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Les bactéries et leur role dans l'anatomie et l'histologie pathologiques des maladies infectieuses
I.ii descriptiou de celle ulimcliô débute à gnuclie d« lu iircniièi-n rangée supcrieurn de bnciéries et ■•0 coutume jusq^u'ft, in un'dc la rangée inférieure (I).
rilKMIÉHF nANGÉK.
— a. InUonnets dusimgde l'homme mort du clinrlioa : I,. filamuiits composés de jjfitoniietj provenant d'une ulcération de l'estomac dans la mycose gastro-intestinale: c. hfltonnets et filaments plus minces observés dans le charbon du lapin; <7, ag^loméralioi; de liulonnets minces du charbon dans un ulcère de l'estomac chez l'homme.
l'Iiarbnn symptoiiialique. — Bacilles de l'œdème du tissu lihro-nuisculaire. n, doux liâtoiinels lisses unis l'un avec l'antre; 4, peti hàtounel possédant uue spore terminale un peu plus épaisse .)ue le bâtonnet (bacille en battant de cloche) ; c, long bâtonnet possédant une spore tiirmiijale et. dans son milieu, une partie plus colorée; d, bâtonnet ofl'rant deux spores terminales; f. Ion? Iiàlonuet a\ec des spores ; g, bàtcnnet très court muni d'une spore; /i, bâtonnet court sans spore. 'l'iléra lies jioiUes. — a, groupe de bâtonnets trouvés dans les vaisseaux du muscle pectoral iltéré. (Juelques-uns de ces bâtonnets sont munis de spores : A, microcoques du clioléra des poules observés dans le liquide do l'œdème et dans les cultures. On y trouve souvent des formes • ■n 8 ou eu biscuit ; e, microcoques plus petits provenant d'une culture ancienne ou atténuée.
\/iirri\ — (1, bâtonnets provenant de cultures, les uns foncés /, les autres peii colorés, : i, bâtonnets courts dessinés d'après les cultures de Bouchard, Capilan et Charrin; e, bâtonnets provenant d'un cas de morve humaine olwervée par Babes en 1881. Les bâtonnets en battant île cloi he. /. .1. correspondent â des formes trouvées dans les cultures.
IlECXliSMH BANIÎÉB.
/ n . I ijjlifiilir. — a, gronije ilo bàtniinets observés dans le tissu réticulé des plaiiues de Heyer: //, /. bâtonnet â spore provenant du sang; 2, globule blanc altéré, fortement coloré, existant aussi dans le saug.
Ki-jl-tipèlc . — MiCTOCoques isolés, diplocoques et chaînettes tels qu'ils esisti'iit dans l'exsudut et dans les vaisseaux lymphatiques du derme (Strepfococcns).
l'i re /nifrpérnlu. — Microbes en chaînettes (Strcptococcus) provenant de l'exsudat opaque d'une pi'ritonitc puerpérale foudroyante.
/■'ii-i'i')- jaune. — a, chaînettes re.ssemblaid à des bâtonnets; />, filaments accumulés remplissant les vaisseaux du rein.
/(ongpolf. — rt. diploroipios souvent aplatis; b, cliainettes de diplococci ; c, pclit amas de bactéries situées dan.s le tissn interlobnlaire du poumon.
I>ililithi>vii'. — o, h, zoofçlœos tidles qu on b>s rencontre très communément dans les pseudo-memliranes ; c, infiltration du tissu conjonctifdo la muqueuse altérée; (/, zooglœe située dans nu vaisseau lymphatique à la surface d'une plaie diphthéritiquo. Nous n'avons pas dessiné ici les bacilles de la dijihthérie, qui n'étaient pus cciiinns .ui rnoim'nt 'mi cette planche a été gravée, en septembre 188.'!.)
, , ' , TUOISIKME IHSIIKK.
I ''■ripneiimonie bovine. — Grains ronds situés dans les vaiss<'aux lymphatiques du tissu ron.jonclir interloliulnire enflammé.
Il iHypl du pnrn. — Microbes isolés nu deux par deux, dans les vaisseaux, â cAté do globules l'ouges»
\ iiriolK. — Microbes mUi, nccnuples par deux ou par (|uatre, ou en petites zoogbei'S, dans les
lacunes du corps nuiqueux de Malpi^'hi. dans une pustule de variole. \ "rniiie. — Microbes ressemblant lieaucnup aux précédents.
V<,ma. — Micro-organismes liabiluellement disposé* en chaînettes serrées iirovenant du Uijuiih' il'liedème périphériques la gangrène buccale (d'ajjrès une observation recueillie â liudapesH.
M) Nous conseillons l i'inploi iln la lou|ie pour bien voir les détails, les lettres et les chillres (b's ' -sin' de celte plnnrhe.
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PRÉFACE DE LA PREMIÈRE ÉDITION
Il esl assurément périlleux de publier, comme nous le faisons aujourd'hui, un livre comprenant tout l'ensemble de nos connaissances en bactériologie médicale. La morphologie de ces infiniment petits est loin d'être arrêtée en botanique ; le terrain sur lequel ils poussent et végètent est encore bien mouvant, malgré les tentatives de Koch pour lui donner une consistance plus forme ; les expériences sur les animaux sont délicates et sujettes à controverse ; les méthodes histologiques applicables à, leur étude dans les tissus constituent une technique nouvelle dont les brillantes couleurs ne compensent pas toujours les difficultés et les longueurs. Enfin, les problèmes relatifs à la nature chimique et aux propriétés des substances produites par les bactéries sont à peine abordés.
La recherche des causes des maladies, l'application à la pathologie des résultats fournis par l'étude des bactéries, ont donné lieu à une infinité de travaux en langues diverses au milieu desquels il est parfois difficile de discerner la vérité. Les mauvaises herbes, les lianes et les ronces ont poussé, comme dans une forêt vierge, à côté des champignons savoureux.
Dans la grande quantité de mémoires publiés depuis une douzaine d'années sur ces micro-organismes, il est nombre de documents que nous n'hésiterons pas à négliger ou à déclarer mauvais. Nous en faisons par avance toutes nos excuses à leurs auteurs. En réalité, on doit mettre là de côté tout amour-propre, car, dans une science qui est d'origine si récente, il est naturel que beaucoup, et des meilleurs, se soient trompés. Il est permis aux explorateurs de pays inconnus de faire parfois fausse route. Ils n'en sont pas moins des initiateurs précieux dont les erreurs profitent quelquefois à la science autant que de véritables découvertes.
Nous nous sommes efforcés de choisir les travau.v les plus sérieux pour nous servir de base, en critiquant librement ce qui nous paraissait douteux ou inexact, en mettant un peu d'ordre dans une littérature déjà encombrante, en apportant dans beaucoup de questions le résultat de nos recherches personnelles.
PRÉI'ACE DR LA PREMIÈRE ÉDITION
Malgré tous ses desiderala, malgré loules ses lacunes, la bactéric»logie csl on réalité une science à part, car elle possède ses méthodes, sa technique spéciales qui, sont d'une exactitude rigoureuse grâce aux découvertes de Pasteur et de Koch. A l'aide de ces méthodes, on a réussi déjà à élucider d'une façon complète l'étiologie et la pathologie de plusieurs maladies des animaux et de l'homme, et chaque année voit éclore de nouvelles découvertes.
La bactériologie est dès aujourd'hui une science naturelle assez importante et assez complète pour qu'on lui fasse la grande part qui lui est due dans l'hygiène, dans l'étiologie et dans l'anatomie pathologique, aussi bien dans l'enseignement théorique que dans les applications pratiques de ces branches de la médecine.
C'est là ce qui nous a décidés à publier un livre comprenant tout l'ensemble de cette science et de ses applications à la patliologie. 11 sera utile à tous ceux qui veulent se tenir au courant de ce qu'on connaît aujourd'hui sur celte question, et il leur épargnera de bien longues recherches souvent infructueuses. C'est le premier essai d'une monographie suffisamment détaillée sur ce sujet, d'un manuel de bactériologie aussi complet, croyons-nous, qu'il peut l'être en ce mois de mai 1885.
Nous avons consacré la première partie aux généralités et aux méthodes, la seconde à l'étude particulière des maladies bactériennes ou réputées telles. Par la critique et l'exclusion de ce qui nous semble sujet au doute, nous croyons être utiles aux médecins qui pourraient égarer leur jugement.
Nous nous sommes attachés, dans les chapitres de notre première partie, dans la plupart de ceux delà seconde et dans l'appendice, à exposer la technique, les manipulations, tout ce qui est nécessaire, en un mot, pour que le lecteur puisse entreprendre seul et mener abonne fin des recherches de bactériologie. Certaines omissions et imperfections des chapitres consacrés aux méthodes sont comblées et corrigées dans notre appendice. Les nombreux dessins intercalés dans le texte et les planches complètent nos descriptions.
Dans la rédaction de ce livre, nous nous sommes souvent guidés, en ce qui concerne la partie générale, la morphologie et la classification des bactéries, sur les livres de Zopf et de Fliigge, et, dans tout le volume, nous nous sommes inspirés constamment des principes établis par les deux illustres maîtres en bactériologie, Pasteur et Koch.
Paris, le 10 mai 188.').
PRÉFACE DE LA SECONDE ÉDITION
La première édition de ce traité répondait au désir du public médical de trouver, condensé en un volume, ce que nous savons des bactéries dans leurs rapports avec la médecine. Aussi a-t-elle été très rapidement épuisée. Bien que cette seconde édition paraisse un an à peine après la première, nous avons dû ajouter un certain nombre de chapitres nouveaux résultant de découvertes toutes récentes. C'est ainsi que l'admirable méthode de M. Pasteur, pour préserver de la rage après morsure, nécessitait un chapitre nouveau sur cette maladie. C'est ainsi que nous avons dû rédiger de nouveaux chapitres sur les ptomaïnes, sur les expériences destinées à montrer l'action réciproque des bactéries, à expliquer le mode d'action des vaccins, sur des lésions dont la cause parasitaire a été élucidée récemment, comme la maladie des abeilles appelée /buZ-èrooc?, sur une forme particulière de l'acné du cheval, etc.
Nous nous sommes efforcés de corriger les inexactitudes qui s'étaient glissées dans notre première édition et de compléter les chapitres relatifs à la technique (cultures, coloration) et à la classilication des bactéries.
Nous sommes très reconnaissants à ceux de nos confrères qui ont bien voulu analyser notre livre, et nous donner des i,ndications utiles, en particulier à M. le professeur R. Koch et à son assistant M. Franclv. L'un de nous, M. Babes, a travaillé pendant plusieurs mois dans le Gesundheitsamte sous la direction de M. Koch, qui a bien voulu prendre connaissance des épreuves de cette édition et lui donner de précieux avis, surtout en ce qui touche ses recherches et ses méthodes spéciales.
Grâce à l'intelligent concours de notre éditeur M. F. Alcau, nous avons pu remplacer presque toutes les ligures des planches hors texte de notre première édition par des gravures en couleur intercalées dans le texte; nous en avons ajouté beaucoup de nouvelles. Kn pareille matière le luxe est de première nécessite.
Paris, le 20 avril 1886.
ERRATA
Page 31, ligne 5, au lieu de : « fig. 2 », lire : fifi. 3,
— 144, — 15, — « Colonies jaunâtres qui la liquéfient rapidement lire : colonies jaunâtres, saillantes et semi-transparente.s, qui la tiqucfiejit très lentement.
Même page, ligne 17, après le mot : « p?ieumonie », ajouter : mais beaucoup plus minces.
Page 146, ligne 3, à la place de : « pseudo-pneimonie » lire -.pneumonie et, ligne 4, à la place de : « pneumonie vraie », lire : pseudo-pneumonie.
Page 149, ligne 26, au lieu de : « qui ne liquéfie pas la gélatine », lire : qui liquéfie la gélatine.
Page 168, ligne 7, à la fin de l'alinéa, ajouter : (Voyez figure 128).
— 170. Dans la ligure 135, la partie inférieure de la figure ne se rapporte pas aux vibrions de l'intestin du cobaye qui sont représentes dans la portion supérieure de la figure.
Page 436, ligne 12, au lieu de : « dans ces derniers », lire : chez ce dernier.
— 457, — 4, ajouter à la fin de l'alinéa : Ces spores ne se produisent qu'exceptionnellement.
Page 655, ligne 10, à la place de : « SB » lire : 6B.
— 784, — 1, aprcs'le mot u histoire », ajouter : complète.
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INTRODUCTION
A L'ÉTUDE DES BACTÉRIES PATHOGÈNES
La découverte, par Cagnard-Latour, d'un ferment organisé dans la fermentation du vin, les magnifiques travaux de Pasteur (1) sur le rôle des micro-organismes dans les fermentations, dans les maladies du vin, dans la fabrication et la conservation de la bière, dans les maladies des vers à soie, avaient ouvert des horizons nouveaux à la physiologie pathologique. Davaine et Rayer avaient, eu 1850 (2), constaté la présence de bâtonnets dans le sang des animaux morts du charbon ; Pollender (3) les avait décrits un peu plus tard et bien étudiés. Davaine, par de nombreuses et irréfutables expériences, établissait que le charbon est une maladie bactéridienne. La méthode de culture des micro-organismes inaugurée et perfectionnée par le génie de Pasteur apportait à la doctrine bactérienne de la fermentation et des maladies virulentes la cer-
(1) Pasteur, Études sur le vin, ses maladies, etc., 1" odit., I8C(i, 2" édit., 1875; Études sur In bière, ses maladies, etc., avec une théorie nouvelle de la fermentation, 1876; Éludes sur la maladie des vers à soie, moyen pratique assuré de la combattre, etc., 2 vol. iii-8, 1870.
(2) Comptes retidus de l'Académie des sciences.
(3) Casper's Vicrleljahrsschrift fur i/er. Medicin, 1855, t. VIU, l^. 103.
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INTRODUCTION
titude la plus absolue. Pasteur obtenait en effet des cultures successives et absolument pures de micro-organismes dans lesquelles il ne pouvait subsister aucune trace dulicjuide virulent qui accompagnait primitivement les bactéries, et, avec ces bactéries isolées de toute substance étrangère, il reproduisait telle maladie virulente donnée. Par cette méthode rigoureuse, Koch (1) et Pasteur (2) ont complété les recherches de Davaine sur le charbon ; Pasteur a établi le rôle des micro-organismes dans la pyémie, la septicémie et la putréfaction ; il a donné dans l'étude du choléra des poules un modèle des recherches de ce genre ; il a de plus trouvé le moyen d'atténuer certains virus et de les transformer en vaccins préservatifs. L'atténuation des virus du charbon, du choléra des poules, de la rage, du rouget du porc, a acquis à notre illustre compatriote, ainsi que le disait naguère Bouchard au congrès international de Copenhague, « la reconnaissance des peuples et l'admiration des savants ».
En même temps, et sur tous les points de l'horizon scientifique, apparaissaient de nouveaux travaux confirmant l'importance du rôle des micro-organismes dans la pathogénie des maladies, non seulement des maladies aiguës infectieuses telles que la variole, la rougeole, la diphtérie, mais aussi de maladies aiguës et chroniques dans lesquelles la contagion était soupçonnée plutôt que démontrée.
C'est ainsi que les expériences de Davaine (3), de Coze et Feltz (4), de Billroth (5), d'Ogston (6) sur la septicémie, les travaux de Recklinghausen (7), Cohnheim (8), Orth (9), Klebs (10),
(1) Koch, Beitvilge z. Biologie d. Pflanzen, t. II, 187G.
(2) Note sia- l'étiologie du charbon, par Pasteur, Chamberland et Roux. kc. des se, 10 juillet 1877, 1" février 1881 et 12 juillet 1880.
(3) Recherches sur la septicémie. — Bulletin de l'Académie de méd., 1872, p. 907 et 976, p. 1058; 1873, p. 464 et p. 124, p. 487 et p. 1272.
(4) Coze et Feltz, Recherches expérimentales sur la présence des infusoires et l'état du sang dans les maladies infectieuses. Strasbourg, 1866-68-69. Feltz, flecherch^s sur la septicémie. Ac. des se, 1" mars et 31 mai 1875.
(5) Billrotii, Untersucinmgen iiber die Vegelaliotisformen von Coccobacteria septica, etc. Vienne, 1874.
(6) The british med. Journ., mars 1881.
(7) Wûrzburger Verhandlungen, 1871, juin, noue Folgc. — Virchow's ArcMv, t. LXXIX, p. 157.
(8) Allgemeine Pathologie, 1877.
(9) Beîlrage zur palhot. Anatom. der Schusswmiden. Leipzig, 1872.
(10) Virchow's Archiv, 1873, t. LVIII, p. 437. — Lehrbuchdcr speciellen path. Anat.
HISTORIQUE DES BACTÉRIES PATHOGÈNES
Birch-Hirschfeld (J) sur la pyémic, de Lelzerich, Klebs (2) et Ebertlî (3) sur la fièvre typhoïde, la découverte des spores des bacilles du cbarbon par R. Koch, la production expérimentale de plusieurs variétés de septicémie et de pyémie dans diverses espèces animales déterminées par le sang et les viandes en putréfaction par Koch (4), qui, par l'exactitude et l'excellence de sa méthode d'expérimentation, a obtenu des résultats incontestables, les publications de Ilueter (5), Nepveu (6), Orth (7), Rechlinghausen et Lukomsky (8), Fehleisen (9) sur l'érysipèle, de Chauveau (10), de Weigert (11) sur la vaccine et la variole, de NœgeU (12), Brefeld (13), Cohn (14), Buchner (15), Zopf (16) et Flùgge (17) sur l'histoire générale des micro-organismes, d'Obermeier (18) sur les spirochcctes de la fièvre récurrente, sont venus apporter d'importants contingents à la bactériologie.
En même temps^ les publications de Cohn et de ses collaborateurs donnaient, à la description botanique des espèces, une nouvelle précision.
Plus récemment, nous avons vu établir d'une façon définitive la nature bacillaire de la lèpre [Armauer Hansen (19), Neis-
(1) Archiv der Heilkunde, XIV, 1873.
(2) Archiv f. exper. Pathologie, 1880.
(3) Ebertli, Vivchov)'s Archiv, 1880.
(4) Untersuchungen ûber die JEliologie der Wundinfectionskrankheiten,
(5) Deutsche Zeitsclirift. f. Chirurgie, t. I, p. 1, 18G8. (G) Nepveu, Société de biologie, 1870.
(7) Ortli, Unlersuchungen ûher Eri/sipel. — Archiv f. exp. Path., 1873, p. 81. (S) Lukomsky, Virchow's Archiv, 1874.
(9) Felileisen, yEliologie des Eri/sipels, 1883.
(10) Cliauveau, Nature du j^îjvw uaccm. Comptes rendus de l'Acad. des se. des 10, 17 et 24 février 18G8.
(11) Anatomische Reilrfxge zur Lehre der Pocken, 1874, Breslau.
(12) Nocgeli, Die niederen Pilze in ihren Beziehungen zu den InfectioJiskrankheiten, 1876, Munich.
(13) Brefeld, Method z. Untersuch. der Pilze. med. phijs. Ges. zu Wui'zburg, I, Schimmelpilze (Heft, IV), II. Untersicchungen ûber Spaltpilze, 1874.
(14) Beitrcif/e zur Biologie der Pflanzen.
(la) Zur yEtiologie der Infectionskrankheiten. Munich, 1881.
(16) Die Spaltpilze, 'l' édit., 1884.
(17) Fermente und Mikroparasiten, 1883.
(18) Obermeier, Centralblall f. d. med. Wissenschoft, 1873.
(19) Armauer Hansen, Archives de physiologie belges, 187G; Virchow's Archiv, t. LXXIX.
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ser (1), Cornil et Suchard (2), Babes (3)]. Les recherches de Tommasi Crudeli (4) et Klebs, de Laveran (5), de Marchiafava et Celli (6), tendent à nous présenter les fièvres palustres comme parasitaires. Celles de Klebs ont établi la nature de Tendocardite (7) ; celles de Klein (8), Pasteur et Thuillier (9) ont révélé le parasitisme du rouget du porc ; celles de Neisser (10) affirment la constance de microcoques spéciaux dans la blennorrhagie. Babes a signalé la présence de bacilles dans les néoplasies de la morve (H). En 1882, Kocli (12) a démontré que la pthisie était due à des bacilles. L'année 1883 a éclairé l'étiologie de la morve [Schiitz et Lôffler (13), Bouchard, Capitan, Gharrhin(l 4)], la nature parasitaire de la pneumonie [Klebs(l 5), Friedlander (16), Talamon (17), Gram (18)] et du choléra (Koch) (19). Rosenbach (20), Passet (21), etc., ont mis en évidence le rôle des bactéries dans les maladies consécutives aux plaies. Lustgarten (22) a plus récemment découvert des bacilles bien définis dans les productions syphilitiques.
Assurément tout n'est pas dit, tout n'est pas certain; bien des choses sont à revoir dans les documents en nombre infini et de toute provenance qui ont surgi de toutes parts depuis
(1) Neisser, Kultur des Leprapilzes. — Brest, û'ztliche Zeitsch., 1879. Virchom's Arch., t. LXXXIV.
(2) Cornil et Suchard, Société médicale des hôpitaux et Archives de dermatologie et de si/ph., 1881.
(3) Babes, Archives de physiologie, 1883.
(4) Klebs et Tommasi Crudeli, Studien ïiber die Ursachen der Wechse/fiebers laid Uber d. natur. d. Malaria {Archiv fïir exp. pathol., t. XI, 1879).
^6) Laverau, Traité des fièvres palustres, 188'i.
(6) Marchiafava et Celli, Fortschritte der Medicin, 1884.
(7) Klebs, Archiv f. exper. Pathologie, t. IV et IX.
(8) Klein, Report 07i i?ifectio?is pneumo-enterite of the pig (Report of the med. offlc. of the privy council, 1877-78).
(9) Académie des sciences, 1883, t. XCVII. (,10) Neisser, Med. Centralblatt, 1879, n" "iS.
(11) Babes, Orvosi hetil., janvier 1881.
(12) Koch, Berlin. Klin. Wochenschr., 1882.
(13) Schutz et Lôffler, Med. Wochensch., déc. )882.
(14i Bouchard, Capitan et Cliarrin. — Académie de médecine, décembre 1882.
(15) Klebs, Archiv f. exp. Path., t. IV.
(16) Vriedla-nder, Fortschritte der Med., 1883.
(17) Talamon, Communication à la Société anat., 1883.
(18) Gram, Fortschritte der Med., 1884, u° 6.
(19) Gazette médicale de Paris, n° 39, 1884.
(20) Rosenbach, Mî/i-roorg-. bei d. Wundinf. Kr. d. MeHsc/ie??, Wiesbaden, 1884.
(21) Passet, Fortschr. de Med., n°» 2 et 3, 1885.
(22) nie Syphilisbacillen, avec 4 pl. litli. Wien, 1885. W. BraumuUer.
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une dizaine d'années. Mais la majorité des faits est parfaitement démontrée, et elle suffît à établir, dès aujourd'hui sur des bases certaines une paihogénie, une anatomie pathologique, une hygiène nouvelles. La science etl'enseignement s'en sont saisis d'ores et déjà, si bien que les traités classiques, même élémentaires, de pathologie générale, d'analomie pathologique et d'hygiène, consacrent à l'histoire des micro-organismes, à leur description, à leur rôle dans les maladies, aux lésions qu'ils déterminent par leur présence dans le sang, aux moyens prophylactiques de les éviter ou de les détruire par les désinfectants, leurs premiers, leurs plus importants chapitres.
Nous pouvons citer par exemplé les traités de pathologie générale, d'anatomie pathologique et d'hygiène de Rindfleisch (1), Birch-Hirschfeld (2), Orth (3), Ziegler (4), Hallopeau (5), Flûgge (6), Tommasi Crudeli (7), etc.
Le public médical a été frappé de cette multiplicité de résultats concordants qui éclairent la médecine d'un jour nouveau et inattendu ; il est convaincu que l'explication de la cause des maladies n'est point inutile au thérapeute ni à l'hygiéniste ; que si l'on ne peut pas toujours ni même habituellement attaquer les germes vivants lorsqu'ils se sont emparés d'un malade et qu'ils se multiplient dans tous ses tissus et organes, on doit, connaissant le mode de propagation et d'invasion d'un microbe pathogène, lui barrer la porte de l'organisme par l'hygiène, si la thérapeutique est impuissante.
Les méthodes thérapeutiques instituées en vue de détruire les micro-organismes et de les empêcher d'entrer dans l'organisme régnent d'une façon souveraine en chirurgie; tous les chirurgiens ont adopté les précautions opératoires antiseptiques et les pansements de Lister. Nous constatons la diminution,
(1) Rindllcisch, f)ie Elemenle cler Pathologie, 1883.
(2) Birch-Hirschfckl, Lehrbuch dcr puth. Anatomie, 1882. (.3) Orth, Lehrhuch <ler spec. patli. Anatomie, 1883.
(4) Ziegler, Lehrbuch cler atlg. u. spec. path. Anatomie, 'i' cdit., 1885.
(5) Hallopeau, Traité élémentaire de pathologie générale, 1884.
(6) Loc. cit.
(■) Toramasi Crudeli, Analomia pathologica, première livraison, 1885.
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la presque disparition de l'ophlhalmie purulente infantile et de la fièvre puerpérale.
Les médecins désirent trouver ces notions réunies, résumées, appréciées et critiquées dans un livre émanant de personnes qui ont pu répéter et vérifier les cultures, les examens histologiques et les expériences relatifs à la bactériologie en y ajoutant le résultat de leur expérience personnelle.
C'est pour répondre à ce désir maintes fois exprimé devant nous que nous avons entrepris la publication de ce livre, besogne ingrate, car nous savons à n'en pas douter que bientôt il sera en retard, tant les découvertes se succèdent sans interruption dans la voie ouverte par Pasteur, Roch et leurs émules et élèves, dans cette science qui n'est encore qu'à ses débuts.
Combien de maladies en effet parmi les plus virulentes, les plus contagieuses ou les plus nettement infectieuses, restent encore incomplètement expliquées!
Nous n'avons pas de faits certains sur les micro-organismes de la fièvre jaune, de la peste, de la coqueluche ; bien des assertions avancées sur les fièvres éruptives sont à vérifier de nouveau. M. Pasteur atténue le virus de la rage sans en connaître la nature d'une façon certaine (1).
Ce n'est pas assez d'avoir déterminé la forme, le genre, l'espèce de l'agent infectieux bactérien de telle ou telle maladie ; il faut encore savoir s'il provient de l'air, de l'eau, des aliments, d'un contact, quelle est sa porte d'entrée dans l'économie ; puis chercher par l'expérience quelles sont les substances chimiques ou les agents physiques les meilleurs pour arrêter sa pullulatiou et sa vie. La série des opérations nécessaires pour arriver à ce but, c'est-à-dire la culture pure du microbe à étudier, l'essai successif de tous les désinfectants sur ses cultures, l'action de la température, du froid, de l'électricité, de la pression, du mouvement, sur la vie de ce microorganisme doivent être méthodiquement étudiés. Il faut savoir quel est le milieu de culture le plus favorable à sa pullulation, et celui dans lequel il ne vit pas. Les diverses variétés de microorganismes présentent sous ce rapport de nombreuses diffé-
(1) Congrès médical international de Copenhague, août 188».
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rcnces. 11 laut préciser le degré de température supérieur et inférieur ((ui arrêtent le développement des bactéries, celui qui les tue, celui qui tue leurs spores; car Pasteur a vu que les germes ou spores des bactéries possèdent d'une façon générale une résistance beaucoup plus grande que l'être complètement développé, aux causes de mort par le refroidissement ou l'élévation de la température et que ces germes conservent leur vie latente pendant un temps extrêmement long au milieu des causes de destruction les plus variées. Cependant les spores elles-mêmes sont tuées, les liquides ou bouillons sont absolument stérilisés lorsque la température arrive à d50° en vase clos. L'étude bien conduite, pour chacun des micro-organismes, des agents stérilisants ou désinfectants, et de son mode d'entrée dans l'organisme amènera, nous n'en doutons pas, les plus grands progrès dans l'hygiène et la thérapeutique préventive des maladies contagieuses et infectieuses. On peut prédire qu'a un moment donné ces maladies tendront à disparaître comme la peste a disparu des. contrées civilisées, comme la lèpre a été chassée de France.
En nous plaçant au point de vue de la physiologie et de la chimie physiologique, il reste encore beaucoup à faire pour expliquer le mode d'action des micro-organismes. 11 ne suffit pas de connaître leur forme, leur nature, leur propagation, leur invasion dans le sang et les liquides. 11 ne suffît pas de savoir même quelles sont exactement les lésions qu'ils produisent, car le micro-organisme peut avoir été éliminé et aA^oir disparu au moment de la mort, et les lésions constatées à l'œil nu et au microscope n'expliquent pas toujours la cause de la terminaison fatale. Bien des chaînons manquent encore pour que les données fournies par la botanique, l'histologie, la chimie, la physiologie et l'anatomie pathologique, la symplomatologie et l'hygiène thérapeutique soient attachées solidement et définitivement les uns aux autres sans solution de continuité. Quelles sont les modifications, les dédoublements delà matière, les nouvelles substances qui prennent naissance lorsqu'un micro-organisme a été introduit dans le sang ou la lymphe d'un individu vivant? Quelle est la substance qui s'y
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produit par une sorte de fermentation, qui est charriée par le sang et dont les effets ressemblent à ceux d'une véritable intoxication? Voici par exemple une poule inoculée du choléra des poules : en même temps que les micro-organismes pullulent dans le tissu cellulaire, dans le muscle pectoral et dans le sang, d'où ils vont à tous les viscères, cette poule paraît intoxiquée; elle se met en boule, sa crête rougit, elle dort immobile, d'un sommeil profond, comme si elle était empoisonnée par un alcaloïde de l'opium. Presque toutes les maladies virulentes ou infectieuses présentent des phénomènes généraux dont beaucoup ressemblent à de véritables intoxications. C'est là un vaste champ d'études pour la chimie biologique. Nous étudierons bientôt dans un chapitre spécial les substances chimiques, les ptomaïnes qui naissent à la suite des dédoublements de la matière organique produits par les bactéries. Nous relaterons dans cet ordre d'idées les travaux de Panum, Bergmann et Schmideberg, Selmi, Gautier et Brieger. Nous verrons que, malgré les récentes découvertes de ce dernier, il reste encore bien des inconnues.
On le voit, malgré les progrès que nous enregistrons chaque jour dans la recherche des bactéries pathogènes et dans leurs applications à la médecine, nous sommes loin d'être arrivés à la perfection.
11 ne faut pas s'en étonner en songeant que l'histoire des bactéries pathogènes date de vingt-cinq ans à peine et que les premiers résultats définitifs sont tout récents.
Cependant, grâce aux progrès de la technique histologique qui permet de colorer les bactéries d'une façon indépendante des autres tissus, qui les montre par exemple teintées en bleu ou en violet tandis que les tissus paraissent sur les mêmes coupes colorés en rouge, on peut apprécier admirablement leur siège, leur disposition et les lésions des tissus qui les accompagnent. Les noms de Weigert, de Koch, d'Erlicli, sont attachés à l'emploi des couleurs d'aniline dans le but de teindre les bactéries.
Les microscopes se sont aussi perfectionnés; l'éclairage plus puissant d'Abbé, les lentilles à immersion homogène sont
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devenus d'un emploi nécessaire en raison de l'exlrènie petitesse des bactéries.
La méthode des cultures, telle qu'elle a été inaugurée par Pasteur, modifiée par Koch et divers autres expérimentateurs, est aujourd'hui appliquée dans un grand nombre de laboratoires. Indépendamment du laboratoire de Pasteur et de celui de Koch, il existe dans beaucoup de villes universitaires comme Copenhague, Munich, Gand, etc., des laboratoires spéciaux uniquement consacrés à la bactériologie; les instituts pathologiques et les laboratoires d'anatomie pathologique consacrent presque tous aussi une partie de leurs locaux à son étude.
Les résultats obtenus aujourd'hui constituent un corps de doctrine qui entre dans l'enseignement classique de la pathologie générale et spéciale. Us ont été, par exemple, vulgarisés par Bouchard, G. Sée et l'un de nous à la Faculté de médecine de Paris.
Un des grands enseignements de la bactériologie consiste dans la ruine de la doctrine de la spontanéité des maladies infectieuses. C'était une idée ancienne et admise jusque dans ces derniers temps en pathologie générale que l'organisme humain portait en soi le germe d'un grand nombre de maladies infectieuses qui s'y développaient spontanément dans certaines conditions d'encombrement. C'est ainsi que la fièvre typhoïde était regardée comme produite par un poison humain. On attribuait la même origine au typhus exanthématique. La tuberculose était le résultat des fatigues, des privations, du surmenage, des mauvaises conditions hygiéniques, de la misère physiologique en un mot. Nul n'a soutenu ces idées de la spontanéité des maladies avec plus de talent que Chauffard, et Bouchardat croit encore à la spontanéité de la tuberculose. Cependant il est impossible de n'être pas convaincu aujourd'hui de l'origine parasitaire de cette maladie, lorsqu'on voit l'inoculation de bacilles obtenus à l'état de pureté par une série de cultures successives, la reproduire infailliblement sur des animaux très bien portants d'espèces différentes.
11 est bien certain qu'il faut tenir compte de la question du terrain, des conditions d'infériorité, d'inégale résistance oi!i se
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trouvent certaines espèces animales, et, en pathologie humaine, de l'acclimatement, do Tencombrement, de tous les vices de l'hygiène qui prédisposent les individus à être imprégnés plus facilement des germes morbides avec lesquels ils se trouvent en contact. Mais il n'en est pas moins vrai que l'agent initial, déterminant, le germe fécondant, vient du dehors, et que la question du terrain est secondaire.
Pasteur a réfuté par des arguments sans réplique et par des faits rigoureusement scientifiques, la doctrine de la spontanéité en tout ce qui touche les maladies microbiennes. Pas plus que le charbon ne naît spontanément, les autres maladies virulentes, la variole, la vaccine, la rougeole, etc., ne se développent primitivement dans l'organisme. Elles viennent du dehors, elles pénètrent dans le sang et dans la lymphe par la porte d'entrée de la muqueuse buccale, de la muqueuse des voies aériennes, etc. Peut-être un jour ne reconnaîtra-t-ou que des causes externes, extérieures à la plupart des maladies, à l'exception toutefois de certains néoplasmes et quelques maladies héréditaires.
On comprend la portée d'une pareille compréhension de la médecine au point de vue die la thérapeutique. Les moyens curatifs, si souvent impuissants ou incomplets, deviendraient inutiles, l'hygiène prenant leur place. On n'aurait plus à guérir, si l'on parvenait à connaître suffisamment les causes morbides pour prévenir les maladies.
Si les découvertes bactériologiques ont réduit à néant l'idée de la spontanéité morbide, elles ont au contraire remis en honneur d'autres opinions anciennes délaissées par toute une génération de médecins : celles qui concernent la spécificité des maladies. Les auteurs anciens, les pères de notre église médicale, nous avaient laissé des descriptions admirables des maladies basées sur l'observation de leurs symptômes, et ces descriptions impliquaient pour beaucoup d'entre elles une véritable spécificité. Les cadres de l'antique médecine parurent bouleversés de fond en comble lorsqu'on connut l'anatomie descriptive, lorsqu'on tenta de localiser les maladies dans des organes dont les fonctions n'étaient plus mystérieuses. La révolution fut
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encore plus profonde lorsque Bichat eut créé l'analomie générale et tracé à grands traits la physiologie des tissus. On se crut autorisé à ne tenir aucun compte du classement traditionnel des maladies ni des distinctions admises jusque-là. On vit se produire la dycliotomie si simple mais tout imaginaire de Brown qui inspirait plus tard le puissant génie de Broussais. Avec Broussais, qui fit aussi, lui, taijle rase du passé, Tirritation, l'inflammation dominèrent toute la pathologie ; il ne fut plus question de spécificité des maladies. L'école organicienne inspirée de Bichat et de Broussais, instruite en anatomie pathologique par Laënnec, Cruveilhier, Bokitansky, Andral, Rostan, etc., a localisé les maladies, et créé la nosologie sur les bases les plus exactes. Plus récemment l'histologie pathologique, la pathologie cellulaire illustrée par les travaux de J. Muller, bt de nos contemporains, Robin, Virchow, etc., ont dévoilé toutes les lésions des tissus. Mais l'étiologie des maladies, leur véritable cause, leur nature intime, qui leur impriment une marche déterminée, une gravité, une bénignité propres, qui font qu'elles se conduisent toujours d'une façon qui les distingue des autres affections, qui les classent en un mot dans des espèces distinctes, l'étiologie morbide n'avait fait que des progrès insensibles pendant toute cette période. La notion de spécificité des maladies était presque perdue, oubliée tout au moins, par le grand nombre des médecins attachés à l'école organicienne. Bretonneau et Trousseau réagirent, il est vrai, mais ils ne pouvaient soutenir la doctrine de la spécificité que par l'observation pure des malades, tandis qu'aujourd'hui elle se base sur une cause tangible pour beaucoup de maladies, sur le micro-parasite qui leur donne naissance.
Ainsi prenons des exemples pour préciser cette évolution de nos conceptions médicales. Voici la diphthérie : au point de vue anatomiquc, c'est une inflammation des muqueuses caractérisée par leur rougeur, leur gonflement, et par l'exsudation d'une fausse membrane fibrineuse à leur surface. Pour Broussais, pour l'école organicienne pure, ce n'est rien autre chose. Les recherches histologiqucs faites plus tard assimilout aussi la diphthérie aux irifiammations banales. Expérimentalement, en effet, on peut produire des fausses membranes fibrincuses sur
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la muqueuse d'un animal en la touchant avec de l'ammoniaque. L'inflammation profonde duchorion de la muqueuse, l'infiltration de fibrine dans le tissu conjonctif, tout ce qui constitue l'inflammation diplithéritique la plus prononcée et la mortification s'obtiennent artificiellement par des irritations ou des cautérisations superficielles ou profondes.
Et cependant la diphthérie n'est pas une inflammation banale; une brûlure, une inflammation avec production de fausses membranes dues à des agents irritants reste une maladie locale, tandis que la diphthérie s'étend, infecte les ganglions du voisinage, se généralise même à la peau, dans des régions éloignées, et donne lieu à une intoxication de tout l'organisme. De plus elle est manifestement contagieuse, et de la plus haute gravité.
L'anatomie pathologique ne nous rendait absolument aucun compte de cette marche envahissante, de cette généralisation de la maladie, de cette terminaison fatale. Et comme on est souvent porté à nier ce qu'on ne comprend pas, on arrivait à ne pas admettre même la contagion et le caractère infectieux de la diphthérie. 11 faut dire aussi que l'explication qui se bornait à traduire par les mots de spécificité, de malignité, la nature intime de la diphthérie, nous apprenait bien peu de chose. Les recherches plus modernes de Recklinghausen, OErtel (1), Klebs (2), Eppinger (3), Talamon (4), les nôtres, celles toutes récentes de Lœffler (5), ont montré l'infinité de bactéries qui se trouvent sur les fausses membranes de la diphthérie et dans les inflammations profondes qu'elle détermine. Lœffler a cultivé ces bactéries, isolé par la culture les microcoques et les bacilles dont les fausses membranes sont remplies, inoculé avec succès des cultures pures de ces derniers à des animaux, et nous avons aujourd'hui la preuve matérielle de la spécificité de la diphthérie.
(1) OErtel, Experimentelle Untersuchungen iiber Diphlheric. — Deulches Arcliiv f. KL MecL 1871.
(2) Klebs, art. Dii'iiTEniE in Real Enci/ci. dev gesammt. Ueilkunde; ûber Dipliterilis, CorrespomlenzbUut (ter Schweizer ^-Tîrzte, ii° If>.
(3) Eppinger in Handbuch der path. Anatomie d. Klebs.
(4) Société anatomique, 1881.
[h) MiUheilungen aus d. Kais. Gesundheitsamte, 1885.
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Un second exemple nous est donné pur l'érysipèle. Au point de Yue de son anatomie pathologique, l'érysipèle est une inflammation, une dermatite; il ressemble par ses lésions à une inflammation produite par une brûlure, par une vésication. lia été longtemps considéré comme une lymphangite superficielle; il en difi'ère, cela est sûr, par sa marche, par ses symptômes, par sa durée, par son pronostic, par sa contagion. Et encore cette contagion était-elle niée énergicjuement par les hommes les plus cminents. Mais aurait-on pu alors légitimer sa spécificité autrement que par un mot mal défini lui-même, avant de connaître ses microcoques particuliers leur disposition en chaînettes, leur siège dans les voies lymphatiques du derme? Aujourd'hui l'érysipèle est bien défini, puisque les cultures à l'état de pureté de son micro-organisme ont été inoculées souvent à l'homme par Fehleisen et ont reproduit constamment la maladie avec ses symptômes caractéristiques.
Nous pourrions multiplier à l'infini les faits analogues, en passant en revue tous les organes. Nous n'en citerons qu'un. Ce fut assurément une grande découverte en anatomie pathologique que celle de l'inflammation et des ulcérations de l'intestin dans la fièvre typhoïde. Rœderer et Wagler, Prost. Broussais, Petit et Serres y ont attaché leur nom. Le résultat en fut de faire considérer pendant longtemps la fièvre typhoïde comme une inflammation de l'intestin, une entérite localisée surtout aux plaques de Peyer, une pyrexie qu'on devait juguler par les émissions sanguines. Eberth, Klebs, Koch, Friedlander, Gaiïky (1), ont montré les bactéries de la fièvre typhoïde, non seulement dans l'intestin, mais aussi dans les ganglions lymphatiques, dans la rate, dans le foie, dans le larynx, et nous nous expliquons aujourd'hui sa spécificité. N'y a-t-il pas un abîme entre une entérite simple et la fièvre typhoïde dont le micro-organisme nous est connu? N'existe-t-il pas la même dislance entre l'entérite catarrhale de cause banale qui se manifeste par la diarrhée et le choléra épidémique?
Nous nous arrêtons ici dans ces citations, car nous ne voulons pas empiéter, dans cette introduction, sur la teneur des cha-
(1) Mittheilungen aus d. K. GcsundheUsamte, t. II, I88i.
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pitres de ce livre. Nous avons voulu seulement faire ressortir ce l'ait : que l'étude des bactéries établit Fétiologie des maladies et leur spécifie ité causale sur des faits tangibles, indéniables. La cause d'une foule de maladies, qui nous échappait, se trouve matérialisée. La spécificité des anciens auteurs est établie par des faits scientifiques.
La distinction des maladies en contagieuses, infectieuses, virulentes, n'a plus aujourd'hui sa raison d'être depuis que nous connaissons mieux leur mode de propagation; les termes qui signifient que certaines maladies se propagent par le simple contact, comme la syphilis et la gale, d'autres par les circumfusa et les ingesta, comme la fièvre typhoïde, ne rendent pas absolument compte de leur origine bactérienne. Le terme de maladies parasitaires est bon, mais il comprend aussi les affections causées par les parasites animaux. On pourrait leur donner le nom de maladies bactériennes si l'on connaissait d'ores et déjà les parasites de chaque maladie contagieuse ou infectieuse. Nous conservons en attendant le mot de maladies infectieuses que nous croyons pouvoir regarder comme synonyme de maladie bactérienne.
Si l'on étudie attentivement la façon dont se sont découvertes les grandes vérités dans les sciences naturelles, on voit qu'elles reposent, à leur origine, sur un petit nombre de faits bien observés, indéniables, qui se fortifient peu à peu et dont les conséquences sont mises en lumière par de nouveaux travaux. Telle est, au point de départ de la bactériologie, l'étude des fermentations. De ces premières recherches est née une théorie générale applicable à la pathologie comparée et à la pathologie humaine, théorie qui n'était pas sans présenter d'abord de nombreuses défectuosités et lacunes. Mais bientôt des recherches rigoureusement exactes ont établi le parasitisme de plusieurs maladies, comme le charbon, la maladie des vers à soie, le choléra des poules, etc. En se guidant sur les hypothèses inspirées par la théorie, on découvrit successivement un grand nombre de nouveaux faits similaires, qui vinrent se grouper autour d'elle, la fortifier et la compléter. Bien qu'un certain nombre de ces documents n'ait pas encore acquis toute la
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rigueur désirable, ils n'en constilucnL pas moios un laisceau, un corps de doctrine solidement établi sur des faits fondamentaux et certains. Un cbènc n'en est pas moins un arbre fort et vigoureux s'il a quelques branches faibles ou de bois mort.
Maisla découverte d'une vérité scientifique provoque toujours des critiques et une sorte de résistance ou réaction. Les réactionnaires cherchent et mettent en évidence les défectuosités, la faiblesse des preuves apportées par les novateurs, et il est impossible qu'on n'en trouve pas quelques-unes.
Les critiques et les discussions élevées dans les sociétés savantes, dans la presse, dans le monde médical, n'ont pas manqué à la doctrine bactérienne. Bien que dans le charbon, par exemple, on ne pût nier le rôle des parasites, on n'en a pas moins élevé des objections de détail basées sur ce que des observateurs, évidemment peu experts, n'avaient point trouvé de bacilles dans certains cas foudroyants de la maladie, etc. Malgré ces objections, les plus sceptiques reconnaissent aujourd'hui que le sang est rempli de masses énormes de bacilles spéciaux qui tuent l'organisme par leur grand nombre, et que leurs cultures pures donnent le charbon aux animaux à qui on les injecte. Le virus charbonneux est simplement le bacillus anthracis. Pour d'autres maladies virulentes ou infectieuses, les preuves n'ont pas le même degré de certitude ; mais beaucoup de faits rendent leur nature bactérienne très probable, surtout si l'on raisonne par analogie. Si, par exemple, on trouve dans les tissus et les organes atteints par une maladie infectieuse une bactérie bien caractérisée ; s'il est manifeste que les lésions des tissus sont, vis-à-vis des bactéries, dans un rapport constant et qu'elles sont déterminées par elles, on aura déjà une forte présomption pour croire que la maladie est parasitaire. La preuve sera complète si l'on réussit à faire des cultures pures de ces bactéries, si ces cultures ont elles-mêmes des caractères spéciaux et si leur inoculation reproduit la maladie dont il s'agit. Cette dernière preuve n'est pas toujours possible parce que certaines maladies infectieuses de l'homme ne sont pas Iransmissibles aux animaux.
Dans ce traité, nous avons surtout en vue les lésions anato-
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miques des tissus et des organes, l'anatomie pathologique en un mot, étudiée dans ses relations avec les micro-organismes. C'est à l'histologie pathologique que nous donnerons le plus de développements, car elle offre, croyons-nous, les preuves les plus solides et les plus directes de Tintervention des hactéries dans la production des lésions ohservées. C'est aussi là que nous espérons pouvoir apporter le plus d'observations qui nous soient personnelles.
Qu'il nous soit enfin permis de signaler la voie qui nous paraît devoir être suivie dans les recherches bactériologiques. Nous pensons que la constatation morphologique des différentes espèces des bactéries dans les maladies et des lésions produites par elles, formera la base sur laquelle il faudrait édifier une chimie pathologique et une physiologie pathologique cellulaire nouvelles. C'est à l'aide de la physiologie pathologique qu'on étudiera la lutte des cellules et de l'organisme entier contre les influences hostiles extérieures. En déterminant en même temps les influences qui font varier le degré de résistance de l'organisme, on éclairera la genèse des maladies el on découvrira suivant toute vraisemblance le moyen de les éviter et de les combattre.
CHAPITRE PREMIER
GÉNÉRALITÉS SUR LES SCHlZOïMYCÈTES
Leur place clans la série des ôtres. — Leur répartition et leur diffusion dans l'air, l'eau, le sol. — Leur forme et leur structure. — Phénomènes qui accompagnent leur nutrition et leur développement; fermentation, putréfaction, maladies infectieuses. — Désinfectants.
11 y a plus de deux cents ans que Leuwenhoek a figuré les leptothrix et les vibrions de la salive et des selles, qu'il considérait comme des animalcules (1). Ehrenberg (2), Dujardin (3) ont séparé et décrit les espèces de bactéries ; Robin (4) a classé les vibrions et bactéries dans les végétaux à côté des algues et des levures. Dans ces dernières années Ilallier (5), F. Colin (6), Billrolh(7), Warming(8), Nœgeli, et plus récemment Magnin (9),
(1) La lettre de Louwenliock, sur la salive, adressée îi sir F. Arton, secrétaire de la Société royale de Londres (Opéra omnia sive arcmia natuvie détecta, p. 39, t, II), est datée de septembre 1G8.3 et a été traduite en français dans la thèse de Rappin sur les bactéries de la bouche. Paris, 1881.
(2) Die Infuxion.ithierehen. Leipzig, 1838.
(3) Histoire naturelle des inficsoires, 1841.
(4) Thèse de doctorat ès sciences, 1853.
[h) Zeitschrift fiir Parasitenlcunde. Icna, 1868-1875. (C) lieilriirie zur Biologie dur Vflanzen, 1870 Ji 1881.
(7) Uiitersuchungen ûber die Ve g étalions f or men von Cocco-baateria seplica. Berlin, 187i.
(8) Warming, in Videnskabeligc meddelecker, 187.').
(9) Magnin, Thèse d'agrégation. Paris, 1878.
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Marchand (1), van Tieghem (2), Koch (3), Zopf (4), Flugge (5), Rabenhorst, de Bary (6), etc., ont apporté de nombreux matériaux à l'histoire naturelle des bactéries.
Cependant les naturalistes ne sont pas encore d'accord sur les questions les plus essentielles touchant ces micro-organismes. La limite supérieure des bactéries n'est pas nettement fixée. On peut se demander si les monades et les beggiatoa doivent y rentrer. Bien que les bactéries appartiennent sans aucun doute au règne végétal, il est des infiniment petits, comme les monades, qu'on hésite à placer dans le règne végétal ou dans le règne animal. Leur développement est encore obscur pour certains d'entre eux, si bien que plusieurs botanistes regardent comme des espèces distinctes ce que d'autres rapportent aux formes variées que le même micro-organisme revêt dans son développement. Hallier pensait que toutes les bactéries pathogènes proviennent des champignons de moisissure; mais de Bary et Cohn ont démontré son erreur.
Un grand nombre de botanistes affirment néanmoins que les bactéries présentent des formes diverses suivant le degré de leur développement et le milieu nutritif où elles sont placées. Cette polymorphie est bien démontrée pour un grand nombre d'entre elles, ainsi que nous le verrons bientôt. On doit même se demander si toutes les bactéries ne présentent pas des formes variées et si l'on ne décrit pas aujourd'hui un même microbe sous plusieurs noms différents.
Malgré cette polymorphie, qui existe assurément, il n'en est pas moins vrai qu'une bactérie d'une espèce donnée ne peut pas se transformer en une bactérie d'une autre espèce. La nature d'une bactérie n'est pas donnée seulement par sa forme, mais aussi par l'aspect et le mode de ses cultures, et par ses propriétés physiologiques et pathologiques.
Une autre question très importante est celle de savoir si des
(1) Marchand, Botanique cryptogamiqùe. Paris, Doin, 1880-83.
(2) Van Tieghem, Traité de botanique, fascicul. VII cl VIII, 1884, p. 1109.
(3) Kocli, Untersuchungen ûber die JEtiologie der Wundiyifectionskranklteiten,
(4) Zopf, Die Spallpilze, 2' édit., 1834.
(5) Fliisge, Fermente und Mikroparasiten in Handbuch der Hygiène de Pettenkofer et Ziemssen, 1883.
(e) De Bary, Die Pilze, 1884, in-8«.
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bactéries pathogènes, c'est-à-dire nocives, productrices de maladies déterminées, peuvent devenir inoiïensives, et vice versa.
On s'est demandé si les bactéries proviennent do matières organisées plus simples, ou si elles constituent seulement une simplification de champignons plus élevés. 11 est possible, comme le pense Bret'eld, que des champignons plus élevés a^/ant perdu leur organe de fructification, leurs descendants se soient simplifiés et ne puissent plus se reproduire que par scission.
Toutes ces incertitudes n'ont pas empêché les botanistes de tenter des classifications systématiques des bactéries, que nous reproduirons bientôt après avoir étudié d'une façon générale leur place dans la nature et leur dilTusion dans les milieux qui nous entourent, leur forme, leur développement et les phénomènes qui accompagnent leur nutrition et leur pullulation, c'est-à-dire les fermentations, putréfactions et maladies infectieuses.
§ 1. — Place des schizomycètes dans la série végétale.
Leur répartition et leur diffusion dans l'air, l'eau, etc. — Aux derniers échelons du règne végétal se trouvent les algues et les champignons, que J. Sachs a réunis dans un seul groupe, les thallophytes. Les algues et les schizomycètes offrent en effet deux séries exactement parallèles qui ne diffèrent entre elles que par la présence de la chlorophylle dans les algues et son absence dans les schizomycètes. Ceux-ci sont très voisins de la famille des oscillariées.
Les schizomycètes, qui doivent leur nom à leur mode de reproduction générale par scissiparité, sont des parasites qui ne peuvent vivre qu'au milieu de substances organiques déjà constituées. Ils les absorbent et les décomposent en déterminant leur putréfaction ou des fermentations spéciales, tandis que les algues ont la faculté de fabriquer elles-mêmes la substance nécessaire à leur nutrition. Ce sont les parasites végétaux des matières organiques du règne animal ou végétal. Leur nombre, la facilité extraordinaire de leur multiplication, rachètent leur extrême petitesse. Leur développement si rapide par segmentation et formation de spores n'est, en effet, arrêté que par l'insuffisance du milieu nutritif qui les entoure, par la présence
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de produits chimiques nés sous leur influence ou d'autres agents physiques ou chimiques propres à les détruire. Aussi les renconlre-t-on partout dans la nature, et l'on a pu dire qu'ils sont les maîtres du monde.
Ils vivent dans les flaques d'eau, dans les mares stagnantes, les étangs qui renferment des matières organiques, dans les fleuves qui traversent les villes, dans les ports et sur le littoral et même dans les profondeurs de la mer. Ils se trouvent aussi suspendus accidentellement dans l'air, de telle sorte qu'ils ensemencent les infusions de foin, de légumineuses, le jus du raisin, la bière, les bouillons de viande, la viande abandonnée à l'air, les cadavres, oii ils se développent très rapidement après la mort. Ils se trouvent à l'état normal en grande quantité dans la bouche et dans les matières fécales des animaux et de l'homme. Ils existent en masses énormes dans le terreau, l'humus, la terre végétale, à la surface du sol, surtout s'il est humide et s'il a reçu des matières organiques.
Duclaux (Comptes rendus Ac. des se. , 5 janvier 1 885) a montré que la germination des plantes était impossible dans un sol stérilisé, complètement privé de micro-organismes. Les plantes ne peuvent utiliser les substances organiques qu'après qu'elles ont été modiflées par les microbes.
Les bactéries entrent dans l'organisme humain par la respiration et par le tube digestif. Elles pénètrent dans les voies aériennes avec l'air qui en contient, et dans le canal intestinal, de la bouche à l'anus, avec les aliments qui en renferment un plus ou moins grand nombre. Le fromage et le lait fermenté, etc., sont des aliments farcis de schizomycètes. Plusieurs espèces vivent tout particulièrement dans diflerentes sections du tube digestif, ainsi que nous le verrons bientôt; l'acidité du suc gastrique arrête leur développement. Ils interviennent probablement dans les fonctions de la digestion (Duclaux). Pasteur doute que la digestion et par suite les fonctions de nutrition puissent s'effectuer sans leur intervention.
Les schizomycètes ont probablement apparu parmi les premiers végétaux; nous savons qu'il y en avait à l'époque géologique du charbon. Van Tieghem en a trouvé dans l'écorce des conifères carbonisés du charbon de terre. Ils ont toujours aussi
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vécu dans la bouche de l'homme, car Zopf et Miller ont découvert et coloré des bâtonnets de leptothrix sur les dents de momies égyptiennes.
Les limites de ce travail ne nous permettent pas de tracer Fhistoire complète de la diffusion des schizomycètes dans la nature, mais nous devons donner l'analyse succincte de ce qui se rapporte au sol, à l'air et à l'eau où l'homme puise si souvent le germe de ses maux.
Les iMicno-ORGANisMES DE l'air. Génération spontanée et homogé- NÈSE. — La question des germes des micro-organismes tenus eu suspension dans l'air a été agitée dans les discussions retentissantes des partisans et des adversaires de la génération spontanée. Pasteur (1) a démontré alors par des expériences sans réplique que si l'on détruit ou si l'on empêche d'arriver les germes de l'air sur un bouillon nutritif, ce dernier reste stérile. Dans une première expérience, il place dans un ballon un liquide contenant de l'eau, du sucre et des matières minérales et albuminoïdes provenant de la levure de bière. Le col effilé du ballon communique avec un tube de platine chauffé au rouge. Il fait bouillir le liquide pendant quelques minutes, puis le laisse refroidir. L'air entre en passant à travers le tube de platine rougi. On ferme de suite à la lampe le col du ballon. Le ballon ainsi préparé est placé dans une étuve à la température constante de 40°. On peut le conserver indéfiniment sans que le liquide se trouble, sans qu'il s'y développe aucune végétation de micro-organismes. La seconde expérience, également bien connue, est celle qui consiste à faire arriver, dans un ballon contenant un bouillon stérilisé, de l'air qui a passé à travers le col du ballon rempli de ouate.
Les recherches de Pouchet, qui avait soulevé la question de riiétérogénie, ontdémiontré, parl'étude microscopique des poussières tenues en suspension dans l'air, qu'il y avait beaucoup plus de fragments de suie, de débris végétaux ou animaux provenant des vêtements, de semences végétales, de grains d'amidon, etc., que de véritables corpuscules fécondants appartenant
(I) Annales de chimie et de phijsique, t. LXIV, 18G2.
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aux micro-organismes. Pasteur a reconnu, dans une série d'expériences, que l'air, s'il n'est pas agité, s'il n'arrive pas longtemps sur une large surface, est souvent inoffensif à l'égard des infusions. Ainsi une infusion stérilisée, conservée dans un ballon dont le col allongé et recourbé reste ouvert à son extrémité inférieure, demeure stérile; les poussières montent en effet difficilement dans le col du ballon, à moins que l'air ne soit agité.
Dans une autre expérience, Pasteur renferme dans une série de ballons une petite quantité de bouillon, porte ce dernier à l'ébullition et ferme le col à la lampe, de telle sorte que le vide soit fait dans le ballon audessus du liquide. On apporte tous ces ballons dans le lieu dont on veut éprouver l'atmosphère ; on casse leur extrémité, l'air y entre en sifflant et on les scelle de nouveau à la lampe.
En multipliant ces recherches en divers lieux. Pasteur a toujours vu des ballons rester inféconds, tandis que d'autres se troublaient en proportion de la quantité des germes contenus dans l'air aspiré. C'est ainsi qu'il en a trouvé davantage dans les lieux bas et humides que sur les plateaux élevés; moins encore dans les glaciers de la Suisse, où l'air peut être considéré comme privé de micro-organismes ; un grand nombre au contraire dans les lieux habités et dans les salles d'hôpital.
Pour examiner les poussières de l'air, on recueille un filet d'air sur une lame de verre enduite de glycérine ou d'un autre liquide ; on peut ainsi compter directement les micro-organismes qui s'y déposent. Beaucoup d'entre eux sont morts. Duclaux, en les recueillant ainsi sur un verre, dans un liquide approprié à la culture des bactéries, n'a jamais vu s'en développer plus d'un sur dix. Aussi peut-on dire que les germes féconds sont assez rares dans l'air que nous respirons.
La discussion élevée de 1860 à 1862 à l'Académie des sciences entre les hétérogénistes et les homogénistes s'était terminée à l'avantage de ces derniers; elle a été reprise depuis par suite de l'intervention de Charlton Bastian et de Tyndall . Les expériences qui paraissent en faveur de la génération spontanée proviennent surtout de ce fait que l'ébullition à 100° ne suffit pas à détruire les organismes des infusions et que certains d'entre eux résistent à la température de 100" et même de 115", comme certains bacilles de l'infusion de foin. Aussi est-il nécessaire de chauffer les bouillons à ce degré, en vase clos, pour les stériliser complètement.
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Le Miflet (1) a fait au laboratoire de Gohn, à Breslau, une série d'expériences relatives aux bactéries contenues dans l'air en divers lieux de la ville, au jardin botanique, dans les salles de dissection et dans des salles de malades, et il a cultivé dans divers liquides nutritifs de nombreuses espèces de schizomycètes, micrococci ou bacilles.
Fodor (2) a trouvé 0,4 milligrammes de poussière par mètre cube d'air à Budapest; il y a presque toujours des bactéries et des champignons, dans chaque mètre cube, bactéries variables suivant la saison et l'état de l'atmosphère. Deux espèces de ces bactéries sont pathogènes; l'une le microbacterium agile, consistant en un coccus ou diplococcus très petit, tue les lapins avec des symptômes sepliques et de Ja diarrhée en une semaine ; un autre bacille, mal déterminé encore, possédant des spores, tue les lapins en un ou deux jours.
Dans ses recherches à l'observatoire de Montsouris, Miquel (3) a rencontré comme espèces de bactéries constantes dans l'air atmosphérique : i° un gros bactérium de 2 p. d'épaisseur dont les spores donnent d'emblée un filament adulte ; 2° un organisme formé de filaments plus étroits, longs et rigides, souvent remarquable par l'agilité de ses mouvements ; 3» un bacille anaérobie présentant la plus grande analogie avec le bacillus amylobacter; 4° des bâtonnets courts, en grand nombre, qui ne sont autres que ceux qu'on trouve à la surface du sol; b° un organisme aérobie et anaérobie constitué par des bâtonnets plus minces ; 6° des cladothrix. Les chilfres obtenus par Miquel par le comptage des microbes de l'air sont très variables suivant les localités. L'air en contient de 30 à 770 par mètre cube au parc de Montsouris, 5500 dans la rue de Rivoli, 6 300 dans la salle Saint-Christophe à l'Hôtel-Dieu, 11000 dans les salles de chirurgie de la Pitié. 11 n'y en a pas à une altitude de 2 000 mètres. Après la pluie, l'air est pour ainsi dire lavé, et le chiffre des bactéries diminue. Il est peu élevé en hiver, s'accroît au printemps, se maintient pendant l'été et diminue en automne. Fodor a aussi publié des méthodes exactes de recherche des bactéries de l'air, du sol et de l'eau.
Koch (4) a appliqué ses excellentes méthodes de culture sur des milieux nutritifs solides à l'étude des micro-organismes de l'air. En laissant à l'air pendant un certain temps une tranche de pomme de terre préparée, puis en la plaçant sous une cloche de verre, il vit se développer des gouttes de différentes cou-
(1) Cohn's Beilrii'je z. liioloijie der P/lanzen, vol. 1" livraison, 187!1. (ï) Egészségt. Kut. Budapest, 1879.
(3) Thèse do doctorat sur les organisinos vivauts do I atmosplicro, 1883. ('») Sur les nouvelles méthodes d'examen des organismes do l'air, de l'eau et du sol. Fortschritle der Medicin, 1883, n» 13.
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leurs dues à la pullulation des bactéries, et en môme temps des gazons dus à là fructification des champignons. Chacun de ces petits îlots circulaires est formé de colonies à l'état de pureté, développées aux dépens des germes contenus dans l'air. On peut compter le nombre des germes tomi)és de l'air et qui ont fructifié, en même temps que l'on constate leurs caractères physiques à l'œil nu. Cette méthode est plus avantageuse que* leur culture dans un liquide, car, dans ce dernier, les diverses espèces se trouvent mélangées.
Koch a fait la même expérience avec de la gélatine peptone dans un verre de montre placé d'abord à l'air libre, puis dans un verre fermé à la ouate et mis ensuite à l'étuve. Deux ou trois jours après, les germes se développent.
Le D'' Hesse {Mitth. d. k. Gesundheitsamte, t. Il, 1884) s'est servi, pour
compterle nombre de germes fécondants qui se trouvent dans une quantité déterminéé d'air, d'un appareil fondé sur l'observation de Koch. Il a pris un tube de verre de oO c.
à 1 mètre de long, de 4 à o c.
de diamètre, fermé à l'une de ses extrémités par deux membranes de caoutchouc, l'une pleine et l'autre perforée. Ce tube communique par l'autre extrémité avec un tube en verre, par oii se fait l'aspiration de l'air. Le grand tube, disposé horizontalement sur un trépied, contient une certaine quantité de gélatine peptone dont la surface de niveau est audessous du trou pratiqué dans la plaque de caoutchouc par où se fait l'appel d'air.
Tout l'appareil ayant été stérilisé par la vapeur d'eau à 100°, on le dispose dans l'atmosphère à étudier; on enlève la plaque de caoutchouc qui le ferme et l'on fait passer sur
Fis
I. — Appareil de Hesse pour compter et cultiver les germes de l'air.
BACTÉRIES DE L'EAU
la gélatine une quantité d'air déterminée. Les germes tombent sur la gélatine. L'entrée de l'air se faisant lentement, la première moitié du tube est seule fécondée, ce qui prouve que tous les germes sont bien tombés sur la gélatine. On a étudié de cette façon la richesse en microbes de l'air d'un certain nombre de milieux. Par exemple, en faisant passer sur la gélatine 2o litres d'air pris sur une place publique de Berlin, l'opération ayant duré six heures, il se développa seulement trois colonies de bactéries et IG de champignons. Par contre, deux litres de l'air d'une école au moment de la sortie des écoliers ont donné lieu à la germination sur la gélatine de 37 colonies de bactéries et de 33 colonies de champignons.
Tous les objets placés près du sol, la surface des plantes, les poils ou les plumes des animaux, la peau de l'homme, ses ongles, ses vêtements, présentent naturellement des bactéries qui viennent de Fair et s'y déposent par leur propre poids. Aussi tout fragment de ces divers corps solides pourral-il ensemencer à coup sûr un bouillon de culture. Ces expériences, faitespar Pasteur, ont été reprises par Koch avec sa méthode d'ensemencement sur la gélatine peptone. Sil'on sème de très fines particules du sol sur la gélatine, on voit se développer des colonies de bactéries au niveau de chacune d'elles. Tandis que les couches superficielles de l'humus sont remplies de germes innombrables, on en trouve à peine à une profondeur de 60 centimètres, et il n'y en a plus aucun à la profondeur d'un mètre. Cependant cette expérience de Koch a été pratiquée sur le bord de la Panke, dont l'eau est pleine de bactéries.
Les bactéries de l'eau. — Pasteur et Joubert ont constaté que l'eau de source, prise au point où elle émerge du sol, est pure de bactéries ctinfertile. Mais les eaux croupissaates sont, comme nous l'avons déjà dit, le milieu de culture naturel des schizomycètcs. Pour peu que l'eau renferme des matières organiques, on peut être sur qu'elle contient aussi des bactéries. On constate leur présence en faisant entrer dans un ballon à deux effilures, contenant déjà un bouillon stérilisé, une goutte de l'eau à examiner. Si la première opération donne un résultat négatif, on en fait entrer une nouvelle goutte, et ainsi de suite jusqu'à ce que le bouillon se trouble.
Une goutte d'eau de Seine est toujours féconde. Suivant Miquel, un litre
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d'eau de Seine puisée à Bercy contient 4 800 000 microbes etla môme quantité prise à Asnières 12 800 000. Un litre d'eau d'égout en renferme 80 000 000. Il y en a 248000 dans un litre d'eau de pluie et 54000 dans un litre d'eau de la Vanne. L'eau distillée de nos laboratoires en contient toujours aussi, à moins qu'elle ne soit enfermée dans des flacons stérilisés, bouchés, et recueillie dans des verres également stérilisés.
Pour examiner l'eau, Koch en met une goutte qu'il mêle à la gélatine contenue dans un petit ballon, et ferme ce dernier à l'ouate. Des colonies de bactéries s'y développent, et souvent elles sont surmontées d'une petite bulle de gaz déterminé par la fermentation. Cette recherche est avantageusement modifiée si l'on opère sur une plaque de verre couverte de gélatine, car on peut alors compter plus facilement le nombre des colonies, les examiner et les cultiver à l'état de pureté. Par ce procédé il a vu qu'un centimètre cube d'eau du conduit de Tegel ou d'une autre bonne fontaine donne de SO à 100 colonies de bactéries, tandis qu'une goutte de l'eau de Sprée ou un centième de goutte de la Panke détermine la formation d'un nombre incalculable de colonies. Par ce procédé, on ne compte pas seulement les bactéries, mais on apprécie les caractères à l'œil nu de leurs colonies, on les cultive à l'état de pureté et on peut reconnaître leur nature et leur provenance.
On peut dès à présent prévoir l'importance de la culture sur gélatine d'après le procédé de Koch, dans l'étude des bactéries de l'eau de boisson. Il estprobable qu'on y démontrera la pré sence de micro-organismes pathogènes comme ceux de la fièvre typhoïde, d'autant mieux que la gélatine employée à ces recherches est en même temps le meilleur moyen de culture des bactéries de la fièvre typhoïde, du charbon, de l'érysipèle, etc. C'est ainsi que Koch a découvert dans l'Inde la présence des bacilles du choléra dans les eaux stagnantes.
11 est éviden t que les bactéries du sol viennent pour une part de celles qui se trouvent dans l'air, et réciproquement celles qui vivent dans les eaux pourront revenir dans l'air lorsque ces eaux auront été taries. Cependant, le plus grand nombre des bactéries de l'eau difïere des bactéries de l'air; ainsi beaucoup des premières liquéfient la gélatine tandis que les secondes ne la liquéfient ordinairement pas.
L'homme et les animaux vivent donc au milieu d'une atmosphère plus ou moins riche en bactéries ; l'eau de boisson, les aliments, en font entrer une quantité dans le tube digestif; la mu-
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queuse buccale, l'intestin, en renferment un grand nombre qui y vivent et qui sont probablement nécessaires à la digestion. Cependant les milieux intérieurs et les tissus, le sang, la lymphe et par suite l'urine, n'en contiennent point à l'état normal.
Pasteur, en 'recueillant le sang et l'urine d'individus bien portants par l'introduction directe dans une veine et dans l'urèthre de l'effilure d'un tube stérilisé, a constaté que ni le sang ni l'urine ne donnaient lieu à une multiplication de bactéries (Comptes rendus à l'Académie des sciences, 1863). Il en est de même du lait de la vache recueilli dans un canal galactophore. Ces expériences ont été maintes fois répétées. Les uns, Cazenave et Livon, Zahn, Leube, etc., quiont expérimenté avec une grande exactitude, n'ont pas trouvé de micro-organismes; l'un de nous n'a pas réussi davantage en cultivant le sang pris sur des cadavres quelques heures après la mort en hiver (1). Zahn (2), en introduisant l'extrémité d'une pipette stériliséedans un vaisseau et la remplissant de sang, n'a vu s'y développer aucune bactérie. Hauser (3) a pris des organes entiers d'animaux sains, les a mis dans des vases stérilisés bouchés par de l'ouate sans qu'il se développât d'organismes. Fodor (4) a montré que non seulement le sang des animaux bien portants ne contient point de bactéries, mais que les bactéries inoffensives introduites dans le sang s'éliminent très rapidement. Cependant d'autres auteurs admettent la possibilité de l'existence, dans le sang, à l'état normal, de microbes qui peuvent s'éliminer par Turine.
§ 2. — Forme des schizomycëtes.
Les schizomycètes sont constitués par des individus formés d'une seule cellule extrêmement petite, dont les diamètres sont compris entre un dix-millième de millimètre et quelques millièmes de millimètre. D'après leur forme, Cohn les a divisés en quatre groupes :
1° Sphéro-bactéries, ou bactéries globulaires, cocci;
2° Microbactéries, bactéries en bâtonnets, bâtonnets courts;
(1) Babes, fertn. t. t. k. Budapest, 1881.
(2) Zahn, Virchow's Archiv, t. XCV.
(3) Arc/iiv fur gesammt. Plv/s., XXXIII.
(4) Académie des sciences de Budapest, 188.').
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3° Desmobactéries, ou bacilles, bâtonnets longs;
4° Spiro-bactéries ou bactéries spiralées, spirales.
Les cocci (fig. 2, a-d) sont ronds ou ellipsoïdes, de 0 i;.,5 à 1,2iJ. (1); ils sont isolés ou associés deux par deux, ou en chaînettes. Les plus petits sont appelés micrococci ou cocci ; les plus gros sont les megacocci et les macrococci auxquels nous pouvons ajouter les cocci Imicéolés {c).
Les bâtonnets, formés de cellules cylindriques, allongées.
Fig. 2. — Forme des bactéries en général.
a, microcoocus ; b, niégacoccus ; c, coccus lancéolé (en fer de lance) ; d, macrococcus ; fl, bactérie ou bâtonnet court ; f, bacille ou bâtonnet long ; g, clostridiura ; h, rhabdomonas ; i, monas ; k, filament de leptothrix ; l, vibrion; m, spirilles; n, spiruline ; o, spirochctc ; p, cladolhrix. (En grande partie d'après Zopf .)
présentent des dimensions très variables. Leur longueur oscille par exemple entre 1 \3. et 7 ou iOi;,; leur épaisseur entre 0,1 [v., \ et 2 \}.. Les plus courts sont appelés bacterium (e, fig. 2) ; lies plus longs sont des bacilles (/). Lorsqu'ils revêtent la forme de citrons on les nomme tantôt clostridium [g), tantôt rhabdomonas [h).
Les filaments sont beaucoup plus longs que les bâtonnets. Lorsque les filaments sont courts ou simples, on les range dans
(1) Le signe \s. représente un millième de millimètre.
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les leptothrix (A); s'ils offrent des pseudo-rainifications, oq les appelle cladothrix [p).
Les spil'o-bactéries comprennent des organismes enroulés en tire-bouchon ou en spirale. Ce sont les spirilles, dont les diamètres sont variables ; lorsqu'elles renferment du soufre, on les dit opliidomonades. Les organismes en spirales dont les courbures sont peu prononcées sont des vibrions (l). S'ils sont très fins, la courbure étant peu prononcée, on les nomme spirochètes (o). Lorsque les filaments ondulés ont la forme de bandés aplaties et minces, on les dit spiromonades . Si les flexuosités se disposent de façon à représenter la forme de fuseaux, on a des spirulines (nj.
Les schizomycètes ne se ramifient jamais ; on observe seulement de fausses ramifications dans le cladothrix.
Ils ne montrent pas de différence entre les formes stériles et végétatives, comme cela a lieu pour les algues.
Variations de forme d'un même schizomycète. — 11 ne faudrait pas croire que ces formes de bactéries soient toujours constantes, immuables, de façon à caractériser des genres distincts. Tout au contraire, on sait que certains micro-orgànismes revêtent des formes diverses pendant leur développement, de telle sorte qu'ils se présentent comme un coccus, un bâtonnet, un filament ou une spirale dans les états successifs de leur accroissement.
Les publications relatives à ces variations sont nombreuses. Robin a depuis longtemps décrit des formes différentes dans le leptothrix buccalis (1); Cienkowsky et Neelsen ont étudié les différentes formes de développement du bacterium cijanogenum dans le lait bleu; van Tieghem a observé que le bacillus amylobacter se présente sous l'apparence de filaments longs et immobiles, de bâtonnets droits ou hélicoïdes, mobiles ou non, de bâtonnets courts et de cellules ovoïdes ou sphériques. Zopf a démontré que le cladothrix et le beggiatoa ont la forme de filaments, de spirochèteset de vibrions. Le cladothrix dichotoma offre, d'après van Tieghem, en môme temps que ses filaments
(1) Histoire naturelle des végdtaux parasites de l'homme, 1S53
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simples ou de fausses ramifications, droits ou en hélice, des bâtonnets droits ou spiralés avec des cils et des cellules rondes.
Le bacterium aceti présente d'abord dans son développement des cocci qui s'allongent, deviennent des bâtonnets, puis des filaments. Ces derniers se divisent en bâtonnets et en cocci, et ainsi de suite.
Ces observations sont, nous devons l'avouer, basées sur des méthodes en partie insuffisantes, et d'un autre côté on ne peut pas appliquer aux bactéries proprement dites les expériences faites sur le cladothrix. Cependant les faits suivants, observés par de Bary, sont bien démontrés.
D'après de Bary (1), une bactérie connue dans son laboratoire sous le nom de bacillus megaterium, qui se développe sur les infusions, dans les liquides
Fig. 3. — Bacillus megaterium (d'après de Bary).
a, chaînette de bâtonnets (vibrions) animés de mouvements, grossissement de 250. Les autres figures sont dessinées à un grossissement de 600 ; b, une paire de bâtonnets mobiles; p, un bâtonnet à quatre membres après l'action de l'alcool iodé ; c, bâtonnet à cinq membres en voie de formation de spores; J, etc., les états successifs de la formation des spores ; les cellules dans lesquelles il ne se développe pas de spores meurent. Certaines cellules figurées en e ont perdu leurs spores ; en f on ne les volt plus, tandis que les autres se sont développées. Le développement des spores durait de cinq à six heures; gi, bâtonnet à cinq membres avec des spores; ces bâtonnets desséchés placés dans un liquide nutrilif ont montré après une heure la forme gi; en deux heures celle qui est représentée en g^. Un semblable développement est représenté en /i', /i^, i; k, l, in, bâtonnet en division développé aux dépens d'une spore dans l'espace de huit heures.
sucrés, la gélatine, etc., se présente sous forme de bâtonnets cylindriques de 2 p., lo d'épaisseur sur 4 à 6 y. de longueur. Elle est tantôt courbée comme le sont les vibrions, tantôt sous forme de filaments mobiles. Quand
(I) Loc. cil., p. 18.
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les bâtonnets montrent des spores, ils commencent par devenir granuleux et une spore se forme à leur extrémité. Le bâtonnet perd ses mouvements. Le corps du bâtonnet s'efîace et la spore devient libre. Les spores perdent leur réfringence, augmentent de volume, la membrane de la spore se rompt et la spore grandit en forme de bâtonnet {k, l, m, fig. 2).
Ces variations de forme sont obtenues en soumettant les micro-organismes à des conditions déterminées de nutrition.
Lorsqu'un leptothrix, par exemple, est en bon état de nutrition, on n'observe pas d'abord au microscope de segmentation le long du filament qui le constitue. Cependant, en le traitant par les acides ou par les substances colorantes tirées de l'aniline, on peut y mettre en évidence des divisions et des cocci. Si on les cultive dans l'eau, milieu nutritif très pauvre, les divisions apparaissent.
On constate très bien, dans les cultures, la tendance de certains scbizomycètes à se courber en spirales, et on suit la marche de cette courbure dans le leptothrix. Les filaments spiralés ne montrent pas toujours de division, mais si on les traite par les réactifs acides ou colorants, on voit souvent qu'ils sont formés de bâtonnets et de cocci.
Les bactéries d'une même espèce peuvent présenter des dimensions très différentes, variant par exemple du simple au double, de telle sorte qu'on a pu décrire des espèces différentes en se basant sur ces variations de leurs diamètres qui n'ont en réalité aucune valeur. Certaines bactéries offrent constamment ces variations de grosseur, tandis que d'autres ne les présentent quedans certaines conditions données de nutrition, commecela a lieu pour les bactéries du foin.
C'est ainsi qu'on trouve dans les chaînettes du streptococcus du phlegmon, des cocci plus ou moins gros; dans les microbes de la pneumonie ou dans le choléra des poules, des cocci et des bâtonnets; dans le choléra, des grains presque ronds, des bacilles en virgule, des spirilles et des filaments de diverses épaisseurs (Babes). En un mot, la forme des bactéries n'est pas toujours la même et une espèce donnée présente une certaine polymorphie, dans des limites restreintes, il est vrai.
Pour étudier ces variations de forme, l'un de nous (Babes) a cultivé les bactéries pendant plusieurs jours ou môme pendant
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quelques semaines dans une chambre humide, dans une goutte de sérum, de gélatine ou de bouillon, avec addition de diverses substances telles que l'alcool, des acides ou des bases. Il résulte de ces recherches qu'à l'exception de certaines bactéries rondes comme le streptococcus et le staph\lococcus, presque toutes les bactéries pathogènes peuvent s'allonger et se présenter, dans certaines conditions déterminées, comme des bacilles ou des filaments et parfois se montrer à l'état de spores. Lorsqu'on trouve, soit dans les tissus, soit dans les cultures, des grains plus gros ou plus petits, ceux-ci se rapportent souvent à des bactéries mortifiées ou dégénérées.
On peut constater, à un moment donné, dans la chambre humide, que des bactéries de diverses espèces se transforment en granulations qui ressemblent à des microbes ronds. Mais ces granulations ne sont plus vivantes ni inoculables. Ainsi, les vibrions du choléra forment, quelques jours après l'ensemencement, des boules plus grosses que le diamètre des bâtonnets, et plus tard ils se décomposent en petits grains ronds qui sont stériles.
Dans la même série de faits, une chaînette formée de plusieurs micrococci montrera un ou plusieurs cocci plus volumineux; de même, dans un filament, certaines cellules deviennent luisantes, hyalines et sont incapables de se diviser. Ce sont des cellules en voie d'involution ou àe mortification. Ces formes s'observent dans le bacteriiim aceti, dans les bacilles du foin et du charbon, et probablement dans la plupart des bactéries.
Division et fragmentation des cellules. — indépendamment de la multiplication par spores, qui n'est pas connue pour toutes les bactéries, le mode commun de multiplication des cellules consiste dans leur division. On peut diviser les schizomycètes d'après la direction du cloisonnement des cellules. On distingue, suivant ce caractère, trois catégories, qui sont :
1° Les schizomycètes dans lesquels la cellule, ou thalle, se cloisonne dans une seule direction. — La cellule s'allonge, une cloison de séparation la divise en deux parties ; les extrémités au contact des deux cellules s'arrondissent, puis les cellules se séparent. Pendant qu'elles sont encore unies, on les nomme
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diplococcus (doubles points, microbes en 8). Si celle multiplication par division se poursuit sur place, il en résalle de petits chapelets ou chaînettes, torxda^ streptncoccus, qui sont parallèles aux algues de la famille des uostocacées. Par ce même procédé une longue spirale se fragmentera en petits bâtonnets. Ces bâtonnets seront pourvus ou non de mouvements. Us pourront conserver la forme légèrement incurvée qu'ils avaient d'abord dans la spirale d'oia ils émanent.
Les schizom>fcètes dans lesquels le thalle se cloisonne ainsi dans une seule direction comprennent les micrococci, les bactériums, les bacilles, les leptothrix, les crenothrix, les cladothrix. Il est rare que le leptothrix se divise suivant deux directions, mais ce mode se montre plus souvent dans les crenothrix et les cladolhrix.
2° Les schizomycètes dont les cellules se divisent suivant deux directions. — Dans les crenothrix, par exemple, à la partie terminale des filaments, on voit une cellule présenter d'abord une division transversale, puis une division verticale, de telle sorte que la cellule se divise en quatre parties.
Les angles de division, qui sont d'abord carrés, s'émoussenl, et chaque petite cellule de nouvelle formation s'arrondit.
3° Le thalle se divise suivant trois directions de cloisonnement, de telle sorte que les agrégations de cellules nouvelles ont une forme cubique. Telles sont les sarcines.
Structure des cellules. — Membranes. — Les cellules des schizomycètes possèdent toutes une membrane et un protoplasma. La membrane est formée, comme le protoplasma, par une substance albuminoïde particulière appelée mycoprotéine parNencki (1). Il est vraisemblable qu'il en est ainsi, mais il est possible que certaines parties de la cellule n'en soient pas formées. Nencki a montré que certaines bactéries ne possèdent pas de mycoprotéine. Ainsi la substance protéique des bacilles du charbon ressemble à la caséine des plantes et à la substance muqueuse des animaux. Elle est soluble dans les alcalis dilués, insoluble dans l'eau et l'acide acétique et ne contient pas de soufre.
(1) Nencki, Journal f. prackl. Chemie, 187Î».
COHNII, KT BAUES, — 2' 6(1.
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11 nomme cette substance anthraxprotéme {\). Dàns ([uelques, bactéries la membrane contient de la cellulose. Elle est tantôt flexible, tantôt rigide : elle peut s'épaissir et se diviser en lamelles. Lorsque la cellule s'allonge, l'élongation a lieu seulement aux dépens de la couche interne de la membrane, tandis que la couche externe disparaîtra plus tard. A un momentdonné, la cellule sortira de la membrane qui ne sera plus visible. S'il s'agit d'un filament cloisonné, la cellule terminale en voie de développement rompra la membrane du filament et deviendra libre.
La membrane a une grande tendance à devenir gélatineuse. Lorsque plusieurs cocci siègent les uns près des autres et que leurs membranes subissent celte transformation gélatineuse, les cellules se trouvent au milieu d'une gangue et constituent des zooglœes.
Si la membrane de cellules isolées subit une transformation gélatineuse analogue, il en résultera des capsules. Telles sont celles des diplococci delà pneumonie, du tetragenus, des bactéries du rhinosclérome.
Cette transformation ne s'observe que dans certaines conditions déterminées; par exemple les microbes de la pneumonie ne présentent pas de capsules dans les cultures sur la gélatine, tandis qu'ils en prennent lorsqu'ils se développent dans l'économie animale.
La membrane des cellules est quelquefois colorée en jaune, en rouge, en bleu. La couleur rouge-brun de la membrane des crenothrix est due à un oxyde de fer.
Contenu des cellules. — Le protoplasma des cellules est homogène et plus réfringent que l'eau. Il est vraisemblablement formé de myco-protéine. De mèuie que la membrane, le protoplasma est caractérisé surtout par sa résistance aux bases et aux acides qui attaquent et dissolvent les cellules animales (Robin).
C'est sur cette résistance du protoplasma aux réactifs et sur la propriété qu'il possède de se teindre par les couleurs d'aniline, qu'est fondée la technique des colorations, ainsi que nous le verrons bientôt. Le protoplasma se colore en jaune parl'iode.
(1) CentralblcUt f. cl. med. Wissenschaften, 25 avril 1885.
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LEURS MOUVEMENTS
On y trouve quelquefois de petits grains qui sont probablement de la graisse; très rarement il existe des vacuoles. 11 ne possède pas de noyaux. Les beggiatoa contiennent des grains réfringents de soufre cristallisé.
Dans le protoplasma de certaines espèces, dans le clostridiiim hutyricum (Trécul), dans les sarcines, dans le bacterium jiastorianian, dans le leptothrix buccalis, on a mis en évidence une matière amylacée qui se colore en bleu par l'iode. Cette coloration n'est pas générale; certains filaments en voie de développement sont colorés et non les autres.
Le protoplasma d'un certain nombre de bactéries est coloré en rouge ou en violet dans quelques beggiatoa, en rose dans le beggiatoa pei'sicina. Il est souvent difficile de savoir si la coloration appartient à la cellule ou à sa membrane.
Mouvements bes cellules. — Les mouvements propres des cellules paraissent être toujours dus à des cils vibratils qui sont placés aux extrémités des vibrions, bacilles et spirilles. Il peut y avoir 2, 3, 4, jusqu'à 6 cils vibratils. D'après Zopf lescocci n'en possèdent qu'un. Il faut d'ailleurs remarquer que ni Kock ni nousmêmes n'avons vu de cils sur des bactéries rondes proprement dites. Ehrenberg et Cohn, qui ont fait ces observations délicates, les ont vus dans beaucoup d'espèces ; mais ils sont très difficiles à apercevoir, en raison de leur mouvement et de leur réfringence qui diffère peu de celle de l'eau. La photograpbie est plus sensible que l'œil humain sous ce rapport. Les bactéries du charbon ' et toutes les espèces dénuées de mouvements sontprivées de cils.
11 est des schizomycètes qui ne prennent de cils vibratils qu'au moment oii il est nécessaire à leur existence de venir à la surface d'un liquide. Ils les perdent une fois qu'ils y sont arrivés.
Les mouvements déterminés par les cils sont extrêmement rapides et incessants dans tous les sens. Les spirilles possèdent im mouvement de reptation et d'oscillation.
On considère les cils comme constitués par un protoplasma * contractile ou comme émanant de la membrane. Ils se colorent de la même façon que cette dernière.
iNous devons faire remarquer que la plupart des bactéries rondes, bien qu'on les voie toujours s'agiter de mouvements
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rapides de girationetde tremblement, lorsqu'elles sont placées dans un liquide, n'ont cependant pas de mouvements propres. Il s'agit probablement là de mouvements moléculaires analogues au mouvement brownien (jui nous paraissent dus à leur forme arrondie et à leur composition.
Reproduction des schizomycètes par formation de spores. — On a trouvé des spores dans quelques variétés de vibrions, de bacilles et de spirilles (1). mais ce procédé de reproduction est loin d'être la règle pour la généralité des schizomycètes ; elles sont plus communes dans les bacilles et dans les filaments que dans les autres formes de bactéries. De Bary divise les schizomycètes en deux groupes suivant leur développement : 1° les endospores dans lesquelles une spore se forme dans les cellules ; et 2° les arthrospores dans lesquelles une partie tout entière se détache et devient le point de départ d'une nouvelle colonie.
Les spores présentent une membrane lisse et épaisse; elles constituent des organismes durables, plus résistants en général que le thalle et qui sont susceptibles de germer longtemps après leur formation, lorsqu'elles se trouvent dans des conditions convenables. Les spores se forment dans la cellule même et y occupent le plus souvent un espace restreint; d'autres fois elles sont plus volumineuses que les cellules à côté desquelles elles se trouvent. 11 est des bactéries dont le protoplasma grossit au point où se formera une spore, à l'un des pôles de la cellule, par exemple, ce qui leur donne la forme d'un battant de cloche. Quelquefois les bactéries munies de spores possèdent en même temps des cils. 11 est rare qu'une cellule renferme plusieurs spores. Lorsque la cellule quia formé une spore meurt, son protoplasma devient gélatineux et entoure la spore. Les spores sont généralement très petites, de Oi;,,l à 0[x,Q ou 1 [;.. Pendant leur germination, qui a été mise eu évidence par Brefeld et Prazmowski, elles se gonflent et perdent leur réfringence; leur membrane se rompt en un point qui laisse passer le bout d'un petit bâtonnet. Ce dernier devient ensuite tout à fait libre.
Pasteur a signalé l'existence des spores dans ses études sur la
(1) Zopf en dôcrit aussi dans le développement des cocci.
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maladie des vers à soie; Kocli a décoiiverl les spores des bacilles du charbon et montré que, dans les bacilles de la tuberculose, les spores restent généralement incolores, tandis que le bâtonnet est coloré.
Buchner a tenté de détruire la membrane d'enveloppe des spores soitparla chaleur de Tétuve, pendant une demi-heure ou une heure à la température de 210°, soit h 120° dans la marmite de Papin, soit en les touchant pendant 15 secondes par l'acide sulfurique concentré, soit en laissant agir plus longtemps la potasse caustique concentrée. Après ces manipulations, les spores, qui sont très résistantes, se colorent mieux. Hucppe arrive à un résultat analogue en passant plusieurs fois de suite les lamelles dans la flamme de la lampe à alcool. Mais, par cet échauffement des préparations, on détruit les bacilles, et si l'on colore bien les spores, on ne voit plus leur relation avec les cellules. En passant seulement trois fois les lamelles dans la flamme, on peut voir à la fois les cellules et les spores des bactéries. La meilleure méthode pour colorer d'une manière distincte les spores et les bacilles est celle de Koch et Neisser sur laquelle nous reviendrons.
ZooGLCEES. — On donne le nom de zooglœes à des accumulations de bactéries agrégées les unes aux autres, le plus souvent entourées alors d'une gangue de gélatine. Il est facile de les voir à l'œil nu lorsqu'elles sont en grande quantité, comme dans les infusions de viandes ou d'excréments, oii elles forment des membranes gélaliniformes à la surface du liquide. Dans les fabriques de sucre, il se forme de grandes masses zooglœiques du Lcuconostoc mesenteroicles.
■ Lorsque les zooglœes sont constituées par une agrégation de cocci, on leur donne le nom à'ascococcus. Si ce sont des bâtonnets qui les forment, on les appelle ascobacteria ; les bactéries agrégées sont appelées rmjconostoc.
§ 3. — Phénomènes qui accompagnent la nutrition et l'accroissement des bactéries.
La nutrition et l'accroissement des schizomycètes, ce qu'on ne peut séparer, sont liés à une série de conditions tenant au milieu
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nutritif, à la température, à la présence ou à l'absence de l'oxA'gène. Les milieux nutritifs les plus convenables à la vie et à la pullulation de ces organismes sont les infusions végétales ou les bouillons; mais cependant ils peuvent se développer et opérer des fermentations, comme l'a montré Pasteur, dans des milieux artificiels ne contenant, en dehors delà matière fermentescible, que des sels minéraux purs, de composition connue.
Raulin a montré par un exemple très frappant l'influence des diverses substances nutritives sur le développement des plantes inférieures. L'osperçjillus niger sur lequel ont porté ses expériences est, il est vrai, une mucédinée et non un schizomycète, mais par comparaison il fait bien comprendre l'importance de quantités de sels minéraux parfois très minimes pour favoriser ou arrèler le développement des organismes inférieurs. Pour obtenir le maximum de croissance de cet aspergilhis, Raulin a déterminé, par une série de tâtonnements, qu'il ne faut pas moins de douze substances, eau, sucre candi, acide tartrique, nitrate et phosphate d'ammoniaque, carbonate de potasse et de magnésie, sulfate d'ammoniaque, de zinc, de fer, silicate de potasse et oxygène, toutes dans des proportions constantes. 11 faut en outre une température de 33°, et un air humide convenablement renouvelé. En retranchant l'un de ces éléments chimiques du hquide, le sulfate de zinc par exemple, qui n'y entre cependant que pour une quantité infinitésimale, la plante s'appauvrit et meurt. De môme en ajoutant des doses extrêmement faibles de liquides toxiques, on la tue.
Ainsi il suffit de mettre j^oôô de nitrate d'argent dans le liquide pour que la végétation s'arrête brusquement. La végétation ne peut pas même commencer dans un vase d'argent; xgô'jjs de sublimé ou -~ de bichlorure de platine, ou de sulfate de cuivre produisent le même résultat.
11 en est de même pour les bactéries; une série de substances telles que le sublimé, l'iode, le brome, la térébenthine empêchent leur développement. Appliquées à l'hygiène, à la pratique de l'antisepsie chirurgicale, ces substances sont des désinfectants ; on peut calculer leur pouvoir désinfectant vis-à-vis de tel ou tel genre de bactéries.
L'eau est nécessaire dans les liquides de culture des bactéries ; la salure conserve les viandes par la déshydratation qu'elles subissent alors et qui empêche la germination des bactéries. D'une façon générale les acides ajoutés aux bouillons nuisent aux bactéries; cependant les acides organiques, l'acide tartrique, lactique, citrique, acétique, sont moins nuisibles à leur
FERMENTATION
reproduction que les acides minéraux. Les bases ne les empêchent en général nullement de végéter. Cette action des acides et des bases est du reste variable suivant les espèces des schizomycètes. Les champignons, dont la structure est plus complexe, sont au contraire favorisés dans leur accroissement par la présence des acides, ainsi que cela s'observe dans les fermentations.
Les mouvements saccadés sont défavorables aux schizomycètes (Horvath, P. Bert). La température dans laquelle la majorité d'entre eux se développe le mieux est comprise entre 20° et 35°. Mais ils présentent sous ce rapport beaucoup de variations suivant les espèces. Leur développement est arrêté à une température voisine de 0°, mais ils ne sont pas tués pour cela. U faut arriver à de très basses températures au-dessous de 0° pour obtenir ce résultat. Certains d'entre eux, comme ceux du charbon et de la tuberculose, ont besoin, pour se multiplier, d'une température voisine de celle du corps des mammifères. La température où leurs germes se développent est comprise entre quelques degrés. D'autres, au contraire, vivent à la température de la chambre, comme ceux de la pneumonie, ou à une température bien inférieure, comme les spirocliètes de la fièvre récurrente et les espèces qu'on trouve dans les flaques d'eau et sur le sol.
Fermentation. — Le rôle initial des levures et des schizomycètes dans les fermentations est aujourd'hui si bien démontré parles recherches de Pasteur qu'il entre dans la définition même des fermentations. «Ce sont des transformations chimiques que subissent des substances dissoutes sous l'influence d'êtres organisés, toujours privés de chlorophylle, qui se développent et vivent dans l'intérieur du liquide qui fermente (Duclaux) (1). » C'est dans l'étude des fermonlations que Pasteur a découvert que certains de ces organismes pouvaient vivre sans air. Il les a appelés anaérobies, par opposition aux aérobies pour qui l'air est nécessaire.
Mais cette division des schizomycètes en aérobies et anaéro-
(1) Article Ficiimentatio.n du Dict. encyd. des se. méd.
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bies n'est pas absolue, car il y en a plusieurs espèces qui peuvent alternativement vivre dans l'air et sans l'air. C'est surtout à propos des fermentations que Pasteur a donné un grand développement aux fonctions des microbes anaérobies. Leur propriété d'être ferments est liée à certaines conditions d'existence et de milieu, et surtout à l'absence de l'oxygène. Comme la levure, dans la fabrication de la bière, par exemple, se trouve dans la profondeur de l'infusion sucrée, loin de l'air, et qu'elle a besoin d'oxygène pour se développer, elle en emprunte au sucre et le décompose. Elle a la propriété d'absorber l'oxygène combiné dans le sucre qui se trouve auprès d'elle, de mettre en liberté de l'acide carbonique et de l'acool et de devenir ainsi un ferment. La fermentation est donc une sorte de respiration intra-moléculaire des schizomycètes. La réaction chimique qui se produit alors dégage la chaleur qui est aussi nécessaire à leur développement et à leur puUulation au sein du liquide fermentescible. Comme le dit très bien Robin, «les fermentations cryptogamiques sont des actes chimiques nutritifs, des cas particuliers de la nutrition, et avec production de chaleur, comme dans la plupart de ces actes (1). »
Dans les phénomènes si complexes des fermentations, que nous n'avons pas à étudier ici en détail et qui sont loin d'être complètement connus, il se dégage une quantité considérable de chaleur, si bien que des meules de foin peuvent être embrasées spontanément.
Dans la fermentation alcoolique, la production de l'alcool, lorsqu'elle arrive à 17 p. 100 du liquide, modère et arrête complètement la fermentation en s'opposant au développement des schizomycètes. Ces derniers ont fabriqué eux-mêmes leur poison. Si l'on soustrayait l'alcool au fur et à mesure de la production, la fermentation du sucre serait beaucoup plus rapide (Boussingault). Si le vin ainsi fabriqué est enfermé dans des vases clos, la fermentation est arrêtée ; mais s'il reste exposé à l'air, il se recouvre à sa surface d'une couche de im/coderma vi?ii, microbe aérobie qui transforme l'alcool en eau et acide carbonique et qui rend le vin plat.
(1) Robin, Sur la nature des fermentations, Journal de l'anato)nie, 1875, p. 400.
FERMENTATION. — CONCURRENCE VITALE DES FERMENTS
Un autre schizomycète, le mycoderma aceti, qui se développe dans les mômes coudilions, qui est aussi aérobie, brûle l'alcool et le transforme en acide acétique, mais il fixe ensuite de l'oxygène sur l'acide acétique et le transforme définitivement en eau et acide carbonique.
La pathologie nous montre aussi des exemples parfaitement nets de microbes aérobies et anaérobies. Le bacillm anthracis, par exemple, est aérobie, tandis que celui du charbon symptomatiquc est anaérobie. Le premier vit dans le sang, le second dans l'épaisseur des muscles et du tissu coujonctif.
Nombreux sont les modes de fermentation en rapport avec les phénomènes de nutrition et de développement des bactéries. En outre de la fermentation du vin et de la bière, nous citerons la fermentation butyrique, qui naît aussi dans le rouissage du chanvre et qui est due au bacillus amylobacter ; la fermentation acétique, qui se produit par oxydation de l'alcool sous l'influence du mycoderma aceti; la fermentation ammoniacale causée par la décomposition de l'urine sous l'influence du wecrococcus urese (Pasteur) ; la fermentation lactique due au micrococciis lacticus; la nitrification ou oxydation des matières organiques du sol par le micrococcus nilrificans^ etc.
Dans le grand nombre de ces fermentations et dans les expériences qui ont établi le rôle des micro-organismes, tout n'est certainement pas éclairci, que l'on se place soit au point de vue de la chimie, soit à celui de la botanique. On s'est peut-êire trop hâté de donner aux organismes des noms tirés de l'opération qui est le résultat de leur action; peut-être, ainsi que le fait ressortir Robin, s'agit-il parfois d'une même espèce végétale modifiée par le milieu où elle se trouve et qui lui crée des conditions spéciales d'existence ; mais on n'en est pas moins en présence d'un faisceau considérable de faits aussi importants que bien démontrés et qui constituent un corps de doctrine immédiatement applicable à la pathologie.
L'étude du développement des schizomycètes en rapport avec les variations de composition des liquides de culture nous donne des exemples frappants de ce qu'on a appelé la concurrence vitale. Telle espèce, trouvant un milieu de culture convenable.
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s'y développe en masse et avec une énergie telle, qu'elle exclut toute autre végétation concurrente. Les liqueurs acides sont, par exemple, plus favorables aux champignons, auxmucédinées qu'aux vibrions et aux bactéries mobiles. Ces derniers s'accommodent de préférence des liquides neutres et alcalins. C'est pourquoi, dans l'expérience de Raulin rapportée plus haut, pour obtenir le maximum de rendement de V asperr/illus ni(jei\ on ajoutait au liquide nourricier de l'acide tartrique. Cet acide n'agissait pas comme aliment; on le retrouvait à peu près inaltéré à la fin de l'opération. Mais il protégeait efficacement la plante contre un grand nombre d'espèces qui lui eussent disputé le terrain.
Duclaux (1) rapporte à ce sujet l'expérience suivante:
Sur deux liquides nourriciers, l'un avec et l'autre sans acide tartrique, on sème Vaspergillus. Sur l'un, très belle récolte au bout de trois jours; sur l'autre, développement nul ou insignifiant. En revanche, le premier liquide reste limpide, le second se trouble et se peuple d'espèces vivantes et agiles, appartenant au monde des bactéries.
A ce second liquide on ajoute maintenant l'acide tartrique. Presque aussitôt la scène change, les spores des mucédinées étouffées jusque-là prennent le dessus, se développent activement et donnent une récolle presque aussi belle que dans l'autre liquide. On ne leur a pourtant fourni aucun aliment nouveau. Elles ont eu dès l'origine tout ce qu'il leur fallait pour se développer; mais les conditions du milieu n'étaient pas favorables, et leur vie es t restée latente jusqu'aumoment où ces conditions ont été changées.
On rencontre à chaque pas des exemples de ce fait quand on étudie les infiniment petits. Le jus de raisin, acide, est très facilement envahi par les mucéilinées lorsqu'il est à l'air. Lorsqu'il est en masses profondes, ce sont les levûres qui se développent de préférence, parce qu'elles s'accommodent mieux de la privation d'oxj'gène. Affaire de milieu. Si le raisin est couvert déterre, comme cela arrive quelquefois dans le Midi après les pluies, le jus acide décompose le calcaire et peut devenir alcalin. Mucédinées et levures cèdent alors le pas à des micrococci, tels que le ferment lactique, à des bactéries et à des vibrions. En résumé, nul monde ne montre mieux que celui des infiniment petits l'exemple de la lutte pour l'e.vistence, mais nul ne fait mieux voir aussi de quelles circonstances, insignifiantes quelquefois en apparence, dépend le triomphe ou la défaite.
(1) Duclaux, Ferments et maladies, 1882. Paris, Masson.
PUTRÉFACTION
BACTÉRIES SAPROGÉNES.
Putréfaction. — La piitréfaclion doit être considérée comme l'ensemble et le résultat des diverses fermentations dont les corps végétaux et animaux sont le siège après leur mort. Les l'ermcntations des matières azotées sont naturellement les plus importantes à connaître dans les phénomènes do putréfaction. Un exemple de ces fermentations nous est donné par celle du lait qui a été étudiée par Duclaux. Une infinité d'organismes divers interviennent dans la putréfaction des animaux; on n'y trouve pas seulement le bacternim termo, mais aussi plusieurs variétés de bacilles et de cocci. Dans ces phénomènes d'une grande complexité, le sucre se transforme en acide lactique, mannile, dextrine, glycérine, amidon et acide lactique, en acide butyrique, en mucilage. L'alcool est transformé en acide acétique, l'urée en carbonate d'ammoniaque; l'albumine en peptonc et autres corps semblables. Là aussi prennent naissance le poison putride déterminé par Panum, la sepsine de Bergmann et de Schmiedeberg, les alcaloïdes septiques de Zulzer et Sonnenschein, les ptomaïnes trouvées par Sehni, Gautier, Brieger, des narcotiques, laleucine, la tyrosine, des acides gras, l'acide butyrique, palmitique, margarique, des produits volatils, l'indol, le phénol, le scatol, l'hydrogène sulfuré, l'ammoniaque, de l'acide carbonique et de l'eau, etc., etc. Nous étudierons les alcaloïdes de la putréfaction dans le chapitre suivant.
La surface du sol est aussi le siège d'importantes actions chimiques dues à des micro-organismes qui produisent la décomposition de l'ammoniaque et mettent en liberté de l'acide nitrique. Ce dernier peut être lui-même décomposé en ses éléments ou revenir à l'état d'ammoniaque. C'estle phénomène de la nitrification, mis en lumière par les travaux de Schlœsing et Muntz. Les micro-organismes qui interviennent, probablement multiples, sont pour la plupart des bâtonnets grêles. L'action des bactéries est essentielle à la germination, d'après Diiclaux.
Bactéries saprogènes. — Certaines putréfactions ou sécrétions qui présentent des odeurs spéciales et très nauséeuses, comme la sécrétion sudorale des pieds, la sécrétion de l'ozènc
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(Lœwenberg), soat liées à la présence de bactéries : tels sont les bacilles saprogènes que Rosenbach a isolés et cultivés et dont nous donnons plus loin la description.
Bactéries chromogènes. — Une autre série de propriétés de certains microbes consiste dans la production de matières colorantes. Nous ne faisons que la signaler ici, car nous donnons rénumération des espèces colorées ou productrices de couleur (chromogènes) dans la description des espèces. 11 en est aussi qui produisent le phénomène de la phosphorescence.
§ 4. — Bactéries parasitaires et pathogènes.
Les bactéries parasitaires sont très nombreuses. Il en est qui ne sont pas liées à la vie d'un organisme animal, donné et qui peuvent vivre en dehors de lui, ce sont les parasites facultatifs de van Tieghem.
Il en est qui ne peuvent trouver toutes les conditions de leur vie que dans l'organisme animal mais qui cependant le quittent par exception à un certain moment de leur développement (parasites facultatifs de de Bary). Une troisième espèce ne peut jamais vivre en dehors de l'organisme. Ce sont les parasites obligatoires de de Bary.
On peut distinguer les parasites en endophytiques (vivant dans l'intérieur du corps) et épiphy tiques (-siégeant à la surface du corps).
Il existe enfin un groupe important de bactéries variées et nombreuses qui sont en relation de cause à effet avec les maladies infectieuses de l'homme et des animaux. Par l'injection de certaines bactéries dans le tissu cellulaire ou dans le sang, on reproduit chez les animaux des maladies purement expérimentales ou identiques à celles qui surviennent chez eux spontanément. On donne le nom de pathogènes à ces bactéries productrices des maladies infectieuses expérimentales des animaux et des maladies spontanées de l'homme et des animaux. Expérimentalement, les bactéries pathogènes se distinguent des autres en ce que, inoculées à l'homme ou aux animaux,
UAGTÉHIES PARASITAIRES ET PATHOGÈNES
elles déterminent une maladie, tandis que les bactéries non pathogènes restent sans efl'ct.
Pour qu'une espèce de bactéries soit patliogène, il faut qu'elle trouve, dans l'organisme où elle doit vivre en parasite, les conditions spéciales de nutrition, de température, etc., favorables à son existence et à sa pullulation, et qu'il ne s'y rencontre point de substance capable de nuire à son développement. Ces conditions favorables à la pullulation des bactéries constituent la prédisposition individuelle aux maladies infectieuses; elles ne sont pour ainsi dire pas connues; on ne sait pas pourquoi, par exemple, certaines personnes sont réfractaires à une maladie infectieuse donnée, et pourquoi, de deux individus exposés aux mêmes conditions d'existence et de contagion, l'un contracte une fièvre éruptive ou la tuberculose, tandis que l'autre reste indemne.
Les expériences pratiquées sur les animaux nous donnent aussi de curieux exemples d'immunité. Ainsi, en injectant un mélange de bactéries dans le tissu cellulaire de tel animal, l'une d'elles se développe seule et les autres restent infertiles. Le même mélange injecté chez un animal d'une autre espèce détermine la multiplication d'une autre bactérie et une maladie différente de la première. La septicémie de la souris produite artificiellement par Koch chez les souris des maisons ne se reproduit pas chez les souris des champs ni chez les rats. Les souris prennent le charbon et non les rats ; les jeunes chiens sont sensibles au charbon, tandis que les vieux chiens lui échappent. La même bactérie cause une affection locale chez un animal et une généralisation mortelle chez un animal d'une autre espèce.
Indépendamment de ces conditions qui tiennent à l'individu, il en est d'accidentelles. Ainsi une plaie est une cause accidentelle.
Les bactéries pathogènes causent des maladies aiguës ou chroniques. Dans les premières, l'évolution, la pullulation et l'élimination ou la mort des bactéries s'effectuent rapidement; dans les secondes elles restent longtemps et même s'éternisent dans les tissus comme cela a lieu pour la lèpre.
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§ 5. — Agents chimiques de destruction des microbes. Désinfectants.
Les nombreux agents chimiques qui ont une influence très marquée pour ralentir ou arrêter complètement la pullulation et la vie des micro-organismes sont appelés antiseptiques ou désinfectants. D'après ce qu'on en sait, il est certain que leur action varie suivant chaque espèce de bactéries.
Jusqu'ici les antiseptiques ont surtout été étudiés dans leur action générale plutôt que sur chaque micro-organisme en particulier. Nous donnerons dans les monographies de chaque maladie infectieuse les expériences encore bien incomplètes relatives à chacun d'eux. Jalan de la Croix a expérimenté en introduisant dans deux liquides de culture pareils, faits avec du jus de viande cuit, quelques gouttes d'un bouillon identique renfermant des bactéries en plein développement. Dans le premier liquide, il constatait la dose de la substance antiseptique capable d'arrêter la pullulation des bactéries ; dans le second, la dose suffisante pour les tuer.
Dans le tableau suivant que nous empruntons à l'analyse que Duclaux a donnée de ce travail, les chiffres des substances désinfectantes représentent j^\-âô du volume du liquide, c'est-à-dire le nombre de milligrammes employé pour empêcher le développement des bactéries, pour l'arrêter, en un mot, pour stériliser un litre de jus de viande rempli de bactéries.
GI
G.OGO
DÉSINFECTANTS.
Acide salicyliquc 1,000 893 18,GG0 12,8-20 28,570
Hyperraangaiiate do po-
"tassc 1,000 700 C.GGO 5,000 G, CGC 5,000
Acide phonique 1,500 1,000 i5, i50 23,810 370,000 250,000
Chloroforme 11, 110 8,930 8,930 7,400 1,250,000
Borax 15, liO 12,990 20,830 14,500 83,350
Alcool 'i7,GïU 28,570 227,300 1G6.G00 847,000
Essence d'eucalyptus.. . 71,400 50,000 8,900 4,8iO 171,500
Ces expériences ne résolvent assurément qu'une portion très limitée du problème de la stérilisation des bacilles, car le mode d'action des désinfectants varie suivant la disposition et le siège des parties à stériliser. Tel agent excellent, le meilleur de tous, comme le sublimé, agira très bien en lotion et ne peut être donné à l'intérieur qu'à de très faibles doses. Tel autre agent, comme l'oxygène, tue les bactéries lorsqu'il est mis en contact avec elles sous pression (P. Bert et Regnard) ; mais il est difficile d'en faire l'application àl'bomme autrement que sous la forme d'eau oxygénée, qui n'a pas toujours donné les heureux résultats qu'on en attendait.
L'acide sulfureux tue les bactéries qui sont à la surface des objets. Employé en fumigations, il n'a pas d'effet si les parasites sont en couche épaisse ou situés profondément, parce qu'il ne pénèire pas les tissus. Cependant si l'on met ^ de cet acide dans l'air d'une chambre, il suffit pour désinfecter les murs et la surface des objets. Mais les spores ne sont pas détruits par ce procédé.
L'iode, le brome et le chlore ont plus d'action pour empêcher le développement des spores des bactéries. Leurs vapeurs tuent les spores pourvu qu'elles restent environ un jour en contact avec elles. Davaine, qui a fait les premières expériences exactes sur les désinfectants, avait constaté qu'il suffit de 7 milligrammes d'iode pour neutraliser l'action des bactéries du charbon dans un litre de liquide où l'on a mis un centimètre cube de sang charbonneux. Avec le virus septicémique très dilué, Davaine a trouvé que TooïTT d'iode suffit à la neutralisation complète.
On remarque, dans le tableau précédent, que l'acide phénique et l'alcool se trouvent parmi les désinfectants les moins efficaces. Un mélange d'une solution concentrée d'acide phénique avec un volume d'alcool, ou l'acide dissous directement dans ce liquide comptent assurément parmi les antiseptiques les plus sûrs. Mais à mesure qu'on augmente la dilution de cet acide, ses propriétés actives diminuent. 11 peut "immobiliser les germes, mais il ne les tue plus. A la dose de 1 à b par 100, son effet n'est ni sûr ni durable. Son efficacité en vapeur est presque nulle.
Les recherches les plus exactes sur l'action des clcsinfectants sont celles de Koch {Mitth. d. k. Gesiind/ieilsamle, tome 1, 1881).
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Nous donnons ici quelques-uns des résultats qu'il a obtenus
Une solution de de sublimé lue les spores des bacilles du charbon en 10 minutes ; une solution de arrête déjà l'accroissement des spores. Une solution de -^i; d'acide phénique tue les spores du charbon en 24 heures. Les bacilles eux-mêmes sont tués dans une solution de tjô- I^es spores des bacilles ne se développent pas dans une solution de ~ de cet acide.
Le chlorate de zinc, l'acide sulfureux, le sulfate de fer sont de mauvais désinfectants. Une solution de d'iode et de de Iwome empêchent le développement des bacilles. Aussi les vapeurs de brome et de chlore tuent les spores en 48 heures.
Une très petite quantité d'alcool éthylique, l'huile de menthe, l'essence de moutarde tuent les bacilles. Leur développement est empêché par une solution de 3„o'oû'u d'huile de menthe ; leurs vapeurs tuent très vite les bacilles et leurs spores; ainsi si l'on met une goutte d'essence de moutarde dans le fond d'une cloche qui couvre une culture de choléra, les bacilles ne se développent plus et sont tués après 48 heures (Babes). Les désinfectants agissent surtout en solution aqueuse.
D'après WarrikofT (1), l'iode tue les bacilles du charbon dans une dilution de jb^, tandis que d'après Koch il en faut i partie pour 500.
Pour obtenir l'immunité, Warrikoff a donné l'arsenic au lapin sans résultat.
L'alcool immobilise les bactéries et leurs spores, mais il ne tue pas ces dernières même au bout d'un mois (Cl. Bernard). Le chlorure de chaux en solution à 5 p. 100 ne tue les bactéries qu'en dix jours.
Au Congrès des chirurgiens allemands de 1885, Gartner et Kummel ont
(1) Warriko/f, Wirkungen einiger antiseptica auf das Mihbrandcontagium, Dorpat, 1883.
Le sublimé, d'après Warrikofl', tue les bacilles à la dose de
— d'après Kocli, — — L'acide liydrochloriquc, d'après Warrikofl', tue les bacilles à la dose de — d'après Koch, —
(iUO
L'acide acétique, d'après Warrikofl", tue les bacilles îi la dose de
— d'après Kock, on observe l'arrèc de développe- 1
nient des bacilles îi ~ÏÏ5Ô~
L'acide phénique, mêmes doses.
L'acide arsénieux ) ^ . i ■ •,■
5 ne tuent pas les bacilles.
Le pétrole 5
DÉSINFECTANTS.
communiqué des expériences relatives aux désinfectants appliqués à la pratique chirurgicale. Gartner a constaté que la peau et les poils sont les parties qui présentent à leur surface le plus de microbes et qui sont les plus difficiles à désinfecter.
Pour ce qui est des instruments et des pièces de pansement, on réussit à obtenir une désinfection radicale avec le savon de potasse et l'acide phénique à 3 p. 100 pourvu que l'agent désinfectant soit en contact immédiat avec les instruments et les pièces de pansement. D'après les recherches plus détaillées de Kûmmel, l'air des appartements est toujours chargé de bactéries, tandis qu'on peut généralement considérer l'air expiré par l'homme comme stérile. Une salle destinée aux opérations chirurgicales contiendra un air presque stérile et pur de bactéries, si les parois en sont tapissées de toile cirée qu'on lave d'avance successivement avec le savon de potasse et le sublimé. Pour stériliser les mains, il faut que l'opérateur prenne un bain à l'eau cbaude, lave ses mains au savon de potasse et les laisse ensuite pendant quelques minutes dans une solution de sublimé. Si les instruments dont on se sert sont bien polis, il suffit de les laver au savon de potasse et ensuite avec de l'eau stérilisée.
COllNU. ET DADES. — 2' 6(1.
PTOMAÏNES
La putréfaction, la putridité détruiseat ou modifient beaucoup les caractères de la virulence (Robin); la putridité, arrivée à un certain degré, annihile les propriétés spécifiques de plusieurs virus. D'après Robin, la putridité commence quand, aux dépens des substances organiques en dissolution, il se forme des carbonates et sulfhydrates d'ammoniaque, des traces d'hydrogène phosphoré et carboné, associés à des acides gras volatils, tous composés chimiques définis. Après les sels ammoniacaux et les corps sulfurés, d'autres corps prennent naissance ; ce sont les acides cyanhydrique et butyrique, la leucine, la tyrosine. Mais ces substances, expérimentées isolément, ne sont pas ordinairement responsables des accidents causés chez les animaux par les produits toxiques provenant de la putréfaction.
En 1873, Selmi en Italie et A. Gautier en France démontrèrent chacun isolément, par une série de recherches, que parmi les produits de la putréfaction il existe un certain nombre d'alcaloïdes vénéneux. Ces alcaloïdes, entrevus par Selmi dans les cadavres, par Gautier dans les produits de la fermentation bactérienne des albuminoïdes, portent aujourd'hui le nom de ptomaïnes. Ces bases de la putréfaction sont solubles dans l'éther et se comportent, avec les réactifs chimiques, d'une façon analogue à l'atropine et à l'hyosciamine. Elles donnent avec :
L'acide molybdophosphorique, un précipité jaune floconneux ;
Le chlorure de platine, un précipité jaune ou rosé facilement décomposable ;
Le chlorure d'or, un précipité cristallin jaunâtre qui se réduit facilement ;
L'iodure de potassium ioduré, un précipité brun-kermès ; Le tannin, un précipité blanc floconneux ;
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Le chlorure de mercure, un précipité épais, caséeux. de couleur blanche; toutefois quelques-uns ne précipitent pas ce réactif.
Les bases qui se développent pendant la putréfaction avaient été entrevues avant les recherches de F. Selmi et de Gautier. On avait été frappé de la nature vénéneuse de certains extraits cadavériques ou putrides.
En 1851, Panum avait retiré des chairs putréfiées un extrait dont il comparait l'activité à celle des venins, mais qu'il déclara ne juis être alcaloïdique. Bergmann et Smiedcberg retiraient du pus putréfié une substance toxique, la sepsine, qu'ils reconnurent comme un corps azoté; Zuelzer et Sonnenschein annonçaient en 1869, avoir extrait des macérations anatomiques un alcaloïde dilatant la pupille. Mais toutes ces observations étaient restées isolées, incomplètes, douteuses, sans généralisation. On peut enfin ajouter qu'en 1866, Dupré et Bence Jones avaient extrait des organes de l'homme une substance de rôle alcaloïdique, pensèrent-ils, qu'ils nommèrent kinoïdine animale.
11 faut arriver jusqu'aux travaux de Selmi et de Gautier, non seulement pour voir nettement affirmer la production des alcaloïdes vénéneux dans toute putréfaction, mais encore pour reconnaître leur origine albuminoïde (Gautier, 1873), et avoir quelques renseignements sur leurs propriétés générales d'abord (Selmi), sur leur composition et les familles chimiques auxquelles ils appartiennent (Gautier et Etard).
Selmi a découvert, par la méthode de Stas, différentes espèces d'alcaloïdes cadavériques.
Il distingue: 1° des ptomaïnes, qui sont solubles en solution acide ; 2" des ptomaïnes, solubles dans l'élhcr en solution alcaline ; 3° des ptomaïnes, qu'on peut extraire par le chloroforme d'une solution alcaline ; 4° des ptomaïnes, qui passent dans l'alcool amylique ; 5° des ptomaïnes, qu'on ne peut extraire par les procédés précédents.
Les substances qu'il a obtenues étaient cristallines ; leurs sels, chloroplatinates, chlororates, chloromercurates, étaient cristallisés; il a donné les moyens de les reconnaître et de les distinguer des autres alcaloïdes naturels. Le mérite principal de Selmi est donc d'avoir reconnu l'existence constante de ces
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corps, et de les avoir isolés les uns des autres ; d'en avoir donné les caractères qualitatifs; mais Selmi a toujours obtenu ces substances en si petite quantité qu'il n'a pu donner aucune analyse, ni reconnaître leurs analogies avec les autres alcaloïdes connus.
A M. A. Gautier, qui soulevait la même question en France, l'on doit : 1° d'avoir en même temps que Selmi reconnu l'existence des alcaloïdes vénéneux durant les putréfactions ; 2° d'avoir démontré le premier, comme Selmi l'a publié luimême, que leur origine était la destruction bactérienne des albuminoïdes, et surtout d'avoir généralisé ces découvertes en montrant que chez l'animal bien portant, chez l'homme durant la vie physiologique, ces alcaloïdes ou des alcaloïdes analogues vénéneux se produisent sans cesse, sont sans cesse détruits par oxydation et éliminés par les reins.
MM. Gautier et Etard ont donné les premières analyses des ptoraaïnes dans un travail oii ils ont étudié la putréfaction sur plusieurs centaines de kilos de viande de bœuf, de cheval, de poissons, de crustacés. Ils ont montré que dans toutes ces putréfactions se produisaient nécessairement et constamment deux alcaloïdes, l'un répondant à la formule et à la composition H*' Az, l'autre à la composition G' Az ; celui-ci est la parvoline ; le premier appartient à une série qui n'était pas découverte encore au moment où paraissaient ces travaux, et qui depuis a de nombreux représentants. La base G' H^^Az est de \ lujdrocollidine . Elle donne des chloroplatinates peu solubles et cristallisés, et un chlororate cristallisé extrêmement altérable.
Nencki avait trouvé, dans les produits de la digestion bactérienne du pancréas, une base G' H^^ Az, qu'il a identifiée avec la collidine, mais qui ne se confond nullement avec Vhydrocollidine de Gautier, laquelle jouit d'un pouvoir réducteur extrême, et dont les analyses répondent à G* H^^ Az.
Depuis ces recherches, G. Pouchet a retiré des matières putrides, en précipitant leurs produils solubles par le tannin et décomposant les tannâtes par l'hydrate de plomb en présence de l'alcool, deux bases oxygénées à chloroplatinates bien cristallisés. L'une répond à la formule G' H'» Az^ 0", l'autre à la formule G^IP^Az^O*. La première forme des prismes micros-
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copiques gros et courts brunissant à la lumière ; l'autre moins altérable est en aiguilles délices groupées en pinceaux. Elles doivent être rapprochées l'une et l'autre de \ oxijbétaïne ou muscarine.
Depuis 1881, M. A. Gautier a démontré que les urines normales, la salive, les venins de serpents, le suc musculaire, etc., contiennent toujours des alcaloïdes cristallisés plus ou moins analogues à la carnine et à la créatinine. Ces bases répondent à diverses formules parmi lesquelles il faut signaler C^IPAz^O^ qui en fait une hydrosanthème. M. G. Pouchet a aussi extrait des urines normales deux bases homologues et isologues de la précédente, et répondant aux formules C IP^ Az* 0^ et Hi* Az* 0^
Si nous ajoutons à ces importants travaux les recherches de Brouardel et Boutmy sur la caractérisalion médico-légale de ces alcaloïdes, et celles des élèves de Selmi en Italie, entre autres deGuareschi etMosso, qui ont retiré des produits putréfiés une huile de propriétés analogues à celles du curare, on aura à peu près l'ensemble des recherches fort étendues qui ont précédé celles de Brieger, que nous allons maintenant analyser.
Ces recherches sont très délicates, car il est nécessaire de ne rien changer à ce qui se passe dans la putréfaction, de ne produire artificiellement aucun corps nouveau et d'obtenir à l'état de pureté une substance cristalline dont le développement et l'analyse chimique soient bien connus. Cela est d'autant plus difficile que la production de pareils corps dépend en partie du hasard. Si la température varie, ou si la putréfaction se développe plus ou moins lentement, les corps obtenus changent de nature. Il faut aussi savoir si les différents microbes donnent des corps différents et s'assurer que ce sont bien les microbes qui les produisent.
Ces alcaloïdes sont peu stables dans la série des opérations pratiquées en vue de leur fabrication. Il en est qui naissent à une période donnée de la putréfaction et qui se détruisent ensuite, si bien qu'elles ont disparu huit ou dix jours après le début de la putréfaction. Enfin il se dégage, dans la putréfaction, des agents toxiques comme l'ammoniaque qui' troublent les expériences si l'opération a lieu à une haute température.
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Si la putréfaction se développe à uue Lasse température, les produits toxiques se développent lentement.
Travaux de Brieger. — La méthode de Brieger consiste à employer comme réactifs l'eau, l'acide chlorhydrique et l'alcool qu'on a purifié soi-même dans le laboratoire. On retire d'abord par l'eau, l'alcool et l'acide chlorhydrique tout ce qu'on peut. On mélange à de l'eau une grande quantité de substances, de la viande hachée, de la gélatine, les organes qu'on a laissés se putréfier pendant un certain nombre de jours; on ajoute ensuite de l'acide chlorhydrique. Cet acide forme des sels aveclcs bases de la putréfaction, qu'il conserve dans le mélange en les y fixant. Le mélange toutefois ne doit pas être trop acide. On filtre, on évapore jusqu'à la consistance sirupeuse; après quoi on extrait les ptomaïnes par l'alcool absolu en utilisant la propriété que possède l'alcool de dissoudre ces bases, si elles ne sont pas pures. On évapore l'alcool et en répétant cette solution par l'alcool et l'éA^aporation de ce liquide, on peut isoler certaines bases qui passent difficilement dans l'alcool. C'est ainsi qu'on a réussi à isoler le chlorhydrate de neuridine.
L'acétate de plomb et le chlorure de mercure sont excellents pour isoler les ptomaïnes, surtout le chlorure de mercure dissous dans l'alcool. On procède delà façon suivante :
On ajoute à la solution alcoolique contenant les chlorhydrates de ptomaïne un excès de chlorure de mercure et on laisse reposer vingt-quatre heures. Il se forme un précipité, on chauffe à l'ébullilion le précipité de mercure et on filtre. Dans cette manipulation, tous les albuminates et peptones restentsur le filtre, tandis que les sels doubles de mercure et des alcalis organiques sont solubles dans l'eau bouillante. 11 est vrai qu'il existe un sel double de mercure avec la choline, mais c'est justement par cette propriété qu'on peut isoler cette base des autres. En laissant se refroidir le liquide filtré, on voit apparaître des cristaux de sels doubles de choline et de mercure, tandis que les autres bases restent dans la solution; on fait cristalliser plusieurs fois jusqu'à ce que les cristaux soient purs. Alors on dédouble les sels de mercure avec de l'hydrogène sulfuré et on a ainsi l'hydrochlorale de choline.
Nous venons de donner un exemple de la méthode.
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L'acide picrique donne avec la neiiridine des combinaisons qui sont insolubles dans l'eau froide et solubles dans l'eau chaude. On précipite la neuridine par l'acide picrique. Il reste dans la solution d'autres bases. Supposons qu'il y ait de la choline dans la solution. Celle-ci étant plus soluble, on chauffe et cette substance se cristallise par le refroidissement.
Ces procédés sont, comme on le voit, assez simples. Mais il est très difficile de séparer les autres bases, par exemple la cadavérine et la piitrescine.
Ces bases se trouvent dans les sels de mercure obtenus par les procédés précédents. Elles sont solubles dans l'eau. On en obtient des platinates et des picrates. Les points d'ébullition des solutions sont aussi très rapprochés. Pour les isoler, Brieger a utilisé la façon dont se comportent les solutions de ces sels. Le sel d'or et de putrescine est très diftîcile à dissoudre, tandis que le sel d'or et de cadavérine est très soluble.
Un autre moyen consiste dans leur cristallisation ; on les dissout dans l'alcool à 96 p. 100 et on les fait cristalliser.
Si l'on a des chlorhydrates de ces deux bases, on les dédouble en les laissant cristalliser plusieurs fois dans des solutions avec l'alcool à 96°. La putrescine cristallise en aiguilles par ce procédé tandis que la cadavérine reste dans la solution mère. On traite avec le platine pour avoir un sel double de platine et de cadavérine qui cristallise.
Lorsqu'on a obtenu les sels de putrescine en solution dans l'eau, il reste aussi dans ce liquide un sel d'or et de cadavérine. Pour isoler celle-ci il faut en faire un sel double de platine. Mais cela est difficile. Il vaut mieux obtenir une combinaison avec le mercure, et la dédoubler ensuite par l'hydrogène sulfuré en produisant du sulfure de mercure. On chauffe pour épaissir la solution et on traite par l'alcool. On filtre, la putrescine reste sur le filtre tandis que la cadavérine passe dans la solution alcoolique. Mais d'autres sels passent aussi avec l'alcool.
Pour isoler la cadavérine, on profite de ce qu'elle se dissout difficilement de telle sorte qu'elle cristallise la première. Mais on ne peut pas la bien isoler parce que d'autres substances commencent aussi à se cristalliser. Telle est la saprinc. On les recueille ensemble, on dissout et on fait de nouveau cristalliser.
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Comme ces deux cristaux sont mélangés, on les distingue à la loupe. Ceux de la cadavérine sont plus brillants et leur cristallisation est diiïérente.
Après l'isolement de la cadavérine et de la saprine, il reste une autre base qui est très soluble dans l'eau et qu'on reprend par ce liquide, c'est la mydaléine. Il faut évaporer la solution en la condensant et dessécher par l'acide sulfurique sous une cloche. On obtient ainsi des aiguilles très fines. Pour l'avoir à l'état de pureté, il faut la dissoudre à nouveau, puis la dessécher.
Les eaux mères contiennent encore d'autres sels. On y ajoute de l'eau et on les chauffe. L'alcool est ainsi évaporé ; le mercure est repris par de l'hydrogène sulfuré; l'acide chlorhydrique en excès est neutralisé par du carbonate de soude ; ce qui reste est lavé à l'alcool absolu. Dans les putréfactions datant de sept jours, on trouvait dans les eaux mères de la triléthylamine qui était isolée de l'ammoniaque par la distillation de la solution et par addition d'un sel d'or.
Telles sont, en résumé, les méthodes d'après lesquelles Brieger aisolé, dans certaines solutions, les alcaloïdes cadavériques ; mais dans d'autres cas il est nécessaire d'employer d'autres méthodes.
Brieger a observé dans les différentes phases de la putréfaction des cadavres humains des produits variés, des ptomaïnes par exemple qui disparaissent ensuite pour être remplacées par d'autres. Si la force vitale de l'homme est éteinte, la lécithine qui existe pendant la vie se décompose la première; la c/^o/me apparaît peut-être à la suite de l'action réductive des tissus sur toutes les substances qui les entourent. Après l'apparition de la lécithine et delà choline, de nouveaux alcaloïdes se développent. Déjà le second jour on trouve de la neuridine. La neuridine est accompagnée de choline. Mais bientôt la choline commence à disparaître en donnant de la trimétlnj lamine. La neuridine augmente, les masses les plus grandes de cette dernière sont fournies par l'intestin. Les grands parenchymes en contiennent peu. Le septième jour de la putréfaction la choline avait disparu tandis que la neuridine ne disparaît que le quatorzième jour. Pendant les deux premiers jours de la putréfaction il n'y a donc pas de poison,
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car ces deux preinicres substances ne sont pas vénéneuses. La cadaverino augmente pendant tout le temps de la putréfaction. Avec la cadavérine on trouve ordinairement la pulrescine et la saprine. La choléine et la trimélhylamine ne sont toxiques qu'en grande quantité. Les poisons réellement forts ne se dé- A'eloppent que quinze jours après le début de la putréfaction.
La mydaléine ne se développe qu'après trois semaines. La mydaléine injectée en petite quantité aux cobayes et aux lapins donne un catarrhe des muqueuses, une dilatation des pupilles et une augmentation de la température. Avec une injection d'un demi-centigramme, le cobaye meurt très rapidement; le chat meurt avec la même dose. Elle produit une diarrhée profuse et des vomissements. On constate à l'autopsie que le cœur est en diastole et que les intestins sont très enflammés.
Ainsi, dans les cadavres humains on trouve, suivant l'époque de leur apparition, les alcaloïdes suivants :
Choline CgHijAzO.
Neuridino C5 H, 4 Azj.
Cadavérine Cg Hjg AZ2.
Putrescine C4II,, Azg.
Saprine C5 H, g Azg.
Triméthylamine .... (01^3)3 Az.
Mydaléine
Parmi les ptomaïnes qui existent dans la putréfaction de la fîbrine il en est qui sont de très grands poisons (SchmitI, Mulheim, etc.).
Pour les produire, Brieger a soumis 200 grammes de fîbrine à l'action du suc gastrique pendant vingt-cinq heures, à la température du sang. Les peptones n'étaient pas putréfiés; la solution a été évaporée à consistance sirupeuse, prise par l'alcool, le reste traité de nouveau par l'alcool, puis par l'acétate de plomb ; le plomb a été chassé par l'hydrogène sulfuré ; on a agité avec l'éther, évaporé, extrait de nouveau par l'alcool; l'alcool a été chassé, le reste dissous dans l'eau et filtré. La substance toxique était contenue dans la solution aqueuse. On a fait cristalliser dans le vide. Les cristaux obtenus ainsi sont solubles dans l'alcool, insolubles dans l'éther, le benzol elle chloroforme. Ces cristaux sont très résistants aux agents chimi((ucs. Quelques gouttes de la solution aqueuse diluée
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suffiseQt pour tuer une grenouille en quinze minutes. 0*'.5 de la solution sirupeuse tuent un Idl. de lapin. Celte substance toxique existe aussi dans les albuminates putréfies, mais seulement pendant les liuit premiers jours de la putréfaction. Brieger a nommé celte substance peptotoxmc.
Nous avons vu que les viandes putréfiées contiennent de la neuridine; mais ce n'est pas le seul alcaloïde qu'elles renferment. Les eaux mères qui restent après la cristallisation de la neuridine sont toxiques. Pour en retirer un nouvel alcaloïde, on fait bouillir les eaux mères avec du charbon animal, on évapore et on traite à l'alcool absolu jusqu'à ce qu'on ait une solution incolore. Après quoi on détermine la formation d'un sel de platine. On sépare ce sel avec l'hydrogène sulfuré, on évapore et il se cristallise des aiguilles très fines et très toxiques : 2 à o milligrammes tuent une grenouille avec des symptômes de paralysie. Le chlorhydrate est aussi très toxique pour les mammifères. Quelques milligrammes tuent un chat. C'est la Jieurine. Elle détermine des sécrétions abondantes, une accélération de la respiration, de la diarrhée, et si l'on donne une plus forte dose les animaux meurent avec des convulsions. L'atropine en est le contre-poison. Cette intoxication ressemble à celle que produit la muscarine. La neurine est identique à la base de vinyl composée par Wurtz par une opération de synthèse et qui était inconnue dans la nature.
Dans la putréfaction des poissons, des maquereaux, Brieger a trouvé aussi une base toxique ayant la même composition chimique et la même action que la muscarine.
Dans la putréfaction du fromage il a rencontré la neuridine.
Dans la colle à pâte putréfiée il a vu aussi la neuridine et un autre poison semblable à la muscarine.
La putréfaction de la levure lui a donné la diméthylamine.
D'après ces recherches de Brieger, qui remplacent par des corps bien définis, cristallisés, analysés chimiquement, des corps mal déterminés jusqu'ici, on voit que nous connaissons un assez grand nombre de substances nouvelles qui se développent dans les putréfactions. Plusieurs de ces corps sont très toxiques et l'un d'eux est identique, par exemple, à la muscarine, poison des champignons vénéneux. On comprend que la pepsine et les
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bactéries de la pulréfaclion décomposent les substances de l'organisme, d'une composition moléculaire très compliquée, de telle sorte qu'il se forme des corps assez simples qui sont souvent des alcaloïdes. Ces derniers sont souvent toxiques comme beaucoup d'alcaloïdes organiques.
La nature du terrain, du substratum sur lequel germent les bactéries est delà plus haute imj)ortance; les mêmes bactéries donnent avec un terrain différent des produits variés.
Ainsi les bactéries de la putréfaction ensemencées sur les viandes produisent la neurine qui est très toxique; elles donnent sur la chair des poissons la muscarine, identique au poison produit par l'agaric pernicieux.
Brieger s'est demandé ensuite si des bactéries obtenues en culture pure pourraient produire des ptomaïnes définies, et il a recherché quelles étaient les ptomaïnes déterminées par les bacilles d'une maladie donnée.
Avec les bacilles delà fièvre typhoïde (bacille d'Eberth) cultivés sur la peptone de viande dans de grands ballons, il ne se développe aucune putréfaction; mais avec les méthodes d'analyse chimique des plomaïûes, en précipitant par le mercure les extraits alcooliques, il est resté dans la solution un chlorhydrate dont les sels de platine sont faciles h. dissoudre, tandis que la combinaison avec l'or est peu soluble. Il a pu isoler cette base à l'état de pureté. En laissant, môme pendant un mois, les cultures dans l'étuve, il y avait très peu de cette substance. Elle est toxique, mais elle agit lentement. Chez le cobaye elle augmente les sécrétions, donne une plus grande fréquenceà la respiration ; les extrémités s'affaiblissent, les animaux tombent sur le côté. Les pupilles se dilatent, la respiration devient très faible, il se développe de la diarrhée et les animaux meurent après vingtquatre heures.
Cette base est une triamine, mais il n'en avait pas suffisamment pour faire une analyse complète.
Brieger a examiné les résultats des cultures du streptococcus. Il a suppose que les animaux et l'homme meurent avant qu'il se soit accumulé une niasse assez notable de poison, et comme la réduction des tissus après la mort modifie rapidement leur composition chimique, il n'est pas probable qu'on puisse y
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trouver des plomaïnes. Aussi a-l-il fait une culture pure très abondante de streptococcus sur du jus de viande. INeuf ballons contenant chacun 125 grammes de viande ont été examinés après quatre semaines. Toutes les plomaïnes toxiques étaient restées dans la solution alcoolique précipitée par le mercure. L'eau mère ne contenait que de l'ammoniaque.
La solution alcoolique renfermait des cristaux qui se fondaient à l'air et qui appartenaient à une ptomaïne spéciale.
INencki a cherché en vain des ptomaïnes dans les produits du bacille du charbon; l'un de nous (Babes) n'a pu constater non plus aucune substance nocive dans les cultures du charbon. En inoculant des lapins et des moutons avec le bacille du charbon, en faisant un extrait alcoolique d'après les principes indiqués plus haut et en injectant une grande quantité de cet extrait à des souris, les souris restaient saines. En faisant sur l'indication de M. Brieger des cultures des bacilles du charbon sur une grande quantité de viande hachée, à la température du corps, il se développait toujours une forte odeur qui se distinguait de celle de la putréfaction, en même temps que les bactéries se multipliaient énormément. Des extraits alcooliques et aqueux obtenus avec trois litres de ces cultures et évaporés, plusieurs n'ont pas donné non plus de ptomaïnes vénéneuses pour les animaux.
Nencki. Ueber die Zerseizung de}- Gélatine und des Eiweisses bieder Faùlniss tnit Pankreas. Bern, 1876.
— Ziw Geschichte der basischen Faulnissprodude [Journal fiiv prakt. Chemie,
BdXXVr, p. 47, 1882).
GuAHESCHi et Mosso, Archiv. ital. di biologie, 1883. GAUTiEn et Etabd, Comptes rendus, t. XCIV, p. IGOl.
DupiiÉ et Bence Jones, Zeitschr. f. Chemie und Pharmacie, 18GG; P/iovniaceutisclie Centralblat, XVI, ii° 10 [Ber. d. deutsch. chem. Gesellsc/i., 1874, p. 1491).
SoNNENSCHEiN et ZuLZEn, Berlin. Iclin. Wochensclir., 18G9, p. 123.
Otto, Ânleitung zur Ermiltelung von Giften, 5 Aufl. Braunscliweig, 1875. Bearboitet von D"" R. Otto.
Bbouaudel et Boutmy, Annales d'hygiène publ. et de méd. légale, III' série, t. IV, p. 335.
Selui, Sulle piomaine ad alkaloidi cadaverici, etc. Bologne, 1878.
— Alcaloidi venefici esostanze amiloidi dall' aibumina in pulrefazione.
Roma, 1870.
Netteii, Des poisons chimiques [Archives gcnér. de méd., 1884). BniEGEu, Ueber Piomaine. Berlin, Ilirscliwald, 1885. — Wtitere Untersuchungen ûber Ptomaine. Hirschwald, 18S5.
CHAPITRE III
TECHNIQUE HISTOLOGIQUE
Microscopes. — Instruments. — Verrerie. — Microtomes. — Réactifs. — Récolte des liquides h examiner. — Procédés de coloration des bactéi-ies. — Photographie.
Dans les détails de technique que nous exposons ici, nous supposons connue toute la technique histologique ordinaire. 11 serait en effet absolument irrationnel et dangereux de commencer à faire usage du microscope en vue d'étudier les bactéries, car il est nécessaire d'avoir des notions générales et pratiques de botanique, d'histologie normale et pathologique qu'on ne peut acquérir sans être très expert dans le maniement du microscope, dans la pratique des coupes, dans la coloration et le montage des préparations. Aussi nous boraons-nous à indiquer les traités généraux sur la matière et en particulier l'excellent traité technique d'histologie de Ranvier (1), le traité du microscope de Ch. Robin (2), et les histologies de Kôlliker (3), Slricker (4), etc., où l'on expose les méthodes de l'histologie normale. La technique spéciale à l'étude histologique des bactéries est relatée dans les mémoires et publications de Weigert (b), de Cohn (6), d'Ehrlich (7), de Koch (8), de Friedlànder (9), de Firket (10). Nous nous contenterons d'indiquer ici les instruments, les réactifs et les modes de préparation qui sont nécessaires lorsqu'on étudie les micro-organismes.
Microscopes. — II est nécessaire d'avoir un microscope solide, dont la vis micrométrique soit très bonne, qui soit pourvu d'un condensateur Abbé
(1) Ranvier, Traité technique d'histologie. Paris, Savy, 1875.
(2) Robin, Traité du microscope, 1« édit., 1840 ; 2° édit., 1881.
(3) Kblliltcr, Elem. d. menschl. Gewchen, traduct. franç., 2« édit., 18G8.
(4) Striclccr, Lehre von den Gewnhen.
(5) Wcigeri, Virchow's Archiv, t. LXXXIV. (G) Cchn, lieilr. z. Biol. il. Pflnnzen II, 1881. (1) Ehrlicli, Zeitschr. f. kl. Med., 1881.
(8) Koch, lieitr. z. Biol. d. l'flunzen, t. II.
(9) Friedlande?, Microscopische Technilc, Berlin, 1883, et 2' édition, 1884.
(10) Firlcet a ajouté h sa traduction française du Traité de microscopie clinique de Bizzozéro un chapitre relatif !i la tcclini()ue et au diagnostic des microbes para, sitaires. Bruxelles, 1883 et seconde édition française, 1885.
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à grand angle d'ouverture et de lentilles à imnaersion dans l'eau et dans l'huile (lentilles à immersion homogène).
Nous nous sommes servis des microscopes et des lentilles à immersion dans l'eau et dans l'huile fabriqués par Zeiss à léna, Vérick et Pra7mo\vsky à Paris, Leitz à Wetzlar, Hartnack à Postdam, Reichert à Vienne. Ross, Powel et Lealand, à Londres, fabriquent aussi des lentilles à immersion homogène.
11 est toujours nécessaire de commencer par examiner les préparations colorées avec un grossissement faible, de 50 à 100 diamètres, avec le condensateur Abbé et un diaphragme à faible diamètre pour étudier la topographie des lésions; lorsque les coupes sont colorées doublement, les bactéries en violet par exemple, tandis que le tissu est teint en rouge, on peut déjà apprécier le siège des premières avec un grossissement de 150 à 200 diamètres par les taches et agglomérations violettes qu'elles présentent, ou même les reconnaître à leur forme lorsqu'il s'agit de grosses bactéries comme celles du charbon. Il est même possible de très bien étudier avec un grossissement de 20 diamètres la répartition des bactéries de la tuberculose lorsqu'elles sont en masses considérables, comme cela a lieu dans la tuberculose des poules et des faisans. Pour les grossissements de 50 à 300 diamètres, on peut se servir aussi des lentilles ordinaires et de la lumière directe donnée par un miroir concave.
Mais lorsqu'il s'agit de déterminer la forme et l'espèce des bactéries soit dans un liquide, soit sur des coupes, il est nécessaire d'employer des lentilles qui possèdent une grande clarté en môme temps qu'elles grossissent de 300 «, 1200 ou 1500 diamètres. Les lentilles à immersion dans l'eau, avec la lumière simple ou le condensateur Abbé, donnent de très bons renseignements pour les bactéries non colorées et étudiées dans les liquides. On peut aussi étudier les bactéries non colorées avec un condensateur Abbé muni d'un diaphragme. Mais lorsqu'on examine les bactéries colorées, surtout sur des coupes, il est nécessaire de se servir de la lumière Abbé, et des objectifs à immersion homogène. Ceux dont nous usons le plus habituellement sont les lentilles ~ de Zeiss, le n° 10 de Vérick et le de Leitz. Ces lentilles ont l'avantage de donner, en baissant ou élevant le tube, en changeant l'oculaire depuis l'oculaire n" 1 jusqu'au n« des grossissements qui varient de 300 diamètres à 1000 diamètres. Pour les grossissements supérieurs nous avons employé le de Leitz, le n" 12 de Vérick, le 78 de Zeiss, le ~ de Reichert ou le système 25 de Powel et Lealand. Ces grossissements sont très clairs, même avec l'oculaire n" 4, le tube étant élevé. Les objectifs de Zeiss fournissent des images extrêmement claires et très précises; les plus forts grossissements sont donnés par Powel et Lealand. Le microscope de Powel et Lealand est muni d'un excellent porte-
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objet où la préparation est fixée et qui se meut de telle façon, à l'aide d'une vis, que tous les points de la préparation sont examinés successivement, sans qu'il soit nécessaire de la toucher. Vérick fait aussi d'excellentes lentilles homogènes qui ont l'avantage d'une dislance focale assez grande; les lentilles de Leitz sont également très bonnes et coûtent beaucoup meilleur marché que les précédentes.
Le grand mérite du concentrateur de Abbé est non seulement de fournir une lumière d'une très grande intensité, mais aussi d'effacer le contour des cellules et des éléments non colorés en donnant une plus grande valeur aux parties colorées, aux bactéries, par exemple. Dans le concentrateur Abbé, les faisceaux lumineux sont rassemblés au sommet du cône qu'ils forment précisément sur l'objet à examiner, c'est-à-dire au foyer de la lentille. Ces rayons provenant de l'objet à examiner pénètrent dans la lentille sous un très grand angle d'ouverture. Il en résulte que les contours des cellules masqués par la réfringence de la lumière s'effacent et qu'on peut apprécier les plus fines bactéries colorées au milieu d'éléments à contours réfringents qui les masqueraient si l'on employait un autre éclairage. L'angle d'ouverture du cône des rayons mesure 120°. On peut régler l'appareil par des diaphragmes. Remarquons toutefois qu'un trop grand angle d'ouverture n'est pas toujours favorable parce que les contours des objets peuvent devenir trop diffus. Nous conseillons les concentrateurs possédant un angle d'ouverture moindre qui sont appliqués aux microscopes de Zeiss et de Leitz. Ceux qui sont fabriqués par Vérick et Hartnack sont également utiles et permettent d'apprécier les éléments du tissu tout en observant très facilement les bactéries. Le même effet est obtenu dans les microscopes de Zeiss et Leitz par l'interposition d'un diaphragme.
Les huiles dont on se sert pour les lentilles à immersion sont l'essence de cèdre, l'essence de fenouil, le mélange d'huile de ricin et de fenouil. On emploie dans le môme but l'hydrate de chloral mélangé à la glycérine.
Instruments de métal. — Verreries. — Les instruments dont on a besoin pour les préparations sont :
Des aiguilles en acier, en platine et en verre. Nos aiguilles en platine sont montées sur un manche de bois, affilées de telle sorte qu'on peut s'en servir pour toutes les préparations histologiques; mais il est plus commode de n'employer parfois qu'un simple fil de platine monté sur une baguette de verre. On donne au fil la forme que l'on veut pour recueillir des liquides, pour faire des ensemencements sur la gélatine ou pour transporter les coupes minces d'un liquide dans un autre.
Des spatules montées sur un manche de bois, très minces, ayant la forme d'un couteau de peintre courbé sur le plat à son extrémité, lîlles doivent
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être en nickel pour ne pas s'oxyder. On s'en sert pour porter les coupes minces d'un liquide dans un autre et pour les transporter sur la plaque de verre porte-objet. On peut se servir aussi de spatules de platine. Des ciseaux fins.
Des pinces à exlrémilés fines, qu'on emploie soit pour saisir les pièces dans les bocaux, soit poiir tenir les lamelles lorsqu'on les chauffe sur la lampe à alcool ou qu'on les change de liquide.
Des godets de cristal ou de porcelaine qui servent à faire baigner successivement les préparations dans les diverses solutions colorées, dans l'eau, dans l'alcool, dans l'essence de girofle, de térébenthine ou l'huile d'origanum. Ces godets de cristal ou de porcelaine doivent se recouvrir les uns les autres et s'empiler facilement, de telle sorte que les liquides qu'ils contiennent soient soustraits à l'évaporation ;
Des verres de montre;
Des lamelles de 12 à 15 [/.d'épaisseur;
Des lames porte-objets lisses et excavées.
Suivant qu'il s'agit de préparations non colorées ou colorées, les verres de montre, godets de cristal ou lames porte-objet doivent être mis sur une surface noire ou sur une surface blanche. Pour être bien éclairé, ce qui est nécessaire lorsqu'il s'agit de déplisser une coupe mince ou de faire des dissections fines, l'observateur doit se placer devant une fenêtre, et si cela est nécessaire, examiner les objets sur le photophore de Ranvier.
Microtomes. — Il est pour ainsi dire impossible de faire, avec le rasoir et à main levée, ou même avec les microtomes ordinaires, les coupes minces et larges dont on a besoin pour l'examen des bactéries. Celles-ci peuvent en effet ne siéger que sur un point d'une large préparation; on est obhgé pour les voir, lorsqu'elles sont peu nombreuses, d'examiner toute la surface d'une large coupe avec un grossissement de 500 diamètres ou même plus, ce qui nécessite une grande minceur de la préparation, lOu., par exemple. L'éclairage Abbé et les objectifs homogènes permettent de bien les voir môme sur une coupe un peu épaisse. Aussi doit-on se servir d'un microtome. Ceux dont nous faisons usage sont les microtonies grand modèle de Thoma, fabriqué par Jung à Ileidelberg et ceux que conslruil Vérick à Pai'is.
Vérick avait fait autrefois, sur les indications de Rivet, un microtome en bois consistant en un plan oblique sur lequel on faisait monter la pièce à couper à la rencontre d'un couteau qui se mouvait horizontalement; Jung a établi plus tard, d'après les indications de Thoma, sur le même modèle, des microtomes de diverses grandeurs, en acier, très solides et d'un usage très simple.
RÉACTIFS LIQUIDES
Pour monter les pièces à couper sur le chariot qui les porte, on commence par faire durcir dans l'alcool la portion à examiner. L'alcool est le liquide durcissant qui conserve le mieux les bactéries, bien qu'il les contracte et diminue leur volume. Les fragments de tissu doivent être coupés régulièrement suivant des faces planes et parallèles et être durcis dans une quantité d'alcool d'environ 80 fois leur volume. 11 importe, pour que le durcissement se fasse bien, de prendre des tissus aussi frais que possible, recueillis avec des inslrunienls stérilisés. Le fragment durci est collé à l'aide d'une légère couche de gomme ou de gélatine (1) sur un bouchon de liège taillé en hexaèdre ou sur un morceau de bois. La pièce, unie ainsi au bouchon ou au bois, est mise dans un flacon d'alcool à large goulot bouché à l'émeri. Quelques heures après, l'alcool a solidifié la gomme, et la pièce l'ait corps avec son support. Ce dernier est placé dans la pince qui surmonte le chariot du microtome et solidement fixé avec une vis. On monte la lame du microtome, on la mouille avec de l'alcool ainsi que la surface de la pièce à couper, et on la fait ghsser de manière à égaliser la surface de la pièce. Une vis micrométrique permet de faire avancer régulièrement le chariot de façon à obtenir, si la lame coupe bien, des coupes de 10 y. d'épaisseur. Ces dernières sont recueilhes dans l'alcool.
Pour examiner à l'état frais certains organes, le foie, les reins, le cœur, les poumons, on peut y faire immédiatement des coupes minces à l'aide d'un couteau à double lame.
Le microtorae à glace de Jung se compose d'un plateau métallique qu'on refroidit en pulvérisant de l'éther à sa partie inférieure. La pièce à examiner est placée sur la plaque métallique et se congèle en s'y fixant. On peut alors y pratiquer des coupes minces avec le rasoir.
Verick fabrique maintenant des microtomes Rivet en acier, qui possèdent les mêmes avantages que ceux de Thoma.
Le microtome de Roy présente une vis micromélrique qui monte à l'aide d'une roue dentée mise en mouvement par une manette. Il a été très avantageusement modifié par Malassez et Vérick, de telle sorte qu'en renversant l'appareil, on peut faire les coupes dans une cuve contenant de l'eau alcoolisée. Les préparations se font par un mouvement automatique de l'opérateur, sans qu il soit nécessaire de mouiller la pièce ou la lame du rasoir. On transforme facilement cet appareil en microtome à glace (2).
RÉACTIFS LIQUIDES. — Les pi'incipaux réactifs dont on se sert constamment dans la préparation des bactéries sont :
(I) On fait cette gélatine en dissolvant do la gélatine h cliaud dans deux parties d'eau, puis on ajoute deux parties de glycérine.
("2) Malassez, Microtorae perfectionné do Roy (Archives de physiologie, 15 onvcrabre I884).
CORNIL ET BABES. — 2' éd. 3
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i " L'eau distillée, qu'il est très difficile de conserver pure de toute souillure bactérienne. Nous filtrons d'abord et faisons bouillir l'eau distillée, puis nous la mettons dans un flacon de 2 litres, bouché à son col par un bouchon de caoutchouc. Ce bouchon est pei'cé d'un trou à travers lequel passe un tube de verre recourbé en bas et rempli de ouate. La partie inférieure du flacon s'ouvre par un robinet en verre. Bien que le flacon ne soit jamais ouvert par le haut que pour le remplir, il contient souvent des bactéries fertiles ou non. Mais on peut les négliger, car, dans les opérations successives qu'on fait subir aux préparations, on ne les met dans l'eau distillée qu'après qu'elles ont subi l'action des couleurs d'aniline. Dans les coupes qu'on sort du bain colorant pour les laver dans l'eau distillée, les bactéries sont déjà colorées. L'opération du lavage est rapide, et si des bactéries de l'eau restaient par hasard sur la préparation, elles seraient incolores et par conséquent invisibles au microscope dans les préparations conservées dans le baume ;
2° Des acides, l'acide nitrique, l'acide acétique, l'acide chlorhydrique, l'acide sulfureux, etc. ;
3° Des bases, la potasse caustique, l'ammoniaque, le carbonate de soude et de potasse, l'acétate de potasse ;
4° L'huile d'aniline employée à faire l'eau d'aniline d'Ehrlich. La toluidine utilisée dans le même but (Bàbes);
5° L'alcool et en particulier l'alcool absolu, qui sert à décolorer et à déshydrater les préparations colorées par l'aniline;
6° L'essence de girofle, les essences de bergamote, d'origanum, de térébenthine employées à déshydrater les préparations ;
7" Le xylol, l'essence de cèdre;
8° Le baume du Canada qui sert à enfermer les préparations (1).
L'alcool absolu et l'essence de girofle sont d'un emploi constant ; nous les conservons dans des flacons compte-gouttes qu'on doit toujours avoir sous la main quand on monte les pièces.
Enfin toute la série des matières colorantes (Voy. plus bas).
RÉCOLTE DES LIQUIDES A EXAMINER. — Il faut toujours être muni, surtout lorsqu'on va chercher des liquides dans une salle d'hôpital pour les transporter ensuite au laboratoire, de pipettes propres à les recueillir. Pour préparer ces pipettes, on prend un tube de verre de 5 à 10 millimètres de diamètre; on le divise en morceaux de 20 centimètres de longueur; on chauffe au chalumeau la partie moyenne d'un de ces segments; on l'étiré en l'effilant et on a ainsi deux pipettes terminées par une extrémité capil-
(1) Il est avantageux de so servir do baume de Canada pur renferme et conservé dans des tubes métalliques analogues h. ceux où l'on garde les couleurs à l'huile.
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laire qu'on ferme à la lampe, et ouvertes à l'autre extrémité. On bouche cette dernière avec de l'ouate fine et stérilisée; on chaufTe la pipette de nouveau au chalumeau pour la flamber et détruire les germes qui pourraient y être restés. Pour plus de sûreté, on pourra mettre ces pipettes dans le poôle à flamber à 160°. Pour s'en servir, on commence par flamber, à la lampe à alcool, toute la partie de la pipette comprise entre son extrémité effilée et l'ouate ; on casse l'extrémité fermée et on la plonge immédiatement dans le liquide à recueillir, par exemple un abcès, au moment de son ouverture, dans une bulle d'érysipèle, etc.
Il vaut encore mieux, pour recueillir le liquide de ces collections, cautériser l'épiderrae avec une baguette de verre chaufl'ée à la lampe, casser l'exlrémité très effilée du tube, la chauffer à la lampe, et l'introduire directement dans la collection liquide à travers l'épiderme ou même le derme, avant l'ouverture pratiquée par le chirurgien. Le liquide monte immédiatement dans le tube par capillarité ou par suite de la raréfaction de l'air dans son intérieur. Si l'ascension n'est pas assez rapide et si l'on a besoin de recueillir une certaine quantité du liquide, on aspire avec la bouche.
L'opération faite, on ferme l'extrémité du tube à la lampe. Il est bon que cette partie soit très mince, car alors on n'a pas besoin de chauffer beaucoup, tandis que si l'extrémité du tube est épaisse, il faut, pour la fondre, une certaine température, et ou est obligé de la chauffer à un degré qui peut être nuisible aux bactéries contenues dans le liquide.
La forme de ces pipettes sera modifiée suivant les besoins. Ainsi on prendra des pipettes à col tordu (fig. 3) pour empêcher le liquide recueilli d'aller dans la partie du col bouchée à l'ouate. Si l'on doit recueillir une grande quantité de liquide, de 20 à 100 grammes par exemple, on emploiera une pipette à ventre renflé (voy. fig. 4); si au contraire on ne doit prendre qu'une ou deux gouttes, on se munira de pipettes semblables à celles usitées pour transporter le vaccin. Ces dernières sont très minces, ouvertes el terminées à leurs deux bouts par des extrémités effilées. On casse leurs deux pointes, on les passe à la Jampe avant de s'en servir, on les remplit, après quoi on ferme à la lampe les deux extrémités.
On peut prendre le sang de la même façon, après avoir bien lavé la peau du malade et fait sourdre une goutte de sang par une piqûre aidée d'une compression.
Les liquides ainsi recueillis seront conservés jusqu'à ce qu'on soit prêt à en faire des lamelles à colorer ou des cultures; mais il vaut mieux préparer les lamelles de suite et faire les cultures le plus tôt possible.
Pour recueillir de l'urine en vue de savoir si elle contient des microorganismes, il convient de faire un premier examen au microscope. Il est
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difficile d'éviter, chez les femmes, que les urines ne soient souillées au passage par le conlact du mucus vulvo-vaginal et par les bactéries qui s'y trouvent. Cbez l'homme, on doit laver au préalable l'extrémité de l'urèthre avec de l'eau et avec de l'alcool. On recueille sur une lamelle une gouttelette d'urine à la fin de l'émission. Cette petite gouttelette est étalée sur la lame mince avec un fil de platine stérilisé, puis séchée à l'air ou à l'étuve. On la colore ensuite comme il sera dit bientôt. Si l'on est dans la nécessité de sonder les malades, il faut que la sonde métallique, très propre, ait été stérilisée dans l'eau bouillante. On pourra alors recueillir l'urine dans un vase stérihsé mis en communication directe avec la sonde.
Les précautions précédentes sont nécessaires si l'on doit transporter les liquides ; mais il est préférable de les prendre avec une aiguille de platine, de faire immédiatement les préparations et d'ensemencer de suite
Fig. 4. — Pipette à Fig. 5. — Pipette ù ventre renflé (figure empruntée au traité
col tordu. de Duclaux, Ferments et maladies).
a, ouate ; b, col tordu et c, extrémité de la pipette.
les substances nutritives sur lesquelles on veut faire germer les bactéries.
Chez les animaux, le sang devra être recueilli d'après le procédé de Pasteur que nous avons indiqué déjà (Voy. page 27).
Pour les liquides provenant de ponctions de la plèvre, des articulations, du péritoine, il suffit d'employer les trocarts, tubes et vases bien stérilisés, des appareils ordinaires de Potain, Dieulafoy, etc.
MÉTHODES DE PRÉPARATION ET DE COLORATION DES BACTÉRIES DANS LES LIQUIDES
ET DANS LES TISSUS. — Il est difficile de bien voir les microbes dans les liquides et surtout dans les tissus et dans les organes; aussi est-il nécessaire de connaître exactement tous les récents progrès de la technique histologique. La relation des microbes avec les éléments des tissus et les altéralions de ces derniers nous donnent, en effet, parfois la clef de leur mode d'action pathogénique.
La première règle à poser, dans ces recherches, c'est l'observation de la
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propreté la plus minutieuse, car l'air, l'eau, la poussière, avec lesquels les objets à examiner sont en contact, contiennent des micro-organismes qu'il est essentiel de ne pas confondre avec ceux des maladies. Il faudra, dans ce but, laver les instruments dont on se sert dans de l'alcool pur ou mieux les chauffer jusqu'cà 150 ou 200".
Examen des liquides. — Pour l'examen des sécrétions, pour le pus, le mucus, etc., il est bon de ne pas prendre la couche superficielle, mais bien celle qui est en rapport avec les tissus altérés. On étale ces sécrétions sur une lamelle mince à l'aide d'un fil de platine qu'on a porté préalablement au rouge et laissé refroidir.
On peut mettre tout d'abord la gouttelette du liquide à examiner sur une mince lamelle qu'on renverse ensuite pour la placer sur une lame porte-objet excavée ou sur la chambre humide de Ranvier (1); on entoure le bord de l'excavation de la lame porte-objet avec de la vasehne ou de la paraffine. On étudiera de cette façon les mouvements et certains stades du développement des bactéries : il sera souvent nécessaire, dans ce but, de placer le porte-objet ainsi disposé sur la platine chauffante de Ranvier (2). 11 suffit, dans bien des cas, d'examiner simplement le liquide placé entre la lame et la lamelle.
II est très important d'examiner les éléments des tissus à l'état frais en se servant d'insiruments stérilisés. On stérilise les instruments dont on doit faire usage en les plaçant dans une boîte de fer bien fermée qu'on laisse une demi-heure dans l'étuve à la température de 140». Si l'on veut examiner un organe, comme le foie ou le poumon, on en fait une première coupe avec un couteau chauffé au rouge. On avive cette première section avec un couteau stérilisé, puis on racle la surface de cette seconde section. L'examen du raclage sera fait en partie par le microscope, en partie parles cultures.
Pour prendre du sang d'un individu vivant, on doit au préalable bien laver la peau. Il est bon, alors, pour prendre le sang ou le liquide contenu dans un tissu, de ponctionner avec une seringue de Pravaz, construite de façon à ce qu'elle puisse être, après l'opération, démontée et placée dans l'eau bouillante, ou chauffée dans l'étuve à 150°.
Suivant une méthode indiquée déjà depuis longtemps par Ehrenberg(3) et Obermeier, et généralisée parKoch, une couche très mince de ces liquides est étalée sur des lamelles minces et desséchée rapidement. Pour mieux fixer la substance ainsi étalée, on la passe trois fois dans la flamme d'une
(1) Traité technique d'histologie, p. 'li. (2i Traité technique, p. 41.
(3) Ehrenbcrg, Die Infusionsthierchen, Leipsig, 18-38.
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lampe à alcool. Les lamelles ainsi préparées sont traitées par les substances colorantes comme les coupes minces des tissus.
Ces lamelles se conservent pendant des mois ou môme des années.
Souvent il suffit de mettre pendant quelques minutes une goutte de la matière colorante d'aniline sur la face de la lamelle recouverte du liquide desséché, de la laver ensuite avec de l'eau distillée stérilisée et de l'examiner immédiatement en la déposant sur la lame de verre porte-objet.
Pour l'examen de beaucoup de micro-organismes, il sera nécessaire de laisser les lamelles pendant une heure ou davantage dans des solutions colorantes. Dans ce but, on remplit aux trois quarts un verre de montre avec le bain colorant et on place les lamelles à la surface du liquide, de manière à ce que la face de la lamelle qui porte le liquide desséché trempe dans le liquide. Après qu'elles auront été ainsi colorées, on lave les lamelles dans l'eau et on les examine dans ce liquide, ou bien on les dessèche et on les examine dans le baume, ou bien on les traite par la série des mêmes réactifs que nous indiquerons à propos des coupes.
Examen des tissus sur les coupes. — Pour examiner les tissus, on en détache un segment avec un couteau chauffé au rouge, on met ce segment dans le microtome à congélation de Jung (de Heidelberg) et on en fait des coupes ; ou bien on durcit un pareil fragment dans l'alcool, ou dans le bichromate de potasse et l'alcool.
Pour les dents et les os, on met des lames assez minces de ces lissus dans le liquide de Kleienberg.
Solution saturée d'acide picrique 100 grammes.
Acide sulfurique ^ 3 —
Filtrez et ajoutez :
Eau 300 —
Cette solution durcit les tissus en les décalcifiant.
Si la pièce à décalcifier a d'abord séjourné dans l'alcool, on en suspend un fragment dans un vase contenant une solution concentrée d'acide picrique, en laissant un excès de cristaux d'acide picrique au fond du vase.
L'action à la fois fixative et durcissante de l'acide osmique est parfois utile pour mettre en évidence certaines bactéries. La méthode de fixation de Flemming est avantageuse pour les cellules et pour certaines bactéries. Elle consiste à mêler l'acide osmique avec l'acide chromique, par exemple, 0.02 d'acide osmique, 0.25 d'acide chromique. 0.04 d'acide acétique et 68 parties d'eau distillée; on y laisse de petits fragments pendant un ou plusieurs jours, après quoi on les place dans l'alcool.
EXAMEN DES TISSUS SUR LES COUPES
Pour obtenir un durcissement avec l'alcool seul, il faut placer un petit fragment de pièce dans une grande quantité d'alcool (1). Si la pièce n'est pas assez durcie, on la met pendant 12 heures dans un mélange à parties égales de solution de gomme sirupeuse et de glycérine, puis dans l'alcool.
Si les tissus contiennent des parties fragiles ou privées d'adhérences solides avec la masse du lissa, comme des couches d'exsudation superficielle, des liquides enfermés dans des abcès ou des kystes, etc., il faut se servir, pour monter les pièces, de substances liquides susceptibles de se coaguler dans les tissus. La substance de Kalberlé, qui consiste dans l'albumine de l'œuf coagulée, n'est pas propre à ces examens, parce que les parties de celle substance qui ont pénétré la préparation se colorent fortement et sont difficiles à distinguer des exsudations des tissus malades.
La celloïdine dissoute dans un mélange d'une partie d'alcool et d'une partie d'éther offre de meilleurs résultats, mais elle a l'inconvénient de simuler par places l'existence de la matière hyaline et de gêner par sa présence la coloration des bacléries. On verse ce liquide dans une pelile boite en papier fort de 2 centimètres cubes environ, o(i l'on dépose le fragment de tissu à examiner, et on place la- petite boîte en papier dans de l'alcool faible qui solidifie la celloïdine. La pièce est coupée ensuite dans le microtome.
Nous recommandons, pour monter les préparations, la paraffine chloroformée qui nous a donné les résultats les plus satisfaisants. Les pièces durcies dans l'alcool absolu sont placées dans la paraffine dissoute par le chloroforme. L'excès de chloroforme s'évapore, et il reste une masse à demi solide qui se conserve pendant plusieurs semaines. Après un séjour d'un jour dans celte masse, la pièce est placée dans de petites boîtes en carton mince qu'on remplit de paraffine. Cette dernière, devenue solide, est montée dans le microtome ; si la pièce était colorée avant d'être montée, on place immédiatement la coupe sur la lame porte-objet et on l'enferme dans le baume mêlé au xylol. Si la coupe n'est pas colorée, il faut la mettre dans l'essence de térébenthine, puis dans l'alcool absolu et ensuite dans la matière colorante. On obtient ainsi de très belles préparations.
Il est bon de faire des coupes aussi grandes que possible. Parfois la mollesse ou la fragilité des tissus, môme après qu'ils ont été durcis par l'alcool, oblige à faire des coupes un peu épaisses; mais en général il vaut mieux avoir des coupes très minces sur lesquelles on verra plus nettement toutes les bactéries et les éléments des tissus.
A mesure qu'on fait marcher le microtome, on transporte les coupes de
(I) Cornil, Instruction sur le mode de comcrvalicn des pièces anatomiques destinées à être examinées au microscope. Société anat. 1884.
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la lame tranchante dans une cupule remplie d'alcool. Il est bon de laisser les coupes dans ce liquide, parce que plus tard, lorsqu'on les portera dans un bain coloré aqueux, elles se déplisseront d'elles-mêmes et s'étaleront dans le liquide où elles doivent se colorer. Il faut toutefois ne pas laisser séjourner longtemps les coupes dans l'alcool, car certains microbes ne pourraient plus se colorer.
Les instruments dont on doit se servir pour transporter les coupes d'un liquide dans un autre, pour les étaler sur les lamelles, seront d'une propreté minutieuse. II faut faire usage d'aiguilles de verre ou de platine lorsqu'on met les coupes dans l'acide nitrique au tiers, et d'une façon générale l'aiguille de verre ou de platine a l'avantage de ne pas s'accrocher aux coupes, parce qu'elle reste toujours très lisse, n'étant pas oxydée. Les spatules dont on use pour transporter les pièces et pour les étaler sur les lames seront en nickel ou en platine.
Les coupes faites à l'aide du microtome à congélation sont moins commodes à traiter ensuite par les réactifs que celles qu'on obtient après durcissement par l'alcool. Elles sont en effet souvent couvertes de bulles d'air, plus altérables par les acides qui les gonflent ou par l'alcool qui les fait se contracter.
Coloration des bactéries. — L'examen des préparations d'un liquide contenant des bactéries nous fournit déjà, ainsi que nous l'avons dit précédemment, des renseignements très importants sur la forme, le nombre, la disposition et les mouvements des bactéries qui y sont contenues. L'étude des coupes dans l'eau additionnée de sel marin ou dans le sérum iodé montre aussi quelquefois des bactéries quand elles sont volumineuses; mais il faut toujours avoir recours aux colorations pour compléter l'analyse, qu'il s'agisse de bactéries isolées dans un liquide ou de coupes de tissus.
Lorsqu'on étudie des bactéries prises dans un bouillon de culture ou dans un liquide pathologique, après avoir enfermé le liquide à examiner entre la lame et la lamelle, on peut essayer de le colorer d'abord simplement en mettant une goutte de solution aqueuse faible de violet de méthyl B entre les deux lames de verre ou sur une lamelle couverte du liquide à moitié desséché et qu'on renverse ensuite sur la lame porte-objet en ayant soin d'enlever le surplus liquide colorant qui déborde la lamelle (Babes). Les bactéries se teignent d'une façon beaucoup plus" intense que le liquide qui les entoure. Cette méthode de coloration des bactéries vivantes est assurément la meilleure pour les étudier à l'état frais et pour mesurer leurs diamètres. Là, en effet, elles ne sont contractées par aucun réactif, et elles paraissent plus volumineuses que dans les préparations durcies par l'alcool ou traitées par la dessiccation. Leurs mouvements
COLORATION DES BACTÉRIES. — IIÉMATOXYLINE, IODE
continuent un certain temps, vingt-quatre heures, par exemple, pour les bacilles en virgule du choléra; leur protoplasma est vivant, élastique, et malgré la coloration, certaines vivent et se développent. On peut étudier ce développement en chautTant la platine du microscope à 33». On apprécie très bien la diflërence de couleur entre le protoplasma et les grains plus colorés. En un mot celte étude des bactéries colorées entre les deux lamelles à l'étal frais donne des renseignements très exacts sur leur physiologie et sur leur manière d'être dans les cultures et les tissus. Le mouvement de certaines bactéries s'arrête quelques secondes ou quelques minutes après qu'elles ont été teintes par les couleurs d'aniline.
Les procédés de teinture des coupes de pièces durcies et de liquides desséchés en minces couches sur les lamelles sont très avantageux pour l'élude des bactéries; mais on ne peut voir de cette façon leurs mouvements. De plus les bactéries sont rétractées par leur séjour dans l'alcool.
Les différentes couleurs employées sont :
(a) Le CARMIN', qui colore en rouge pâle certains microbes ronds. Le carmin aluné ou boraté colore mieux que le picrocarminate les microbes arrondis, par exemple ceux de la pyémie. On prépare le carmin boraté de la façon suivante d'après Grenacher. A une solution de borax à 4 pour 100 d'eau distillée, on ajoute 4 pour 100 de bon carmin et on chauffe deux fois jusqu'à l'ébullition. On ajoute au liquide chaud une quantité égale d'alcool à 70". On laisse reposer pendant cinq jours et on filtre.
Pour se servir de ce liquide on y laisse les coupes pendant une minute, on les lave dans l'alcool faible additionné d'une solution à 2 pour 1000 d'acide chlorhydrique, puis on les monte dans le baume après les avoir fait passer par l'alcool et par l'essence de girofle. Nous verrons bientôt que le picrocarminate d'ammoniaque, tel que le prépare Ranvier, est un des meilleurs agents pour obtenir une double coloration des coupes.
(6) L'iiÉMAToxYLiNK.Cet agent, tel qu'il est préparé suivant le procédé de Ranvier, colore mieux que le carmin tous les microbes ronds, mais n'a généralement pas d'action sur les bacilles et sur les autres bactéries. L'hématoxyline pure (sans alun) a été employée en solution concentrée, par Koch, pour colorer le tlagellura des bactéries. Celui-ci ne se colore pas par les couleurs d'aniline, qui, au contraire, colorent le protoplasma des micro-organismes.
(c) L'iode dissous dans une solution d'iodure de potassium sort à teindre le protoplasma du bacillus amylobacler et des autres bactéries qui possèdent la réaction de l'amidon. Il est utile pour l'étude des champignons des moisissures.
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La solution d'iodure de potassium iodé (1 gramme d'iodure de potassium pour 20 grammes d'eau avec addition d'iode métallique à saturation) sert à fixer les couleurs d'aniline sur les micro-organismes, de telle sorte que l'alcool employé ensuite décolore les tissus colorés par l'aniline, tandis que les bactéries restent colorées (procédé de Gram),
(d) Couleurs d'aniline. — On peut distinguer deux espèces de couleurs d'aniline, les unes dont le principe colorant est alcalin comme les dérivés de rosaniline (fuchsine, violet de méthyl, de gentiane, etc.), de triphényl de rosaniline (safranine, magdala, brun de Bismark, etc.), et les couleurs acides, comme l'éosine, la purpurine, la coccinine, le noir d'aniline, etc. Ces couleurs sont employées en solution aqueuse ou en solution alcoolique faible.
Pour s'assurer qu'on a affaire à des couleurs pures, on étale des poussières de ces couleurs sur du papier à filtre. On mouille la surface opposée du papier et on voit souvent apparaître alors des points de couleur différente (Ehrlich). En examinant à la loupe par exemple, on reconnaît que les violets sont souvent mêlés avec du bleu, du rouge, du vert, etc.
Violet de méthyl et de gentiane dans une solution d'huile d'aniline. — Les couleurs que nous avons le plus employées sont le violet de méthyl B (de Bâle), le violet 6 B et le violet de gentiane en solution aqueuse. Il est préférable de se servir, au lieu d'eau pure, pour dissoudre la couleur, d'une solution aqueuse d'huile d'aniline (3 grammes d'huile d'aniline pour 100 grammes d'eau distillée), qu'on agite et qu'on filtre. Ona,joute alors 11p. 100 d'une solution alcoolique concentrée du violet etlO p. 100 d'alcool absolu. On laisse dans celte solution les lamelles et les coupes pendant un temps variable suivant les bactéries qu'on veut étudier.
On emploie ensuite l'un des trois procédés suivants :
(1) Les objets colorés sont lavés rapidement à l'eau distillée, puis décolorés dans l'alcool pur jusqu'à ce qu'ils deviennent presque incolores. On les traite ensuite par l'essence de girofle, et on les monte dans le baume. Par ce procédé les noyaux restent colorés, ainsi que beaucoup de bactéries; les capsules des bactéries de la pneumonie sont aussi colorées.
(2) Lorsque les objets ont été colorés par un séjour d'un quart d'heure dans le bain colorant, on les place pendant quelques minutes dans la solution d'iodure de potassium iodé (Gram), composée ainsi qu'il suit :
Iode
lodure de potassium.
Eau distillée
1 gramme.
Us y deviennent brun foncé. On les décolore ensuite par l'alcool pur, puis
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on achève leur déshyilratalion k l'essence de girofle et on monte dans le baume.
(3) On place les coupes dans un bain de violet de méthyl ou de gentiane pendant quelques heures. On les lave à l'eau distillée et on les place pendant une minute dans une solution de bichlorure de mercure à 1 p. 100 d'eau distillée, avec addition d'une quantité d'alcool suffisante pour dissoudre le bichlorure. On lave à l'eau distillée, puis à l'alcool absolu. Les bactéries restent alors seules colorées, de même qu'après l'action de la solution iodée. On achève la déshydratation dans l'essence de girofle et on monte dans le baume. Gram a montré au congrès de Copenhague (1884 de très belles préparations des bactéries de la flèvre typhoïde obtenues par ce procédé, que nous avons employé depuis avec avantage.
Les préparations décolorés par l'alcool sont éclaircies par l'huile de bergamote ou par l'essence de girofle.
Les préparations traitées par le procédé de Gram avec la solution iodée sont très instructives. Tout est devenu incolore à l'exception des bactéries. On peut voir ainsi presque toutes les bactéries, celles de la tuberculose, de la lèpre, du choléra, etc. Mais la méthode de Gram est surtout excellente pour colorer les bacilles de la septicémie des souris, de l'œdème malin et du charbon, les bactéries du rhinosclérome, de la diphtérie, les streptococci de l'érysipèle et du phlegmon, les staphylococci de la suppuration. Dans la plupart de ces maladies il suffît de laisser les coupes un quart d'heure dans le bain colorant, mais pour d'autres, comme le rhinosclérome, il est nécessaire de les faire séjourner pendant 24 ou 48 heures.
Il est facile d'obtenir une double coloration des coupes en donnant aux cellules et aux fibres une couleur rouge, tandis que les bactéries restent violettes, ou inversement. On emploie à cet effet plusieurs procédés :
Après la coloration dans le bain violet et le séjour pendant une minute dans la solution iodée, on lave dans l'eau ou l'alcool faible, on place les préparations pendant quelques minutes dans la safrauiile, le picrocarminate, l'éosine ou la coccinine, puis on les éclaircit dans l'alcool pur et l'essence de girofle, et on monte dans le baume. N"ous avons constaté les bons effets de la safranine qui colore à' peine les bacilles et qui donne au tissu une couleur très brillante.
La coloration au picro-carminate d'ammoniaque est aussi excellente en ce sens, qu'on peut obtenir une élection très nette du carmin sur les noyaux des cellules, tandis que les fibres sont plus pîiles ainsi que le protoplasma, et que les globules du sang restent jaune-verdàtre.
Violet de méthyl et de gentiane en solution aqueuse. — Le moyen le plus
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simple tréludier les bactéries consiste à mettre une goutte du liquide qui les contient sur une lamelle, à le laisser dessécher à moitié, puis à colorer la lamelle avec une goutte d'une solution faible de violet de méthyl (solution concentrée 1, eau distillée; voyez page 72). On renverse ensuite la lamelle sur le porte-objet et on examine avec une lentille à immersion homogène. Un autre procédé consiste à placer pendant vingt-quatre heures les coupes dans une solution concentrée de violet; on lave ensuite dans l'eau, dans l'alcool et l'essence de girofle. Si la coloration est très intense, on peut laisser les préparations pendant deux ou trois jours dans l'alcool et l'essence de girofle. Par ce procédé, les noyaux sont colorés en même temps que les bactéries, surtout ceux qui sont en voie de multiplication, aussi bien que les débris de noyaux, les boules hyalines, l'éléïdine, la fibrine, les granulations élémentaires du sang, les globules blancs et môme certains globules rouges.
Le violet de méthyl en solution aqueuse réussit également bien dans la recherche des bacilles de la tuberculose et de la lèpre. On laisse alors les lamelles pendant plusieurs heures dans la solution concentrée de violet B, on décolore ensuite rapidement par l'acide nitrique ou chlorhydrique au quart et on lave dans l'eau distillée. On laisse sécher les lamelles et on les monte dans le baume. Les coupes sont traitées successivement par l'alcool, l'essence de girofle et le baimie.
On peut obtenir assez rapidement des préparations de bacilles colorés. Ainsi, une lamelle sur laquelle on a fait dessécher un liquide, mise pendant quelques minutes dans une solution concentrée de violet de méthyl à 60°, puis lavée rapidement dans l'eau distillée, est placée pendant une minute dans la solution iodée. On la lave, puis on déshydrate à l'alcool, à l'essence et on monte dans le baume. En sortant la lamelle de la solution d'iode, on peut la colorer par le séjour dans l'éosine pendant une minute et on obtient ainsi une double coloration. Les coupes doivent rester au moins une demi-heure dans la solution concentrée et chaude du même violet de méthyl.
Méthode d'Ehrlich. — Cette méthode bien connue consiste à mettre les coupes ou lamelles dans une solution d'huile d'aniline et de violet de méthyl ou de fuchsine préparée, comme cela a été indiqué ci-dessus, puis à décolorer rapidement dans de l'acide nitrique au tiers.
On peut, pour préparer la solution d'huile d'aniline, faire chauffer de l'eau distillée, dans laquelle on a ajouté I pour 10 d'huile d'aniline ou de toluidine, paratoluidine, ou orlhololuidine, ce qu'un de nous a indiqué le premier (1). On filtre, on ajoute 10 p. 100 d'alcool absolu et 11 p. 100 d'une
(1) Babes. Etude sur les bactéries de la lÀpre et de la tuberculose. Comptes reDdus de l'Acad. dcs&c, avril 1883.
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solution très concentrée de méthyl violet B ou de fuchsine (chlorhydrate de rosanilinc de Poirier).
On laisse les lamelles pendant une heure et les coupes pendant vingtquatre heures dans ce bain colorant. Après quoi on lave rapidement dans l'acide azotique dilué par l'eau dans la proportion de 1 à 3 ou 4 ou dans une solution d'alcool au dixième. On emploie dans le même but l'acide acétique cristallisahle ou l'acide chlorhydrique (1 partie d'acide chlorhydrique pour 10 d'alcool). Avant d'immerger la coupe dans un acide, on peut la colorer parle picrocarmin, la safranine, l'éosine, la coccinine, etc., qui colorent en rouge les tissus, les bactéries étant colorées en violet.
On décolore ensuite avec les acides, on traite par l'alcool absolu, l'essence de bergamote ou l'huile de cèdre, et on monte dans le baume. On peut aussi colorer les coupes parles couleurs rouges indiquées, lorsqu'elles ont été décolorées par l'acide. En les sortant du bain d'acide nitrique, on les lave à l'eau distillée, puis on les met pendant une ou deux minutes dans une solution aqueuse d'une de ces couleurs, et on les monte comme précédemment.
Si les coupes ont été d'abord teintées en rouge par la fuchsine d'Ehrlich, on les décolore à l'acide, puis on les passe à l'eau, et on leur donne une seconde coloration par le bleu de méth3'lène, le bleu de quinoléine, ou I hématoxyline. Les bacilles restent alors colorés en rouge et les cellules en bleu ou en violet. Les bacilles de la lèpre se colorent encore mieux par cette méthode que les bacilles de la tuberculose.
Certaines spores de bacilles se colorent ainsi d'une façon très intense, par exemple celles qu'on observe dans les selles.
On colore de même la chitine, l'épiderme corné, les poils, certains tissus mortifiés, et les coccidies (Babes, l. c).
Coloration des spores. — Si l'on suppose que certaines bactéries contiennent des spores, on emploie la solution d'Ehrlich à la fuchsine, en y laissant les pièces pendant plusieurs jours, ou en échauffant le bain. On peut porter la solution jusqu'à l'ébullition pour colorer les lamelles, mais les coupes ne pourraient supporter cette température. On décolore ensuite par l'acide nitrique au quart, puis on colore le fond et les bâtonnets en les laissant quelques minutes dans le bleu de méthylène.
Certaines spores se colorent très facilement par ce procédé, tandis que d'autres, comme celles de la fièvre typhoïde, de la morve, de la tuberculose, se colorent difficilement. Pour avoir de belles préparations de ces dernières, il faut tâtonner et sacrifier plusieurs lamelles pour arriver au degré voulu de coloration et de décoloration.
Si les spores ne supportent pas la décoloration par les acides, on lave
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à l'alcool les lamelles colorées, on les passe pendant une seconde dans le bleu de méthylène et on les examine.
Procédé rapide de double coloration des bactéries en général (Berlioz). — On prépare deux solutions :
i" Une solution de 6 centimètres cubes d'huile d'aniline dans 84 cent, cub. d'eau distillée. On fait dissoudre à chaud et on filtre après refroidissement ; on ajoute 2 gr. bO de violet 6 B surfin en solution dans 10 cent, cubes d'alcool à 90° et on filtre ;
2° Une solution composée de coccinine 2 gr. oO, eau distillée 95 cent, cub., alcool à 90", 5 cent. cub. On fait dissoudre et on filtre.
On fait un mélange à parties égales de ces deux solutions et on a ainsi une liqueur qui permet d'oblenir rapidement une double coloration. A cet effet, on met les coupes pendant un quart d'heure au plus dans ce liquide; on les traite ensuite par une solution, soit de carbonate de soude à 0 p. 100, soit d'iodure de potassium iodé à ii p. 100 ; on lave à l'eau et à l'alcool et on les monte dans le baume après avoir déshydr'até par l'alcool absolu et éclairci avec l'essence de girofle. Ce procédé réussit très bien pour les bacilles du charbon, de la diphthérie, etc., et pour les microcoques.
Fuchsine. — La fuchsine, et surtout le chlorhydrate de rosaniline, employés en solution alcoolique concentrée, colorent en une demi-heure la plupart des bactéries, surtout lorsqu'on a fait sécher le liquide qui les contient sur des lamelles. Nous recommandons pour la coloration des liquides desséchés contenant des bactéries de la gonorrhée, de la pneumonie, etc., le procédé suivant : séjour des lamelles pendant cinq minutes dans une solution alcoolique concentrée de fuchsine mêlée avec trois parties d'eau. On lave ensuite dans l'alcool faible ; on dessèche et on monte dansl'huile de cèdre ou dans le baume liquéfié parle xylol. On peut, parce procédé, distinguer les capsules incolores de certaines bactéries. Pour colorer les bacilles en virgule, nous recommandons l'emploi pendant plusieurs heures d'une solution aqueuse concentrée de fuchsine. Avec une solution aqueuse faible de fuchsine et le traitement par l'acide acétique ou nitrique à 1 pour 3, on arrive à colorer rapidement les bacilles de la tuberculose et de la lèpre (1). Après la coloration, on peut colorer le fond de la préparation en vert (vert de malachite), ou en bleu.
Procédé rapide de coloration des bacilles de la tubercidose (Frank'el). — Il consiste à chauffer la liqueur colorante rouge d'Ehrlich, et à décolorer
(1) II faut bien remarquer que les propriétés colorantes des divers échantillons de fuchsine fournis par une môme fabrique sont très dift'érentes. Il on est qui ne colorent pas les bacilles de la tuberculose, môme dans une solution d'Ehrlich.
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ensuite dans un liquide contenant à la fois de l'acide nitrique et du bleu de méthylène. On foit d'abord bouillir, dans un tube de verre, 2 à 3 centimètres cubes de la solution suivante :
On verse dans une petite capsule, en ajoutant 4 ou 5 gouttes d'une solution très foncée de fuchsine ou de rouge de Magenta. On laisse la lamelle quatre ou cinq minutes; on la retire et on la plonge pendant deux minutes dans le liquide suivant, qui est préparé d'avance et filtré
Bleu de méthylène à saturation.
La lamelle est lavée à l'eau distillée, puis déshydratée à l'alcool absolu, séchée et montée dans le baume.
Cette préparation rapide nous paraît moins sûre que la précédente; elle n'oli're du reste rien de nouveau.
Coloration des microcoques de la pneumonie. — S'il est facile de voir ces bactéries par le violet B et la solution iodée sur les lamelles oii l'on a desséché une mince couche de l'exsudat pulmonaire ou des crachats, il n'en est plus de même sur les coupes du poumon hépatisé. Il est très difficile en etfet de constater les raicrocoques avec des capsules sur les coupes.
D'après Friedlander, on y arrive en mettant les coupes pendant vingtquatre heures dans le mélange qui suit :
Fuchsine 1 gramme.
Eau distillée 100 —
Alcool 5 —
Acide acétique glacial 2 —
Les préparations sont placées dans l'alcool, puis, pendant deux minutes, dans une solution d'acide acétique à 2 p. 100 et ensuite dans l'eau, déshydratées enfin par l'alcool et l'essence de girofle, et montées dans le baume.
On arrive au môme résultat en mettant les coupes pendant vingtquatre heures dans un composé d'eau distillée 100 grammes, de solution alcoolique de violet de gentiane bO grammes, et d'acide acétique 10 grammes. On les décolore ensuite par un séjour de quelques minutes dans une solution d'acide acétique à 1 p. 100, on les déshydrate par l'alcool et l'essence de girofle et on monte dans le baume.
Eau distillée. .
Huile d'aniline Alcool pur
100 grammes, a —
Eau d'aniline.
Acide nitrique Alcool pur. . . .
30 grammes.
80 TECHNIQUE IIISTOLOGIQUE.
Bleu de méthylène. — Le bleu de méthylène a été recommandé par Weigerl, Elirlich et par Koch pour la coloration des bactéries. D'après notre expérience personnelle, celte couleur ne donne pas des préparations très précises ni durables. Il est vrai que les bactéries traitées par une solution aqueuse ou alcoolique concentrée de cette substance se colorent vite et que la couleur résiste bien à l'alcool et l'essence de girofle, mais elle est pàle et s'eftace bientôt. Koch a employé cette couleur lorsqu'il a découvert les bacilles de la tuberculose. Il a placé les lamelles pendant plusieurs heures dans une solution faible de ce bleu, dans de la potasse à l pour d 0,000. Les lamelles ont été portées ensuite dans une solution aqueuse concentrée de vésuvine pendant quelc[ues secondes, puis lavées, desséchées et montées dans le baume.
Pour colorer les bacilles de la fièvre typhoïde, de la morve et de la diplithérie, on a recours avec avantage au procédé suivant : on mélange 2 grammes d'une solution aqueuse de bleu de méthylène avec 100 grammes d'une solution de potasse très faible à -ï-jtjô- Les coupes se colorent vite dans cette solution. On traite ensuite par l'acide acétique faible, l'alcool, l'huile de cèdre et le baume. Cette méthode donne des préparations qni sont bonnes, mais peu persistantes. Les microbes apparaissent nettement quand on les regarde dans l'eau ou l'acétate de potasse après cette coloration (Lôfller).
Coloration des zooglœes de la tuberculose de Malassez et Vignal. — C'est aussi parle bleu de méthylène que Malassez et Vignal ont réussi à colorer leurs zooglœes. Ils y arrivent par l'un des deux procédés suivants :
A. On laisse pendant un jour les coupes dans un bain ainsi préparé :
Eau distillée saturée d'iiuile d'aniline et filtrée 9 cent. cub.
Solution concentrée de bleu de méthylène dans l'alcool • à 90O 1 —
On colore ensuite dans le mélange suivant :
Solution aqueuse de carbonate de soude h 2 pour 100.. 2 volumes. Alcool absolu 1
Cette opération délicate doit être surveillée en portant les préparations sous le microscope afin de l'arrêter à propos. On laisse ensuite les pièces un certain temps dans l'eau distillée, après quoi on les déshydrate rapidement par l'alcool absolu et l'essence de girofle et on les monte dans le baume.
B. On place les coupes dans le bain suivant :
BRUN DE BISMARCK, VÉSUVINE. SAFRANINE.
Solution de carbonate de soude h 2 pour 100 10 volumes.
Eau distillée saturée, d'huile d'aniline 5 —
Alcool absolu 3 —
Solution de bleu de méthylène laite avec 9 volumes d'eau distillée et 1 volume de solution concentrée de bleu de méthylène dans l'alcool à 90" 3 —
Cé mélange bleu clair devient verdâlre et donne un précipité au bout de quelque temps; mais il n'en est pas moins bon, il suffit de le filtrer. Les coupes restent dans ce bain deux ou trois jours. Elles sont ensuite mises dans l'eau distillée, puis dans l'alcool absolu légèrement teinté avec du bleu de méthylène ; on les éciaircit avec de l'essence de bergamote ou de térébenthine, et on monte dans le baume ou dans la résine Dammar dissoute dans le chloroforme.
Brun de Bismarck et vésuvine. — Ces couleurs sont bonnes pour teindre le fond de certaines préparations dont les bacilles sont colorés en rouge ou en violet. On arrive facilement aussi à colorer les bacilles du charbon par une solution de brun de Bismarck dans la glycérine. On met dans ce but une goutte de la solution glycérinée sur une lamelle où l'on a fait dessécher du sang charbonneux et on examine immédiatement. Le même procédé suffit pour colorer les bactéries de la fièvre récurrente, qu'il s'agisse de lamelles ou de coupes. Ces préparations peuvent être conservées en remplaçant la glycérine colorée par de la glycérine pure. Elles donnent de moins bons résultats lorsqu'elles sont déshydratées après avoir été colorées.
La coloration des bactéries en brun est surtout utile pour les reproductions photographiques; car ces dernières réussissent mal à représenter les bactéries imprégnées de rouge, de bleu ou de violet. Aussi est-il à regretter que certains bacilles, ceux de la tuberculose, de la morve, etc., se colorent très mal par le brun.
La purpurine, le magdala, le vert d'aniline sont peu employés dans la recherche des bactéries, parce qu'ils donnent une coloration peu intense et peu résistante.
Safranine (Babes, Arch. f. micr. Aiiat. 1883, I). — La safranine se range entre les couleurs d'aniline et l'amidoazobenzol. Pour la recherche des bactéries, la meilleure substance est celle de la fabrique de Bàlc.
Pour colorer les bactéries, on emploie une solution aqueuse de safranine, préparée à chaud, mêlée à S p. 100 d'huile d'aniline, agitée et filtrée sur un filtre humide.
On laisse pendant une ou plusieurs heures les coupes dans cette solution
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à froid ou pendant quelques minutes dans la solution à 60°, Après quoi on traite par l'alcool ou par la solution d'iodure de potassium iodé et l'on décolore ainsi tout le tissu à l'exception des bactéries, des ligures de multiplication indirecte, de la substance hyaline ou calcaire et de certaines parties des nerfs. On lave alors à l'eau distillée, on passe rapidement les coupes dans l'alcool pur, à l'essence de girofle et on monte dans le baume. Si on laisse le tissu coloré, les bactéries ne s'en distinguent pas moins a une couleur plus brunâtre, tandis que les noyaux sont d'un rouge clair. La safranine permet surtout d'étudier les bactéries rondes, les zooglœes et certains bacilles. Elle est aussi très avantageuse pour la coloration du fond des préparations. Ce procédé permet d'étudier les inflammations et dégénérescences produites par les bactéries. Les parties en dégénérescence hyaline sont en effet de couleur rouge jaunâtre, celles en dégénérescence calcaire de couleur rouge foncé ; les figures de multiplication indirecte des noj'aux que nous avons décrits les premiers dans les inflammations bactériennes (tuberculose, lèpre, variole) sont aussi très manifestes.
Dahlia. — Cette matière colorante, recommandée par Ehrlich, a été emploj'ée surtout par Ribbert pour colorer les micrococci de la pneumonie et leurs capsules. Elle réussit à montrer des bacilles là où avec d'autres couleurs on ne voyait que des microcoques. On emploie une partie de dahlia pour 100 d'eau distillée, SO parties d'alcool et 12 1/2 d'acide acétique glacial.
Éosine. — L'éosine, couleur acide d'un beau rouge, employée en solution aqueuse ou alcoolique, colore tous les tissus, mais n'a pas d'élection sur les micro-organismes. On l'emploie pour colorer le fond des préparations dont les bactéries .sont teintées en bleu ou en violet.
Elle colore bien les masses granuleuses qu'on trouve au milieu des cellules géantes de la tuberculose. Les capsules des bactéries de la pneumonie sont aussi mises en évidence par elle. Mais ce sont surtout les champignons parasitaires de la peau (achorion, favus, microsporon, etc.) qu'on colore bien avec la solution alcoolique d'éosine. La solution alcooUque possède aussi une élection sur les fibres élastiques (Baizer). Les coupes colorées en vue d'étudier les champignons sont examinées dans la potasse à 40 p. 100.
Coccinine. — Cette substance, d'un très beau rouge, a tous les avantages de l'éosine pour teindre le fond des préparations dans lesquelles les bacilles ou microcoques sont colorés en bleu ou en violet. Elle montre mieux les noyaux.
Résumé. — Si nous résumons maintenant les procédés à, suivre pour
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l'examen des bactéries au microscope, nous voyons qu'il faut d'abord les examiner dans l'eau et dans la chambre humide. On les colore ensuite, après demi-dessiccation, par une solution aqueuse faible de violet de méthyl B pendant quelques minutes. Les bactéries ainsi colorées sont examinées immédiatement dans l'eau. Presque toutes se colorent bien par ce procédé.
En même temps que ces examens à l'état frais, on étale une couche très mince du liquide sur des lamelles et on fait sécher à l'air libre ou à la lampe des parcelles de la substance à examiner; on les colore ensuite. Pour iHre sûr de colorer toutes les bactéries, on emploie plusieurs méthodes: l^le procédé de Gram (page 74) ; 2° le procédé de Lœffler (page 80} à l'aide du bleu de méthylène ; 3" la méthode d'Ehrlich (page 76) ; enfin, on laisse pendant 2iheuresles coupes dans une solution d'aniline additionnée de fuchsine, on lave à l'eau distillée, on décolore par l'alcool, on laisse sécher et on monte dans le baume (Babes). Les capsules ou godets contenant ces différents bains colorés doivent être placés dans une chambre humide de Koch.
Les mêmes solutions servent pour la coloration des coupes. Nous recommandons aussi pour les coupes le procédé suivant, qui donne d'excellents résultats pour la plupart des bactéries et en particulier celles de la morve, de la fièvre typhoïde, du choléra, etc. On laisse séjourner les coupes pendant 24 heures dans une solution aqueuse faible de fuchsine ; on lave rapidement à l'eau très légèrement acidulée par l'acide acétique; on les passe dans l'alcool et l'essence de girofle, on les étale sur la lame porteobjet et on les dessèche en les recouvrant de plusieurs couches de papier à filtrer; enfin on les monte dans le baume (Babes).
La méthode de Gram (voyez page 74), suivie de la coloration à la safranine, est celle qui convient le mieux pour colorer les bactéries de la septicémie des souris, les bacilles de l'œdème malin et du charbon, les bacilles du rhinosclérome, les micro-organismes de la diphthérie, les streptococci du phlegmon et de Yérysipèle, les slraphylococci de la suppuration. Pour certains microbes comme ceux du ch;irbon, de l'érysipèle, du phlegmon, etc., il suffit de laisser les coupes pendant une demi-heure. ou une heure dans le bain colorant, puis de les passer dans la solution iodée. Pour d'autres, comme le rhinosclérome, il faut au contraire les y placer pendant 24 ou 48 heures. 11 est bon do colorer ensuite le fond des lamelles et des coupes avec la safranine ou le picro-carmin.
Le micrococcus tetragenus et les diplocoques de la pneumonie seront préparés suivant la méthode de Friedlànder pour voir les capsules. La méthode de Ribbcrt (coloration rapide par une solution concentrée de dahlia et décoloration par l'alcool acidulé) nous a donné de moins bons résultats. Pour la plupart des microbes ronds, on se sert avantageusement de la safranine
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de Bàle additionnée d'huile d'aniline ou d'une solution aqueuse concentrée de violet de méthyle B dans laquelle les coupes séjournent pendant une heure.
Les bacilles de la tuberculose et de la lèpre seront colorés par la méthode d'Ehrlich et le fond teinté d'une couleur différente de celle qu'on aura fixée sur les bactéries. Dans les productions syphilitiques, les bacilles se colorent par le procédé de Lustgarten (voyez l'article consacré à la syphilis).
Le bleu de méthylène en solution alcaline d'après le procédé de Lœffler s'applique aux préparations de la septicémie des lapins, du choléra des poules, de la fièvi'e à rechutes, etc. Les préparations doivent rester pendant 24 heures dans le liquide colorant, après quoi on les lave rapidement dans l'eau à peine acidulée et dans l'alcool.
Pour colorer l'actinomycose sur des lamelles où on a fait dessécher le pus ou les grumeaux, on emploie, pour les filaments, la méthode de Gram, et pour les crosses, la safranine dissoute dans l'eau d'aniline, pendant vingt-quatre heures, suivie de l'action de l'iodure de potassium iodé (Babes) .
Essences et huiles destinées à éclaircir les 'préparations. — Si les préparations sont trop colorées, on les laisse plus ou moins longtemps dans l'alcool, puis dans l'essence de girofle. On les reporte encore de l'essence dans l'alcool, puis dans l'essence.
On peut se servir de diverses espèces d'huiles dans le même but.
L'huile d'origanum est avantageuse si les pièces ont été enfermées dans la celloïdine.
Cette huile en effet ne dissout pas la celloïdine, de telle sorte que la coupe reste dans le même état et qu'on peut y voir les parties les plus délicates soutenues par la celloïdine. L'huile d'origanum dissout le superflu de la couleur employée, plus rapidement et plus complètement que l'essence de girofle.
L'essence de girofle est universellement employée pour éclaircir toutes les préparations; seulement les préparations faiblement colorées ne supportent pas son action dissolvante. On se sert alors avec avantage de l'essence de térébenthine ou de bergamote. Ces deux liquides sont indiqués pour les préparations faiblement colorées à l'aide de la safranine, pour les tissus tuberculeux ou lépreux traités selon le procédé d'Ehrlich et pour les zooglœes de la tuberculose. Pour les objets faiblement colorés, comme par exemple pour les bacilles de la morve, on emploie l'huile de cèdre.
Baume du Canada. — Le baume du Canada, lorsqu'il est dissous dans le chloroforme, pâlit et décolore souvent les préparations dans lesquelles les bactéries ont été teintées par l'aniline. 11 convient, dès lors, de se servir du baume pur. On peut encore mêler le baume avec un peu de xylol, qui
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ne décolore pas l'aniline, et on a ainsi un baume liquide. Nous conseillons l'emploi du baume pur conservé dans des tubes de peintre.
Pour examiner et conserver pendant un certain temps les préparations non déshydratées contenant des bactéries colorées, on fait passer entre la lame et la lamelle de verre une goutte d'acétate de potasse concentrée. Si l'on tentait de les conserver dans la glycérine, cette substance dissoudrait très rapidement et complètement toutes les couleurs d'aniline fixées sur les microbes, qui deviendraient alors invisibles.
Mensuration, dessin et photographie des bactéries. — Pour mesurer les bactéries, on dessine d'abord avec la chambre claire un raicro-millimèlre objectif mis sur la platine du microscope. On mesure la grandeur de chaque division ; on règle le microscope en montant ou en descendant le tube jusqu'à l'échelle qu'on veut avoir et qui représente un grossissement déterminé. On sait alors à quel grossissement on dessine les objets. Si on veut les mesurer, il suffit de mesurer les objets dessinés à la chambre claire et de reporter leurs diamètres à l'échelle connue.
Pour reproduire des dessins de bactéries, il faut se servir d'une chambre claire. La chambre claire de Nachet donne avec les objectifs à immersion homogène de très bonnes images, moins claires assurément qu'avec de faibles grossissements, mais très suffisantes pour suivre les contours des objets à dessiner. Avec l'habitude du microscope et du dessin, on arrive à faire de très bons dessins de bactéries. Mais quand elles sont petites, il est difficile d'en donner les détails d'une façon tout à fait correcte et précise.
Le dessin peut être aussi bon que la photographie pourvu qu'il soit fait par un habile dessinateur qui soit en même temps micrographe. Il serait exagéré de nier la possibilité de reproduire les micro-organismes autrement que par la photographie. On peut ainsi colorer les objets, reproduire les tissus qui entourent les bactéries avec les couleurs qu'ils présentent. La photographie est assurément le mode le meilleur et le plus fidèle de reproduction des bactéries, et de leurs dimensions. En reproduisant par exemple par la photographie les divisions du micro- millimètre objectif, il suffit de comparer ces dernières avec les bactéries obtenues avec le même appareil et le même grossissement, pour connaître exactement leur diamètre.
Par la photographie, on peut obtenir des images qu'on ne voit pas à l'œil nu parce que la plaque photographique est plus sensible que l'œil humain, ce qui permet de donner aux lecteurs la certitude de la réalité des objets.
Cependant, sans vouloir en diminuer les grands avantages dans l'étude des bactéries, on doit néanmoins en signaler les difficultés et les imperfections. En effet on ne peut pas bien photographier les préparations montées dans le baume du Canada; on est obligé de les conserver dans l'eau, la glycérine ou l'acétate de potasse si elles ont été colorées par le brun
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de Bismark, le violet de méthyl et la fuchsine. La photographie est difficile, exige un très bon appareil, de l'habileté, beaucoup de temps. Avec les forts grossissements, la lumière n'est pas toujours suffisante pour fournir de bonnes images. La limite des objets devient parfois peu précise. On a toujours un très petit champ visuel; on ne réussit pas ou l'on réussit très difficilement à reproduire à la fois les bactéries et les tissus, de telle sorte que les uns ou les autres y perdent. On ne peut pas non plus reproduire toutes les bactéries qui se trouvent dans le champ visuel. Bien que quelques espèces très ténues et difficiles à colorer échappent à ce moyen de reproduction, Koch a donné (1) d'excellentes images photographiques de la plupart des bactéries pathogènes; cependant Koch, qui a publié tant de photographies dans le premier volume des Mélanges de l'Office impérial de santé, n'en a donné aucune dans le second.
Pour photographier les bactéries, Koch emploie un appareil de Fritsch qui diffère des autres en ce que la chambi'e obscure, le microscope et l'appareil d'éclairage sont horizontaux et mobiles isolément. Comme le tout doit être très exactement centré, on peut en mouvoir les différentes parties. Pour obtenir ce résultat, Koch a modifié l'appareil en faisant arriver la lumière du soleil par un héhostat qui fait pénétrer les rayons dans une chambre noire.
Les manipulations sont les mêmes que pour les autres photographies. Aussi l'opérateur doit-il bien connaître la photographie en général et tout particulièrement les procédés spéciaux de la photographie microscopique qui sont exposés dans le traité de Gerlach (2).
Nous ne pouvons enti^er ici dans les détails techniques de la photographie qui ne rentrent qu'accessoirement dans notre sujet. La pratique est du reste, là plus qu'ailleurs, la meilleure école. Les glaces sensibles sèches ne sont pas suffisantes. Il est nécessaire de se servir de glaces très sensibles au collodion humide. Tous les objectifs à immersion peuvent être employés. Koch s'est servi de l'objectif de Seibert et Krafft à immersion dans l'eau qui donne un grossissement de 500 à 700. Pour les copies il se sert d'un papier sensible à la lumière qui est très facile à manipuler. Mais le positif sur le papier ne vaut jamais l'impression sur le charbon.
(1) Beitrage zur Biologie der Pflmizcn, 2« vol., 3" livraison, p. 399, 187Î, et MiLlheiiungen aus der kais. Gesuiidheitsanite , t. L
(1) Donné (Cours de microscopie, avec atlas dessiné par Foucault, 1846, m-(°) a employé la photographie pour le dessin de ses figures. De très belles photographies ont été obtenues par VVoodwarl aux États-Unis et reproduites dans l'Hintoire médicale de la Cjuei-re de sécession. Luys a employé la photographie pour son allas du système nerveux. Gerlacli {De la plwtogniphie comme auxiliaire des recherches microscopiques, Leipzig, 18G3) a consacré un livre à son élude. Voir aussi Robin, Du microscope, 2" édition, 1877, p. 432 ; Reicliardt et Sturenberg, Traité de photographie microscopique, Leipzig, 18G8, Beneke, Brunswig, 18G8; et Vogel, Manuel de photographie, Berlin, 1874.
CHAPITRE IV
MÉTHODES DE CULTURE DES BACTÉRIES
Si l'on veut étudier de visu les phénomènes de la vie et du développement de certains microbes, il suffit parfois de mettre une petite" goutte d'un liquide de culture ou d'un liquide pathologique, recueillie avec toutes les précautions désirables, entre la lamelle et la lame porte-objet, et de l'examiner au microscope. Il est nécessaire d'observer durant un certain temps sur un porte-objet chauCfé ou sur la platine chauffante. L'un de nous a construit un appareil très simple pour obtenir une température constante sous le microscope. Il consiste en un porte-objet en cuivre assez volumineux, à double paroi, portant un trou central suffisant pour y mettre une lame de verre recouvert d'une lamelle. Il communique par deux tubes en caoutchouc avec le thermostat employé pour les cultures. On apprécie très bien ainsi les mouvements des micro-organismes. Si l'on a affaire à une bactérie qui se développe rapidement, on pourra constater sa reproduction par scission et les divers stades de son développement. S'il s'agit des bactéries du charbon par exemple, on verra, en examinant le bord de la préparation, c'est-à-dire la portion la mieux oxygénée, comment les bactéries s'allongent pour former des filaments.
Il est préférable de placer une gouttelette du liquide à analyser, avec un peu de substance nutrilive stérilisée, sur une lamelle mince et de la déposer à la surface d'une lame porte-objet excavée, creusée en cupule à sa partie centrale.
On borde alors la lamelle avec de l'huile d'amande fraîche ou de la vaseline, ce qui constitue une chambre humide.
Pour l'examen dans la chambre humide, on place une parcelle de la substance à examiner sur une lamelle mince, bien lavée et stérilisée sur la flamme, dans une goutte de bouillon de viande stérilisé et neutralisé. On renverse ensuite la lamelle sur une lame de verre porte-objet assez profondément excavée et dont l'excavation est entourée d'avance d'une couche épaisse de vaseline. La chambre humide ainsi constituée est la plus simple et la meilleure. On examine au microscope avec un objectif-^ de Zciss à immersion dans l'huile et avec le condensateur Ahbé muni d'un diaphragme à petite ouverture.
On peut employer aussi la chambre humide de Ranvier, danslaqulle le
88 MÉTHODES DE CULTURE DES BACTÉRIES
verre porte-objet offre à son centre un plateau circulaire entouré d'une rainure profonde. La gouttelette à examiner étant placée au milieu et recouverte de la lamelle, on borde le pourtour de la lamelle avec de la paraffine ou de la vaseline. La rainure renferme de l'air et un peu de liquide.
Ces chambres humides simples sont portées sur la platine chauffante. Nous avons construit une chambre humide analogue qu'on peut stériliser, qui communique à la fois avec l'air ambiant par un conduit et avec un réservoir d'eau distillée pour empêcher l'évaporation du liquide. Avec cette chambre humide, on peut suivre pendant plusieurs jours le développement des microbes, ou la placer dans une étuve pendant plus longtemps.
On peut aussi employer la chambre claire de Kiihne, qui consiste en un tube de verre dilaté en ballon à paroi très mince à son milieu. Ce ballon est lui-même aplati de telle sorte que les parois opposées arrivent presque à se toucher et qu'on peut le placer sur la platine du microscope, sous la lentille objective. La paroi aplatie du ballon n'est pas plus épaisse qu'une lamelle de verre mince à recouvrir. L'appareil étant stérilisé, on aspire le Uquide à examiner par une des extrémités du tube. Ce petit ballon aplati pourra être placé sur un porte-objet chauffé.
L'examen microscopique direct des microbes en voie de développement se fait aussi très facilement sur des lames de verre ou sur des cristallisoirs couverts d'une substance nutritive gélatinisée telle que le sérum gélatinisé, la gélatine peptone, l'agar agar, qu'on inocule avec les cultures ou virus contenant des bactéries. L'examen au microscope est utile pour étudier avec de faibles grossissements la forme et l'apparence que présentent les colonies de microbes dans leur groupement et leur accroissement.
Les procédés qui précèdent s'appliquent surtout à l'étude de très petites parcelles de liquides contenant des micro-organismes dont on veut étudier le développement. Mais pour faire des cultures de ces microbes en plus grandes niasses, on doit employer d'autres appareils et des substances nutritives stérilisées.
La façon la plus simple de faire ces cultures consiste à mettre un peu de la substance à examiner dans des vases stérihsés contenant des milieux nutritifs stériles.
Pour introduire le liquide qu'on suppose renfermer des microbes, on se sert d'un fil de platine chauffé au rouge, puis refroidi; on y trempe son extrémité et on l'introduit dans le bouillon liquide ou la substance gélatinisée appropriés à la culture, en se tenant dans l'atmosphère de la flamme d'une lampe à alcool. Puis on ferme le vase contenant la substance nutrive avec un tampon de ouate.
MÉTHODES DE CULTURE DE PASTEUR
MÉTHODES DK CULTURE DE Pasteuii (1). — PasteuF a fait le premier des cultures en employant des procédés à l'abri de toute cause d'erreur. Nous donnons d'abord ses procédés qu'on peut trouver dans ses diverses publications et dans celles de Duclaux, où nous avons emprunté la plupart de ces renseignements. Pasteur employa d'abord comme bouillons de culture des liquides variés, soit des liquides nutritifs artificiels, soit des infusions de viandes. En voici quelques exemples.
L'eau de levure est préparée avec de la levure fraîche de brasserie qu'on laisse en suspension dans l'eau, puis qu'on passe à travers un tamis de soie. On décante ensuite, on abandonne le liquide à lui-même pendant 24 heures, pendant lesquelles la levure se dépose. On décante le liquide trouble qui surnage. On délaye le reste dans un volume d'eau suffisant pour qu'il y ait SO à 100 grammes de levure par litre. Le liquide ainsi obtenu est filtré; il sort limpide du filtre, et s'il est louche, on ajoute un peu d'acide phosphorique qu'on salure ensuite avec de l'eau de chaux.
L'infusion de foin se fait en coupant le foin en paillettes et en le mettant dans l'eau bouillante pendant quelques minutes. On filtre ensuite. La liqueur est limpide et acide.
L'urine employée pour les cultures sera bouillie, puis neutralisée si elle est devenue alcaline, puis filtrée à chaud.
Les bouillons de viande se préparent avec delà viande de bœuf, de veau, de poule, etc., hachée, mise dans l'eau et portée lentement à l'ébuUilion. On verse sur un filtre mouillé. Si la matière grasse passe dans le filtre, on siphonne le bouillon après l'avoir laissé se refroidir. Le bouillon est un peu acide et doit être très limpide.
Les vases dans lesquels on recueille ces divers liquides sont tous fiarabés dans un fourneau à gaz en tôle du modèle ci-contre (fig. 5), dont la double boîte est chauffée directement parla flamme du gaz et qui contient un panier en fil de fer où l'on met les tubes, les flacons, ballons, matras et d'une façon générale tous les instruments à stériliser. La température de la caisse sera élevée
(l) Les méthodes de culture de Pasteur sont exposées dans les livres quo nous avons déjà cités sur le vin, la bière, etc. — Voyez encore Diiclaux, Ferments et maladies, Paris, 1882, et Encyclopédie chimique de Frémy, t. IX, 1883.
l'ig. 6. — Coupe du chaufToir employé pour flamber et stérilise les instruments et la verrerie.
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à ISO» ou 250°, ce qu'un thermomètre permettra d'apprécier, et tous les germes provenant de l'air seront cerlainement délruils dans les vases et sur les instruments placés dans l'appareil.
Kig. 7. — A, lubo i effilure horizontale. B, tube à effiliiro recourbée. a, b, col ; c, el'filure (figure empruntée à Duclaux).
Fig. 8. — Ballon à effilure supérieure.
Pour enfermer les bouillons dans des vases stérilisés, on aura d'abord
imbé dans le fourneau à gaz les tubes et les ballons.
Les tubes présentent sur un de leurs côtés une effilure horizontale ou
Fig. 0. — Ballon à effilure latérale et à col boucbé à la ouate. a, col du ballon bouché par de la ouate ; b, effilure latérale.
courbée en bas (B, a, fig. 7) dont l'e.xtrémité est terminée en pointe elfermée à la lampe. Leur col ouvert est bouché par de la ouate.
Les ballons présentent tantôt un col allongé et un corps sphérique ou à base un peu aplatie ; tantôt ils portent à la partie supérieure une effilure
REMPLISSAGE DES BALLONS ET DES TUBES
plus ou moins longue (fig. 8), ou une effilure latérale, sinueuse à concavité inférieure (fig. 9). Le col des ballons est dans ce dernier cas bouché à lu ouate (a, fig. 9). Pendant le flambage, les micro-organismes qui peuvent exister à la face interne des tubes et ballons sont détruits; l'air qu'ils contiennent est raréfié; la ouate se roussit et'lorsqu'ils se refroidissent dans le fourneau même, l'air chauffé, calciné pour ainsi dire, rentre dans les flacons en passant sur la ouate. Il est tout à fait pur de germes.
Pour remplir un tube à effilure avec du bouillon pendant que la solution nutritive bout à Tair libre dans une capsule de porcelaine, on passe rapidement l'effilure dans la flamme d'une lampe à alcool, on casse son extrémité sans choc, après y avoir tracé un trait àia lime, on repasse de nouveau la section dans la flamme, et on introduit l'effilure ainsi ouverte dans l'infusion en ébullition. On aspire doucement par le col du tube ; le liquide monte dans l'effilure, puis redescend lentement dans le tube. Lorsqu'il est suffisamment rempli, on chasse la goutte du liquide qui reste à l'extrémité de l'effilure et on la ferme à la lampe.
On agit exactement de la même façon pour remplir un ballon portant une effilure à son corps.
Pour conserver une assez grande quantité de bouillon préparé, on peut employer des ballons stérilisés sans effilure qu'on remplit du bouillon filtré. Ces ballons, dont on ferme le col à la lampe d'émailleur, sont chauffés dans un bain de chlorure de calcium à la température de 113". Le meilleur appareil pour chauffer ces ballons consiste dans l'autoclave fabriqué par Wisnegg et qui représente une grande marmite de Papin fermée hermétiquement et bien boulonnée, qui se chauffe au gaz par sa partie inférieure et qui est munie d'un manomètre. Il est facile de porter ainsi la tempéi'ature à 130° en vase clos.
Si l'on veut avoir une série de tubes Pasteur remplis de bouillon, on se sert des tubes stérilisés à double réservoir de la figure 9, qui présentent deux effilures latérales dont l'extrémité inférieure est fermée à la lampe, et dont le goulot est rempli d'ouate. Ces tubes sont à cheval sur le montant d'une planchette.
On casse le col d'un ballon fermé rempli de l'infusion en ayant soin de tracer d'abord un trait à la lime, on suit ce Irait avec un morceau de charbon enflammé de façon à obtenir une cassure circulaire. On prend successivement chacun des tubes, on casse leur extrémité, on la flambe, on l'introduit dans le ballon et on aspire la liqueur; on replace chacun de ces tubes à cheval sur la planchette (fig. 11). Quand ils sont tous remplis, on les ferme à la lampe.
Fig. 10. — Tube à double réservoir et à double effilure. Le col du tube est fermé ù l'oualc.
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Au lieu de tubes, on emploie communément les matras de Pasteur qui ont représentés dans la ligure 12. Ils consistent en un petit ballon à fond plat fermé par un bouchon à recouvrement à l'émeri, qui se termine par un tube en verre obstrué par de la ouate. Ces matras ont été flambés au
Fig. H. — Cette figure montre la disposition des tubes à double réservoir disposés sur une planchette pour l'opération qui consiste à les remplir d'un bouillon conservé dans le ballon placé à droite de la table (d'après Duclaux).
préalable. Quand on veut remplir une série de ces vases, on prend un des grands ballons scellés à la lampe dont on coupe le col ; on remplit une pipette à gros ventre (fig. S) avec le liquide qu'il contient. Cette pipette a été au préalable stérilisée pendant qu'elle était fermée à son extrémité et remplie d'ouate à son col. Puis on porte son contenu successivement dans plusieurs matras en soufflant par le col pour faire couler le liquide par l'extrémité inférieure. Les grands ballons à effilure latérale représentés dans la figure 8 sont plus commodes. En effet on les remplit directement avec le liquide du bouillon pendant son ébullilion, puis on ferme à la lampe l'effilure et on les chauffe dans la marmite de Papin à 115 ou à 130°. Après cela on les conserve jusqu'au moment où l'on veut remplir les matras Pasteur. Il suffit de casser l'extrémité de l'effilure et de souffler par le col du ballon pour faire passer le liquide qu'il contient dans les matras. L'opération finie, si le ballon renferme encore du liquide, on ferme l'effilure à la lampe et ou conserve le ballon et son contenu jusqu'à ce qu'on en ait besoin de nouveau.
Fig 12. — Ma tras Pasteur.
SUBSTANCES GÉLATINISÉES EMPLOYÉES POUR LES CULTURES
Les tubes elles pelils inalras étant remplis, U faut encore s'assurer que le liquide qu'ils contiennent est bien stérilisé. Il convient alors de les laisser pendant plusieurs jours à 33° dans la grande étuve en bois à double paroi fabriquée par Wisnegg sur les indications de Pasteur ou dans une étuve d'Arsonval. Nous donnons plus loin la description de ces appareils.
MÉTHODES PLUS HÉCENTEs. — Dcpuis Ics premiers travaux de Pasteur, un grand nombre de botanistes, de physiologistes et de pathologistes ont apporté leur contingent à la technique des cultures, de telle sorte que les procédés ont été modifiés, simplifiés et perfectionnés.
Tels sont les procédés de culture sur des sub.stances gélatinisées, sur les pommes de terre, etc., imaginés par Brefeld, Grawilz, Koch; tel est l'emploi des lames de veiTe, sur lesquelles on étend les substances gélatinisées qu'on ensemence de bactéries ; des cristallisoirs et des cloches de verre où l'on enferme ces lames pour obtenir des cultures.
Dans ces méthodes, il faut toujours commencer par bien laver d'abord, puis stériliser tous les instruments, verres, cristallisoirs, cloches, lames de verre, couteaux, etc., en les portant pendant une demi-heure à la température de loO" dans l'air sec. Les instruments, les couteaux, aiguilles, pinces, etc., sont enfermés dans une boîte de fer à claire voie, dont le fond est couvert d'une feuille d'amiante, dont le couvercle est surmonté d'une poignée. Celte boite est placée dans la coi'beille du fourneau à gaz de la figure 6 (p. 89), avec la verrerie.
Pour stériliser avec la vapeur d'eau, on emploie un poêle cylindrique (fig. 16) entouré de feutre, dont le quart inférieur est rempli d'eau. Audessus du niveau du liquide se trouve une grille sur laquelle on place un panier grillagé contenant les tubes et flacons remplis de la substance gélatinisée ou des pommes de terre qu'on veut stériliser. L'eau est chauffée par un bec à gaz. Le poêle est fermé à sa partie supérieure par un couvercle qui laisse passer un thermomètre. Le thermomètre doit marquer 100" au moment où on introduit les substances.
Bouillons et substances gélatinisés employés pour les cultures. — Nous avons étudié déjà les conditions variées de l'e.Kistence des bactéries; les unes, aérobies ou aérophiles, vivent uniquement dans les milieux aérés pourvus d'une quantité plus ou moins grande d'oxygène ; les autres, anaérobies, comme certains ferments, se développent de préférence dans les milieux dépourvus d'oxygène. Certaines n'ont besoin que d'aliments hydro-carbonés, tandis que la nutrition de la plupart nécessite des aliments azotés. Un petit nombre d'entre elles fruclilienl dans un liquide
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acidifié, tandis que presque toutes ont besoin d'un milieu neutre ou alcalin. Ces diverses conditions de vie doivent être satisfaites dans les cultures artificielles.
Nous avons déjà indiqué le mode de préparation des infusions et bouillons employés par Pasteur et qu'on rend neutres ou alcalins en ajoutant des sels basiques.
Cohn s'est servi d'un liquide dans lequel, pour 20 grammes d'eau distillée, il mettait Qb'',! de phosphate de potasse, O^"",! de sulfate de magnésie, de phosphate de chaux tribasique elO^^,2 d'acide tarlrique.
Nœgeli recommande divers hquides, et en particulier celui-ci : eau 100 grammes, albumine soluble 1 gramme, phosphate de potasse 0s'',2, sulfate de magnésium 0b'',04, et chlorate de chaux 0e'",02. Souvent on emploie des solutions albumineuses contenant une quantité déterminée de sucre, d'amidon, d'acides gras, etc.
Lorsque ces différents liquides ont reçu des particules contenant des bactéries, celles-ci se développent sous forme de nuages, de flocons, de sédiments au fond du hquide et de peUicules à sa surface. Mais les différentes espèces de bactéries qui y pullulent se mêlent les unes aux autres, et il est difficile de les séparer pour obtenir isolément des cultures pures d une espèce déterminée. On y arrive mieux en employant des substances nutritives semi-solides ou solides, car le fragment contenant des bactéries, inoculé sur ces substances, donne lieu à des fructifications qui restent à leur surface au point touché, ou qui pénétrent dans la profondeur en présentant une forme souvent caractéristique.
Aussi ce fut un véritable progrès que la culture sur les substances nutritives solides. Depuis longtemps on s'était servi des œufs, des tranches de pommes de terre et de carottes; mais ce sont surtout la gélatine employée par Brefeld et Klebs, l'agar agar mêlés avec des peptones,le sérum de sang de bœuf gélatinisé préparé par Tyndall et Koch (I), qui sont le plus utiles, car leur transparence permet d'apprécier la couleur et la forme des cultures dans leur profondeur comme à leur surface. Ces difTérentes préparations ont été employées avec le plus grand succès par Koch, qui a perfectionné et généralisé la méthode de culture sur les milieux sohdes. Il a employé le premier les cultures transparentes et solidifiées pour isoler les différents germes.
Pour préparer les pommes de terre en vue des cultures, on les choisit assez grosses et à surface bien hsse. On les nettoie 'd'abord avec une brosse, on enlève avec un couteau les bourgeons et les parties altérées; on les place ensuite pendant une heure dans une solution de sublimé
(1) Mittheilungen d. k. Gesundheislamte, 1. 1 et t. II. — Deut. Med. Wochenschrift, 1884, n" 32. — Allgemeine Zeitung v. Mùnchen Deilage, 8 novembre 1884.
SUBSTANCES GÉLATINISÉES.
— GÉLATINE PEPTONIFIÉE.
à i) p. 1000, et enfin on les fait cuire pendant une demi-heure dans une étuve à vapeur. Pour s'en servir, on prend une pomme de terre entre le pouce et l'index de la main gauche qu'on a préalablement lavée au sublimé. On la coupe en deux avec un couteau chauffé au rouge, puis refroidi. On laisse tomber les deux morceaux dans une chambre humide composée d'un grand crislallisoir recouvert d'une cloche. Cette chambre humide a été stérilisée antérieurement. On coupe de même une seconde pomme de terre, de telle sorte qu'on a, au fond du crislallisoir, quatre morceaux que nous désignerons par les chiffres 1, II, lil, IV. Cela fait, on prend avec un couteau stérilisé un peu de la substance qu'on suppose i-enfermer des bactéries; on l'étalé avec un couteau à la surface de section du tronçon I ; on prend avec un autre couteau stérilisé une petite particule de la substance déjà étalée sur la pomme de terre I, et on l'étend sur toute la surface de section de la pomme de terre II. On répète la même opération pour les deux derniers tronçons, si bien que la pomme de terre IV contient très peu de germes.
Beaucoup de bactéries croissent très bien sur les pommes de terre et sur les carottes qu'on prépare de la même façon.
Pour se servir des œufs, on les fait durcir, on enlève la coquille, on les lave au sublimé, on les met de nouveau à l'étuve et on les coupe en deux comme les pommes de terre.
Pourpréparer la gélatine peptonifiée, on mêle bOO grammes de viande dépouillée de graisse et hachée à d litre d'eau distillée. On laisse reposer ce mélange pendant 24 heures en entourant de glace le vase qui le contient. On le passe ensuite dans un linge propre. On obtient de la sorte environ un litre de liquide. Si l'on obtient moins d'un litre, on ajoute de l'eau distillée de façon h compléter un litre. On additionne le liquide de 10 grammes de peplone sèche et de 5 grammes de sel de cuisine; on chauffe jusqu'à l'ébullilion, on filtre et on ajoute 100 grammes de gélatine pure et tout à fait incolore. On chauffe ensuite jusqu'à la dissolution de la gélatine; on neutralise le mélange avec le
Fig. 13. — Filtre pour la gél.itine peplone fabriqué par Wisnegg.
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carbonate de soucie jusqu'à ce que le papier de tournesol rouge devienne un peu bleuàlre et que le papier de tournesol bleu ne change pas de couleur; on chauffe encore au bain-niarie, dans l'eau bouillante, pendant une demi-heure; on s'assure de nouveau de la réaction légèrement alcaline du liquide, et on filtre enfin dans du papier Joseph et un filtre en verre placé dans le chauffoir métallique à double paroi rempli d'eau chaude (fig. 13). La gélatine est versée directement dans les tubes stérilisés.
La stérilisation des tubes se fait de la manière suivante : on lave les tubes à la solution de sublimé et ensuite à l'eau stérilisée, on les bouche avec de la ouate, puis on les prend par l'extrémité supérieure et on chaulTe fortement le fond sur une flamme d'alcool. On les laisse refroidir, puis on enfonce un peu la ouate et on chauffe leur extrémité supérieure en les tenant parleur fond, jusqu'à ce que la ouate devienne un peu rousse.
Si l'on possède les appareils perfectionnés de nos laboratoires, on lave les tubes à l'eau bouillante, on les bouche à la ouate et on les met pendant une demi-heure dans l'un des appareils représentés figure 6 ou lo, à 150°.
On verse dans chaque tube 10 grammes de gélatine. Avec la quantité de gélatine fabriquée d'après la formule précédente, on doit avoir environ quatre-vingt-dix à quatre-vingt-quinze tubes. Après avoir rempli les tubes, on les bouche de nouveau à la ouate et on les stérilise en les plaçant pendant dix minutes dans une étuve à vapeur chauffée d'abord à 100° et maintenue à cette même température. On les y met de nouveau, pendant le même laps de temps, les deux ou trois jours suivants. Cette gélatine peptonifiée contient 10 p. 100 de gélatine, 1 p. 100 de peplone sèche et 5 p. 1000 de sel de cuisine.
Nous avons employé aussi pour les cultures sur la gélatine les matras de Pasteur; mais ces derniers sont avantageusement modifiés en leur donnant la forme des ballons d'Erlenmeyer, de façon à ce que l'on puisse atteindre toutes les parties du fond du matras avec le fil de platine, soit pour faire les ensemencements, soit pour prendre les cultures qui s'y développent.
Lorsque la gélatine est employée à des cultures, on ne doit pas dépasser la température de 20 à 22°, car elle se liquéfie à une température plus élevée, et on perdrait le bénéfice d'une culture sur une substance solide.
Au lieu de gélatine, on peut employer l'agar agar, dont le grand avantage consiste en ce qu'on peut chauffer la substance gélatinisée par l'agar agar jusqu'à la température de 40° sans qu'elle se liquéfie. L'agar agar peptonisée donne un milieu moins transparent que la gélatine, mais en en mettant une petite quantité, elle est suffisamment transparente. On peut aussi mêler avantageusement l'agar agar avec la gélatine.
AGAR-AGAR. — SÉRUM SANGUIN GÉLÂTINISÉ
La préparation de l'agar-agar s'cITccLuc de la môme façon que la gélatine ; seulement on ajoute au suc de viande 0,o à 1 p. 100 d'agar-agar pulvérisé et 2 p. 100 de gélalino. Pour filtrer, on emploie avantageusement un linge do flanelle sur lequel on fait passer plusieurs fois le liquide. La flltration se fait surtout rapidement dans le vide, et donne un liquide bien clair. Il est bon de laisser gélatiniser obliquement l'agar-agar afin de pouvoir faire l'ensemencement à la fois par une piqûre et par une strie. Les cultures sont ainsi très démonstratives.
Le meilleur milieu de culture pour les bactéries pathogènes est le sérum du sang du bœuf, du mouton et du cheval. Voici le moyen d'obtenir le sérum gélatinisé. On saigne un animal en introduisant dans la veine jugulaire un Irocart stérilisé qui communique avec l'effilure latérale d'un ballon dont le col esl bouché à la ouate, et qui est également stérilisé (voyez fig. 9). On ferme ensuite l'effilure à la lampe. Il est bon de se servir, pour recueillir le sang, de petits ballons de la contenance de
Fig. li. — Appareil iiiKigioé par Kocli pour maintenir inclinées les éprouveltes contenant du sérum pondant la gélalinisalion. Cotte figure et les figures suivantes sont empruntées au catalogue du R. Muenckc, fabricant dos ustensiles spéciaux nécessaires à la culture des bactéries, à Berlin.
300 centimètres cubes. Ce procédé pour recueillir le sang est celui que Pasteur a mis en usage pour démontrer la pureté de ce liquide. Nocart s'en est servi pour fabriquer le sérum gélatinisé. On laisse les ballons au repos pendant un ou deux jours; le caillot se rétracte ; au-dessUs de lui il existe une couche de sérum limpide, représentant jusqu'à 200 grammes de liquide, qu'on verse dans des éprouvettes par l'effilure latérale en soufllanl par le col du ballon. Les éprouvettes bouchées à la ouate sont portées deux ou troisjours successivement à la température de 65° à 08° pendant une hnuro. Puis on gélatinisé leur contenu en les mettant dans un petit appareil inventé par Koch et qui consiste dans une boite carrée de fer-blanc à double fond rempli d'eau cliaufféc, couverte d'une lame de verre (fig. 14). Les éprouvettes y sont très inclinées, de (elle sorte que la surface du sérum soit aussi grande que possible. On chauffe à 70» jusqu'à ce ([u'il soit gélatinisé sans être troublé.
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Ce procédé de gélatinisation doil durer de une à deux heuros. Le liquide est plus transparent si l'opéralion se fait lentement.
Nous nous sommes convaincus que si l'on prend le sang d'un animal sain avec toutes les précautions voulues, il ne se développe jamais de germes dans les ballons et les éprouvettes. 11 faut néanmoins laisser séjourner pendant plusieurs jours ces dernières, après qu'elles ont été remplies, dans une étuve à 36°, afin de s'assurer de la pureté de la substance.
Voici le procédé de Koch, qui est plus compliqué:
Pouv recueillir le saïuj, il se sert de vases cylindriques de 20 centimètres de
15. — Appareil de Koch pour stériliser l ig. llj. — Appareil à vapeur
les éprouvettes. de Koch.
hauteur sur 8 à 10 cent, de diamètre et fermés par des bouchons de verre. Ce vases, après le lavage, sont rincés avec une solution de sublimé à I p. 100 puis à l'alcool et enfin à l'éther; ce dernier liquide est évaporé à l'étuve. On y recueille le sang au moment où il jaillit de la veine d'un animal. La saignée est faile avec un couteau stérilisé ; la peau de l'animal a été lavée avec une solution au sublimé et on ne recueille pas le premier jet, qui peut contenir des poils et des impuretés. On remplit le vase jusque auprès du bord, on le bouche et on le place aussi vile que possible sur la glace, où il restera 24 à 30 heures pour permettre la formation d'un caillot solide.
Pour que la séparation du sérum et du caillot se fasse bien, il est nécessaire de laisser pendant tout ce temps le vase immobile près du lieu où
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on a recueilli le sang. Si on le transportait un peu plus loin, le sérum perdrait sa transparence. Le sérum sera pris avec une pipette et versé dans des éprouvettes préalablement stérilisées qu'on remplira au tiers, et qui seront bouchées avec de la ouate.
La stérilisation du séi'iim repose sur ce fait (Tyndall), que les bactéries sont tuées à une température relativement basse, au-dessous de la température de coagulation de l'albumine, tandis que leurs spores résistent. Un premier chaulTage tue les bactéries vivantes, mais leurs spores germent le second jour, le troisième, ou les jours suivants; le chauffage répété une fois tous les jours tuera les bactéries à mesure qu'elles se développent. C'est là le chauffage discontinu. Pour cette opération, on place les éprouvettes dans une étuve cylindrique à double paroi renfermant de l'eau chaude (tîg. 15). La température intérieure de l'étuve sera maintenue àbS", et l'opération sera répétée tous les jours pendant une heure pendant cinq à six jours consécutifs. Cette opération peut s'effectuer au bain-marie. On voit souvent se former sur le sérum stérilisé une pellicule de choleslérine qu'il ne faut pas prendre pour un développement de microbes.
On peut employer le sérum ainsi liquide et stérilisé. Mais lejplus souvent il est préférable de le solidifier.
En agissant exactement d'après celte méthode et surtout en recueillant le sérum assez vite et avec soin, il ne se développe presque jamais de bactéries et l'on peut procédera la gélinatisation sans attendre la stérilisation pendant huit jours.
Il est probable que le caillot qui se sépare du sérum retient les bactéries qui auraient pu entrer dans le sang pendant la saignée.
Pour obtenir la gélatinisation sur une surface aussi étendue que possible, on place les éprouvettes inclinées dans l'étuve aplatie et penchée (fig. J4). Le fond de l'étuve est garni de ouate et un thermomètre placé dans l'étuve sert il apprécier la température. Le point de gôlinatisalion étant de Go", on maintiendra la température au-dessus de OS», et au-dessous de 68", le point de coagulation du sérum étant do 75o. La gélatinisation est plus ou moins rapide suiviint la pi'ovenance du sang. Le sérum de mouton est celui qui se gélatinise le plus vile, le sérum de veau le plus lentement; en moyenne une demi-heure à une heure suffira. Un sérum bien gélatinisé est solide et durcomme du blanc d'œuf durci, do couleur d'ambre, transparent "I un peu lailcux seulement dans sa partie inférieure. L'eau de condensation qui se forme sur les parois de l'éprouvelte pendant le chauffage se réunit au l'oiid du tube, et forme un liquide de culture contenant en dissolution des substances nutritives. Si l'inoculalion a été pratiquée jusqu'à la partie liquide, on aura l'avantage de pouvoir observer en même temps le développement des bactéries sur un milieu solide et liquide.
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Les parties supérieures de la couche du sérum se desséchent, mais les parties moyennes et inférieures restent bonnes pendant des mois.
Isolement des bactéries à Vétat de pureté. — Pour obtenir des cultures pures, Klebs a employé la culture fractionnée, qui consiste à laisser croître d'abord toute espèce de germes, puis à transporter une petite parcelle du premier liquide dans un autre liquide stérilisé. Dans celui-ci il naît un moins grand nombre de bactéries, et en répétant plusieurs fois cette môme transplantation, on arrive quelquefois, mais non toujours, à voir prédominer l'espèce qui se reproduit le plus abondamment.
Bi'ofeld et Pasteur se sont efforcés de diluer tellement la culture que dans une goutle de liquide il n'y ait pins qu'un ou deux champignons. Bi'cfeld a appliqué cette mélhode à l'étude du baeillus subtilis. Il examine au microscope sur une lamelle une parcelle de liquide dilué et s'assure qu'il n'y a qu'un grand bacille ; puis il ajoute une goutte de gélatine et place la lamelle dans une chambre humide.
Pour isoler les germes, Brefeld fait entrer dans une chambre humide de Kuhne de la gélatine contenant des germes ; il vide la chambre humide ; mais il res'te une mince couche de gélatine adhérente au verre à l'intérieur de la chambre humide. Cette couche contient quelques germes qu'on peut observer isolément au microscope et voir se multiplier.
Un autre procédé employé par Na3geli consiste à diluer le liquide qu'on veut examiner jusqu'à ce qu'on suppose qu'il y ait peu de germes dans la partie qu'on doit ensemencer, ou bien on cultive d'abord et on dilue ensuite la culture qu'on ensemence de nouveau. Mais ces méthodes, livrées au hasard, ne donnent, on le comprend, aucune assui\ancc sur la pureté et sur la nature des cultures obtenues.
Ces méthodes n'ont plus en réalité qu'une valeur historique.
Cohn, en chauffant des bactéries pourvues de spores, a vu que les spores résistaient à des degrés de température variables, mais plus élevés que les bactéries.
Miquel (1) a isolé ainsi un bacille en chauffant le liquide à 108°.
Salomonsen a employé, pour étudier les bactéries de la putréfaction du sang, des tubes capillaires. Il a vu qu'il se développait dans ces tubes des taches noires qui répondent chacune à une colonie. Pour cultiver à l'état de pureté une de ces taches noires, on casse le verre et on l'inocule sur un milieu nutritif.
La seule méthode excellente pour isoler les cultures est celle de Koch, qui se base sur l'emploi des substances nutritives gélatinisées. Dans ce
(1) Bulletin de la Société chimique de Paris, 1879, t. XXXII.
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but, on prend une parcelle de la substance à examiner au bout d'une aiguille de platine et on la met dans un tube conlenaiit 10 centimètres cubes de gélatine stérilisée cbauHëe à 30». On agite le liquide pour que la substance soit bien mêlée à la gélatine, et on l'étalé régulièrement sur une lame de verre stérilisée de 10 à lîi centimètres de largeur. Ces lames de verre ont été stérilisées au préalable et conservées dans une boite en fer.
Si l'on n'a pas de lame de verre stérilisée, on en passe une sur une flamme d'alcool de façon à ce que ses deux faces soient bien chauffées.
La lamelle sera placée dans l'appareil suivant : à sa base cet appareil est
■iR. 17. — Appareil dostino à solidifier la gélatine sur les plaques de veiTc; t, trépied dont les pieds sont pourvus de vis; a, plaque de verre avec uu niveau d'eau, v, c, cloeho; n, plaque de verre sur laquelle on a verso la gélatine.
formé d'une table à trépied (fig. 17) sous laquelle on met une cuve remplie de glace recouverte elle-même d'une grande lame de verre. On rend cette lame tout à fait horizontale à l'aide des vis des pieds de la table inférieure, et on apprécie l'horizontalité de la lame de verre à l'aide d'un niveau d'eau.
Lorsqu'on s'est assuré que la grande plaque de verre esl bien horizontale, on y place la lamelle qu'on couvre ensuite de gélatine liquide. On prend soin que cette couciie de gélatine n'atleigne pas le bord de la lame. La
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couche de gélatine aura une épaisseur de 2 à 3 niillinièlrcs. On couvre celte lame avec une cloche et on attend la gélatinisation.
Après celte première opération, on met la plaque dans une chambre humide.
Cette chambre humide est composée : 1» d'un crislallisoir de 20 centimètres de diamètre sur une hauteur de b centimètres, au fond duquel
ce»
î'i /) fj'"m"~: fi
Fig. 18. — Clianil)re humide composée d'une cuve renouvcrte d'une cloche et rciifermànt une lame de gélatine semée de diverses cultures; p, plaque de verre; g, gélatine sur laquelle il s'est développé des bactéries de l'air, qui liquéfient la gélatine comme en m ou qui ne la liquéfient pas, m' , c.
on dépose une feuille de papier à filtrer imbibé d'eau distillée stérilisée; 2° d'une cloche qui entoure et recouvre le cristallisoir. Dans le cristallisoir on place de petits bancs de verre ou mieux une petite échelle double sur lesquels on dispose des lames recouvertes de gélatine.
Dans le môme appareil on peut mettre aussi des pommes de terre, de petits cristallisoirs contenant de la gélatine ou du sérum solidifié, le tout bien stérilisé.
Nous avons déjà, parlé des appareils et des expériences de Koch et Hcsse pour étudier les bactéries de l'air et du sol. On peut s'en servir aussi pour la recherche des bactéries pathogènes.
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Cette méthode do culture sur des plaques est avantageuse dans certains cas. Mais le plus souvent il est nécessaire de diluer le liquide qu'on ensemence, parce que la gélatine contient tant de germes qu'ils se touchent et se confondent sur la plaque, de telle sorte qu'on ne peut pas les séparer les uns des autres.
Aussi avons-nous employé, dans nos recherches sur le choléra, la méthode suivante : nous avons mis d'abord la petite particule à examiner dans 10 grammes d'eau stérilisée. Après avoir agité cette eau, nous en avons pris une particule au bout d'une aiguille de platine et nous l'avons ensemencée dans un tube plein de gélatine liquide, qui a été ensuite versée sur une lame de la façon décrite ci-dessus.
Koeh, pour bien isoler les bactéries, emploie une méthode encore plus avantageuse. Il prend ordinairement trois tubes de gélatine liquéfiée. Il les distingue avec des étiquettes portant les chillres 0, 2 et 3. Il ensemence le tube 0 avec une particule de la substance à examiner. Il agite le tube, après quoi il ensemence le tube 2 avec un fil de platine courbé en anse qu'il a plongé dans le tube 0. Il ensemence le tube 3 avec cinq piqûres du tube 2.
Le nombre des ensemencements dépendra de la richesse en germes de la substance à étudier. Cette méthode est excellente en ce que sur les trois tubes il y en aura certainement un qui donnera de bons résultats.
On verse ces trois tubes, dont la gélatine est restée liquide, sur trois plaques de verre qui sont marquées des numéros 1,2 et 3 et qui sont placées l'une sur l'autre sous la même cloche, sur un petit échafaudage métallique.
La lame 0 est placée enbas, parce ques'ily a des cultures qui liquéfient la gélatine, celle-ci tombera dans le fond de la cloche et non sur les autres plaques.
Lorsque la gélatine a été inoculée, il faut l'exposer à une température propre à la germination des bactéries qu'on veut examiner. Souvent la température de la chambre suffit, comme cela a lieu pour les diplocoques de la pneumonie, etc. Mais si les bactéries qu'on veut étudier ne se développent qu'à une température comprise entre 20 et 36», on est obligé d'employer l'agar-agar.
F'our faire des plaques avec l'agar-agar, on place d'avance trois tubes contenant cette substance dans un bain-marie qu'on chauffe jusqu'à liquéfaction. On laisse refroidir ces tubes au bain-marie jusqu'à 40". A ce moment, on les ensemence de la même façon que nous venons de décrire pour la gélatine. On verse ces trois tubes sur des plaques; mais comme l'agar-agar glisse souvent sur les plaques, il est préférable de verser le liquide dans des cristallisoirs en verre très plats, recouverts d'un couvercle en verre, qui ont été stérilisés de la même façon que les plaques. 11 faut les choisir d'une grandeur telle que quatre d'entre eux puissent tenir dans
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une chambre humide (Babes). La chambre humide est placée dans une étuve à 36°.
Si l'on veut étudier des bactéries qui ne poussent pas sur l'agar-afçar, ou les inocule sur du sérum gélatinisé et stérihsé. On met cette substance dans des godets stérilisés couverts d'une plaque de verre ; on place quatre de ces godets dans une chambre humide, et on les inocule avec des couteaux stérilisés imprégnés de la substance à inoculer, de la môme façon que nous l'avons décrit à propos des pommes de terre. Avec un premier couteau, on inocule la surface du sérum du godet 1. Avec un second couteau, on prend une parcelle de la surface du godet 1 qu'on inocule sur le godet 2. Avec un troisième couteau stérilisé on prend de la substance
Fig. 19. — Godet de verre ensemencé avec de la substance tuberculeuse; c, culture pure des
bacilles de la tuberculose.
étalée à la surface du godet 2, et on inocule le godet 3, et ainsi de suite pour le 4« godet.
Si, quelques jours après l'ensemencement des quatre godets, il s'est développé des colonies sur le godet n" 4, on les examine au microscope. Si les bactéries développées ne répondent pas par leurs caractères à celles dont on attend l'éclosion, on ensemence quatre nouveaux godets avec les parties de la surface du godet n° 4 où rien n'avait germé. Ces quatre nouveaux godets enfermés dans une chambre humide sont placés dans une étuve d'Arsonval. Par celte méthode on peut réussir à isoler ceux qui se développent lentement et difficilement et qui jusque-là étaient mêlés à d'autres espèces (Babes),
Si les procédés précédents ne permettent pas le développement isolé de l'espèce de bactéries qu'on veut étudier, il faut chercher d'autres substance nutritives.
C'est ainsi qu'on obtiendra la culture de certaines bactéries sur la purée
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de pommes de terre, ou sur le sérum de bœuf modifié par l'addilioii d'un tiers de suc de viande (Lœffler) (1).
Fig. i!0. — Flacon U'Erlcnmcycr contenant de la purée de pommes de terre, ensemencée avec la morve ; c, cultures des bacilles de la morve.
On peut améliorer la gélatine peptonifiée en ajoutant OB'", 5 p. 100 de sucre (Hucppe).
(I) On prnnd pour cela un doml-kilog. de viande hachée h laquelle on ajoute un litre d'eau distillée. On remue et on laisse reposer pendant vingt-quatre heures sur la glace ; on exprime et on ajoute de l'eau distillée jus<iu'.'i ce qu'on ail un litre de liquide. On ajoute nlors h cette infusion de viande 10 gr. de pcptone, 10 gr. de sucre de raisin, 5 gr. de chlorure de sodium; on fait bouillir; on neutralise avec du carbonate de soude ; on cuit de nouveau jusqu'à précipitation complète do l'albumine, puis on filtre. Ce bouillon est stérilisé h la marmite de Papin et ajouté, après refroidissement, au sérum. On procède ensuite à la stérilisation discontinue de ce dernier et à la gélatinisation.
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Dans ces divers appareils, surtout lorsqu'on a agi sur des substances très diluées, il se développe des colonies isolés d'un aspect caractéristique. On étudie d'abord ces colonies en plaçant la plaque sur laquelle elles se sont développées sur la platine d'un microscope qui doit être assez grande pour les recevoir. On examine au microscope à un grossissement de 100 diamètres en plaçant sous le système Abbé un diaphragme très étroit. On peut examiner aussi ces colonies à un plus fort grossissement, surtout si elles sontàla surface de la gélatine. On les recouvre alors d'une lamelle, et on étudie ainsi la forme et le groupement des microbes. Mais pour mieux les examiner, on les fixe sous le microscope, on touche avecunfilde platine stérilisé la colonie qu'on veut examiner, en contrôlant l'opération sous le microscope. Ce fil de platine sera agité dans une gouttelette d'eau sur une lamelle. On laisse sécher et on colore, puis on examine avec un fort grossissement la préparation ainsi obtenue.
Par le même procédé, on fait avec l'aiguille trempée dans une colonie une culture sur une chambre humide.
Enfin, on ensemence, avec un fil de platine trempé dans une colonie, des tubes contenant de la gélatine, de l'agar-agar ou du sérum de bœuf. Pour ensemencer le contenu d'un tube, on tient l'éprouvette de façon à ce que son fond soit tourné en haut pour éviter l'entrée des microbes de l'air ambiant. Sur les tubes où l'agar-agar a été gélatinisée obliquement pour avoir une plus grande surface de culture, on opère non seulement par piqûre, mais aussi par une strie faite avec la pointe de l'aiguille. Avec le sérum de bœuf, il est bon de frotter, sur la surface du sérum, l'aiguille imprégnée de la substance à examiner.
Il est nécessaire de pratiquer ces inoculations à la fois sur plusieurs tubes, dans la prévision que l'un d'eux ou plusieurs seront gâtés par la végétation de moisissures étrangères.
Comme ces cultures ont une vie limitée et variable il faut toujours avoir un matériel de tubes contenant les substances gélatinisées pour les inoculer successivement, si l'on veut en conserver de bons échantillons.
Thermostats. — Pour obtenir une température uniforme, on emploie plusieurs espèces d'étuves qui sont les mêmes que celles dont on se sert pour couver les œufs. On peut utiliser les couveuses des embryologistes. Les plus simples consistent en une caisse de fer-blanc à double paroi couverte de feutre de 30 centimètres de hauteur sur 60 centimètres de largeur. L'espace compris dans la double paroi est à moitié rempli de glycérine ou d'eau. En avant, la caisse est fermée par deux portes de verre.
La paroi supérieure porte trois ouvertures, l'une pour le thermomètre,
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l'autre pour un tube montranl la hauteur du liquide, la troisième pour un régulateur, celui de Reicberlpar exemple, ou celui de Bunsen avec le mercure cl l'élher, qui est en rapport avec le gaz, et une ou plusieurs lampes à gaz. Il est utile d'interposer sur le trajet du tube un régulateur de la pression du gaz. On peut obtenir ainsi une température égale, avec une lampe à pétrole dont la partie supérieure de la mèche est remplacée par de l'amiante.
On se sertie plus ordinairement des étuves cylindriques en cuivre de d'Arsonval (fig.
21), qui sont constituées par un réservoir d'eau péripliériqueau milieu duquel se trouve la cavité où l'on place les objets à échauffer. Les becs de gaz, chaufTant l'extrémité inférieure conique de l'appareil, déterminent une excellente circulation du liquide chauffé.
Dans ces étuves bien connues, l'entrée du gaz est réglée par des lames de caoutchouc, c, qui se rapprochent, si l'eau se dilate, de l'orifice par où arrive le gaz, et qui modèrent l'écoulement de celui-ci. Les becs de gaz échauffent la partie conique inférieure de l'étuve. La température de l'appareil est réglée par l'élévation de l'eau dans la double paroi et surtout dans le tube de verre, t, qui communiiiue avec l'eau. On doit recommander de leur adapter l'appareil ingénieux de Koch, qui ferme automatiquement et complètement le robinet quand le gaz s'éteint.
Pasteur a fait contruiro à Wisnegg une étuve plus considérable, consistant en u^e grande caisse en bois à double paroi de 2 mètres de hauteur environ sur 1 mètre de largeur, fermée avec une double porte en verre. Un poêle chaulfé au gaz et rempli d'eau communique avec de l'eau placée entre les parois de la caisse. La caisse est partagée en trois étages dont la température est réglée à des degrés diflérents.
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L'un de nous a fait construire un appareil qui consiste en une caisse allongée à base conique, en fer, couverte de feutre, réglée par un régulateur de Bunsen, à l'aide duquel on peut obtenir une température qui ne varie pas de plus de deux dixièmes de degré. La caisse est à double paroi épaisse, remplie d'eau chaulfée par une lampe à gaz placée au milieu de sa base conique. Le bec de gaz est entouré d'une cheminée de verre de
Fig. 22. — Eluvc tic Babcs. (L'étuve qu'emploie M. Kocli dilTcre de celle-ci en ce qu'elle est fermée seulement par une porte en fer et que la cloison intérieure est immobile.)
Moscovie. L'intérieur de la caisse est partagé en quatre compartiments, chacun d'eux pouvant contenir deux chambres humides recouvertes de leur cloche. Elle est fermée par deux doubles portes en verre. La porte extérieure est recouverte d'un feutre qu'on peut soulever. On peut ouvrir les deux portes d'un côté sans ouvrir l'autre côté. Les compartiments sont séparés par une cloison médiane qu'on peut enlever.
Souvent, surtout en hiver, il est bon de mettre ces éluves dans une pièce séparée, fermée. 11 est utile aussi d'avoir, lorsque la température extérieure
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est très élevée comme en été, une chambre ou une vitrine dans laquelle on place de la glace de façon à entrelenir une chaleur égale de 15 à 16°.
Pour produire le développement des microbes anaéorobies, il suffit d'inoculer la partie profonde des tubes ou bien de placer une mince lame de verre de Moscovie s>ur la plaque de gélatine ou d'agar-agar inoculée au préalable. Les microbes anaérobies germent sous la lamelle de verre, tandis que les aérobies se développent mal ou ne vivent point.
Pour étudier la vie des bactéries dans des liquides privés d'oxygônc, l'appareil le plus simple consiste dans un petit ballon contenant une solution nutritive ensemencée avec les bactéries qu'on veut étudier. On adapte le col du ballon à un aspirateur (pompe à mercure ou aspirateur par un courant d'eau). On place le ballon dans un bain d'eau à 40". Le liquide entre en ébullition. Au bout d'une demi-heure, pendant celle aspiration, on ferme le col du ballon à la lampe à émailleur.
Pour étudier le mode d'accroissement des bactéries, on emploie surtout les petites chambres humides (voyez plus haut) et une goutte de bouillon neutralisé; mais il est souvent avantageux de remplacer celui-ci par du sérum de bœuf non gélatinisé. Ces cultures, suivies pendant un assez long temps, permettent parfois d'observer des modifications dans leur croissance au bout d'un mois ou même plus.
Dans certaines maladies aiguës infectieuses, les bactéries se développent très vite, et ce sont alors souvent celles-là qui forment les premières colonies observées sur la gélatine.
Dans quelques maladies chroniques au contraire dont les bactéries se développent lentement, les colonies qui apparaîtront rapidement sur la gélatine n'appartiennent pas en propre à la maladie qu'on veut étudier; on peut habituellement distinguer les germes venus de l'air parce qu'ils siègent à la surface de la gélatine. Aussi faut-il, pour l'étude des bacilles des maladies chroniques comme la tuberculose, pratiquer la première culture dans un appareil tout îi fait stérilisé, comme dans une éprouvelte, ou dans un matras Pasteur ou dans une petite cuve bien fermée.
Nous verrons, îi propos de chacune de nos monographies sur les maladies considérées en particulier, que les colonies des différentes espèces de microbes, pathogènes ou non, se développent d'une façon diil'érenlo dans les subslances nutritives solides. Si la substance inoculée n'était pas pure, la gélatine sera couverte de petites gouttes isolées, de formes et de couleurs diverses. Auprès d'elles on rencontre aussi des champignons de moisissure dont les ilôts étoiles gris ou verdàtres sont plus grands que les colonies de bactéries. Celles-ci sont tantôt élevées, tunlùt plaies ; elles liquéfient ou non la gélatine. Au lieu de gouttes, on voit quehiuefois des pellicules ou des réseaux.
110 MiîïriODES DE CULTIIIIE DES HACTÉR1ES.
Pour culliver les micro-organismes, il esl nécessaire d'avoir à sa disposition les appareils dessinés dans les figures précédentes. 11 faut de plus avoir à sa disposition une cinquanlaino de tubes contenant les substances gélalinisées dont il vient d'ôtre question, et qu'on conserve dans une cloche contenant de l'air humide, plusieurs aiguilles de platine, une cinquantaine de lamelles minces de 10 sur 12 centimètres, et une dizaine de chambres humides et de lames excavées.
Filtres. — Les filtres dont on se sert doivent être construits de telle sorte que lés particules les plus ténues, telles que les bactéries, ne puissent pas passer au travers de la substance filtrante. C'est ainsi que Pasteur, Chauveau, etc., se sont servis de filtres en terre de pipe ou en plâtre. Le plus souvent il est nécessaire d'opérer dans le vide, afin d'utiliser la pression atmosphérique pour aider à la filtration du liquide. Nous avons employé plusieurs fois et nous recommandons le procédé suivant du professeur Gautier. Gautier stérilise tous ses liquides de culture à froid par filtration sur la porcelaine de Sèvres dégourdie à 1200", ou mieux sur la faïence non vernissée.
Ses appareils pour séparer les bactéries du liquide qui les renferme ont ceci de particulier qu'ils présentent à la filtration une grande surface filtrante de dehors en dedans et ne comportent aucun ajustage de nature organique.
Ces filtres ont la forme de bouteilles à goulot allongé, à travers lequel pénètre jusqu'au fond un tube demi-capillaire soudé au haut du goulot par un fondant vitrifiable avant le rouge. Ils sont reliés, sans caoutchouc, par un ajutage conique à l'émeri, à un ballon à deux tubulures soudées dans le verre. Par l'une on fait le vide dans l'appareil à ti'avers un tube à amiante, par l'autre on met le ballon en rapport avec le filtre de faïence.
La stérilisation de tout cet appareil où il n'entre que du verre, de la faïence et de l'amiante, est, on le comprend, extrêmement facile.
Gautier a observé que la porcelaine, qui convient particulièrement pour les hquides acides, permet, quand il s'agit de liqueurs neutres ou alcalines, le passage de quelques corpuscules-germes, d'où il résulte une altération ultérieure des liqueurs. Mais avec les liqueurs les plus putrescibles, telles que le sérum, l'infusion de pois, le lail, jamais les liquides filtrés sur la porcelaine ne contractent de fei'mentaliou putride.
Toutefois il importe, pour arrêter toute fermentation quelle qu'elle soit, de recourir à des filtres en faïence de Creil, assez épais et bien cuits. Gautier a pu filtrer avec eux plusieurs litres de sérum et de lait qu'il a conservés depuis trois ans absolument claii's et inodores. Les liqueurs
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filtrées, conservées dans des flcacons biLubulés, peuvent être très facilement transvasées sans crainte de contamination par l'air, dans les vases habituels de culture.
Pour conserver les cultures obtenues, il suffit souvent do fermer les éprouvettes avec du parchemin ou des bouchons de caoutchouc.
Si, par ces procédés, on a réussi à trouver une bactérie bien caractérisée pour une maladie ou pour une fermentation quelconque, on doit se convaincre que cette bactérie est bien réellement la cause de la maladie ou de la fermentation. Dans ce but on filtre le liquide contenant des bactéries et on voit si le liquide filtré qui ne contient plus de bactéries est capable de produire la maladie ou la fermentation ; ou bien on chauffe à l'ébullition le liquide contenant des bactéries. Enfin on examine les produits d'extraction du liquide contenant des bactéries.
Pour étudier les propriétés chimiques des bactéries, on les mêle avec différentes substances gazeuses ou fermentescibles, avec des substances chimiques désinfectantes capables de les tuer toutes, etc.
Pour voir leurs relations avec l'oxygène, on les cultive dans des ballons Pasteur dont on a d'abord chassé l'oxygène en les chaufl'anl et qu'on a fermés ensuite rapidement à la lampe d'émailleur; on fait ensuite pénétrer le liquide contenant les bactéries en y plongeant l'effilure latérale du tube, ou bien on les cultive dans le vide.
Il existe des appareils, des chambres humides très simples avec des porle-objets en communication avec différentes substances gazeuses qu'on peut laisser agir immédiatement sur les bactéries, de telle sorte qu'on |)eut étudier sous le microscope l'action de ces substances gazeuses.
Il est nécessaire de se rendre compte des propriétés chimiques dos bactéries, des décompositions qu'elles déterminent et des produits chimiques qui en résultent; c'est la partie de la bactériologie la plus récemment étudiée et qui nous semble appelée à un grand avenir (voyez le chapitre II).
Il n'est pas douteux que certaines espèces engendrent des poisons chimiques spéciaux : tels sont les poisons narcotiques du choléra des poules; telle est l'action escharotiquedubacilledu charbon; les bactéries de l'ozène et d'autres bactéries saprogènes produisent à la fois une fermentation putride et une maladie; elles sont à la fois saprogènes et pathogènes. D'après Brieger, certains bacilles donnent une fermentation qui dégage de l'acide propionique, et ils sont en même temps pathogènes pour le cobaye. Il faut aussi savoir si des bactéries données assimilent, dans leur nutrition, l'azote et le carbone par la décomposition des corps simples, ou s'ils décomposent des alhuminatcs et des hydi'atcs de carbone.
Pour constater que certaines bactéries dissolvent l'albumine, on com-
H2 MÉTHODES DE CULTURE DES BACTÉRIES
mence par coaguler de la caséine, de la filirine, de 1 albuniiiie de l'œuf. On en place de petiLs morceaux dans l'eau distillée, dans l'eau mêlée avec OB'-,! p. 100 d'exlrait de viande, el dans l'eau additionné de 0^',\ p. 100 de sucre de raisin (Hueppe). On stérilise et on ensemence ensuite les bactéries à examiner.
Par une méthode analogue, il est facile de savoir si les bactéries dissolvent les dissacharates, et si elles produisent du sucre lorsqu'on les ensemence dans une solution d'amidon.
Pour étudier certaines propriétés des produits résultant du développement des bactéries, on les cultive sur de grands cristallisoirs contenant de l'agar-agar, puis, au bout d'un certain temps, cette substance nutritive est employée pour de nouveaux ensemencements de bactéries de diverses espèces. On peut de cette façon constater l'action des corps chimiques produits par les premières bactéries ensemencées sur le développement de bactéries de la même espèce ou d'espèces différentes (Babcs). On peut aussi faire une culture dans un milieu liquide et fdtrer ensuite le liquide sur un filtre qui ne laisse pas passer les bactéries (voyez page H). On peut enfin tuer les bactéries par la chaleur. Le liquide modifié par les bactéries servira aux expériences et recherches chimiques (chapitre II).
Culture des bactéries par l'expérimentation chez les animaux. — En ce qui concerne les bactéries pathogènes, la meilleure preuve de leur action nous est donnée par les expériences sur les animaux.
On peut même employer avantageusement le sang, la lymphe ou une partie limitée du corps de l'animal, sa cornée, par exemple, pour isoler Ici microbe pathogène des autres microbes accidentels. Mais il faut toujours se rappeler que les bactéries de l'air, de l'eau, des sécrétions et excrétions physiologiques et, d'une façon générale, des bactéries accidentelles, peuvent produire des maladies qu'on peut confondre avec celle qu'on a l'intention de déterminer. De plus si le liquide qu'on inocule renferme des substances irritantes, celles-ci peuvent être la cause de lésions qui parfois seront accompagnées d'une invasion de bactéries. Ainsi certaines substances injectées dans le sang favorisent l'entrée et le développement de diverses bactéries non pathogènes.
Si les instruments avec lesquels on opère ne sont pas propres, s'il se produit chez l'animal une inflammation locale consécutive à l'inoculation, cette dernière deviendra souvent la porte d'entrée de différentes bactéries qui se confondent avec celle qui a été inoculée. Si l'on injecte une grande quantité d'un liquide putréfié, ce sont souvent les produits de la putréfaction et non les bactéries qui tuent l'animal.
Il faut en conséquence tâcher d'éviter loutes ces causes d'erreur; il
CULTURE DES BACTÉRIES PAR L'EXPÉRIMENTATION
l'aul injecter lanlûl superriciellement, tantôt profondément, tantôt dans le sang, parfois dans les séreuses ou dans les organes.
11 existe des bactéries qui ne se développent que dans un organisme déjà afîaibli ou malade ; il faut commencer alors par mettre l'animal dans des conditions spéciales de réceptivité. Certaines bactéries n'agissent que lorsqu'elles sont injectées en grande quantité; pour d'autres, il suffit d'en introduire une quantité infinitésimale.
En général, la dose des bactéries et le temps nécessaire pour produire la maladie ou la mort sont proportioiniés à la grandeur de l'animal. Le résultat obtenu est parfois en rapport direct avec la quantité du liquide infectieux qui a été injecté.
Si l'on est arrivé à produire chez un animal une maladie qui ressemble plus ou moins à celle d'où provient le virus inoculé, on cherchera à obtenir une culture pure avec le sang ou tel autre liquide ou tissu de cet animal. Une autre partie du liquide ou du tissu sera inoculée en môme temps à un second animal qui présentera bientôt la même maladie produite par les mêmes microbes; on en conclura que la maladie est infectieuse et causée par des bactéries.
Si l'on a obtenu une culture pure de bacilles provenant d'un animal malade, il faut faire une série de cultures successives, qui toutes doivent produire la même maladie. Nous verrons que les expériences sur les animaux établissent la possibilité de l'atténualiGn de l'action de certaines bactéries pathogènes. Dans l'étude spéciale à chaque maladie, nous apprécierons combien sont variées et compliquées les méthodes qui ont permis d'arriver à transformer les virus en vaccin.
COnNIL ET BAUES. —
2' éd.
CHAPITRE V
Description des diverses espèces de bactéries. — Nous avons surtout en vue la description des bactéries pathogènes ; cependant nous la faisons précéder, pour chaque genre en particulier, par celle de quelques-unes des principales espèces non pathogènes les plus connues et les mieux déterminées.
Nous décrirons succinctement toutes les espèces pathogènes qui ont été signalées par les auteurs dignes de foi et accoutumés aux méthodes exactes de la microbiologie. Nous avons laissé de côté plusieurs espèces prétendues pathogènes, sans en faire mention, car dans l'énorme masse de travaux publiés sur cette question depuis quelques années, il en est qui ne méritent aucune confiance. Cependant, parmi les nombreuses espèces qui sont relatées par nous dans ce chapitre, nous ne voudrions pas affirmer qu'il n'y en ait pas dont le temps ne fasse justice. SouvenI, en effet, un micro-organisme parfaitement observé par un excellent observateur dans une maladie donnée, et qui est même d'une façon certaine la cause de cette maladie, sera désigné du nom de celte maladie, et nous le donnons comme tel d'après le savant qui l'a découvert. Mais ce même micro-organisme pourra se trouver dans une autre maladie; il avait par conséquent été mal nommé d'abord. Par exemple, les microcoques découverts dans l'ostéomyélite par Pasteur et appelés micrococci de l'ostéomj'élile, peuvent se trouver dans des abcès qui n'ont aucun rapport avec les os, d'après les récents travaux de Rosenbach. Ce dernier lui donne le nom de staphylococcus aureus. Si l'opinion de Rosenbach se confirme, on n'emploiera plus le nom primitif par lequel on désignait ce microbe et qui était tiré de la première maladie où on l'avait rencontré. Les formes et les dimensions des micro-organismes décrits par les premiers observateurs sont tellement rapprochées dans un môme genre, qu'on les a surtout caractérisés par la maladie avec laquelle ils sont en relation de cause à effet.
Nous ne nous dissimulons pas les critiques que mérite la classification que nous avons adoptée et nous sommes loin de la regarder comme définilivc. Nous ajoutons autant que possible les caractères tirés des cultures
CL\SSIFICA.TION DE COIIN.
Nous sommes persuadés que de nouveaux travaux réduiront à une seule plusieurs espèces considérées aujourd'hui comme distinctes, en môme temps qu'on en ajoutera de nouvelles.
Classification des bactéries. — Nous donnons ici les classifications de de Cohn, de Van Tieghem et de Rabenhorst qui sont le plus récemment proposées:
Classification deCoun(I). — Schizophytcs. — Thallophytes se développant par division ou par cellules germinatives endogènes.
l'" TiiiDU. — A. Cellules libres réunies par doux ou par quatre.
Cellules spliériques c/iroococcu< (Nœgeli).
Cellules cylindriques si/nechococcus (Nœgeli).
Cellules réunies en zooglœcs par une substance amorphe.
n. Membrane cellulaire confondue avec la substance intercellulaire :
Cellules spliériques nncrococcus (Hallier).
Cellules cylindriques bacterium (Dujardiii).
ù. Substance intercellulaire disposée en couches concentriques.
Cellules rondes glxocapsa.
Cellules cylindriques glœothece.
C. (I. Cellules formant des zooglœes circonscrites, à forme définie, familles disposées en plaques dans une seule couche , merisiiiopedia.
Cellules rondes disposées dans une zooglœo en réseau... cLnthrocijstis. Cellules cylindriques, cunéiformes, familles divisées par étranglement cœlospli.-erium.
Cellules formant des familles h plusieurs couches réunies ou corpuscules
cubiques, incolores, à arrangement quaternaire sarcine.
Nombre indéterminé et très grand de cellules incolores... ascococcus.
2^= Tribu, néuatogènes. — Cellules en filaments.
A. Sam ramifications :
1° Cylindriques, incolores, h division peu prononcée, très fines, courtes, tacillus; — longueSj leplnthrix.
2" Filaments cylindriques, plus épais, longs, ùer/giatoa. .3" Fragmentés, h conidics incolores, crenotlirix.
4» Filaments spirales, courts, ondulés, vibrion; — courts, :i spirales rigides, fpirillum; — longs, A spirnlos flexibles, contenant du phycochrome, spirochète ; — filaments longs et .spirales flexibles, spivulina.
U" Filaments en chapelet sans phycocliromo, slreptococcus.
0° Zoogimes cylindriques, incolores, mijconoslo.' ; — en chapelet, nostoc; — filaments amincis à une extrémité, rivolavia.
U. Filaments avec fausses ramifications, clmluthrix ; — filaments cylindriques incolores, slreptotlirix.
(I) neitràge ziir liiolofjie i/er P/lanzen, t. il
Classification de Van Tieguem. — Van Tieghem (I) range tous les schizomycèles dans la famille des baclériacées, famille voisine des nostocacées et des oscillariées.
Les individus composés de peliles cellules rondes appartiennent au genre micrococcus.
Ceux dont les cellules sont cylindriques appartiennent au genre bacterium.
Ceu\ dont les cellules sont unies en baguettes appartiennent au genre lacillus.
Les filaments indéfiniment longs, sans gaine, constituent le îeptothiix; les filaments engainés, ïe crenoihrix ; les filaments engainés avec des ramifications, le cladothrix.
Le genre vïbrio est formé de filaments enroulés qui se dissocient ; le genre spirillum, de filaments plus longs disposés en hélices; les ipjVochœtes sont plus longs et forment de nombreux tours de spire.
Les bactéries agrégées en zooglœes, constituées par des cellules rondes, unies par une couche épaisse de gélatine, ont reçu le nom d'ascococcus ; agglutinées entre elles sans gélatine, elles prennent le nom de pundula; lorsque des cellules cylindriques sont unies par de la gélatine, on les appelle ascobacteria; sans gélatine polybacteria; les bactéries ayant la forme de baguettes spirales et agrégées s'appellent myconostoc.
Au point de vue de leurs propriétés, Van Tieghem les divise en chromogènes, ferments et pathogènes.
Au point de vue de la direction du cloisonnement de la cellule ou thalle, il dislingue trois tribus qui sont :
1" Les bactériées, dans lesquelles le thalle se cloisonne dans une seule direction, comprennent les micrococcus, bacterium, bacillus, leptothrix, crenothrix, cladothrix, vibrio, spirillum, spirochœte, ascococcus, punctula, ascobacteria, polybacteria, myconostoc.
2" Les mérystées, dans lesquelles le thalle membraneux se cloisonne suivant deux directions. Elles forment des tétraèdres carrés.
3» Les sarcinées, qui présentent trois directions de cloisonnement et qui sont cubiques.
Classification de Zopf. — Zopf divise les schizomycètes en coccacées, baclériacées, leptolhricées et cladrotrycées.
1" Les coccacées présentent des cellules rondes et des filaments composés de ces éléments. Genre leuconostoc.
2° Les bactériacées offrent quatre formes dans leur évolution : des cocci, des bacilles courts, des bacilles longs et des filaments. Dans ces dernières,
(I) Traité de botanique, fasc. VII et VIII, p. 1109, 1884.
CLASSIFICATION DE RABENIIORST ET OK FMir.CE
on ne peut distinguer ni sommet ni base. Elles ne sont pas disposées en spires. Genres baclcriiim et clostridium.
3» Les leptholhricées possèdent les formes de cocci, de bâtonnets et de filaments. Ces derniers ont une base distincte de leur sommet et offrent des spirales. Les genres sont ; leplotbrix, bcggialoa, crenotbrix et pbragmidiotbrix.
4° Les cladolbricées se présentent sous l'orme de cocci, de bâtonnets, de filaments et de spirales. Les filaments ont de fausses ramifications. Genre : cladotbrix.
Classification dk R.\nENiionsT. — Rabenborst adonné une classification suivie par Flïigge el que nous reproduisons ici, car elle sert de cadre commode aux bactéries pathogènes qui nous intéressent tout spécialement. Nous devons toutefois faire remarquer que dans ce système, basé sur la forme des cellules, on ne tient pas compte des modifications morphologiques que subit une bactérie déterminée dans son développement, si bien que telle bactérie donnée devrait appartenir à plusieurs groupes suivant qu'elle présente dans son évolution des spores, des bâtonnets courts, des bacilles ou des filaments. Mais on classe alors les bactéries dans le groupe qui correspond à la forme qu'elles offrent le plus ordinairement.
Isolées ou en cliapelet ou en zooglœes Micrococcus.
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2 !2 ^ l en colonies irré-
es a
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-sfM . I 'emplies ( petit nombre, ^° formant des zooglœes de cellules. mak déterminé, u I de formes determi- < I . ' ' ' ' en groupes réguliers Sarcine.
\ Uno couche simple à la périphérie. Clallivocyslis. Courtes, isolées ou on amas, ou zooglœes Baclerium
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" \ Filaments rainilica
isolés \ lions
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DESCRirriON ET CLASSIFICATION DES SCUIZOMYCÈTES.
Il nous paraît impossible de donner aujourd'lmi une classification naturelle et définitive des schizomycètes. Nous suivons d'une façon générale la classification de Rabenliorst, surtout dans les espèces que nous ne faisons que mentionner succinctement dans ce chapitre. Mais pour les espèces pathogènes que nous avons étudiées complètement et qui constituent le fond même de ce livre, elles se réduisent à quatre groupes, qui sont les suivants :
1° Les Micnococci, qui comprennent les streptococci (Billroth) dont les cellules sont disposées en chaînettes le plus souvent sinueuses; les staphylococci (Ogston), dont les cellules sont agglomérées en gl-appes; les ascococci, qai constituent des zooglœes gélatineuses, les telrageni et les sarcines, qui forment des groupes carrés ou cubiques.
2''Les BACTKRiACÉEs, qui se présentent ordinairement sous la forme lypique de bâtonnets très courts, mais qui, dans le cycle de leur développement, peuvent être ovoïdes ou disposés en bâtonnets plus ou moins longs et en filaments. Ces bactéries sont droites ou courbées.
3° Les BACILLES constitués par de longs bâtonnets possédant ordinairement des spores. Dans ce groupe, certaines espèces comme les bacilles de tuberculose, de la lèpre et de la syphilis, sont très voisins les uns des autres. Les bacilles sont droits ou courbés (vibrions).
4° Les spiROBACTÉRiEs sout caractérisés par des filaments en spirale.
Dans la description que nous donnons des schizomycètes, nous nous sommes efforcés de bien distinguer les bactéries qui précèdent des espèces plus élevées, comme les cladothricées, les beggiatoa, etc.
Ces quatre groupes constituent essentiellement, sinon absolument, toutes les bactéries proprement dites.
PREMIER GROUPE. — MICROCOCCI.
• Cellules petites, globulaires, qui se divisent transversalement pour donner des chapelets, des amas sans ordre ou des zooglœes.
!<"■ Genre. — Streptococcus (Billroth). — Micrococci en chapelet.
Streptococcus des selles. — A l'état normal, les matières fécales de l'homme
F\g. 23. — Streplococcus des scUcs à l'étal normal. a, culture sur la gélatine ; b, chapelets.
et des animaux renferment assez souvent et en quantité un streptococcus dont la culture ne liquéfie pas la gélaline, et forme sur elle des colonies brun foncé, grenues. Ce streptococcus ressemble ù celui du pus (fig. 23).
STREPTOCOCCI ZYMOGÈNCS.
Strepïococci zymogènes. — MicroGoques du vin filant (maladie de la graisse, vins filants, vins huileux). — Le vin blanc devient trouble, filant comme de l'huile. On y trouve de petits microcci de 2|/., formant de longues chaineltes (Pasteur).
La bière malade, caractérisée par une acidité particulière et une odeur spéciale, renferme des microcoques très petits, ronds, un peu plus petits que les précédents, isolés, groupée ou en chaînettes (Pasteur).
Le micrococcus iirex (ferment urique) (Pasteur) est formé de microcoques ronds, de Oy.,8, en chaînettes ou en groupes à la surface de différents
Fig. 24. — Leuconostoc mcsenlcroides ou champignons en œuf de grenouille (d'après Van Ticghcm et Cienkowski).
1, spores. 2, spores entourées d'une membrane gélalineuse épais.ie ; 3, 4, 5, différents états du développement de l'enveloppe et des spores ; 7, amas do petites zooglœes ; 8, coupe à travers uuc looglœe plus ancienne dont les œufs contiennent des oliaînettes. 9, cliaincttc isolée.
liquides, surtout de l'urine. 11 est la cause de la fermentation ammoniacale. H est aérobie et il aime la lumière. Il se développe jusqu'à ce qu'il y ait 13 p. 100 de carbonate d'ammoniaque dans l'urine. On peut séparer le ferment des microcoques.
Lcube (1) l'a cultivé sur la gélatine sous la forme d'une tache blanche, brillante, un peu saillante comme une goutte de stéarine. Il ne liquéfie pas la gélatine, et sa culture a l'odeur de l'empois.
(I) Los indications bibliographiques relatives à la (locouvorlo ol aux notions les plus importantes des espèces dos bactéries se trouvent d.ins notre inilox bibliograpliiquc, il la lin du volume.
La sarcine du poumon décompose aussi l'urine, d'après Hauser el Fischer. Elle a de ?p.,7 à 3 [* de diamètre. Sa culture forme des colonies très saillantes, sans odeur, ne pénétrant pas dans la profondeur de la gélatine, qui reste solide.
D'après Jacksch, ces mêmes microcoques se montrent dans les premières vingt-quatre heures dans l'urine sous forme de hàtonnets, observation que nous acceptons sous toutes réserves. Nous verrons que Leube a décrit des bactéries qui jouissent de la même propriété.
On trouve constamment diverses espèces de micrococci dons Vair, ainsi que l'a démontré Pasteur dans les expériences que nous avons relatées plus haut. Ces espèces ne sont pas encore bien spécifiées. L'une d'elles donne sur la gélatine des cultures jaunes, rondes, développées lentement sans produire de liquéfaction ni de putréfaction, où l'on voit des chaînettes de cellules de 0(>.,2 et qui présentent ce caractère spécial de ne se colorer qu'à peine ou pas du tout par les couleurs d'aniline.
Le leuconostoc mesenteroides (Cienkowski), microbe rond isolé ou en chaînettes, ou en zooglœes, dont la masse gélatineuse est très épaisse (fig. 24). La masse zooglœique se dissout et les chaînettes restent libres. Elles contiennent des spores de Ou-, 6 à 0(^.,2. Ces bactéries se développent très rapidement dans les liquides contenant du sucre, de telle sorte que 50 hectolitres de solution de sucre à 5 p. 100 deviennent gélatineux en 12 heures, si l'on y sème ce parasite.
MicnocoQUES PATHOGÈNES. — Le micrococcus bombycis (fig. 25) est la cause de la flacherie des vers à soie. Il présente des cellules ovales de lf/.,5 isolées ou
Fig. 2b. - Micrococcus bombyris d'iiprcs Kig. 20. - Nécrose progressive do la souris (d'après Cohn. 600 diamètres. Kocb) : a, capsules cartilagineuses ; b, b, micro-
cocci en cbapclels.
deux à deux ou en chaînettes fiexueuses. Celle maladie s'est montrée pour la première fois il y a une quinzaine d'années, et parfois sous forme d'épidémie. Ces bactéries (fig. 2o) se trouvent dans le canal intestinal avec des bâtonnets.
Malaoies infectieuses par plaies. — Le micrococcus de la nécrose progressive des tissus de la souris (Koch) montre des cellules rondes de Ou, 5,
MALADIES INFECTIEUSES PAR PLAIES
en chaliietles très régulières, courbées, quelquefois en amas plus denses (Hg. 26, 6). Il (létermino une nécrose progressive do tous les tissus et la mort de l'animal. Les organes internes ne monirent pas de microbes. On doit supposer que la végétation de ces bactéries faitnailre un poison délétère.
Microcoques de la septicémie consécutive au charbon (Gbarrin). — Sur les cadavres de lapins morts du charbon, il se développe, quelques heures après la mort, un microbe particulier, qui, inoculé aux lapins, les tue en
fV
Fig. 27. — Microcoque de la septicémie consécutive au charbon. On voit ces bactéries dans les vaisseaux d'un glomérule du rein et dans les vaisseaux capillaires situés entre les tubes urinifèrcs.
un ou deux jours avec les symptômes d'une septicémie sans suppuration. On trouve, dans le sang de tous les organes, un microcoque en chapelet formés de 15 à 20 cellules rondes ayant chacune 1 [*.
Microbe pyogènc. — Pasteur a trouvé, dans l'eau de Seine, et cultivé un diplococcus qui, injecté dans le tissu cellulaire des animaux, produit des suppurations, et dans le sang, la pyémie. Cet organisme a été rencontré aussi par Ogslon et Rosenbach, mais il n'est pas l'agent ordinaire ou essentiel de la suppuration. Le plus ordinairement on trouve, dans le pus, les microcoques suivants qui ont été isolés et cultivés en 1884 par Rosenbach.
Le Streptococcus pyogcncs (Ogston, Rosenbach), caractérisé au microscope par sa forme en chapelet. Il est formé de cellules dont le volume varie, môme dans une seule chaînette, de 0(/.,l à OiA.b ou Oi>.,l. Sur la gélatine, ce
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microbe donne une pellicule ronde, un peu blanchâtre, qui ne liquéfie pas la gélatine. Sur l'agar-agar, il se développe plus facilement en s'étalant en une couche épaisse, saillante, dont le bord forme un talus autour d'un plateau. L'épaisseur de la culture atteint 2 ou 3 millimètres en trois semaines. C'est l'organisme qu'on trouve le plus souvent dans le pus blanc des abcès et du phlegmon.
Streptococus eri/sipelutis. Le microbe de l'érysipèle (Nepveu, (Ertel, Fehleisen) est formé de chaînettes analogues aux précédentes, mais dont les cellules sont
''ici:;!;
Fig. 28. — Pus de phlegmon étalé et desséché sur une lame de verre.
a, chaînette de i;ros micrococci ; 6, micrococci plus petits dans une ciOliile lymphatique ; c, groupe de micrococci (grossissement de 1000 diamètres).
Fig. 2a. — Coupe du tissu conjonctif de la peau montrant, entre les fais- pig. 30. — Culture du ceaux fibreux, des micrococci en chaiiictte! ; e, m t, t, tissu con- strcptococcus de l'éjonctif;e, m, bactéries. rysipcle sur de l'a-
gar-agar; c, culture.
plus régulières et égales. Ses cultures ressemblent à celles du précédent. Fehleisen les a inoculées à l'homme et il a reproduit ainsi des érysipéles. Ces microcoques peuvent passer dans le sang et s'arrêter en niasse dans les vaisseaux du rein, du foie, etc.
Micrococci de la fièvre puerpérale (Pasteur, Doléris). De volume variable, ils sont tantôt isolés ou en chaînettes. Ils se trouvent soit dans les cellules, soit libres dans les exsudais inflammatoires. Ils appartiennent le plus souvent au strcptococcus pyogenus (fig. 31).
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Dans certains cas de septicémie chez rbomine, on voit des micrococci ou des diplococci dans le sang en circulation de certains organes, surtout dans les reins et dans le foie.
FIg. 31. — Globules de pus provenant de fausses membranes lîbrineuses dans un fait de péritonite puerpérale et remplis de micrococei en chaînettes (objectif 12 à immersion liomogcne de Vurick, 00. 2800 diamètres environ).
Dans le noma, il existe de petites chaînettes courtes et très serrées, de microcoques qui se colorent bien avec les couleurs d'aniline et qui ont Ou., 3 à 0fA,4 de diamètre.
Fig. 32. — r:ha incites trouvées dans les vaisseaux, dans un cas de fièvre jaune (Babes), sur lo
coupes du rein.
c, vaisseau capillaire rempli de chaînettes; 1, I, coupe de canaliculcs urinifcres dont l'épilhélium est granuleux.
Dans deux cas de fiâvre jaune, l'un de nous a trouvé de longues chaînettes de microbes qui retnplissaient certains vaisseaux distendus du rein et du foie (fig. 32). Ces vaisseaux étaient le centre d'ilots inllammaloires. Le diamètrti des microcoques de ces chaineltes est de 0jA,6 à Ou., 7.
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Dans un cas de fièvre lyphoïde bilieuse, l'un de nous a trouvé dans le foie, le rein, la rate, des masses serrées d'un strepolcoccus (fig. 33) qui remplissait les vaisseaux de ces organes (Babes).
Le micrococcus de l'ozène (Lœwenberg) est formé de grandes cellules souvent associées de 0(^,3 à 0(a,8. Sa culture sur la gélaliae liquéfie rapidement celte substance et donne l'odeur de l'ozène. Il est^ pathogène pour
Fig. 33. — Coupe de la substnncc corticale du rein dans la fièvre typhoïde bilieuse.
tube uriiiifère dont les cellules sont granuleuses; c, chaînettes contenues dans un vaisseau sanguin; cm, cellule glandulaire en multiplication indirecte.
les souris et les rats, qui succombent de un à deux jours après l'opération avec les symptômes de la saprémie. On trouve très peu de microbes dans les organes. Les cobayes semblent être réfract aires à cette intoxication (Babes et Lôwenberg).
Le micrcococcus de laphosphoi-esccnce iorme de grandes zooglœes arrondies. On le trouve sur les poissons ou sur les viandes en voie de putréfaction.
On trouve dans les viandes et dans le sang en putréfaction des microcoques el des chaînettes. On peut les cultiver; l'un d'eux donne des cultures sur gélatine qui ne liquifient pas cette substance, exhalent une odeur de putréfaction el se présentent sous forme de chainettes.
Les microcoques de la putréfaction se trouvent, en, général, dans toules les putréfactions peu avancées, si la température est basse ; ils se développent toujours dans le sang putréfié.
Des bactéries de l'air, qui se développent sur la gélaline en forme de petites
MICROCOQUES COLORÉS ET CIIROMOGÉNES.
colonies brunes, ne liquéfient pas la gélatine et sont formées de gros microbes ronds souvent disposés deux par deux de 0(a,8 à 1 /*. D'autres bactéries de l'air sont caractérisées par des plaques blanches ou rosées, qui liquéfient ou non la gélatine. Elles sont constituées tantôt par des stapbylococci, plus rarement par des streptococci, tantôt par des telrageni ou des sarcines.
Il existe aussi plusieurs espèces de microcoques et de ^ grandes zooglœes dans la bouche, dans le nez, dans la sécrétion nasale, à la surface de la peau et des poils; dans la sueur et en général à la surface de tous les corps exposés à l'air, ils forment des masses assez volumi" neuses pour être visibles ii l'œil nu. Dans le nez il existe aussi des diplococci. Au rebord des ongles et quelquefois dans la gaine des poils il y en a aussi un très grand nombre. Sur les préparations colorées, il est essentiel de ne pas confondre avec eux les grains d'éléidine de l'épiderme qui se colorent par l'alinine. Cette erreur est journellement commise par ceux qui débutent dans l'histologie pathologique.
Microcoques colorés et CHROMOGiÎNEs. — Presque toutes les substances alimentaires, albuminoïdes, amylacées, comme l'albumine, les pommes de terre, le pain, se recouvrent de bactéries colorées. Le pigment est tantôt soluble, tantôt insoluble.
Le microcoecus indiens a été trouvé par Koch, dans les Indes, dans l'estomac d'un singe ; il pousse sur la pomme de terre, sur la gélatine, l'agar-agar (fig. 34), etc. En liquéfiant vite celte dernière, il forme des groupes composés de grains ronds de Ou., 3 à 0(>.,7 de diamètre; les grains mêmes sont incolores et la substance colorante, qui est la même que celle du microcoecus prodigiosus, se trouve entre les cellules; la couleur produite par ce microbe est plus claire que celle du microcoecus prodigiosus; mais par l'aclion des alcalis il gagne la couleur foncée de ce dernier. En le cultivant à une basse température il perd avec le temps sa couleur.
Le microcoecus orangé forme de petits grains ovoïdes de 1(^,5, isolés ou accolés par deux, par quatre ou en zooglœes ; il donne des taches orangées sur l'albumine cuite. Le pigment en est soluble dans l'eau.
Le microcoecus chlorinus forme des zooglœes jaunes, vertes, sur des solutions nutritives ou sur l'albumine. Il est soluble dans l'eau. II se décolore par les acides.
Fig. 34. — Microroccns indicus (Kocli) cultivé sur lie Tagaragar ; c, partie superrieicllc ; c' culture le long de la figure.
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Le pigment produit par ces bactéries est soluble dans l'eau, et il a les mômes réactions que le tournesol vis-à-vis des bases.
Le micrococcus pyocyaneus (microbe du pus bleu, Gessard) est formé de cellules un peu ovales ou arrondies qui donnent au pus la couleur bleue qu'il prend quelquefois. Il liquéfie la gélatine, se cultive sur les pommes de terre en coucbe verdùtre, et donne sur l'agar-agar une couche blanchâtre sous laquelle la substance nutritive restée transparente présente une belle teinte verte.
Le micrococcus violaccus (Cohn), constitué par des cellules elliptiques, souvent en chaînettes, forme un pigment violet. Il vient aussi sur les pommes de terre, où il a été observé par Schneider et par Schrœtter.
Le micrococcus falvus est formé de cellules rondes de lu., 5, associées
Fig. 35. — Zooglœes du micrococcus fiilviis passant à l'état d'essaim.
deux par deux; il donne des gouttes de couleur de rouille observées par Eidam, puis par Kirchner, sur le crottin de cheval (fig. 35).
Il" Genre. — Stapuylococcus.
Stap/iylococci palliofjùnns. — Le micrococcus de la formation progressive lies ubcés chez le lupin (Koch) est composé de très petites cellules du diamètre de 0[A,5 en zooglœes très denses, sous la forme de nuages. Dans les abcès qui se forment près du point d'inoculation, il y a une masse très fine, formée de bactéries mortifiées, tandis qu'à la périphérie, les bactéries sont vivantes (fig. 36). Les abcès s'étendent progressivement et délerminent la mort de l'animal.
Le mia'ococcus de la pyémie du lapin (Koch) offre des cellules rondes de Ou., 25, isolées ou deux par deux ; elles entourent les globules rouges et forment de petites masses qui obstruent les vaisseaux. Ces throinbus sont le point de départ d'abcès métastatiques dans les poumons et dans le foie.
Le micrococcus de la sepiicômie du lapin (Koch), ovalaire, a de Oft,8 jusqu'à 1 Il ne détermine pas la coagulation du sang, n'adhère pas aux globules rouges, mais il prend leur place. Cette maladie expérimentale
STAPIIYLOCOCCUS.
est produite par une injection lic macération de viande putréfiée. Les bactéries sont surtout accumulées dans les glomérules du rein (flg. 37), Microbe de la salive (Pasteur). — Pasteur a décrit un microbe provenant de la salive d'un enfant mort de la rage. Ce microcoque est mortel pour les lapins, mais non pour les poules et les cobayes. Il est probable que ce microbe est le même que
Fig. 30. — Abcès progi'essif caséeux du hipin à sa partie périphérique.
a, zoogicec en forme de nuage ; b, c, colonies plus ppliles ; e, noyaux autour lies masses zooglœlques ; g, partie centrale des zooglœes qui ne se colorent plus (d'après Kocli).
Fig. 38. — Culliire pure du microbe de la septicémie du lapin sur la gélatin e; c, partie superficielle de la culture pré- V.^ sentant la Corme des stries de l'i-
. noculation ; c',
l'ig. 37. — Purlie du glomérule du rein d'un lapin seplieémi(|iio ; a, unses partie profonde capillaires contenant des microbes ovoïdes, d'après Kocli). de la culture.
celui que Fraenkel a décrit dans la salive et qui ressemble à celui de la pneumonie.
Micrococcus d'une maladie du perroquet. — Chez le perroquet (psillaclius eiytliacus), VVolf a trouvé un grand nombre de microcoques dans toutes
les veines et surtout dans les capillaires du foie, avec une nécrose des cellules, mais sans suppuration (fîg. 39).
ig. 39. — Maladie du perroquet (Ebertli). a, microbes ronds et diplocoques du sang ; b, noyaux des globules rouges.
Rouget du porc. — Dans la maladie décrite par Pasteur et Thuillier, il existe des microbes ronds et petits dans le sang en circulation. Nous avons vérifié la justesse de cette observation. Ainsi que nous ^ le verrons à propos de la description du rouget, cette maladie est caractérisée par des bacilles grêles, semblables à ceux de la septicémie des souris.
Le staphylococcus pyogenes aureus, découvert par Pasteur dans le furoncle et dans l'ostéomyélite est formé par des cellules rondes ou un peu ovoïdes, disposées en grappes de raisin (fig. 40). Il donne sur la gélatine et mieux, sur l'agar-agar, des cultures d'une belle couleur jaune orange (Krause). Nous avons représenté l'aspect de ses cultures dans les figures 41 et 42. Il existe aussi bien dans certains abcès dus à la pyémie, à la fièvre puerpérale, que dans le furoncle et l'ostéomyélite (Rosenbacb).
Le staphylococrus pyogenes citreus de Passet ressemble, comme forme, disposition et comme action pathogène, au staphylococcus aureus, à l'exception de sa couleur citron; celle-ci devient plus prononcée lorsque la culture est ancienne.
Passet a décrit aussi un staphylococcus cereus albus, dont les cultures sur gélatine offrent l'aspect d'une tache blanc mat, ressemblant à une goutte de cire, et un staphylococcus cereus flavus, qu'il a retiré du
Fig. 40. — staphylococcus Fig. 41. — Culture, sur la gélatine, pyogenes aureus {Rosen- du staphylococcus aureus.
bach).
Fig. 42. — Culture pure du staphylococcus aurons sur l'agar-agar ; c, culture.
pus des abcès. Leur inoculation aux animaux est restée sans résultat.
MICROCOCCI DE L'ENDOCARDITE.
Le staphylococcus pyogenes ai6us (Rosenbach) ne diffère du précédent que par la: couleur de ses cullures. Son siège et son aciion palhogénique sont les mêmes. , t ;
Le Micrococcus prjogencs lenuis (Rosenbacb) se trouve plus rarement que les précédents dans le pus. Il est formé de cocci réguliers, un peu plus grands, plus allongés que les précédents, présentant à leurs deux pôles
Fig. 43. — Micrococcus pyogencs tenuis provenant d'un empyèmc.
des points plus foncés (fig. 43). Sa culture sur l'agar agar-donne une mince couche vitreuse, unie comme un vernis. Les abcès oii on le trouve ne sont accompagnés ni de rougeur, ni de gonflement, ni de fièvre, et guérissent rapidement.
Microsporon sepiicuin (Klebs). — C'est un microcoque de Oa,5 formant des amas, des filaments et des zooglœes. On a, depuis le travail de Kiebs, donné la description exacte accompagnée de cultures pures de plusieurs micro-organismes qui se trouvent dans le pus, et les premières recherches de Klebs ont par suite perdu de leur valeur.
Microcoques de la gangrène. — Dans la gangrène, on trouve diverses espèces de bactéries, les unes rondes, les autres en forme de bâtonnets. Nous avons décrit plus haut les Streplococci du noma (page 123).
Dans la profondeur des tissus gangrenés, les microcoques forment de grandes zooglœes dont les cellules sont vivaces et se colorent bien, tandis qu'elles sont difficiles à colorer en d'autres points, parce qu'elles sont moins vivantes ou mortifiées.
A la suite des infections consécutives aux plaies, on trouve des abcès métastaliques, des myocardites, des néphrites, des ostéo-myélites, des endocardites, des inflammations des séreuses, etc. qui sont en relation avec diverses espèces de microcoques. Il est rare qu'il existe à la fois deux espèces de microcoques chez un même malade.
Micrococci de Vendocardite (Klebs). — Dans l'endocardite ulcéreuse, les valvules altérées et les bourgeons des bords des valvules présentent, au milieu de la fibrine, une grande masse 'de bactéries qui constituent quelquefois la majeure partie des bourgeons (fig. 44 et 4î3). Ces bactéries, de grandeur très variable, forment souvent des'chaînettes ; certaines de ces chaînettes présentent des microcoques de 1 d'autres des microcoques de OfA,î); on voit aussi des grains ronds, isolés, petits où gros, et des bâtonnets courts, de volume vaiiable, offrant quelquefois un étranglement en leur milieu. L'un de nous a constaté le premier (Babes, 1" édition) que certaines en-
CORNIL ET UABES. — 2® éd. ^
docardiles montrent le microbe de la pneumonie; dans d'autres cas il a cultivé un staphylococcus pathogène septique dans cette maladie. Depuis, Orlh, Weichselbaum et nous-mêmes avons cultivé dans les produits endocarditiques les divers microbes du pus.
l'ig. 44. — Emlomiditn aiguë. Coupe d'un valvule sigmoïde de l'aorle près de son implantation à l'anneau fdjreun. Des colonies de niiciobes se nionlient dans les bourgeons développés sur les deux faces de la valvule. Grossissement de 40 diamètres.
Dans l'endocardite chronique, on trouve aussi des grains et des microcoques encore mal déterminés (Kiebs).
Dans Vliémophilie des nouveau-nés on a trouvé aussi des microcoques (?) [monas hemorrhagicum de Klebs).
Athrophie jaune du foie. — Klebs, Waldeyer et Eppinger ont trouvé des microcoques dans les vaisseau.x du foie atteint d'alropliie jaune aiguë. Cette espèce n'est pas encore bien établie.
VARIOLE
Diphthérie. — Cartel, Lelzerich, Klebs, Cornil, ont décrit des microbes formant des zooglœes qu'ils ont regardés comme la cause de la diphthérie. Ces microcoques siègent dans les fausses membranes, dans les vaisseaux, dans le lissu profond et môme dans les organes. Ils forment des thromboses dans les vaisseaux. Leur diamètre est de Oix,l à 0|j.,2. Mais il existe en môme temps des bacilles que nous décrirons plus loin.
Fig. 45. — Une poition d'un bourgeon de la même préparation que la figure 44 vu à un
fort grossissement.
Scarlatine. — Coze et Feltz ont trouvé des microbes dans la scarlatine. Pohl Pincus en a décrit aussi dans les cellules de l'épiderme, mais cette constatation n'est pas démonstrative.
Rougeole. — Rallier avait décrit des corpuscules ronds dans la rouceole.
II
Fig. 40. — Bactéries de la vaccine dans les lacunes du corps muqueux. h,b, barférics; d, cellules migratrices déformées ; »,», noyaux dos cellules du corps muqueux.
iîabes a trouvé des microbes arrondis, ou diplococci aplatis, du volume de 0 {/.,D à 1 On rencontre les mêmes micro-organismes dans les alvéoles pulmonaires, dans les espaces interlobulaires et dans les vaisseaux lymphatiques des rloi.sons alvéolaires.
Variole (Chauvcaii, Kohn, Keber, Zuelzer, Weigert). — Dans la variole
et le vaccin, Koliii trouva dans cerlaincs vacuoles de l'épiderme et dans les papilles, de petits grains, ronds ou un peu ovoïdes, isolés, en chaînettes ou groupés. Les organes tels que le foie et le rein montrent des amas de ces microbes entourés d'iine nécrose des tissus (Weigert). 1! est.pos-
Fig. 47
Micvococci de la bleunorrhagie situés dans des cellules lymphatiques de l'écoulcmen
uréthral.
sible que ce soient simplement les microbes de la pyémie et que ceux de la variole ne soient pas encore connus.
Broncho-pneumonies. — Dans les pneumonies consécutives aux maladies virulentes et exanthémiques, on trouve un grand nombre de bactéries, tantôt rondes, tantôt ovoïdes, dans les alvéoles et quelquefois dans les vaisseaux.
Microcoques de la gonorrhéc (Neisser). — Dans la gonorrhée, les cellules
Fig. 48.
Uonococci situés dans la muqueuse uiétlwalo vus sur uue coupe et à la : de la muqueuse.
épithéliales et les globules de pus présentent des microcoques de Ou.,5 â Oij.,8 qui sont isolés ou groupés doux par deux. Alors les bactéries sont aplaties l'une contre l'autre. Elles sont quelquefois agglomérées en petits amas (voy. fig. 47 et 48 ainsi que la planche I). On en a fait des cultures sur du sérum de bœuf qui, inoculées dans l'urèthre, paraissent avoir reproduit la gonorrhée.
ASCOCOCCUS.
Parmi les bactéries qu'on trouve dans la carie des dents (Miller), il en est (le rondes, en chaînettes ; telles sont celles que l'on trouvera décrites à propos de la carie dentaire, sous les noms de a, 7 et S (lly. 49 et 50). Les bactéries «forment des chainelles, ou des diplococci de moyenne grandeur;
ta
Fig. 40. — Microcoques de la carie declaire, d'après Miller, a, a, microbes ronds et en cliainetlrs ; 6, formes d'invo- Uition; cocci réunis en petits amas.
Fig. SO. — Cocci d'une culture de la carie dentaire (d'après Kosenbacli).
elles donnent très rapidement lieu à la formation de Tacide lactique, qui est le facteur principal de la carie des dents. Les bactéries 7 et ^ sont aussi des cocci réunis en petits amas.
III" Genre. — Ascococcus. — Biliroth a donné le nom d'ascococcus aux
Fig. 51. — Ascococcu."! Billrotliii (Cohn), familles réunies en jiooglœes (figure empruntée à la Botanir/ue cnjplogamique de Marchand) (1).
curieuses colonies de microcoques qu'on trouve dans différents liquides nutritifs, et qui sont entourées d'une capsule gélatineuse très résistante.
fl) Les figures 3.^>, .'ir., 56, 58, 59, 60, 76, 126, 127, l'i.T et 14'» sont, empruntées h la Hot'tnique cryploçjamiquc de M. Léon Marchand, que nous roinercious, ainsi
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IV» Genre. — Sarcines et tetrageni. — La sarcine de l'estomac (Goodsii) possède des cellules rondes ou un peu cubiques de 4|>.. Elles sont au nombre de 4 cà 16 dans les groupes qu'elles forment (fig. 52).
Elles contiennenl une substance verdàlre, jaunâtre ou rougeàtre. On les trouve dans l'estomac de l'homme et des animaux, surtout dans les maladies de l'estomac. On peut en faire des cultures qui paraissent comme des masses jaunes, sèches, sur les pommes de terre. Pasteur a
Fig. ai. — Sarcina venlriculi provenant du contenu de l'estomac d'un enfant, à ses divers degrés
de développement.
a, cellule isolée; h, deux cellules accouplées; c, cellules par quatre ; d, agglomération cubique
de cellules (d'après Zopf).
cultivé ce micro-organisme dans l'eau de levure de bière. On l'a trouvé aussi quelquefois dans le poumon.
La sarcine de Vurine est formée de petites cellules de Ou.,1 à Ou., 2, dont les groupes ont jusqu'à 60 individus.
La sarcina littoralis, constituée par des cellules rondes de 2|i., formant des colonies incolores, possède de 1 à 4 grains rouges de soufre dans chaque cellule. On la trouve dans l'eau de mer puiréfiée.
La sarcina Rcitenbacini ressemble à la précédenle ; les cellules s'allon-
Fig. 53. — Merismopodia glauca (Warming). Algue verte.
gent un peu avant leur division. Leur membrane présente une substance rosée. On les trouve sur les plantes aquatiques.
Comme presque toutes les bactéries, les sarcines ont leurs analogues dans la famille des algues ; elles se développent, par exemple, de la même façon que les merismopedia (fig. 53).
Sarcina hyalina (merismopedia hyalina). — Le bactérium mérismope-
quc son éditeur M. Doin, de l'obligcaiico avec laquelle ils ont bien voulu les mettre à notre disposition.
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diodes est constitué par des filaments et des chaînettes; mais, s'il se développe à la surface des masses vaseuses, il forme des lamelles cubiques comme les sarcines (fig. 34),
Il se développe des microcoques disposés par quatre dans les cavernes du poumon {micrococcus tetragems, Koch). L'un de nous les a trouvés aussi dans le pus des abcès mélastatiques; en les inoculant à des animaux sains, ils se généralisent en amas dans la rate et les reins. Les individus
•• "'il!./
Fig. 34. — Micrococcus tetragenus dans la raie d'une souris.
ont un diamètre qui atteint 0(*,8 (voy. fig. 34); ils sont entourés d'une capsule épaisse. On peut les cultiver sur des substances gélatinisés ou ils forment des masses denses, blanches, qui ne liquéfient pas la gélatine.
V" Genre. — Clathrocystis (Cohn). — Le clathrocystis, de couleur fleur de pêcher {bacterium rubescens, peachcoloured baderiwn, Ray Lankaster), est composé d'individus colorés en rouge, ayant jusqu'à 2(a,5. Ils forment des zooglœes gélatineuses qui s'excavent plus lard. On les trouve dans la vase.
SECOND GROUPE. - BACTÉRIACÉES.
On peut distinguer des bactéries zymogènes, pigmentaires et pathogènes.
Bactkriacées zymogènes. — Le bacterivm termo est la plus répandue des bactéries zymogènes. Il est oblong, cylindrique, court, de li^.,5 de diamètre sur 3 à 7(>. de longueur. Il constitue dos amas disposés sans ordre, ou en séries, parfois des zooglœes rondes. On a vu des cils à l'extrémité des bâtonnets. Ceux-ci s'allongent parfois en bâtonnets et en filaments.
Leur mouvement est très varié et caractéristique. On les trouve dans toutes les matières putréfiées. On peut les isoler par la culture. Celle-ci a l'odeur du fromage.
Le baclérium terme liquéfie rapidement la gélatine en formant une dépression à sa surface. Au bout de trois ou quatre jours, la couche superficielle de gélatine est devenue opalescente, irisée, de couleur verte
136 DESCRIPTION ET CLASSIFICATION DES SCIllZOMYCÈTES. d'abord, puis jaunâtre. La cdlture répand parfois un odeur de pulrp^ faction.
Ce n'est pas le seul bacille de la putréfaction, ainsi qu'on le verra à propos des bactéries saprogènes décrites par Uosqnbach.
Fig. 53. — Bacterium Icrmo (Ehrenberg, d'après Warming).
Fig. 56. — Bacterium termo.
Hauser a décrit, parmi les bactéries de la putréfaction, une espèce, le pi'oteiis, qui présente des cocci, des bâtonnets courts et des bacilles, des filaments, des spirales, des spirulines et des spirochastes. Ces formes sont en rapport avec le mode de nutrition, de telle sorte que sur une
Fig. 57. — Coccobacillus zymogénc de Leubc.
substance acide il ne se développe que des cocci et des bâtonnets courts Ces bactéries présenteraient des cils à un moment donné de leur développement et jouiraient de mouvements. Ce sont des anaérobies facultatifs. Les variétés de l'espèce prolcus donneraient toutes lieu au
FERMENT LACTIQUE.
phénomène de la pulréfaclion, surLouL le proleus mlrjaris elle mirabilis. Par celte putréfaction il no se développe aucun ferment inoiganiifue, de telle sorte qu'on doit supposer que la décomposition des albuminalcs est une fonction de l'activité propre des bactéries. L'injection de leurs cultures pures produit parfois des abcès chez les animaux. Leube (Virchow's Archiv., t. C, 3» fascicule, i885) a signalé une bactérie
Fig. 58. — Ferment lactique d'après Schulïeaberger. Fig. 39. — Ferment lactique d'après
Pasleur (500 diamètres).
zymogène formée par de très petits diplocoques ayant 0(^.,4 de diamètre et se cultivant en plaques jaunes sur la gélatine qui n'est pas liquéfiée. D'après Leube, ce microbe peutse présenter aussi sousIaformedebâtonnets(iig.S7). Si, par exemple, il se développe beaucoup de cultures sur une même plaque de gélatine, on ne voit que des diplococci; mais siles cultures sont rares,
Fig. 60. — Mycodcrma nceli (flgurc empruntée au traité de Marcliand).
on trouve des bAlonnels épais de 0|/.,9. Par la continuation des cultures sur une plaque de gélatine, on réussit à obtenir une forme de cocci stable et qui fructifie de nouveau par une piqùrn unique dans un lube de gélatine.
Le ferment lactique existe dans les concombres devenus acides, dans le malt de bière, dans le fromage. Il olfre des cellules étranglées eu leur
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milieu, de la longueur de 2 ii 3 y., Irès mobiles, en chaînettes (Pasteur).
Fig. 61. — Bacterium aceti (900 diam.).
A, filaraeuts normaux; A, bâtonnels longs, courts et cocci ; i?, bâtonnets courts; C, cocci ; B, filaments gonflés en involutioa (d'après Zopf).
Dans son développement, on observe aussi des cocci, des bâtonnets et des filaments. Il transforme le sucre de lait en acide lactique.
Fig. G2. — Bactérie de l'air.
Le mycoderme du vinaigre (Pasteur) possède des cellules plus petites que le ferment lactique. Dans son développement, on rencontre des
Kig. 63. — Bactérie de l'air.
a, colonie avec un faible grossissement, 20 diam. ; 6, une partie de colle colonie avec un groseissement de 100 diam. ; c, bactéries de cette colonie, 800 diam. environ.
microcoques, des bâtonnets, des filaments. Toutes ces formes se disposent
li\CTÉIllES [)E L'Alll.
en zooylœcs et en couches à la surface du liquide. On y Irouve aussi des zoosporcs. Ce qu'il a de caraclérisquo, c'est que toules ses formes el
Fi;;. 01. — Baclnrics de \':\\r. i'\!u\uo munie de géliitiiic et cxposéo puinliiiit (lueliiucs miiiiiti-s a l'.iir. CiiKi jours après ou y trouve des moisissures qui liquéfient lii géliitine eoniine eu m, on (]ui lie la liquéfient pas m ; des liaeléries en partie colorées c,c',r.", en partie blanelies c"" ; ees colonies sont, les unes rondes n', c", les autres flo' onncuscs c", tantôt elles liquéfient eu partie la gélatine c', c", c"", tantôt elles la laissent solide c, c', c'".
surtout les bâtonnets ont des renflements qu'on peut regarder comme dus h une involution (fig. 61). Il transforme l'ulcool en acide ac(5lique.
Nous décrivons ici quelques-unes des bactéries de Vair (Babes).
1° Une bactérie qui se développe en quaranle-huit heures elqui est formée de grains ronds de 0(^,5 à Oa,G un peu allongés, et souvent sous forme de bacilles et de chaînettes qu'on peut regarder aussi comme des bacilles (fig. 62).
2" Des bactéries formant sur la gélatine des réseaux saillants, spiralés, rayonnant d'un centre; ce sont des diplococci un peu pointus à leurs extrémités. Ils ne liquéfient pas non plus la gélatine (fig. 63).
Fig. 65. — Bactciio tic l'iiir.
3° Bactéries dont la culture offre des Iravées ramifiées blanches qui se développent lentement et liquéfient lentement la gélatine. Les bactéries sont allongées d'un diamètre Dp, 5 sur 0ix,8 à iy. de longueur (fig. 6oj.
La figure 64 offre l'aspect de diverses cultures de mucédinées et de bactéries de l'air sur une plaque de gélatine.
Fig. 66. — Bacterium lineola, d'après Fig. 67. — Zooglœe du bacterium lineola, d'après Cohn. Warming.
Le bacterium lineola possède des cellules de 3u.,8 à 5|<.,2 de longueur sur de largeur, isolées ou deux à deux, à contenu granuleux; il se trouve dans l'eau. Il se cultive à la surface des pommes de terre.
Le bacterium de Veau de mer, ellipsoïde, de 2 à 6(Adc longueur, mesure lu.,2 à 2u.,4 en largeur.
MICROCOCCUS PRODIGIOSUS.
Le baderhun fusiforme, de 2 jusqu'à 5 (* de longueur, de 0[).,o d'épaisseùr, forme des couches sur Teau de mer.
Bactenum Zopfiî. — Zopf (1) décrit une bactérie provenant de l'intestin de la poule qui se développe sur la gélatine sous la forme de colonies de fdaraenls spirales et radiés. Ces bactéries sont formées d'abord de filaments allongés et contournés en écbeveaux qui se transforment en bâtonnets et en cocci. La forme des cocci est la plus résistante.
Le micrococcus prodigiosus (Cohn) est formé de cellules ovoïdes ou lancéolées, amincies à leurs extrémités de Ou.,5 à 1 (a, composant des couches de la couleur du sang, sur les pommes de terre cuites, sur la gélatine (voyez planche IV, fig. 19, et fig. C8), qu'il liquéfie rapidement; sur le lait, la culture prend avec le temps une odeur de putréfaction. Les organismes ne sont pas colorés. La couleur est insoluble dans l'eau et l'alcool. Par l'analyse spectrale, on observe une strie d'absorplion dans le vert et le bleu. Les hosties deviennent quelquefois rouges
m. hM
Kig. 08. — Micrococcus proiiigiosus.
I, culture; 2, baclcries. ,
Fig. Ofl — Microbes de la sueur rouge.
xooglœe adliérente au poil ; p. poil entouré de masses zoogiuîiques; //, dissociation du poil sous l'inllucnco dos microbes.
ou se couvrent de gouttelettes de la môme couleur que le sang qui ont fait crier au miracle. On le cultive maintenant pour faire des expériences, car sa forme et sa couleur sont caractéristiques.
Si l'on cultive ce microbe dans le bouillon de bœuf, dans la chambre claire, on peut voir se former des bâtonnets plus longs ayant jusqu'à 4
(I) Die Schinimetfnlze, 3° 6dit., I88.j, p. G:>.
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courb6s, peu mobiles, qui ressemblent un peu aux bacilles du choléra (Babes).
Les microeoeci de la sueur rouge (Babes) existent surtout dans les aisselles. Les poils sont couverls de grandes zooglœes, La substance intermédiaire aux cellules est rouge.
Dans la sueur jaune, la couleur est liée aussi à des zooglœes du micrococciis luleus (Cohn). — Les cellules sont elliptiques, un peu plus grandes que celles du micrococcus prodigiosus. On le trouve très communément dans les pommes de terre où il forme de petites gouttes jaunes. Le pigment en est insoluble dans l'eau.
Bactériacées pigmentaires. — Le bacteriim synxanthum, formé de cellules
Fig. 70. — Bactcriiim cyanogenum.
A.bùtonnpt fin lait bleu; B, zooglœc formée de bâtonnets du lait lileu entourés eux mêmes d"une cap.'ule gélatineuse ; C, cbuinettes formées de bâtonnets courts du lait bleu ; D, chaînette de cocci du lait bleu; E, amas de ces cocci pris dans le liipiide de culture; F, bâtonnets en voie de formation de spores dans la solution nutritive do Colin; G, bâtonnets avec spores bien formés; yy, formes d'involution dans le liquide de Colin au nitrate de potasse. (Il est douteux que toutes ces formes dessinées par ïSeelsen appartiennent à l.i même bactérie.)
de Ou., 7 à i [I., semblables à celle du baclerium termo, disposées en petites chaînettes, se trouve dans le lait devenu jaune après la cuisson. Le lait
Fig. 71. — Culture du lait bleu sur la gélatine, après deux jours.
est d'abord acide, puis alcalin. La couleur qu'il développe autour de lui est soluble dans l'eau, insoluble dans l'alcool ; elle n'est pas modifiée par les bases, mais elle disparaît dans les acides.
BACTÉRIES DE LA PNEUMONIE AIGUË
Le bactmum xniginosum, bactérie incolore, produit une couleur verl bleuâtre dans le pus (voy. le chapitre consacrô au pus). Le bacterium bruneus, de couleur brune.
Le bacterium cyanogenum (champignon du lait bleu), qui donne au lait bleu sa coloration, se trouve aussi dans l'eau de mer. Il se développe dans les liquides amidonnés, dans la glycérine, etc. Dans celle-ci, il ne donne pas de couleur bleue, mais si on en inocule une goutte sur l'amidon, la coloration bleue d'amidon reparaît. La gélatine inoculée ne se liquéfie pas et devieni brune. A l'origine de son développement, on trouve de petits bâtonnets ciliés de 2u.,S à 3(^,5 de longueur. Ils se divisent en microcoques formant des chaînettes, et donnent aussi lieu à une zooglœe dans laquelle les bacilles sont entourés d'une capsule.
Bactiîriacées pathogiînes. — 'Pneumonie aiguë. — Dans la pneumonie fibrineuse, Kocb et Friedlânder ont vu des microbes ovoïdes ou rhomboïdes,
Fig. 72. — Micro-organismes de la pneumonie. H, H, noyaux des cellules lymphatiques de Texsudal; 6, micrococci ovoïdes accouplés par deux ou par trois ; a, micrococci ovoïdes dans les cellules ; c, micrococcus encapsulé ;e, d, micrococci petits et ronds.
Fig. 73. — Dessin, d'après Friedlânder, représentant les microbes et leurs capsules, les uns libres, les autres dans dos rollules.
ordinairement capsulés, de la grandeur do OfA,o à Ou,, 6 ou Ou., 7, le plus souvent associés deux par deux on forme de diplococci.
Friedlânder en a fait des cultures caractéristiques sur la gélatine et la pomme de terre, et il les a injectées aux souris et aux lapins. La culture par piqûre sur la gélatine (voyez pl. IV, fig. 17 et 27), contenue dans un tube, donne la forme d'un clou dont la téte offre une surface saillante, blanche et brillante. La gélatine prend, autour de la colonie, une couleur brune. Dans ces cultures, les bactéries n'ont pas de capsules, mais les capsules reparaissent dans le bouillon de bœuf. Dans les cultures sur la chambre humide, datant de plusieurs semaines, il se développe des bâtonnets courts et allongés et do longs filaments (fig. 74) avec des renfiemenis fusiformes (Babes). Ces bactéries siègent surtout dans l'exsudat alvéolaire.
Poels et iNeelseen affirment l'existence du même tnicrobe dans la réripneumonie bovine. Us en ont fait des cullures cl ils ont réussi à le
reproduire en l'iiijecLant chez les animaux de l'espèce bovine, résultais que nous ne sommes pas en mesure d'affirmer.
Leyden a trouvé dans un cas de méningite cérébro-spinale des microl)CS qui ressemblent à ceux de la pneumonie.
Les inflammations des séreuses, de la plèvre, du péritoine, du péricarde, des méninges, les inflammations du tissu conjonctif voisin qui les accompagnent, qu'elles se développent avec la pneumonie ou sans elle, les néphrites inflammatoires associées à la pneumonie, sont causées par le même parasite. On trouve quelquefois ces inflammations des séreuses sans pneumonie. On peut alors cultiver les microbes de ces diverses maladies et reproduire, avec leurs cultures pures, la pneumonie chez les animaux.
Fig. 74. — Développement et formes variées des bactéries de la pneumonie, i, bactéries en fer de lance ; b', bactéries plus allongées; f, filaments.
Afanassiew, Fiânkel, Korâtiyi et Babes ont décrit, dans les exsudais de la pneumonie, différentes espèces de microcoqaes, dont le plus important et le plus co.nstant est celui de Friedlânder dont nous venons de parler.
Bactérie capsulaire de Vair (Babes). — Elle forme sur la gélatine des colonies jaunâtres qui la liquéfient rapidement.. Autour d'elles la gélatine encore solide est troublée. On y trouve des bactéries et des bâtonnets ressemblant aux bactéries de la pneumonie. En quelques jours les bactéries se divisent dans leurs capsules qui deviennent très volumineuses, en même temps que les. bactéries augmentent de volume jusqu'à 3-4 (x de diamètre.
Bactérie pseudo-pneimonique. — Passet a décrit un micrQ-organisme ressemblant à celui de la pneumonie et qu'il a retiré du pus. Çe microbe pseudo-pneumonique, dont les capsules ne sont pas très nettes, donne sur la gélatine des cultures dont les éléments sont moins ovoïdes que ceux de
BACTÉRIE PSEUDO-PNEIIMONIQUE. i't'à la pneumonie. Ses propriétés pathogènes sont pUis prononcées que celles
Fig. 73. — Septicémie du lapin (d'après Koch). — a, microcoques ; é, globules rouges.
de la pneumonie vraie. Il tue les lapins, tandis que le microbe de la pueu-
Fig. 76. — Microbes du choléra dos poules (d'après une préparation de Pasteur reproduite
dans la Nature).
raonie ne les tue pas. C'est probablement le microbe de la salive de Pas-
/At/^^'V^ .•i--^^'"^fe^;
Fig. 77. — Bactéries du choléra des poules dans les muscles.
m, m', faisceaux musculaires primitifs dissociés en disques; c, noyaux des cellules lymphatiques ; c', noyaux des cellules fixes ; b, bâtonnets ; b', bfttonuets de la mémo pièce figurés à un plus fort grossissomntit.
leur, bactérie qui cause aussi des pneumonies, comme nous lo pensons avec Fraenkcl.
COBNIL ET BABE8. — 2^ Cd.
Les cultures sur gélatine de cet organisme sont les mêmes que celles de la pneumonie ; mais, sur les pommes de terre, il se développe des gaz et des bulles dans les cultures de la pseudo-pneumonie, ce qui n'existe pas dans la pneumonie vraie.
L'un de nous a vu un microbe semblable, rhombique et capsulé, dans les selles.
Bactéries de la septicémie des lapins. — Ce sont des bâtonnets un peu pointus à leurs extrémités. Si on les colore, on trouve en leur milieu des parties qui n'ont pas pris la matière colorante. Leur longueur égale 1(^,4, leur largeur 0,6, à 0,7. Souvent deux ou plusieurs bactéries restent ensemble après leur division. On les trouve dans l'eau sale de rivière. Si on inocule avec ces bactéries un lapin, l'animal meurt au bout de vingt, heures environ, avec une généralisation de bactéries dans le sang. C'est vraisemblablement avec ce microbe que Pasteur a produi t une maladie expérimentale chez le lapin par l'inoculation de la salive d'un enfant mort de la rage.
Microbe du choléra des poules. — Le micro-organisme du choléra des poules produit une maladie caractérisée par de la diarrhée ffig. 54). 11 est représenté par de petits microbes un peu allongés, étranglés en leur milieu, aérobies. Tandis qu'il a cette foi-me décrite par Pasteur dans le cultures, il se montre dans les organes sous l'apparence de bâtonnets ayant 2 à 3 |A (Babes) de longueur et 0(a,î) de diamètre. Leurs extrémités sont plus colorées que la partie centrale.
La culture du choléra des poules (voyez pl. IV, fig. 16 et 21), se développe à la suite d'une piqûre de la gélatine d'un tube sous la forme d'un strie grisâtre, transparente, peu prononcée, qui ne liquéfie pas la gélatine.
Le micrococcus ovatus {nosema bombycis, fig. 78) est la cause de la pébrine ou maladie des corpuscules des vers à soie. Ce sont des corpus-
Fig. 78. — Nosema bombycis (SOO diamètres); a, cellules.
cules allongés, ovoïdes, de 3 à4 |a de longueur et de 2 [a de largeur, quelquefois deux à deux ou en amas; ils ont été découverts par Guérin- Menneville et CornaUa, décrits par Lebert, Naegeli et Pasteur.
La question de savoir si cette forme appartient aux bactéries proprement dites est encore douteuse.
BACILLES ZYMOGÈNES.
TROISIÈME GUOUPE. — HACILLES.
Bacilles zymogèniîs, — Lo lacillus subtilis (bactérie du foin), aérobie, possède des spores ellipsoïdes de 1|j.,2 de longueur sur Ou., 6 de largeur, très réfringentes avec une petite capsule gélatineuse. Ces spores se luméfieut en s'accroissant; leurs pôles deviennent plus foncés, leur capsule se rompt et il se développe un petit bâtonnet allongé contenant un spore dont le plus grand diamètre est transversal. L'épaisseur du bâtonnet est de 1 [A, sa longueur est de 5 à 6 p.. Il se divise de telle sorte que la reproduction par division dure vingt minutes. Les bâtonnets formés pendant la
l'ig. 79. — Bacillus subtilis.
A, liitonaets possédant des cils; D, lilaiiieiits divisés ou longs bâtonnets; (', filaments divisés eu bâtonnets et en cooci ; D, lilamenls dont les bâtonnets possèdent des spores ; E, spores avec nue enveloppe gélatineuse ; h\ a, spores avant la germination ; b, c, d, diiïérents états de la germiuation; G, un morceau de zooglée, 600 diamètres de A à F; G, 200 diamètres (d'après Zopf).
fermentation du foin sont ciliés. Plus tard les bâtonnets deviennent des Pdamonts qui présentent des spores dans leur intérieur. On peut produire facilement une culture pure de ce bacille, parce que l'ébullition de l'infusion du foin tue tous les microbes sauf le bacillus subtilis qui résiste à 100". L'un de nous (1) a observé trois espèces dill'érentes de bacilles du foin. Les premiers résistent à l'ébullition portée à 100°, les seconds se développent après une ébullition portée à lia". Ceux-là sont des bâtonnets gros et courts; ceux-ci, des bacilles plus Uns qui forment à la surface de l'infusion une pellicule. Bucbner a remarqué que les caractères de ces
(I) Babes, Journal d'annlomie, numéro ilc janvier 1884.
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bactéries sont nioclifiés si l'on fait varier les conditions chimiques du milieu de l'infusion. 11 a produit ainsi cinq espèces. S'il existe beaucoup de sucre dans l'infusion, 10 p. 100 par exemple, on observe des formes involutives avec des irrf'gularités et des gonflements des bactéries. Les cils sont influencés aussi par la nature de rinfusion. Avec une infusion d'asparagine, les cils disparaissent. Les spores existent au fond du liquide. S'il survient une couche superficielle, cela montre que les bacilles se sont déplacés et qu'ils ont été pourvus de cils à un moment donné.
Le bacillus subtilis constitue un ferment qui dissout l'albuniino coagulée et la transforme en peptone.
Le bacterium ureœ (Leube) décompose 1res énei'giquement l'urée ut la transforme en carbonate d'ammoniaque. C'est un petit bâtonnet dont les extrémités sont arrondies, de 2 y. h 2u.,a de longueur sur 1 d'épaisseur, présentant un étranglement en leur milieu. Il se développe 1res lentement sur la gélatine en formant un voile mat à bords irréguliers. On le trouve presque toujours dans l'urine. Leube suppose que c'est l'énergie vitale seule des trois organismes indiqués aux pages 117 et 13o qui produit la fermentation ammoniacale.
Bacillus amylobader (biiciUiis butyricus, clostridiiim biiti/ricum. — On le rencontre surtout dans les carottes, les pommes de terre, oii il est la cause
d'une maladie de ces tubercules, dans la choucroute, dans les concombres, le malt, l'infusion des petits pois, dans le fromage, et partout il est la cause de fermentations. Van Tieghem l'a trouvé, dans la période géologique du charbon, en bâtonnets de 3 à 10 p. de longueur, de Ou.,G à Oa,S d'épaisseur. Il forme des chaînettes ou des filaments très mobiles et quelquefois des zooglœes. Les bâtonnets sont quelquefois un peu courbés. Ces bacilles présentent parfois un épaississement en leur milieu de façon à devenir fusiformes ou rhomboïdaux. L'épaississement peut exister cà l'une de leurs extrémités. Il semble que ce gonflement soit le début de la formation des spores. Il y a une ou deux spores dans chaque individu. S'il. y en a deux, elles sont ovoïdes. Les bâtonnets naissent à l'un des pôles des spores.
Pasleur a montré que ce cLampignon est l'agent de la fermcMitation butyrique.
Les spores ont de 2 à 2a, EJ de longueur sur 1 u. d'épaisseur. Ce bacille est anaérobie.
BACILLES DE L'AUt.
Si l'on chauffe les spores pendant cinq minutes à la température de 100", elles se détruisent.
Ce micro-organisme entre dans la fermentation lactique où il se forme de l'acide carbonique et de l'hydrogène. Il produit un ferment qui dissout la cellulose et l'amidon. Il absorbe ce dernier corps et par suite il se colore en bleu avec l'iode. Mais cette absorption n'est possible que si la fermentation est lente. La température la plus favorable à son développement est de 35» h 40°.
Il fructifie sur les milieux devenus acides par suite de la fermentation lactique, comme cela a lieu pour le fromage et la choucroute. Si, par suite de la fermentation, il existe une trop grande quantité d'acide butyrique, le champignon ne se développe plus.
Bacilles de Vair. — Si l'on expose à l'air une plaque de gélatine, il se développe des colonies de bacilles parmi lesquelles nous décrivons les suivantes qui nous paraissent intéressantes (Babes) :
a. Une colonie qui ressemble par sa forme à celles du choléra et qui liquéfie la gélatine; mais elle est blanche et non jaunâtre comme celle du choléra. Ce sont des bacilles en virgule plus gros et plus courts que ceux du choléra (Pig. 81).
Fig. 81. Bacilles de l'air semblables à ceux (lu choléra.
Fig. 82. — Bacilles de l'air.
b. Des plaques blanches, lisses, un peu transparentes, k contour irrégulier. Les bacilles sont courts, arrondis tà leurs extrémités, parfois un peu courbés, d'une largeur de Ou.,î) h Ou., 6, de longueur variable, parfois en petits filaments ondulés (fig. 82).
c. Des cultures dont la surface est chagrinée, rosée, et les bords frangés;
Fig. 83. — Bacilles de l'air.
l'ig. 84. — Bacilles de l'air.
elles ne liquéfient pas la gélatine et sont composées de bâtonnets droits assez longs, de 0(^.,3 à 0a,4 d'épaisseur (fig. 83).
(1. Une autre culture également chagrinée à sa surface, blanche, ([ui ne liquéfie pas la gélatine; elle est composée de bacilles et de filaments dont les extrémités sont un peu amincies (fig. 84).
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e. Une cullure également chagrinée à sa surface, de couleur jaune, qui liquéfie la gélatine et qui est composée de filaments et de bacilles (fig. Sîi).
f. Des colonies blanches lentes à se développer, dont la surface présente des circonvolutions comparables en petit à celles du cerveau, constituées par des bacilles plus épais, de Oy.,? d'épaisseur, à extrémités coupées et montrant des spores dans leur intérieur (fig. 86).
(). Des colonies qui liquéfient la gélatine, et présentent une couleur bru-
Fig. 87. — Bacilles de l'air. Fiç. 88. — Bacilles de l'air.
nâtre. Elles forment une boule granuleuse, composée de bacilles à extrémités arrondies, d'une épaisseur. de Ou,, 4 à 0[i,S (fig. 87).
h. Colonies présentant des rayons et des arcades, un peu jaunâtres à leur centre, et liquéfiant la gélatine. Elles présentent de grands bacilles dont les extrémités, coupées brusquement, ressemblent aux bacilles du foin (fig. 88).
i. Une autre colonie dessinée dans la planche IV, fig. 13, qui ne liquéfie pas la gélatine, qui se présente sous la forme de racines et dont les éléments ressemblent aux précédents.
j. Colonie qui liquéfie la gélatine, dont la partie centrale jaunfilre est
BACILLES DES SELLES A L'ÉTAT NORMAL
entourée d'un réticulum régulier laissant cnire ses mailles des espaces arrondis; elle est composée de hâlonnels minces, longs, un peu courbés (fig. 89).
k. Bacille de l'air qui ne liquéfie pas la gélatine dont la culture est réticulée, et dont les bacilles immobiles ressemblent comme forme et comme dimensions, à ceux du cbarbon (fig. 90).
Bacillus iiina. — Longueur de 3 à 12 [/., épaisseur de la,b à 2u.,2, quelquefois granuleux à son intérieur, il constitue sur l'albumine des œufs une couche sèche composée de pseudo-filaments.
Bacillus polyinixa. — Ce bacille se rencontre sur les betteraves sous forme de zooglœes dures comme du cartilage qui ressemblent au leuconostoc. Dans les zooglœes, il existe des bâtonnets. Leurs spores sont semblables à celles du bacillus butyricus; l'oxygène est nécessaire à leur naissance. Quelquefois il se colore en bleu par l'iode comme l'amylobacter, mais avec une moindre intensité.
Le bacillus tremulus, plus fin que le bacillus subtilis, possède deux cils; les spores sont plus grosses que le bâtonnet lui-même et elles sont excentriques. On le trouve sur les infusions des plantes on il se dispose en couche épaisse.
Bacilles des selles à l'état normal. — Le méconium ne contient pas de bactéries. Bienstock, en cultivant les selles sur l'agar-agar, a isolé cinq espèces différentes de bacilles. Il n'y a pas rencontré de microccoci. Les bactéries si nombreuses qu'on trouve dans la bouche, telles que le bacterium termo et les spirochajtes, ne passent pas dans l'intestin, car le suc gastrique les tue, ce dont on peut s'assurer directement en les plaçant dans une solution de pepsine. Voici les cinq espèces de bacilles des selles décrites par Bienstock :
On trouve d'abord deux grandes espèces correspondant comme grandeur au bacillus sublilis, mais qui en diffèrent par la forme de leur culture et par l'absence de mouvements.
1» Le premier de ces bacilles, cultivé sur l'agar-agar, croit en surface
Fig. 89.— Bacilles de l'air.
Fig. 90. — Bacilles de l'air.
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suivant la forme d'un mésentère avec des rayons anastomosés. Il semble identique avec celui que Koch a nommé bacille des pommes de terre.
2° La culture du second présente sur l'agar-agar une surface lisse, brillante, avec des gouttelettes à la pcripliérie. II se développe si vite qu'un tube en est tout à fait couvert en dix heures. On le rencontre constamment dans les selles. Il ne détermine aucune maladie chez la souris.
3" Le troisième se développe très lentement. La culture n'a encore que 2 millimètres de diamètre au bout de deux semaines. Elle a l'apparence d'un voile. Il est plus petit que les deux précédenls. Avec l'objcclif -^îj de Zeiss et l'oculaire 2, on le prendrait pour un microcoque ; il faut un plus fort grossissement pour en spécifier la forme. Il n'existe pas constamment dans les selles. Il est pathogène ; son inoculation à la souris donne en dix heures un œdème, et la mort en vingt-quatre heures.
4° et b" Les deux derniers bacilles sont très importants au point de vue des phénomènes digestifs. On ne les trouve qu'à partir du moment oit l'enfant a été sevré. Leur grandeur très différente autorise à en admettre deux espèces. L'un décompose l'albumine, l'autre les substances hydrocarbonées. Le premier ne se trouve pas dans les selles des enfants nourris seulement avec du lait. Sénator n'a jamais vu de phénol, ni d'indol, produits de la décomposition de l'albumine, dans les selles de ces enfants.
Ces deux derniers bacilles, inoculés sur l'albumine stérilisée, la décomposent, tandis que les trois premiers ne la décomposent pas. Les'deux derniers bacilles donnent lieu à des produits de dissociation de l'albumine et à des hydrates carbonés. Enfin il est possible de les culliver à l'état de pureté avant et après la décomposition de l'albumine.
Par l'action du bacille n" 4 sur l'albumine, la gélatine et les peptones, on obtient les produits décrits par Nencki, Bauman, Salkowski, etc. Àvec le cinquième employé avec les substances hydrocarbonées, il s'est formé de l'alcool et de l'acide lactique. Si on changeait les bactéries, si on plaçait le quatrième bacille sur les hydro-carbures, il ne se produisait rien.
Il parait donc certain, d'après Bienslock, que la décomposition de l'albumine et des hydro-carbures est causée par des bactéries. Il faut admettre que, dans les selles, les divers procédés de décomposition répondent à des bactéries spéciales qui agissent simultanément sans se gôner ni so nuire.
Brieger a décrit dans les selles normales de l'homme un petit bâtonnet mince et rectiligne de 0(^.,4 à Ou., 5 d'épaisseur qui est pathogène pour le cobaye. Inoculé à cet animal, il le tue dans les vingt-quatre heures avec des symptômes de diarrhée profuse et d'inflammation de l'intestin; ce bacille se développe bien sur la gélatine sous la forme d'une masse blanche, jaunâtre ; il ne la liquéfie pas. 11 produit dans les hydrates de carbone de l'acide propionique, et dans les albuminates un poison éner-
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gi(iue, une ptoniaïne cristallisable qui, par son inoculation, môme en petite quantité, détermine les mêmes accidents que lo bacille lui-môme.
L'un de nous (Babes) a cultivé les bacilles suivants pris dans le mucus intestinal normal :
a. — Culture grise qui liquérie la gélatine. Au milieu de la partie liquéfiée il existe une culture irrégulicre. La partie liquéfiée de la gélatine est entourée de rayons sinueux. Elle est conslituée par des bacilles un peu
Fig. '.H. — Bacille des selles.
a, culture ilaus ua tube do gélatiae ; i, culture sur une plaque de gélatine; c, bacilles.
plus gros que ceux du choléra et coui^bés. Sa culture par piqûre dans un tube de gélatine ressemble un peu à celle du choléra, à l'exceplion que la bulle supérieure est très longue et que la partie liquéfiée de la piqûre va jusqu'au fond du tube (fig. 91).
b. — Des bacilles dont la culture sur une plaque de gélatine ressemble à celle du choléra, mais elle ne liquéfie pas la gélatine. Les bacilles sont également courbés et ils ressemblent à ceux du choléra (fig. 92).
c. — Culturesovalcs,jaunefoncées, ayant un double contour strié, ne liqué fiant pas la gélatine et composées de bacilles courbés en virgule beaucoup plus épais que ceux de choléra (fig. 93).
d. — Culture liquéfiant la gélatine; au milieu de la partie liquéfiée, on trouve la culture sous la forme d'un treillis un peu jaunâtre dont les travées sont séparées par des fentes; les bacilles rappellent comme forme ceux du choléra, mais ils sont plus épais, plus rarement courbés et leurs extrémités sont nettement coupées (fig. 94).
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c. — Culture jaune bruiuilre, de couleur loncée, formée par des franges sinueuses, et liquéfiant assez rapidement la gélatine, d'une croissance rapide. Elle est composée de petits bacilles très minces, un peu courbés et
Fig. 94. Fig. 9o.
présentant des grains foncés à leurs extrémités. Cette dernière culture provient de l'intestin du cobaye (fig. 95).
f. — Bacilles des selles formant des colonies brunâtres, un peu réticulées à leur surface, qui ne liquéfient pas la gélatine. La culture ressemble à celles
Fig. 06.
des bacilles de la fièvre typhoïde; les bacilles sont seulement à peu près deux fois plus grands (fig. 96).
Dispora caucasica. — Ce bacille est l'agent de la fermentation spéciale du lait nécessaire pour la fabrication du koumiss; il forme des bâtonnets courts et des bâtonnets longs et montre des spores terminales. Dans le lait, il forme de petits amas blancs élastiques.
Bacilles colorés. — Le bacillus niber se trouve sur le riz cuit; il est rouge brique, formé de bâtonnets très mobiles isolés ou associés, possédant de petits grains brillants dans leur intérieur.
Les bacilles érythrospores se développent sur les substances albumineuses en putréfaction sous la forme de petites pellicules rouge sale ; ils sont constitués par de petits bâlonnels. Les spores sont colorés en rouge.
Baolles pathogènes. — Rosenbach a isolé et cultivé trois bacilles saprogènes qui se développent dans les putréfactions à odeur nauséeuse et qui sont enx-mômes le point de départ de cultures qui reproduisent les mêmes odeurs.
Bacille saprogène n" 1. — 11 se développe dans les parties putréfiées, car
BACILLUS PYOGENUS FfETlDUS.
il ne faudrait pas croire que le bacillus lermo soit le seul micro-organisme observé dans les putréfactions. Ses cultures successives ont la mCme odeur que la substance caséeuse des follicules des amj'gdales. On peut l'obtenir aussi avec le contenu pulridc des follicules de l'amygdale. Ses cultures sur l'agar-agar ont la forme d'une moule. Il ne donne pas d'odeur s'il est cultivé dans un vase sans air ou dans le jaune d'un œuf conservé avec sa coque, bien qu'il se développe dans de pareilles conditions. Il est aérobie et anaérobie. Ses bacilles allongés, grands, possédant une spore, ne sont pas pathogènes.
Fig. 97. — Bacille saprogène n° i provenant d'une Fig. 98. — Bacille saprogèno n° 2 provenant culture sur le sérum gélatinisc. de la sueur de la plante des pieds.
Bacille saprogène n" 2. — Cultivé par Rosenbach avec la sueur de la plante du pied. Bacilles courts et gros, anaérobies et aérobies. Ils se développent très rapidement, en dix heures, sous la forme de gouttes transparentes qui deviennent grises, en un jour, sur l'agar-agar. Il reproduit la même odeur dans ses cultures successives. Il est pathogène.
Bacille saprogène n° 3. — Rosenbach l'a isolé en cultivant un fragment de la moelle putréfiée d'un os compris dans une gangrène des extrémités. Cultivé sur l'agar agar, il se développe très vite et donne en huit jours
F]g. 99. — Bacille saprogène n° 3.
une couche grise presque liquide de 3 millimètres. Il est pathogène, et lorsqu'on l'injecte dans l'articulation du genou ou dans l'abdomen, il produit une infiltration jaunâtre.
Le bacillus pyo'jeniis fœtidus de Passet est un bâtonnet deO(y.,58 de large sur iy./t[> do longueur; il se voit très souvent en chapelets de doux ou plusieurs bâtonnets. A. l'intérieur du bacille on voit souvent une ou deux places qui ne se coloreqt pas et qui sont probablement des spores. Ses mouvements sont lents. Sur les plaques de gélatine, les cultures grandissent rapidement, dovieniiont conflucnles, grisâtres sur les bords et blanches à leur centre. Ses cultures sur la gélatine, sur l'agar-agar et sur la pomme de terre cxbalent une odeur de pourriture; celte odeur ne se reproduit pas
dans les cultures sur le lait. Passet a trouvé ce bacille dans un abcès à l'anus d'odeur fétide. Son action patbogène est inconstante.
Le bacillus aiithracis (bactéridie du charbon, Davaine), est le parasite du charbon. Il s'observe dansles espèces ovine, bovine, chevaline, chez le cerf, le renne, les lapins, le lièvre, la souris, etc. Il vit dans le sang, surtout dans les vaisseaux de la raie, des poumons, du foie.
La bactéridie du charbon est très voisine de celle du foin. Voir la planche I et la figure 9a.
Sa longueur est de 5 à 20 |a, son épaisseur de 1 à l[i,,2. Elle se divise lorsqu'elle a atteint en longueur le double de son épaisseur. Les bacilles sont comme coupés et un peu plus épais à leurs extrémités. Il existe un petit renflement de chaque côté de l'interstice qui sépare les deux bâtonnets continus. Ces micro-organismes ne jouissent pas de mouvements el sont
aérobies. Lorsqu'on les dépose dans un liquide nutritif à 30°, ils se transforment en de très longs filaments (fig. 102) dans lesquels se développent, à des intervalles réguhers, des spores ou grains très réfringenis, ovoïdes, placés dans une substance vitreuse, transparente.
Avant la germination, la membrane du filament se gonfle, la substance devient gélatineuse, et elle se rompt à son extrémité. Ces bacilles sécrètent un ferment qui décompose l'albumine.
Fig. 100. — Bacilles du charbon dans le sang. 4, bacilles ; g, globules rouges.
Fig. loi. — Bacilles du charbon
Fig. 102. — Bacilles, filamenls et spores du charbon observés dans une culture.
BACILLE nu CHARBON SYMPTOMATIQUE. VM
D'après Buchner, il serait possible ilo transformer, par des cultures prolongées, le hacillus anlhraeis en iiaclérie du foin.
l'ig. 10;!. — Spores rt formes d'iuvolulioii des bacilles oljscrvi's dans une vieille culture du charbon, coloration double avec fuchsine et hlou de méthylène (Babcs).
b, bacilles eu voie do formation de filaments; f, filaments montrant des parties colorées à côte départies incolores; i. formes d'involuliou i\i)s bacilles fusilormes; i' formes d'involution ovoïdes; i' forme spéciale d'involution des bacilles; sp, spores; sp' spores en voie do formation ; sp", spores totalement colorées parle rouge d'Iirlicli.
On peut modifier ses propriétés pathogènes, ainsi que l'ont fait Pasteur et Toussaint et le transformer en vaccin (I).
. ra
l ig. 104. — Bacilles du charbon symptomatiiiue situés dans le tissu cellulo-musculaire œdémateux.
m, fibre musculaire; e, noyaux dus cellules du tissu conjonclif; ». cellules migratrices; "'. pi.'lit vaisseau rempli de bacilles.
Badlle du charbon symptomalir/uc. — Il mesure on épaisseur de f)\t.,\î
fl) iVoiia donnons plus loin, dans un r.liapilrn spécial, l'Iiisloiro déUillcc! du charbon au point d(; vue ctiologif|U{> el patliologiquc.
àO|y.,0; sa longueur varie de I|j.,î) jusqu'à b (/. ou C(i. Il offre ordinairement l'aspect d'un battant de cloche avec une spore terminale ovoïde plus épaisse que le bâtonnet (voy. pl. I et fig. 104). Il détermine une maladie endémiqne de l'espèce bovine. Si on récliaulTc à 80°, il n'est plus infectieux, mais il donne l'immunité (Arloing, Cornevin et Thomas). Il est anaérobie.
Vibrion septiqiie (Pasteur), — Bacille de l'œdème malin (Gaffky et Koch). — On le trouve dans les parties superficielles de la terre cultivée, dans l'humus, dans la poussière du foin, dans les liquides putréfiés, chez les cadavres, où il se développe très vile après la mort. Inoculé dans le tissu cellulo-adipeux du cochon d'Inde, il produit la mort en vingt-quatre heures et on trouve à l'autopsie un œdème très étendu de la peau qui est infiltrée d'un liquide sanguinolent contenant des bacilles. La rate est aussi tumé-
fiée. Il n'y a pas de microbes dans le sang, mais beaucoup à la surface des organes. Si l'on abandonne un certain temps les cadavres sans en faire l'ouverture, on en trouve aussi dans le sang. Les bâtonnets ont de 3 à 5 (A, leur épaisseur est de l [i.. Ils sont accolés deux à deux et il existe aussi des pseudo-filaments qui atteignent de 20 à 40 (a. Ils sont mobiles.
D'après Pasteur, qui a décrit ces bacilles sous le nom de vibrions sepliques, ils sont anaérobies. •
Énjsipàle du lapin (Koch). — Koch a produit une infiammation érysipélateuse de la peau chez le lapin par l'injection du sang provenant de souris atteintes de septicémie. Les micro-organismes, de 3 [x. de longueur sur Ou, 3, d'épaisseur forment des filaments qui atteignent 10 i>. (fig. 106).
Bacilles de la septicémie de la souris (Koch). — Ils existent dans le sang et les liquides putréfiés. Leur longueur est de 1 |a; leur épaisseur est de 0;j.,l à 0 fy.,2 ; ils sont quelquefois deux à deux, rarement en chaînettes (voy. pl. I et fig. 107). Ils ne forment presque jamais d'amas. Ils ne sont pas mobiles. On les trouve dans les globules blancs de la souris fi qui on
Fig. 103. — Vibrion septique; bacilles de l'œdème malm (d'après Koch). a, proveuant de la rate du cobaye ; b, du poumon d'une souris.
BACILLES DU ROUGET DU PORC. lo9 les a injectés. Ils se développent aussi sur la gélatine peptone, où ils
Fig. 106. — Érysipèle du lapin; coupe parallèle à la surface de l'oreille d'un lapin.
a, bacilles longs et fins agglomérés; 6, noyaui situés près des bactéries; c, cellules du cartilage
(d'après Koch).
donnent des colonies très caractéristiques, formées de stries extrêmement fuies (Pl. IV, fig. 20).
Fig. 107. — Bacilles do la septicémie de la souris vus sur une coupe du rein, f/, glomérulo ; t, tube uriiiifère ; b, bacilles.
Bacilles du rouget du porc. — Dans le sang et dans les exsudats inflam-
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matoires des porcs malades, on trouve des bacilles très minces et courts de 0|j.,2 d'épaisseur, et de If* environ de longueur, disséminés partout dans les parties enflammées (Koch). Ces bacilles se colorent difficilement parles
Fig. 108. — Bacilles du rouget du porc dans le sang d'un pigeon. 6, bacille; c, cellule lymphatique; r, globule rouge (d'après Schiitz).
couleurs d'aniline, ils ressemblent beaucoup aux bacilles de la septicémie de la souris.
Bacilles de la diphthérie. — Kiebs et Lôffler ont décrit des bacilles de la longueur de ceux de la tuberculose, et deux fois aussi épais dont les extrémités sont souvent gonflées et mieux colorées; on les trouve parfois dans les produits diphthéritiques de l'homme. Ce bacille se déve-
-..if- ■ •-
■'^-■'^^^^^î.^* Fig. HO. — Culturo
du bacille de la diphthérie des pi-
Fig. 100. — Coupe d'une fausse membrane dans un cas de diphthérie de geons.
la vulve.
f, partie supcrfi-
e, surface de la fausse membrane présentant des bacilles qui pénètrent clelle; c', partie prodans la fente 6. fonde.
loppe sur le sérum gélatinisé et y montre souvent des formes d'involution.
Dans les produits diphthéritiques des veaux, Lôfiler a rencontré en même temps qu'un microbe rond, un grand bacille long qui, inoculé, produit la môme maladie.
Dans la dipththérie des pigeons, Lôffler a trouvé un bacille mince, de 0,3 à 0,4, qu'on peut cultiver à l'état de pureté sur la gélatine. Il y forme
BACILLES DE LA MALARIA
Jes masses grenues blanchâtres, qui ne liquéfient pas la gélatine. La culture pure du microbe produit la diplithérie chez les oiseaux.
Bacilles de la morve (Schutz et Lœffler, Bouchard, Capilan et Charrin,
Kig. 111. — Éléments de la moelle osseuse dans un cas de morve chez
l'iiomme.
c, cellules médullaires ; b, bacilles (800 diamètres).
Babes). — Leur longueur est de 1 à 5 (a, leur épaisseur de Ou., 3 à 0(A,4 (voy. pl. I et fig. 111). Ils siègent dans les tubercules et les ulcérations des muqueuses et du poumon et dans les tissus enflammés. On peut les cultiver sur le sérum, sur l'extrait de viande ; sur les pommes de terre ils forment des masses brunes (flg. 20).
Bacilles de la fièvre typhoïde (Eberth, Klebs, Gaffky). — Bâtonnets courts et arrondis à leurs extrémités, contenant des spores. Leur longueur est de 2 |t; leur épaisseur de Ou.,8 environ. On les rencontre dans la rate, le foie, les ganglions lymphatiques et les plaques de Peyer. Ils existent surtout dans les vaisseaux. On les peut cultiver sur la gélatine peptonisée (Gaffky) (pl. I et fig. 113).
Fig. 112. — Bacilles et spores de la fièvre typhoïde dans une culture sur une pomme <lc terre (coloration double).
b, bacilles; f, filaments; sp, spores.
Fig. 113. — Culture pure du bacille de la fièvre typhoïde.
c, surface souvent réticulée de la culture ; c', culture développée le long de la piqûre pratiquée dans la gélatine.
Bacilles de la malaria. — Klebs, Tommasi Crudeli, Rozsahegyi, etc. ont trouvé des bacilles de 2 à 7 jj. de longueur, munis de spores à leur milieu et à leurs extrémités, dans la terre des régions où s'observe la lièvre intermittente. L'inoculation d'une culture de ces micro-organismes,
COBNIL ET BABES. — S» éd. M
donnerail la fièvre à des lapins. Marcbiafavaet Celli ont décrit des bactéries dans le sang des individus atteints de malaria. Mais ces observations
Fig. 114. — Filaments de la malaria trouvés dans le sol (d'après Kleljs).
sont encore sujettes à bien des critiques (voj'. le chapitre consacré à la malaria).
Bacilles du rhinosclérome (Friscb). — Dans certaines grandes cellules ou espaces lymphatiques des tumeurs désignées sous le nom de rbinosclé-
rf
Fig. 113. — Kliinoscléromc.
a, cellule ciuteuaiit des bactéries; fibre de tissu eonjonclif.
rome, on trouve ordinairement des bacilles très courts, homogènes, d'une longueur de 1 à 2 (a et d'une épaisseur de 0,u.,5. à Oy.,8. Ils présentent une capsule épaisse et résistante (voy. pl. I[I)(Cornil et Alvarez).
Bacilles de la gangrène gazeuse. — Arloing, Cornevin et Thomas ont décrit, dans la gangrène consécutive aux plaies ou aux opérations chirur-
Fig. 116. — Bacillci do la gangrène gazeuse, gangrène emphysémaleuso progressive (Rosenbacli).
gicales, des bacilles gros et longs. Ils les ont cultivés à l'état de pureté, et ils ont reproduit la môme maladie par l'injection des cultures chez les animaux.
BACILLES RÉSISTANTS
Ces bacilles paraissent être les mêmes que Rosenbach a figurés sous le nom de gangrène emphysémateuse progressive (fig. dl6).
Passel a décrit un petit bacille de 0(j.,5 à 0\i.,8 de diamètre sur 1[^.,5 de longueur, souvent disposé deux par deux, présentant des parties claires dans son intérieur qu'on appelle bacillus pyogeniis fœtidus. Il donne sur la gélatine une pellicule grise et mince. Si on injecte 1 centimètre cube à un cobaye, il meurt avec des abcès. L'injection ne produit aucun effet chez les lapins. La culture exhale une odeur fétide.
Les bacilles du xerosis conjondivse (Neisser) sont de pelits bâtonnets courts qui, par leur grande masse, causent les plaques jaunes de la con-
Fig. li". — Cellules et bacilles de la lèpre.
n, grande cellule ovoïde coiitenaut un nomljre consitléraljle de bacilles ; b, b, cellules rondes plus petites, du diamètre des cellules lymphatiques et contenant un noyau ovoïde ; c, noyau et cellules du tissu conjouctif ; f, fibres du tissu conjonctil'.
jonctive dans cette maladie. On les a cultivés et on a reproduit par inoculation la même maladie.
Bacilles résistants. — Bacilles de la lèpre (Armauer Hansen). — Ils se trouvent dans les néoplasmes lépreux de la peau et des muqueuses,
/."-ïr,/"
f''ig. 118. — Coupe de la peau ilans lalèprp. Les bacilles do la lèpre sont contenues dans
de grandes cellules.
des ganglions lymphatiques, dans lo foie, le testicule (Neisser), elc, dans des cas de lèpre généralisés dans tous les lissus et organes, et dans les
nerfs et les tendons dans la lèpre anestésique (Babes). Ils sont toujours en très grandes masses dans les cellules et en dehors d'elles. Ce sont des bacilles rigides, parfois un peu renflés à leurs extrémités; ils se colorent très bien par la méthode d'EhrIich, qui les imprègne plus facilement que ceux de la tuberculose et ils retiennent la couleur plus fortement que ces derniers; leur longueur est de 3 à 7 u. ; leur épaisseur de 0(x,4 à 0(x,5.
Bacilles de la tuberculose (Koch). — Ilsserenconlrentdans les tubercules de rhomrae eldes animaux, dans les produits et excrétions, dans les cellules et en particulier dans les cellules géantes et dans
Fig. H9. — Cellule géante avec ses bacilles.
le sang en circulation ou coagulé dans les vaisseaux. Leur longueur est de 3 à 5 jusqu'à 8 a. Leur épaisseur est de 0(a,4 à Dix, 7. Ils sont un peu courbés, forment quelquefois des groupes et des arabesques (voy. les figures du chapitre consacré à celle maladie). Dans les cultures, ils représentent des S par leur agglomération (voy. fig. 19). Sur le sérum sanguin gélatinisé du bœuf, ils se développent à près
iiiK.
Fig. 121. — Culture de bacille de la tuberculose datant de quiuze jours sur du sérum de bœuf gélatine ; c, culture en petits grains et pellicules
Le plus grand nombre d'entre eux est libre dans le liquide, mais quelques-uns jaunâtres; /, lisout contenus dans les cellules lymphatiques ou même dans les grandes cel- quide clair au Tond Iules a. La collule c contient du pigment noir. tube.
deux à trois semaines sous la forme de pelils grains transparents et de
Fig. iiO.
mu:
Bacilles de la tuberculose observes dans les crachats.
pellicules desséchées. Ils se colorenl plus dinicileinent que les autres bactéries, mais résistent plus énergiquement à. la décoloration.
Syphilis. — Luslgarten a trouvé, dans des gommes et scléroses syphilitiques, dans de grandes cellules pâles, des bacilles isolés ou groupés,
Fig. 122. — Bacilles de lasypliilis. — c, cellules rondes lymphatiques; c, cellule coulonant les liacilles 6; grossissement de 1000 diamètres.
courbés ou entrelacés, qui ressemblent à ceux de la tuberculose. L'un de nous les a vus surtout à la limite des petits îlots caséeux et souvent en
Fig. 123. — Bacilles de Luslgarten dans la sécrétion d'un ulcère sypliilitique.
dehors des cellules. Ces bacilles sont peu nombreux dans les produclions syphilitiques, et on les colore plus difficilement que tous les autres.
ce
Fig. \2i. — Bacilles de la syphilis dans le li(|uiilo de sécrétion du cliancre Induré.
Ces trois dernières espèces, appartenant à la lèpre, à la tuberculose et à la syphilis forment un groupe à [lart caractérisé par un développement
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très lent et une composition chimique spéciale manifestée par leur mode de coloration qui diiïère des autres bacilles.
Dans le smef^ma des organes génitaux, on trouve des bacilles (Alvarez et ïavel) qui présentent la môme forme et les mêmes propriétés de coloration que ceux que Lustgarten a décrits dans la syphilis. Ils peuvent aussi
Fig. 123. — Bacilles du sniegma préputialis. a, grande cellule épitliéliale ; ô, bacilles.
se colorer par la liqueur d'Ehrlich et résister à la décoloration par l'acide azotique comme les bacilles de la tuberculose. Seulement leur couleur résiste moins à l'action de l'alcool. Ils se colorent plus facilement avec les couleurs simples. Ils se décolorent plus facilement que ceux de la tuberculose sous l'influence de l'acide acétique cristallisé.
Parmi les bacilles il en est qui affectent plus spécialement la forme courbée ou de bacilles en virgule. Ce sont les suivants :
Genrk vibrio. — yihno rugula. — On le trouve dans les infusions de substances végétales sous forme de petits bâtonnets incurvés qui, h. un moment donné de leur développement, sont constitués par des zoospores ciliés. Ils s'allongent en donnant des filaments courbés en spirales. Il est possible qu'ils produisent un ferment qui dissout la cellulose. Ils renferment des spores. On les rencontre dans le mucus buccal et dans les selles. Ils ont en longueur 6 à 16 a, en épaisseur Ou., 2 à Ou.,b (fig. 126 et 127).
Vibrions de la carie dentaire. — Miller a trouvé dans la carie dentaire des
BACILLES DE L'EAU
vibrions qui ressemblent beaucoup aux bacilles ilc Kocb, mais qu'on ne peut pas cultiver sur la gélatine.
Miller et Babes ont vu dans la bouche un vibrion rare qui liquéfie la
Fig. 12G.— Vibrio ruguUv (d'après Warmiug).
gélatine plus vite que le bacille en virgule de Kocb, auquel il ressemble beaucoup.
Bacille de Finckler et Prior. — Ces auteurs ont trouvé dans la diarrbée du cboléra nostras, un vibrion un peu plus gros que le bacille de Kocb qui se développe plus rapidement etliquéfie plus vite la gélatine.
Fig. I2T. — Vibi'io rugula.
a, bâtonnets; b, filaments; m, bâtonnets gros et granuleux; n, les mêmes se préparant à la formation des spores; p, bâtonnets contenant chacun une spore (d'après Zopf).
Le bacille de Denecke, qui se trouve dans le fromage en fermentation, ressemble beaucoup aussi à celui de Koch. Il liquéfie aussi plus rapidement la gélatine.
Bacilles de l'eau. — On pcul, comme nous l'avons indiqué à propos de la technique, obtenir des cultures des bactéries contenues dans l'eau. Parmi elles, nous avons cultivé et nous mentionnons les suivantes, on raison de leurs analogies avec les bacilles en virgule du choléra (Babes).
a. Colonies de couleur Jaune brunâti'c, avec une dépression centrale très prononcée, qui déterminent sur la plaque de gélatine un enfoncement profond. La culture obtenue par piqûre dans un tube de gélatine ressemble
DESCRIPTION ET CLASSIFICATION DES SCIlIZOMYCÈTES.
beaucoup à celle du choléra, mais elle se développe plus lenlemenl. On y voit dès le début une pellicule blanchâtre à la surface de la partie liquéfiée qui reste toujours claire. Sur l'a^ar-agar elles forment une culture blanchâtre, très fortement plissée, tandis que la culture du choléra donne une couche lisse. Les bacilles eux-mêmes, un peu courbés, à peine mobiles et disposées en paquets, sont plus minces que ceux du choléra. Ils résistent à l'ébullition.
b. Colonies de couleur jaune, qui se développent très rapidement sur une plaque de gélatine qui est liquéfiée par elles. Elles atteignent en vingtquatre ou quarante-huit heures 1 centimètre de diamètre. La partie liquéfiée de la gélatine devient verte. La colonie est constituée par des bacilles de 0,u.,3 à 0(it,4 d'épaisseur, plus longs que ceux du choléra, et parfois par
I'"ig. 128. — Bacléries de l'eau.
des filaments courbés. Ces bacilles sont très communs dans l'eau (fig. 128).
c. Un autre bacille, qui se trouve très communément dans l'eau, forme des colonies arrondies, de couleur jaune citron, et liquéfie aussi rapidement la gélatine. 11 est rectiligne, de Oij.,5, à 0(j.,C de largeur sur 2 à 4 |a de longueur. Ses extrémités sont pointues.
Vibi'ioiis du choléra. — Koch a découvert dans les selles des choléri-
Fig. 129. — Didércntcs formes de culture du choléra sur des plaques de gélatine et d'agar-agar ù liO diam.
fi, colonie sur gélatine après 24 heures ; b, coionies après 48 heures; c, colonies après 48 heures à une température do 20°; d, colonie après 3 jours; e, colonie après 4-0 jours ; f,(/./i, colonies dévelopi)ées à lli" pondant S-û jours; i, colonies sur agar-agar à 36» dans 24 heures.
ques et dans la muqueuse intestinale une grande masse de vibrions d'une
SPllULLUM UNDULARn:.
longueur de 3 y-, d'une épaisseur de 0(x,8 environ, courbés en virgules ou en demi-cercles, isolés, ayant des iiiouvemenls très rapides. On peut les cultiver sur les pommes de terre et la gélaline. Dans les cultures, ils forment des filaments en spirales parfois assez longs; ils
I-'ig. 130. — Vibrions du clioléra
a, b. c, d, formes qu'ils présentent dans leur accroissement ; e, f. g, divisions des cellules ; A-, amas de ces bacilles ; /, m, Ji, formes en virgules ; p, division et apparence en virgule ; r, s, t, II, V, w, nianieuts ondulés; y, z, filaments composés de bacilles virgules; 1, 2, cultures du bacille du choléra vues ii la loupe.
n'ont pas de spores et ils sont aérobies. Koch a trouvé aussi ce bacille dans les Indes, dans de l'eau stagnante, et le regarde comme la cause du choléra. L'un de nous a trouvé une forme en spirale, épaisse, très résistante et durable, si bien qne les fragments de ces spirales peuvent vivre (Babes).
QUATRIÈME GROUPE. - SPIRORACTÉRIES.
PuEMiEu GE.NRE. SpiiuLLEs. — Spirillum seriwjis (vibrio). — Sa longueur est de li à 20 p.; il est souvent en amas; il se meut très rapidement. On le trouve dans les eaux stagnantes.
Le Spirillum itndulare, d'une épaisseur de 1 à l(i.,4, de 8 à 12 p. de Ion-
Fig. I.ll. - Vibrio serpens formant un feutrage. Fig. 13;!. — Spirillum undularo (d'aprùs Cohu).
gueur, ne possède que une à trois courbures. Il présente des cils très visibles.
170 DESCRIPTION ET CLASSIFICATION DES SCilIZOMYCÉTES.
Le Spirillum tenue, composé de filaments très minces, offre de 2 à 5 courbures. Il se meut très rapidement.
Le Spirillum volutans est plus épais, de 1 à 2 |j. de largeur, de 25 à 30 (i. de longueur; il offre un contenu foncé et possède de longs cils.
Le Spirillum sanguineum mesure 3 (x et môme plus en épaisseur. Il a deux courbures ou deux courbures et demie. Il porte des grains rouges dans son intérieur. Il s'observe dans les eaux stagnantes et en putréfaction.
Nous avons trouvé dans le mucus intestinal du cobaj'e un vibrion de
Fig. 133. — Spirillum tenue.
Fig. 134. — Zooglœe du spirillum tenue (d'après Cohn).
Fig. 135. — Vibrion do riiitcslin du coliaye à l'état normal.
10 jj. de longueur, de 0(*,8 d'épaisseur, aminci à son extrémité, aj'ant la forme d'un S ou enroulé en cercle (lig. 135).
Mulhauser a examiné les spirilles qui se trouvent sur le fumier et il en
SPIROCII.CTES.
décrit plusieurs espèces dill'érenles qu'il ilislingue en Spirilltim tenue, qui ressemble au spirochajle d'Obcrnieicr, Spirillum propcllor, plus court que le précédent, ne mesurant que 2 à 2 i>. de longueur, un troisième plus petit qu'il appelle Spirillum pîsciciilus et de très fins qu'il nomme Spirillum musculus et le Punctum saltalis. Aucun d'eux n'est pathogène; comme il ne les a pas isolés par des cultures, la distinction de ces espèces ne paraît pas bien établie.
Deuxième genre. Spiroch^tes. — Le Spirochxle biiccalis, de la longueur de 10 à 20 p., est aminci à ses extrémités.
Le Spirochsete plicatilis offre des filaments très fins de la longueur de 110 à 120 p-, avec beaucoup de courbures, les unes grandes, les aulres
Fig. 130. — Spirochœte de la bouche. Fig. 137. — Spirochœte plicatilis et vibrio
rugula (d'après Flugge).
petites; il a des mouvements très rapides; ses extrémités sont mousses. Il vit dans les flaques d'eau stagnante.
Le Spirochsete Obermeieri, de la même épaisseur que celui de la. bouche, est plus long; sa longueur est de 10 à 40 f^.; ses courbures sont très égales, ses mouvements très rapides et ondulés. On le trouve dans le sang des individus atteints de la fièvre récurrenle où il existe en grand nombre pendant l'accès. Inoculé au singe, il détermine la fièvre chez cet animal.
Fig. 138. — SpirocliiEte Obermeieri.
On est parvenu à constater sa multiplication dans des milieux artificiels sans obtenir des cultures transmissihles. 11 forme des filai^ients ondulés (pl. I et fig. 1,38).
En outre des espèces que nous venons de décrire et qui sont les bactéries typiques, il y a des micro-organismes ([iii sont plus élevés dans la
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série et qui ne font pas aussi sûrement partie de notre sujet, les lepto- Ihrix, les slrcptothrix, etc.
Genre LEPioranix. — Le Lcptothrix buccalis existe en grande quantité dans la bouche de l'homme et des carnivores. II est formé de lonfçs filaments, de bâtonnets courts et de microcoqnes. Ces divers aspects se
Fig. 139. — Bactéries (le la l)0uche.
filaments du leptotlirix; filament ondulé de leptotlirix; s, spirocliaete salivaire ; a, spirochœte avec fausses ramificatious ; c, épithélium buccal.
montrent parfois sur le même filament. On peut constater une différence de structure entre la base et les filaments. Ils se colorent en bleu par l'iode. On a trouvé parfois ces organismes dans la gangrène du poumon. Il exisle aussi un leptolhrix dans le vagin. Si l'on inocule le leptothrix
Fig. 140. — B, leptuthi'ix de la carie des dents avec ses diiïérentes formes de cocci, bacilles
et filaments.
buccalis sur la muqueuse de la conjonctive, il fait naître la suppuration. Il est possible qu'il exisle, entre le leptothrix buccalis et le bacille butyrique, une certaine connexité. La longueur et l'épaisseur des filaments et des bacilles du leptothrix sont très variables. On n'a pas encore réussi à cultiver le lcptothri.x.
Genre beggiatoa. — Lesbeggiatoa sont constitués par de longs filaments plus longs et plus épais que les leptolhrix, courbés, situés dans une
MONADES
substance gélaliiieuse. Oa les trouve partout où il y a de la putréfaction, dans les cloaques et dans les eaux sull'ureuses. Ils forment h la surface
Fig. l it. — Beggialoa albu (Warmiug).
de grandes membranes blanches comme la craie ou gclalineuses. Ils appartiennent à différentes espèces et renferment du soufre.
Streptothrix. — Le Streptothrix Forsteri forme des concrétions dans les conduits lacrymaux. Il est courbé en forme de spirales et ressemble
Fig. 142.
A, streptothrix Forsteri, en partie isolé, en partie en faisceaux ondulés, en partie avec de fausses ramifications. On voit des microbes entre les spirales (600 diamètres) ; B, streptiithrix Forsteri, vu à un plus fort grossissement, avec des parties moins colorées qui correspondent à des divisions.
comme épaisseur et souvent comme longueur aux spirocliètes de la bouche; il présente de fausses ramifications.
Monades. — Il existe des êtres plus grands que les bactéries, souvent
Fig. 143. — Monns Warmingii (Colin).
munis de cils, qui sont placés par Ehrcnbcrg dans les monades. Nous représentons ici deux de ces espèces, le menas de Warming (fig. 143) et
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ï'ophidomonas sanguinea de Ehrenberg (fig. 144). Ce dernier parait très rapproché du spirillum volutans. Il semble que les monades forment un intermédiaire entre certaines bactéries munies de cils et les infusoires les plus simples.
Koch a trouvé dans le sang des hamsters des corps granulés, fusi formes,
Fig. i44. — Ophidoraonas sanguiaea (Ehrenberg). — n,a, corps colorés en rouge.
qui présentaient un cil à leur extrémité. 11 présente jusqu'à 20p.de longueur.
Babes a trouvé dans plusieurs cas de fièvre jaune, dans la vessie, entre les cellules épilhéliales, des corps ovoïdes en forme de grains de citron, avec des vacuoles dans leur intérieur.
Fig. 145. — Corps ovoïdes trouvés dans lu vessie, dans un cas de fièvre jaune.
Dans un fait de fièvre typhoïde bilieuse, les ganglions du mésentère étaient remplis de corpuscules ovoïdes en forme de grains de citron, se colorant bien avec l'aniline et de la grandeur de 2 à 3 p.
CHAPITRE VI
EXPÉRIMENTATION SUR LES ANIMAUX
Nous pouvons résumer maintenant la façon de procéder méthodiquement lorsqu'on veut étudier une maladie qu'on suppose produite par des bactéries.
Il importe d'abord de connaître l'histoire, les causes et la marche de cette maladie, de savoir si elle est contagieuse, infectieuse, épidémique. Si cette étiologie,si les symptômes généraux, la fièvre, la dépression des forces, etc., font penser à une maladie d'origine bactérienne, il est nécessaire :
1° D'étudier les tissus, les sécrétions et excrétions, les organes, surtout les organes atteints par la maladie, pour savoir s'il s'y trouve des bactéries.On emploie dans ce but toutes les méthodes de dessiccation des liquides sur les lamelles, de coloration, de préparation de coupes également colorées, d'examen au microscope avec les lentilles à immersion et l'éclairage Abbé que nous avons décrites précédemment ici (voy. chapitre III, page 6t et suivantes). Les micro-organismes de certaines maladies devront être aussi cherchés dans les eaux et dans le sol. On apprécie le siège des microorganismes et les lésions des tissus qui en sont la conséquence.
2» Après cette première constatation, lorsqu'on s'est assuré de la présence et de la constance des micro-organismes dans une maladie, on doit s'efforcer de les isoler, de faire des cultures à l'état de pureté du microbe ou des microbes qui existent dans les tissus. Les méthodes de culture et d'isolement ont été exposées dans le chapitre IV.
3° Lorsqu'un ou plusieurs micro-organismes auront ainsi été obtenus à l'état de culture pure plusieurs fois répétée et en assez grande quantité, on tentera de reproduire chez les animaux ou chez l'homme, si cela se peu(, la maladie qu'on a en vue. Le but de ces recherches, qui sont nécessaires pour établir la contagiosité, l'infectuosité d'une espèce bactérienne donnée, et pour découvrir les moyens prophylactiques ou thérapeutiques applicables à l'homme, justifie amplement de pareilles expériences sur les animaux. En règle générale, il faut choisir l'animal même où telle maladie donnée se produit spontanément, ou les animaux qui en sont les plus voisins. C'est ainsi que le charbon sera inoculé tout d'abord aux moutons, à la race bovine, chez qui il s'observe spontanément, puis aux animaux de laboratoire, au cobaye, au lapin, etc. C'est ainsi que Fehieisen a
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démontré la réalité du rôle du streptococcus de l'érysipùle en inoculant à l'homme des cultures pures. Ces inoculations ont mis hors de doute que l'érysipèle était hien une maladie parasitaire.
4" Dans les produits de culture pure des bacilles de certaines maladies, on cherchera les produits chimiques isolables, les ptomaïnes qui pourront dans certains cas reproduire les symptômes généraux de la maladie.
5» On cherchera le vaccin d'un virus après avoir déterminé quelles sont ses bactéries parasites (voy. le chapitre suivant) . Tel est le cycle des opérations qui doit être parcouru pour aboutir à la démonstration complète; telle est la marche logique suivie par Pasteur et Koch et que ce dernier a très bien formulée (1). Mais cette excellente méthode n'est pas toujours applicable. On peut chercher inutilement les bactéries d'une maladie virulente, comme par exemple celles de la rage, sans y réussir absolument. Cela n'empêche pas d'en découvrir le vaccin comme Pasteur l'a fait pour la rage. De plus il est des maladies de l'espèce humaine qui jusqu'ici n'ont pas d'analogues chez les animaux, comme la scarlatine, la rougeole, la syphilis et la fièvre typhoïde. Il manque alors un élément du problème pour que la certitude soit absolue.
Notre but est d'indiquer, dans ce chapitre, les précautions spéciales qu'on doit prendre dans l'expérimentation sur les animaux. Nous renvoyons aux traités de physiologie pour ce qui concerne la technique générale de l'expérimentation, les anesthésiques, le mode de fixation et d'immobilisation des animaux, les appareils et instruments appropriés (2). L'expérimentation varie suivant les maladies ou virus que l'on veut transmettre, suivant les organes où l'on doit opérer et suivant les animaux.
Lorsqu'on veut soumettre un animal à des inhalations toxiques ou virulentes, on le place dans une boîle en bois dont l'air est rempli de particules aqueuses tamisées par un appareil a pulvérisation. On peut faire fonctionner cet appareil pendant un temps plus ou moins long, une heure par exemple ou davantage. Dans le vase de l'appareil on met un mélange d'une culture pure avec de l'eau.
D'après Verragut, on mêle 10 grammes de crachats tuberculeux à 50 grammes d'eau. On filtre et on pulvérise.
Pour introduire dans l'estomac des cultures de bactéries, il est bon d'employer, pour les grands animaux, tels que la vache ou le mouton, la méthode de Koch, Gaffly, etc. On place dans un fragment excavé d'une
(1) L'Inoculation préventive du charbon, réplique au discours prononcé à Genève par M. Pasteur, 1883.
(2) Voir à ce sujet les leçons de Claude Bernard ; — Beaunis, Nouveaux éléments de pliysiologie liumaine;— Burdon Sanderson, Foster et Lauder Bruiiton, Manuel du laboratoire traduit de l'anglais par Moquin-Tandon, 188').
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pomme de terre la culture à faire avaler et on met ce morceau de pomme de terre k la base de la langue de l'animal.
Tous les instruments dont on se sert (scalpels, aiguilles, pinces, etc.) auront été stérilisés au préalable comme il a été dit plus haut. Les seringues de Pravaz à canule tranchante seront construites de façon à ce qu'on puisse les démonter, les laver et les placer pendant un certain temps dans l'eau bouillante ou dans le chauffoir à 150° après chaque opération. On emploie à cet effet des rondelles de caoutchouc durci ou une cordelette d'amiante au lieu des rondelles de cuir qui ne supportent pas l'ébullition.
La température à laquelle germent les micro-organismes est, d'une façon générale, supérieure à celle de l'atmosphère, et par suite, des animaux a sang froid. Aussi ne se sert-on pas aussi souvent de la grenouille que des petits mammifères. Cependant on l'emploie aussi, et même on peut réchauffer pour favoriser le développement de certaines bactéries comme le charbon (Gibier). L'injection des virus se fait le plus souvent dans la grenouille par le sac Ij'mphatique dorsal ; on soulève légèrement la peau du dos avec une pince fine, et on fait entrer la canule tranchante de la seringue de Pravaz avec laquelle on pousse une quantité déterminée du liquide à étudier. Pour certaines maladies, il suffit de piquer la peau et de faire pénétrer dans le sac lymphatique l'extrémité d'une aiguille trempée dans le liquide à examiner pour obtenir le même résultat.
Au lieu du sac lymphatique dorsal on peut injecter, chez la grenouille, le tissu cellulaire lâche et lacunaire qui double presque partout la peau, sur les cuisses, sur l'abdomen ; ou bien on pénètre directement dans la cavité du péritoine, ce qui est très facile sans léser les organes qui y sont contenus, pourvu qu'on ait la précaution de prendre entre les doigts et de soulever la paroi de façon à faire pénétrer la canule à travers le pli ainsi produit ou un peu au-dessous de lui. Il est facile aussi de faire chez la grenouille une injection dans le tronc artériel. Pour cela, on curarise la grenouille en inoculant une goutte de solution de curare à i pour 100, puis on immobilise les pattes de la grenouille sur un liège avec des épingles; on sectionne le sternum avec des ciseaux, on ouvre le péricarde, on saisit avec des pinces fines la pointe du cœur qu'on tire un peu par en i)as de façon à découvrir le tronc artériel, et on y fait pénétrer la pointe d'une fine canule de la seringue de Pravaz.
Parmi les petits mammifères, la souris est l'un des plus sensibles à l'action des virus. On peut immobiliser la souris en fixant ses pattes sur un liège percé de trous ou sur une planchette, mais il est plus simple, si l'on veut faire une injection sous-cutanée, de la prendre par la queue et de la placer la tête en bas dans un bocal en verre. La tûte et le corps sont dans
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le bocal tandis qu'on lient la queue de la main gauche sur le bord du bocal. La souris ne peut se retourner parce que ses pattes glissent sur le verre. On coupe les poils de la base de la queue ou du dos, on lave la peau avec une solution de sublimé, ou bien on cautérise superficiellement l'épiderme avec une baguette de verre chauffée au rouge, puis on fait l'injection dans le tissu cellulaire sous-cutané avec la seringue de Pravaz. Pour la septicémie des souris de Koch, il suffit de faire une piqûre avec une aiguille trempée dans le liquide septique.
Si l'on veut faire une inoculation à la nuque ou à l'oreille d'une souris, on prend dans la main gauche la queue de l'animal et, avec une pince à branche recourbée tenue entre les doigts de la même main, on saisit la nuque. L'animal étant ainsi immobilisé, on opère la piqûre avec la main droite.
Pour immobiliser les gros rats, il faut les prendre sur le dos, sous les aisselles, avec les deux branches d'une longue pince à branches ; on les enlève ainsi et on met dans leur bouche un mors, le mors de Ranvier par exemple, qu'on fixe par une ficelle dans le trou d'une planchette; les pattes sont attachées sur la planchette et le rat est tout à fait immobilisé pour les opérations longues ou complexes. Mais pour les injections simples à la base de la queue, il suffira le plus souvent d'agir comme pour la souris, de les placer dans un grand bocal. Pendant qu'on tient leur queue de la main gauche, il faut recouvrir le bocal d'un couvercle assez lourd pour qu'ils ne puissent pas se retourner, après quoi on fait les opérations préliminaires de lavage de la peau ou de cautérisation, puis l'injection avec la main droite.
Les mêmes opérations se font avec plus de facilité encore chez le lapin et le cobaye, qu'un aide tient dans ses mains et présente à l'opérateur ou que ce dernier tient lui-même sur ses genoux ou sur une table. Il n'est pas nécessaire d'endormir les animaux pour les petites opérations qu'on leur fait subir. L'injection se fait le plus souvent sous la peau du dos ou à la base de la cuisse. Il faut toujours avoir soin de couper les poils, de laver la surface de la peau avec la solution de sublimé, ou de la brûler superficiellement dans le point à injecter. On insère souvent dans le tissu conjonctif sous-cutané de petits fragments de tissu affecté. Il faut alors, après avoir pris les précautions précédentes, faire une ponction de la peau avec un bistouri, agrandir le trou en creusant avec l'extrémité d'un stylet le tissu conjonctif, puis on insère le fragment à grefi'er avec une pince fine, pn l'entrant profondément ; on pratique ces grefi'es dans le tissu conjonctif de la peau du dos ou des aisselles.
r^Pôut injecter dans le péritoine sans crainte de léser les organes, un aidé tient l'animal en le courbant de manière à mettre les muscles de l'ab-
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doinen on flexion ; on saisit entre le pouce et l'index de la main gauche la peau et les plans musculaires do l'abdomen à sa partie médiane et on maintient solidement ce pli épais qui est formé seulement par la paroi abdominale. On fait pénétrer la canule de la seringue à la base du pli de façon à ce que celle-ci, ayant traversé toute la paroi de la moitié du pli, vienne loucher par son extrémité la seconde partie du pli; on lâche alors la paroi qu'on tenait de la main gauche et la canule est libre dans le péritoine.
L'insertion de fragments dans la chambre antérieure de l'œil, l'injection du liquide dans cette même cavité ou dans la cornée, ont pour avantage de permettre l'observation jour par jour de tout ce qui se passe après Topération. Aussi est-il excellent de choisir l'œil du lapin pour ces inoculations, suivant le procédé de Golsielier et de Cohnheim. 11 faut d'abord immobiliser le globe oculaire avec un fixateur introduit sous les paupières. On emploie à cet efl'et une pince dont les deux branches, introduites sous les paupières, s'écartent et les fixent en môme temps que le bulbe oculaire. On fait une incision de la cornée tout près de la circonférence de l'iris comme pour une iridectomie. L'ouverture faite, on y introduit avec une pince fine le petit fragment de tissu à inoculer. On peut de même profiter de l'immobilisation pour injecter avec une canule tranchante et la seringue de Pravaz. Après l'opération, on peut coudre l'oreille du lapin sur les paupières, de façon à éviter les traumalismes et toute inflammation consécutive à l'opération.
Nous avons souvent injecté directement des liquides infectieux dans le sang des veines de l'oreille du lapin. Le procédé est des plus simples. Un aide tenant le lapin, on prend l'oreille gauche, on cherche la grosse veine de la base de l'oreille près de la peau du front, on coupe les poils, on lave la peau; on coupe un très petit pli de la peau avec des ciseaux courbés; la veine fait alors une saillie très manifeste et elle est rectiligne en cet endroit, ce qui est une très bonne condition. On y fait entrer la canule <l'une seringue de Pravaz de façon à ce que cette canule soit bien exactement dans le sens du vaisseau et qu'après son. introduction elle s'y meuve facilement. L'injection se fait si bien, lorsque l'opération a réussi, qu'on injecte ainsi plusieurs centimètres cubes de liquide avec la plus grande facilité. Si on a piqué à côté de la veine, il se fait simplement un œdème du (issu cellulaire.
On a souvent bien d'autres petites opérations à faire chez les lapins. Ainsi, pendant que nous injections des hquides remplis de bactéries dans les veines de l'oreille, nous pratiquions le cathélérisme de la vessie pour apprécier le moment de l'apparition des bactéries dans l'urine vésicale. Pour ce cathélérisme, on se sert d'une très fine bougie en celluloïdine,
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qu'on a soin de passer dans l'eau bouillante et de graisser avec de l'huile phéniquée au moment de s'en servir. On doit aussi parfois faire la ligature de l'urèthre, ce qui se fait en masse avec un fil élastique, pratiquer la trachéotomie du lapin, le cathétérisme œsophagien pour introduire des substances toxiques ou autres, faire des injections dans le gros intestin par l'anuSj dans l'intestin grêle en ouvrant l'abdomen, des inoculations dans les articulations, etc. : toutes opérations en général faciles et pour lesquelles il faut toujours s'entourer des précautions les plus rigoureuses de l'antisepsie. Les cobayes sont encore plus faciles à fixer. On peut les hypnotiser en recouvrant la figure pendant une minute avec un tablier pendant qu'on les tient immobiles. Ils restent alors comme anesthésiés. S'ils se réveillent on recommence de la même façon.
Lorsqu'on doit examiner le sang du cœur des grenouilles ou des mammifères atteints de maladies infectieuses expérimentales, on commencera par détacher ou soulever le sternum; on sectionnera le péricarde, puis on introduira dans l'oreillette ou le ventricule droit une pipette effilée et stérilisée ou la canule d'une seringue de Pravaz également stérilisée.
Presque toujours, pour les opérations sur les chiens, on sera obligé de les anesthésier par le chloroforme ou par la morphine, de les museler et de les attacher sur la table à opérations. Nous employons moins souvent le chien que les autres animaux. Mais il est une affection virulente où ils sont nécessaires, la rage, dans laquelle Pasteur inocule toujours, soit le liquide virulent, soit le vaccin, dans le cerveau, après avoir pratiqué la trépanation.
Les singes, qui se rapprochent le plus de l'homme, ont paru indiqués pour l'inoculation des maladies virulentes exclusivement propres h l'homme, telles que la syphilis et la fièvre typhoïde. Pasteur emploie aussi le singe, comme nous le verrons bientôt, pour atténuer le virus de la rage. Les singes offrent aussi la plus grande disposition à la tuberculose spontanée, ce qui en fait de mauvais animaux de contrôle pour l'étude de cette maladie.
Les oiseaux, le pigeon, la poule, sont souvent employés par les expérimentateurs. Les poules sont des animaux très commodes, non seulement pour le choléra des poules, mais aussi pour beaucoup de maladies infectieuses. Leur péritoine est très peu 'susceptible d'inflammation; aussi sont-elles indiquées pour les opérations qui se pratiquent dans le ventre.
Indépendamment des expériences simples dont nous venons de parler, il en est de plus complexes, dans lesquelles on met les animaux dans certaines conditions déterminées avant de procéder à l'inoculation d'une maladie infectieuse.
C'est ainsi que, pour étudier l'action des bacilles en virgule, Koch avait
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commencé par donner une entérite calarrhale aux animaux. Il n'a pas réussi par ce moyen mais par un autre plus complexe qui consiste à donner de l'extrait alcoolique d'opium, à neutraliser le suc gastrique et enfin à introduire dans l'estomac, avec une sonde, un liquide contenant des bacilles virgules.
C'est ainsi que pour bien localiser l'action des micro-organismes sur le rein, on pourra donner à des lapins une néphrite parenchymateuse avec la cantharidine, ou une néphrite interstitielle par une intoxication saturnine prolongée. Chauveaua produit primitivement une nécrose du testicule par le bislournage avant d'injecter dans le tissu conjonctif ou les veines du cheval le vibrion septique. On arrive au même résultat par la ligature des vaisseaux nourriciers d'un organe. De même les fractures, les contusions d'un os déterminées au préalable chez des lapins ou des chiens, servent 5. localiser l'aclion du micro-organisme de l'ostéo-myélite, et à donner des suppurations osseuses et péri-osseuses semblables à celles qu'on observe chez l'homme.
Les exemples de ces procédés complexes d'expérimentation sont très communs.
Ainsi nous avons injecté de la matière tuberculeuse diluée à un lapin chez qui le nerf sciatique avait été coupé. La tuberculose se localisa dans l'articulatiou du genou du côté de la section du nerf, et nous observâmes une véritable tumeur blanche fongueuse et suppurative de nature tuberculeuse.
De même la section d'un nerf pneumogastrique sera un adjuvant pour la localisation des pneumonies.
Après qu'on a observé les symptômes des maladies déterminées chez les animaux, ceux-ci meurent spontanément ou sont sacrifiés. On les tue en les mettant sous une cloche contenant du chloroforme.
Avant l'autopsie, on lave et on mouille avec une solution de sublimé à 1 pour 1000 la surface de la peau, on étend l'animal sur une plaque en bois, à bords un peu relevés, en fixant les pattes avec de grandes épingles ou avec des ficelles attachées à des crochets aux quatre extrémités de la plaque, on l'ouvre avec des instruments stérilisés, et on recueille le sang et les liquides comme cela a été dit précédemment.
CHAPITRE VII
CONCURRENCE VITALE DES DACTÉRIES. — ATTÉNUATION DE LEURS PRO- PRIÉTÉS DANS DES MILIEUX NUTRITIFS MODIFIÉS PAR d'aUTRES BAC- TÉRIES. — TENTATIVES DE THÉRAPEUTIQUE BACTÉRIOLOGIQUE (1).
Nous avons déjà parlé, à propos des expériences de Raulin et Pasteur, de la concurrence vitale qui s'établit entre les mucédinées et les bactéries.
Des phénomènes analogues s'observent entre les bactéries d'espèce différente. Le résultat de la lutte pour l'existence qui s'établit entre elles dépend de nombreuses conditions tenant au terrain ou à l'espèce de bactéries sur lesquelles porte l'expérience. Un milieu nutritif déjà modifié parce qu''il a servi à nourrir telle espèce déterminée, ne sera plus favorable à la germination de bactéries de la même espèce ou d'une espèce différente. La force germinative, l'énergie spécifique d'une bactérie, seront diminuées si elle a été affaiblie d'abord par une nutrition spéciale ou par l'action trop intense de la chaleur. On diminuera progressivement les propriétés spéciales, chromogènes ou pathogènes d'une bactérie, en en faisant des cultures successives dans un milieu peu favorable. Ainsi le micrococcus prodigiosus, cultivé plusieurs fois de suite sur la gélatine, continuera à pousser, mais ses cultures successives seront de moins en moins rouges. La propriété spécifique de ce microbe diminuera de plus en plus et il arrivera un moment où sa culture sera tout à fait blanche. Il suffira alors pour lui rendre sa propriété première de l'ensemencer sur la pomme de terre.
De la même façon, par exemple, la propriété saprogène de certains bacilles se perdra sur la gélatine.
Pour conserver les propriétés spéciales des bactéries, on doit les cultiver sur leur milieu le plus favorable. On a utilisé les
(I) Ce chapitre est la reproduction d'un article de M. Babes dans le journal des Connaissances médicales (oct. 1885).
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cultures inverses pour les allcnuer. Pour arrêter le développouient des bactéries, le meilleur moyen" consiste dans la concurrence de certaines autres bactéries. Ainsi, par exemple, des bactéries d'une espèce donnée épuisent toujours le milieu sur lequel elles poussent, et par la décomposition de ce milieu, elles donnent naissance à des corps chimiques qui arrêtent leur développement et empêchent d'autres bactéries de se développer à coté d'elles. Aussi rcncontre-t-on souvent dans certains liquides une seule espèce de bactéries.
C'est ainsi que la nature pose une barrière au développement indéfini des bactéries et c'est ainsi que l'on peut concevoir l'immunité acquise contre certaines d'entre elles.
L'un de nous (Babes) a tenté d'étudier expérimentalement comment des bactéries d'une espèce bien déterminée peuvent fabriquer des substances chimiques ou modifier le milieu de culture de façon à nuire à d'autres bactéries. Si l'on était très avancé dans l'étude expérimentale du conflit des bactéries entre elles, ou arriverait vraisemblablement à traiter certaines maladies bactériennes par d'autres bactéries. Voici quelquesunes de ces expériences.
Les effets de l'action réciproque des deux bactéries l'une sur l'autre diffèrent suivant qu'on les aura semées simultanément ou successivement, sur un terrain nutritif donné.
Si l'on ensemence deux bactéries en même temps sur une plaque de gélatine, les deux espèces se développent assez bien. Il est vrai que si l'une se développe plus vile que l'autre, la seconde sera supprimée au bout de peu de temps. Dans cette culture simultanée, certaines bactéries ne touchent jamais les colonies des espèces ensemencées à côté et les évitent. Si l'on ensemence beaucoup de germes à la fois, les colonies qui se développeront dans le même laps de temps seront beaucoup plus petites que si l'on en avait ensemencé un petit nombre. Cela se conçoit sans peine puisque chaque germe trouve pour se développer un terrain plus restreint.
L'action réciproque des bactéries l'une sur l'autre estbeaucoup plus manifeste si on les ensemence l'une après Taulre. La première bactérie ensemencée agit de deux manières sur celle qui est ensemencée ensuite : i° par son action chimique; 2" par
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son action vitale. On s'assure de la rcalilé de ces deux actions •distinctes en stérilisant la substance nutritive, contenant une culture donnée. Si, sur ce milieu stérilisé on ensemence une autre bactérie, celle-ci se conduit tout autrement que sien l'eut semé sur une substance nutritive contenant la première bactérie vivante et en voie de germination.
On prend, par exemple, des tubes contenant des cultures du choléra, du charbon, des microbes de la pneumonie, du bacterium prodigiosum et du lait bleu, de la putréfaction, du staphylococcus aureus. On stérilise ces tubes par la chaleur, puis on ensemence des bactéries du choléra. Sur les tubes qui contenaient une culture du choléra, l'ensemencement des bacilles du choléra donne une culture normale et bien développée. La germination du choléra n'est point changée sur les tubes qui ont déjà servi aux cultures du choléra lui-même. De même on observe très peu de ralentissement de la culture du choléra dans les tubes qui avaientservi aux culturesducharbon, du laitbleu, de la pneumonie, et du staphylococcus aureus. Au contraire une vielle culture du micrococcus prodigiosus dans un tube stérilisé empêche totalement le développement du choléra. De même une culture des bactéries de la putréfaction empêche aussi totalement la genèse des bacilles du choléra.
Après cette première série d'expériences, on a essayé l'action des vieilles cultures Advanles sur un nouvel ensemencement. Pour y arriver, il était impossible d'employer les plaques, parce qu'après un certain temps elles sont couvertes de moisissures de l'air. On peut se servir avantageusement de larges boîtes en verre couvertes par un couvercle. Ces appareils ont été stérilisés, puis remplis d'agar-agar. L'appareil, ayant été stérilisé de nouveau trois fois dans l'étuve, a été entouré d'un anneau de caoutchouc pour le bien fermer. Pour que l'air pût pénétrer on mit au-dessous de l'anneau de caoutchouc un tube en verre qui entrait sous la fermeture et qui était fermé par de l'ouate.
Pour ensemencer l'agar-agar, on retourne l'appareil de façon à ce que la surface de l'agar-agar regarde en bas, on inocule avec le fil de platine en faisant un premier grand cercle avec la substance à ensemencer. On referme la boîte et on l'expose à la température nécessitée parles bactéries inoculées. On peut
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observer, à travers le verre, les progrès du développemenl avec une faible lentille, sous le microscope; La culture pousse en faisant un cercle complet et très net. On la laisse ainsi pendant huit jours, quinze jours ou un mois. Après quoi OQ inocule la culture d'un second microbe suivant des stries peu étendues parallèles au premier grand cercle et occupant un segment rayonnant de son centre à sa périphérie.
Ou trace ensuite à côté une nouvelle strie d'inoculation avec une bactérie d'une autre espèce, et ainsi de suite pour huit ou dix espèces de bactéries, ou davantage. Si la première strie, la plus voisine du grand cercle occupé par la culture circonférentielle, se développe comme à l'état normal, cela indique qu'elle n^est ni gênée ni iniluencée par la première culture développée suivant le grand cercle inoculé en premier lieu. Si elle détermine, au contraire, une influence nocive sur la culture semée dans les stries, on pourra juger cà quelle distance celte influence s'exerce par le nombre de stries dont la culture aura échoué. De plus, dans cette expérience, on pourra juger de l'influence de la première culture en grand cercle suivant son âge, suivant qu'elle datera de huit jours, de quinze jours ou d'un mois, en pratiquant des stries à ces difi'érentes époques avec les autres bactéries qu'on veut expérimenter.
Voici quelques résultats de ces recherches : En formant le premier cercle circonférentiel avec la pneumonie et en ensemençant d'autres microbes quatre jours après, on ne put constater aucune influence exercée par le cercle de la pneumonie. En ensemençant par stries des microbes de la pneumonie quatre jours après l'ensemencement du premier cercle, les stries se développaient de telle sorte que les premières, étroites, gênées les unes par les autres, s'étendaient bientôt par leurs extrémités qui présentaient comme un bourgeon de culture, et la dernière, la plus rapprochée du centre, était très étalée en forme de plaque parce qu'elle pouvait se développer en liberté. De nouvelles stries pratiquées huit jours après, avec la pneumonie,scdévcIoppèrcntbcaucoup moins bien; les stries étajcnt plus étroites auprès du grand cercle de culture pncumoniqueetne se développaient convenablement que dans la dernière
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slrie rapprochée du centre. Si l'on faisait, auprès de ces dernières stries, des stries avec des cultures de charbon, la strie de charbon la plus rapprochée du grand cercle pneumonique se développait très bien et n'était nullement gênée par elle; la strie la plus rapprochée du centre se développait aussi d'une façon exubérante; mais les stries intermédiaires se gênaient les unes par les autres et restaient minces.
En traçant au contraire le premier grand cercle avec le charbon, on constatait que les stries de charbon les plus rapprochées du grand cercle de charbon ne donnaient presque plus rien; mais les stries de pneumonie voisines du grand cercle charbonneux ne pouvaient se développer.
Ainsi, d'après cette double série d'expériences, le microbe de la pneumonie est moins vivace que celui du charbon et ne peut pas soutenir la concurrence contre lui. Les cultures du charbon sont gênées par le voisinage les unes des autres de même que celles de la pneumonie.
Si l'on inocule, auprès du charbon, du micrococcus prodigiosus, il se développe assez bien et n'est pas influencé par le cercle de charbon.
Si, dans un grand cercle de pneumonie datant de trois semaines, on ensemence de la pneumonie sur des stries, les cultures de ces dernières restent toutes minces et peu développées. Des inoculations faites avec le choléra se sont aussi très peu développées. On peut très bien observer que le développement des bactéries du choléra est empêché dans le voisinage de la pneumonie.
Si, dans un cercle pneumonique datant de quinze jours, on inocule la bactérie du pus bleu, elle se développe facilement, mais sans sa couleur typique. Le bacille du lait bleu se développe partout sans être gêné par la pneumonie; les stries du luit bleu se gênent seulement les unes par les autres, mais il ne donne lieu à aucune couleur. Le micrococcus indiens au contraire produit sa couleur caractéristique.
Dans un grand cercle du microbe du lait bleu, quinze jours après l'ensemencement, le bacille du lait bleu se développe lentement et sans sa couleur. Le micrococcus indiens se développe mal et reste tout à fait blanc.
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Lorsqu'on fait un grand cercle avec le slaphylococcus aureus et si l'on ensemence six jours après par des stries de stapliylococcus, les stries donnent des cultures très malingres et à peine colorées tandis que le pus bleu, le lait bleu, la pneumonie se développent Irèsbien. Le slaphylococcus empêche surtout le staphylococcus. L'indicus se développe, mais sa couleur n'apparaît que du côté du centre; le charbon est aussi empêché par le staphylococcus. Dans un cercle de micrococcus indiens, datant de vingt jours, l'indicus n'est empêché que dans le voisinage du grand cercle, mais il est incolore. Le prodigiosus se développe bien, mais il est seulement un peu rougeâtre dans le centre. Les microbes du pus bleu et du lait bleu ne montrent plus leur couleur.
En faisant un cercle avec du pus bleu qu'on ensemence huit jouz's après par des stries de pus bleu, celles-ci se développent à peine dans le voisinage. 11 en est de même des stries du lait bleu, du choléra, de la pneumonie et du charbon, dont la germination est empêchée tandis que l'indicus se développe bien quoiqu'il reste tout à fait blanc.
Une bactérie de la putréfaction constituée par des bâtonnets courts, dont les cultures ne liquifîent pas la gélatine, et qui dégage une odeur de pourriture, empêche presque absolument la germination de toutes les autres, par exemple, de celles du choléra, du charbon, etc.; elle a une moindre influence sur l'indicus.
Si l'on fait un grand cercle avec le bacille du choléra et que huit joursaprès on fasse des stries avec le même bacille, les stries sont gênées par le voisinage du premier cercle. Si on ensemence de nouveau du choléra, quinze jours après l'ensemencement du premier cercle, il ne se développe plus qu'à peine. Le lait bleu et le pus bleu sont aussi très peu développés.
Ces recherches doivent être répétées souvent pour donner des résultats certains, caria strie faite avec une culture ne contient pas toujours une quantité égale de microbes et ces microbes ne poussent pas toujours également bien.
Pour être sûr du résultat, il faut surtout tenir compte de la première strie qui contient constamment le phis grand nombre d'organismes et qui est la plus voisine du grand cercle.
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Par ces expériences, on peut s'assurer que les bactéries ont les unes sur les autres une action réciproque très intense. On peut être sûr que si un terrain est depuis longtemps occupé par une bactérie, une nouvelle venue trouvera pour s'y développer des conditions tout autres que si elle était portée sur un terrain neuf.
Nous avons vu que toutes les bactéries venues sur un terrain occupé déjà depuis longtemps par une bactérie de même espèce s'y développaient avec difficulté. Dans une vieille culture de charbon, par exemple, un nouvel ensemencement réussit très difficilement.
D'autres bactéries, par exemple certaines bactéries de la putréfaction, empêchent le développement de la plupart des microbes pathogènes et chromogènes. Nous voyons de même que ce n'est pas seulement le développement des bactéries qui est retardé ou modifié par les modifications du terrain, mais que ce sont aussi et surtout leurs propriétés spécifiques, par exemple leur fonction de coloration. L'indicus, le prodigiosus, ne donnent plus de couleur.
L'ensemencement dans une autre culture empêche parfois les propriétés pathogènes d'autres microbes.
Une vieille culture de charbon sur l'agar-agar étant donnée, on fit un ensemencement de charbon; celui-ci se développa, mais son inoculation aux animaux ne donna pas le charbon ou bien elle donna un charbon atténué.
En ensemençant une culture modifiée de cette façon sur un milieu nutritif normal, on obtient de .nouveau une culture possédant toutes ses propriétés pathogènes.
Une culture du charbon ainsi atténuée par l'appauvrissement du milieu nutritif, inoculée à une souris, ne donna la mort que cinq jours après. Une seconde souris inoculée avec le sang de la première mourut le troisième jour ; la troisième souris mourut du charbon typique après vingt-quatre heures.
Est-ce de cette façon que se produit l'immunité? Doit-on supposer que l'organisme envahi d'abord par une bactérie se conduit ensuite comme le milieu de culture dans lequel un nouvel ensemencement ne donne plus qu'une culture atténuée?
Sans nier d'une façon absolue qu'il en soit ainsi, nous pensons qu'il s'agit d'ordinaire, dans l'organisme vivant, de modi-
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ficatious vitales des cellules résultant de la première invasion. Quoi qu'il en soit, on devra chercher quelles sont les modifications chimiques que la germination des premières colonies détermine dans le milieu nutritif employé.
De toute façon ces recherches sont intéressantes, car elles montrent qu'une bactérie donnée empêche le développement d'une autre espèce. Ainsi les produits du micrococcus prodigiosus s'opposent au développement du bacille du choléra. Certaines bactéries, ne gênant pas le développement de telle autre espèce, lui enlèvent néanmoins ses propriétés chromatiques ou pathogènes.
L'étude continuée et généralisée de cette action réciproque des bactéries les unes vis-à-vis des autres pourra conduire à des données thérapeutiques.
Cantani (I) a essayé de neutraliser les bacilles de la tuberculose par le bacterium termo en faisant inspirer a ses malades des pulvérisations de liquide contenant le bacterium termo. Avant de faire ces essais, qui n'ont pas abouti à un résultat probant, il eût été bon d'expérimenter avec des cultures pures de ces deux microbes pour étudier d'abord leur action réciproque sur le sérum gélatinisé et sur des animaux.
(1) Centrablall f. d. med. Wissenchaften, IH juillet 1885.
CHAPITRE Ylll
On a depuis longtemps essayé de prévenir certaines maladies virulentes par l'inoculation, pratique dans laquelle on donnait la maladie virulente elle-même, mais dans des conditions où l'on espérait la voir se développer sans gravité sur la personne inoculée. Telle a été pendant le siècle dernier la pratique de l'inoculation variolique. Après l'inoculation de la variole, il se développait, au lieu inoculé, une pustule ou une éruption variolique fébrile plus ou moins répandue sur tout le corps; mais cette variole était généralement bénigne, très discrète et les individus inoculés jouissaient d'une immunité relative. Une personne variolisée pouvait être en effet atteinte une seconde fois de variole, très rarement il est wâà, de même que le vaccin ne préserve pas toujours d'une façon absolue. Malheureusement la variole ainsi inoculée était quelquefois très grave, et même elle pouvait se terminer par la mort. Malgré ces inconvénients, la pratique de la vaccination vaiioleuse était un grand progrès, si l'on se reporte par la pensée aux épidémies de variole si meurtrières, si générales des siècles passés.
La découverte qui a immortalisé Jenner et sauvé la vie à des millions d'hommes a montré qu'un virus analogue à celui de la variole, transporté du pis de la vache (cow-pox) dans l'organisme humain, est capable de préserver de la variole. Ce n'était plus le virus variolique produisant une variole moins grave que la variole spontanée, mais bien un virus différent, quoique très voisin, pris à une autre espèce animale et qui avait le même effet que la variolisation. Le vaccin de la variole était trouvé.
Les vétérinaires ont inoculé, depuis longtemps, le virus de la péripneumonie contagieuse du gros bétail en vue de prévenir cette maladie. Ces inoculations sont excellentes pour tout virus qui ne détermine pas des accidents graves ou mortels, mais naturellement elles deviennent impossibles quand il s'agit de maladies presque toujours mortelles quelle que soit la dose du virus injecté, comme cela a lieu pour le charbon. On réussit cependant à relarder et à modérer la pénétration du virus injecté de façon à ce qu'il n'entre dans l'économie qu'à dose très minime, en choisissant pour lieu d'injection une partie du corps peu vasculaire, moins chaude que les parties centrales, mal pourvue de lymphatiques, à tissu
serré, comme l'extrémité de la queue de certains animaux. Telle fut la pratique des vétérinaires pour ce qui concerne la péripneumonie contagieuse.
Le problème des vaccinations et de l'atténuation des virus fil un pas décisif lorsqu'il fut démontré que des bactéries étaient la cause essenlielle de la virulence de ces liquides. Lorsqu'on put cultiver les bactéries d'un liquide virulent, étudier la façon dont il s'affaiblissait suivant les modifications du milieu nutritif, suivant les conditions de température ou d'aération, il vint à l'esprit de Pasteur d'employer ces cultures affaiblies comme vaccins. On cbercba le vaccin d'une maladie virulente dans l'atténuation de l'action des micro-organismes de cette maladie. La première condition à obtenir, si les micro-organismes possèdent des spores fertilisantes, c'est d'empêcher leur formation dans les cultures qu'on emploiera comme vaccins. Les recherches de Toussaint, de Pasteur, Roux et Chamberland et de Chauveau relatives au vaccin du charbon, de Pasteur pour le vaccin du choléra des poules, de Pasteur et Thuillier pour celui du rouget du porc, d'Arloing, Cornevin et Thomas pour le charbon symptomatique, de Pasteur pour la rage, ont donné d'admirables résultats et ouvert la voie à de nouvelles découvertes.
Les procédés d'atténualion employés jusqu'ici sont assez variables pour une môme maladie. Il n'est pas sûr que toute maladie virulente puisse avoir son vaccin préservatif; mais il est probable qu'on arrivera à trouver le vaccin de toute maladie qui n'atteint qu'une fois dans sa vie un animal d'une espèce donnée, de telle sorte que la première attaque confère l'immunité. Il ne faut pas croire non plus que le vaccin d'une maladie virulente étant connu et appliqué lui ferme d'une façon absolue la porle de l'organisme ; pour certaines maladies comme la variole, l'immunité donnée par le vaccin se perd au bout de cinq à dix ans ; pour d'autres, comme le charbon, le rouget du porc, le choléra des poules, l'immunité ne paraît pas excéder la durée d'une année (1). Mais ce court espace de temps suffit pour l'élevage et l'engraissement de plusieurs espèces animales.
Pasteur (2) a donné la méthode générale d'atténuation des bactéries pathogènes par l'action de l'oxygène h propos de sa découverte du vaccin du choléra des poules.
Pour le choléra des poules. Pasteur, en inoculant des cultures qui dataient de 15 jours, d'un mois, de 2 mois, de 8 mois, de 10 mois, a vu
(1) D'après Fcltz, rimmunitô du lapin à qui l'on a fait l'inoculation préventive contre lo charbon dure de ]7 à 18 mois {Comptes rendus de l'Acad. des se, 1 août 188'i).
(2) Congrès médical international dè Londres, 1881, vol. I, p. 85.
que leur virulence diminuait progressivement. Ainsi, en inoculant une série de 10 poules avec tel de ces liquides, il en mourait 8 sur 10, avec tel autre -S sur 10, avec tel autre 1 sur 10, et il arrivait un moment où les poules ne mouraient plus. Chacun de ces liquides de culture, pris au moment de l'expérience, ensemencé sur un bouillon stérilisé, reproduisait des microbes ayant exactement le môme degré de virulence que le liquide atténué d'où il provenait. Le liquide non virulent reproduisait un liquide non virulent. Les poules inoculées, qui ne mouraient pas, étaient atteintes au point lésé, au niveau du grand pectoral et dans ce muscle, d'une lésion locale plus ou moins étendue qui guérissait spontanément en un temps plus ou moins long. Les poules vaccinées ainsi étaient préservées absolument de toute atteinte du virus le plus virulent, pendant un temps assez long, pouvant excéder une année.
Pasteur croit que cette atténuation est due à l'action de rox)'gène de l'air. Pour le démontrer il fait la culture du microbe du charbon dans un tube contenant très peu d'air, puis il le ferme à la lampe d'émailleur. Le microbe, qui est aérobie, prend promptement tout l'oxygène du tube et du liquide; à partir de ce moment il ne s'atténue pas sensiblement, même après un assez long espace de temps.
On sait, d'après les recherches de Koch, que les bacilles du charbon donnent des spores dans les milieux de culture en général et que ces spores, très résistantes, conservent leur faculté de germination pendant un temps indéfini. Pasteur a observé que les bacilles cultivés dans le bouillon de poule à 42° et 43° ne donnaient pas de spores. Ils ne se cultivaient plus à 45°. On peut maintenir au contact de l'air pur, c'est-à-dire dans un ballon bouché à la ouate, et à la température de 42° à 43°, une culture de bacilles entièrement privée de germes. Au bout d'un mois à six semaines ils meurent et ne peuvent ensemencer un nouveau bouillon. Mais pendant tout le temps qu'ils vivent, on constate qu'ils ont perdu toute virulence, bien qu'ils soient encore cultivables. Pendant toute cette période, la culture représente une série de virulences atténuées ; chacun de ces états de virulence atténuée peut être reproduit par la culture. Inoculés aux animaux susceptibles de contracter le charbon, les liquides de culture ainsi obtenus constituent un vaccin donnant une maladie plus bénigne que le charbon et conférant l'immunité pour celui-ci. Tel est le procédé employé par Pasteur et dont l'efficacité a été démontrée par des centaines de milliers de vaccinations charbonneuses. Cependant, si l'on observe, chez le cobaye et la souris, un retard de l'action du virus charbonneux après leur vaccination, on ne réussit pas à préserver ces petits animaux contre l'action du charbon virulent. Pasteur a tenté de fonder sur ces deux séries de virus atténués une
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doctrine générale de l'atlénuation des virus par l'action toxique de l'oxygène, et il en a déduit une explication de l'atténualion des épidémies par le temps et par l'air. Lorsqu'on effet une maladie infectieuse comme le choléra a été importée dans une ville, étant donnée sa cause bactérienne, on ne s'explique pas qu'elle puisse cesser autrement que par la mort de tous les habitants, tout nouveau malade multipliant le nombre des microbes pathogènes. Mais, indépendamment des précautions prises pour éviter la pollution des eaux et des aliments, en tenant compte aussi des prédispositions et immunités individuelles, il faut faire intervenir l'action de l'air et aussi la dessiccation (Koch) pour expliquer l'extinction des germes morbides et la fin de l'épidémie.
L'action de l'oxygène ne paraît pas le mode d'atténuation le plus actif des virus; dans l'atténuation du virus charbonneux, la température agit vraisemblablement autant que l'oxygène. C'est ainsi que Toussaint avait trouvé avant Pasteur un moyen d'atténuer la virulence du charbon en chauffant les liquides virulents à la température de So», ou en les modifiant par l'addition d'acide phénique. Bien qu'il eût démontré scientifiquement la réalité de l'atténuation, son procédé de vaccination offrait une part d'aléa trop considérable pour être introduit dans la pratique. Chamberland et Roux {Comptes rendus de l'Académie des sciences, n° 13, 1883)" ont atténué le virus charbonneux par l'addition de substances antiseptiques, l'acide phénique et l'acide sulfurique. En ajoutant une partie d'acide phénique à 1000 parties du bouillon où sont cultivés les bacilles charbonneux, ceux-ci vivent encore pendant cinq mois : avec 1 p. 800 il ne se développe plus de spores. On peut ainsi obtenir une série de liquides d'une atténuation différente et déterminée.
Ces auteurs ont pu atténuer la virulence des spores par l'action de l'acide sulfurique à 2 p. 100. Après huit jours, les spores ainsi traités ne tuent pas les lapins, mais ils tuent les cobayes. Si l'on cultive ces spores, il se développe des bacilles qui montrent la même atténuation.
Ghauveau [Comptes rendus, tome XCVI, p. 553) atténue le virus charbonneux d'après la méthode de Toussaint, en chauffant le sang charbonneux à 42 ou 43° pendant vingt heures. Il se développe habituellement des spores dans les bacilles du charbon; on chauffe une deuxième fois ces dernières pendant J , 2 et 3 heures à 42° (1). Le liquide qui a été chauffé pendant une heure tue tous les lapins. Celui qui est resté deux heures à 42° tue la moitié des lapins ; celui qui est resté trois heures à la môme température ne tue plus les lapins. Tous ces bacilles se développent, et foi'ment des générations qui conservent la môme atténuation. Les spores
(I) La température de 42" nous semble ôtre trop basse.
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des descendants de ces bacilles chauffes, si on les chauffe pendant une heure à 80», sont atténuées, tandis que les spores normales restent virulentes à la môme température. Chauveau a prouvé aussi que ce n'est pas l'oxygène qui atténue la virulence du charbon et qu'au contraire l'absence d'oxygène facilite l'atténuation.
PasLeur et Thuillier ont atténué le virus du rouget du porc en le faisant passer par l'organisme du lapin. Avec le sang du porc, on inocule un lapin qui devient malade et meurt. Si on cultive le sang de ce lapin, les microbes changent de forme, deviennent plus grands, en 8, et constituent un vaccin pour le porc. Ces cultures, inoculées au porc, lui donnent l'immunité pendant un an, ce qui suffit pour l'élevage. Le même micro-organisme, inoculé en séries successives à des pigeons, qui en meurent, récupère sa virulence primitive et devient mortel pour les porcs.
Pour ce qui concerne la préservation du charbon symptomatique, Arloing, Cornevin et Thomas ont trouvé que les spores du charbon symplomatique, maintenues pendant dix heures à une température de 85°, perdent leur virulence et peuvent servir de vaccin. Ces auteurs vaccinent aussi contre le charbon symptomatique en insérant la sérosité virulenle de celle maladie au boul de la queue des animaux. Ils injectent 20 gouttes de cette sérosité; il se développe un œdème localisé sans réaction générale ni gravité, et les animaux sont préservés de la maladie. La densité du tissu et sa température moindre que celle des parties centrales constituent des obstacles à la puUulalion des micro-organismes. Chez le bœuf il est même nécessaire d'enlourer de ouate la partie inoculée, afin d'obtenir réchauffement nécessaire à la production de l'œdème ; celle précaution est superflue chez le mouton. Il faut choisir pour les inoculations préventives une température moyenne de l'air ambiant.
Bien que le micro-organisme de la rage n'ait pas été reconnu d'une façon absolument certaine, ni isolé, ni cultivé. Pasteur a pu trouver le moyen d'atténuer son virus. 11 inocule, dans ce but, un fragment de la substance cérébrale d'un chien enragé dans le cerveau d'un lapin, fait passer ce même virus provenant du lapin par l'organisme du singe, od il s'atténue et devient un vaccin pour le chien, qui est préservé (congrès de Copenhague ,1884). Dans une nouvelle communication {Acad. des se, nov. 1885) Pasteur a relaté une nouvelle méthode de vaccination qui ne préserve pas seulement les animaux contre la rage, mais par laquelle on réussit aussi à guérir:celle maladie. Pour cela on laisse dessécher à l'air des parties de la moelle de cobayes morts de la rage, plus la moelle est desséchée plus le virus de la rage est atténué. On commence à inoculer à l'animal mordu et
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infecté depuis quelques jours le vaccin le plus faible et successivement des vaccins plus forts qui seront supportés sans que la rage se développe. Pasleur a traité avec succès de cette façon plusieurs individus mordus.
Dans l'oi'dre des bacilles zymogènes, on connaît des faits d'atténuation qui rendent certaines bactéries incapables de déterminer la fermentation. Par exemple Fitz, en exposant le bacillus butyricus, agent de la fermentation butyrique, à une température de 90° pendant cinq heures, ou pendant sept heures à la température de 80°, a constaté qu'il élait incapable de déterminer la fermentation, bien qu'il eût conservé la faculté de se reproduire.
Ces remarquables résultats offrent un horizon tout nouveau à la thérapeutique préventive des maladies infectieuses. Mais ce serait aller trop loin que de supposer, sans preuves effectives, qu'on arrivera à trouver le vaccin de toutes les maladies infectieuses. En raisonnant d'après ce que nous savons déjà, il ne parait pas probable qu'un vaccin puisse être jamais un meilleur préservatif que la maladie elle-même. Or, dans beaucoup de maladies infectieuses, la première atteinte de la maladie, au lieu de préserver le malade d'une attaque ultérieure, crée chez lui un terrain favorable pour les récidives. C'est ce qu'on observe notamment dans l'érysipèle, la pneumonie et la blennorrhagio. A priori on doit penser que la vaccination ferait là plus de mal que de bien. Il en est de même de la vaccination du chancre mou, qui réussit même chez l'individu en puissance de chancre mou. Il en est de même delà fièvre intermittente, dont les récidives si fréquentes et si tenaces ont lieu indépendamment de toute contamination nouvelle. Nous pourrions citer aussi avec Koch (1) la tuberculose qui atteint plusieurs fois de suite le même individu : une première atteinte de. tuberculose locale, de lupus, d'arthrite tuberculeuse ou d'adénite scrofuleuse, loin de protéger le malade, le met dans les meilleures conditions pour être atteint ultérieurement, parfois au bout de dix ou vingt ans, de tuberculose pulmonaire ou généralisée.
Nous avons inoculé, au commencement de l'année 1883 (2), une dizaine de lapins avec des fragments de lupus et de fongosités articulaires, ou d'abcès tuberculeux; ces lapins, de même qu'un animal qui avait été inoculé un an auparavant avec du pus d'abcès tuberculeux, ont reçu dans l'œil, dans le péritoine et sous la peau, des masses tuberculeuses fraîches. Nous avons répété en même temps ces expériences sur des animaux tout à fait
(1) V InnrAilation pr/fuenlive du charbon, réplique au discours prononcé à Genève par M. Pasteur. Borlin, Fisclior, 1883.
(2) Société lie biologie et Progrès médical.
sains. Le premier lapin, qui mourut un mois après l'inoculation, fut un de ceux qui avaient été inoculés avec des fongosités ; puis peu de temps après un animal de contrôle et successivement tous les autres qui avaient été inoculés avec la tuberculose locale succombèrent, de même que les animaux de contrôle, avec de la tuberculose généralisée. Falk a fait peu de temps après des expériences analogues d'où l'on peut conclure, comme des nôtres, que l'inoculation des produits de tuberculose locale ne préserve nullement l'organisme de la tuberculose généralisée.
D'un autre côté, la pratique des inoculations préventives contre le charbon n'est pas dépourvue d'inconvénients ; elle se heurte en effet à deux écueils : si le vaccin est très fort, il peut engendrer le charbon lui-même et tuer l'animal ; s'il est trop faible, il ne le protège pas. Koch, qui a analysé tous les insuccès de la méthode de vaccination charbonneuse de Pasteur dans sa réplique au discours de Genève, a étudié à ce propos le mode d'infection charbonneuse des moutons par l'absorption intestinale des spores, et montré que les animaux, pour être complètement préservés, doivent être vaccinés avec un vaccin qui se rapproche le plus possible du virus charbonneux sans être mortel; autrement ils n'acquièrent pas l'immunité, et c'est précisément alors que les accidents sont le plus nombreux, car un certain nombre d'entre eux succombe à la vaccination. Koch conclut contre l'utilité de la vaccination charbonneuse.
Nous ne pouvons nous associer à cette conclusion. Le nombre immense d'inoculations préventives pratiquées en suivant la méthode de Pasteur, et dont on trouvera le relevé dans le livre de Chamberland (1), montre que le chiffre des insuccès s'élève seulement à quelques unités pour mille animaux inoculés, ce qui est un avantage incalculable pour l'agriculture si on le compare à la moyenne de la mortalité dos animaux non inoculés. D'après EggeUn (2), tandis qu'il mourait du charbon en Allemagne une moyenne de dix-sept bêtes à cornes et de treize moutons pour cent avant l'inoculation, il n'est mort en moyenne que quatre bêtes à cornes pour mille et treize moutons pour mille parmi les animaux vaccinés en 1882-
Pour vacciner les moutons contre le charbon, un aide tient l'animal par ses deux pattes antérieures en le soulevant de façon à ce qu'il soit assis en présentant son ventre à l'opérateur. Celui-ci enfonce la canule tranchante de la seringue de Pravaz à la base de la cuisse qui est glabre. Pour les animaux de la race bovine, on fait relever la queue par un aide et on vaccine à la base et à la partie inférieure de la queue dans une
(1) Le Charbon et la vaccination charbonneuse, par Ch. Chamberland. Paris, 188-3.
(2) Deutsche landw. Presse, n" 42, analyse dans les Fortschrilte d. Medicin, 188y.
LUTTE DES CELLULES ET DES BACTÉRIES
partie dépourvue de poils. CeUe vaccinalion s'effectue en deux fois : une première fois avec un vaccin faible, et huit jours après avec un vaccin fort.
Pour expliquer l'atténuation de la virulence des liquides et le modo d'action des vaccins, on peut faire plusieurs hypothèses.
La première qui vient à l'esprit c'est que les tissus de l'individu vacciné ont subi une altération chimique telle qu'ils sont impropres à servir de nourriture aux microbes de la même espèce.
On peut penser :
l" Que les tissus modifiés par une première invasion des microbes du vaccin ont été privés des corps chimiques nécessaires pour que les bactéries puissent trouver leurs conditions de vie les meilleures qui favoriseraient l'invasion totale de l'organisme et la mort.
2° Que les bactéries sécrètent un espèce de poison qui reste dans les tissus et qui s'oppose au développement ultérieur des mêmes microbes ou empêche tout au moins ce développement dans ses meilleures conditions.
Les recherches de l'un de nous, exposées plus haut, ont été entreprises dans le but de vérifier ces hypothèses.
Les bactéries se gênent dans leur développement réciproque. Si l'on inocule un microbe donné dans une substance nutritive, il la modifie de telle sorte autour de lui que la même bactérie inoculée après un certain temps, se développe mal et perd souvent son action spécifique; les bactéries pathogènes s'atténuent et les bactéries chromatiques perdent leur fonction colorante.
Mais on doit se demander si ces expériences sont applicables à l'homme, parce que le développement d'une bactérie dont l'action dure si peu de temps, ne peut pas donner lieu à un changement de tous les tissus, tel qu'on puisse croire à une influence comparable à celle observée sur une plaque de gélatine.
Peu de temps après une inoculation et une généralisation des bactéries dans un organisme, les tissus sont en continuelle mutation et ne peuvent vraisemblablement pas rester sous l'influence d'une action chimique.
Sans vouloir nier totalement cette modification chimique, il faut cependant faire intervenir un autre facteur, qui ne peut être autre chose que l'action vitale de l'organisme.
Il faut se rendre compte que l'organisme est composé de cellules vivantes. On peut attribuer aux cellules les mêmes propriétés qu'à l'organisme entier, c'est-à-dire l'énergie dans la lutte pour l'existence, l'accoutumance aux agents nuisibles, etc. On peut penser, en effet, que les cellules s'accoutument à une lutte victorieuse contre des agents nocifs en contact desquels elles se trouveront ultérieurement.
Plusieurs faits en faveur de celte hypothèse démontrent qu'il existe
dans l'organisme une pareille lulle enlre les cellules et les bactéries. Melschnikoff (1) a décrit une maladie parasitaire produite par des mucorinées chez les daphnides. Ces petits animau.x sont très faciles à examine)' vivants sous le microscope. On connaissait beaucoup de maladies produites chez eux par les coccidies, les champignons, les levures. Dans la maladie causée par la levure, les animaux deviennent blancs. Les cavités de leur corps sont remplies de spores. En môme temps, on peut observer que certaines cellules, les globules du sang par exemple, renferment aussi des spores. Tandis que certaines de ces cellules pâlissent et meurent, les autres restent vivantes en même temps que les parasites qu'elles contiennent dégénèrent et se détruisent. Les spores sont détruites par les cellules que Metschnikoff appelle phagocytes. Si la maladie s'accompagne d'une grande quantité de parasites, sous forme de spores et de filaments, les cellules ne sont plus capables de les manger. La maladie guérit ou devient mortelle suivant que les cellules sont ou non capables de détruire les parasites. On peut observer dans cette maladie que le point où les bactéries ont pénétré d'abord et se sont accumulés, est le siège de cette lutte entre les cellules et les parasites. L'accumulation des cellules dans ces points a pour objet la lutte enlre les cellules et les parasites. Dans un autre travail (Virchow's Archiv, t. XCVII, p. 503, 1884), le môme auteur entre plus avant dans l'étude détaillée de cette lutte entre les bactéries et les cellules. On sait que la grenouille ne prend pas le charbon à l'étal normal. Melschnikoff, en inoculant des bacilles charbonneux sous la peau de la grenouille, a vu que les bacilles pénètrent dans les tissus de la grenouille, mais qu'il se forme autour des bacilles un amas de cellules lymphatiques qui finissent par les manger facilement. Cette observation avait du reste été déjà faite par Koch. On peut observer en effet que les cellules absorbent les bacilles. Il suffit de déposer un peu de la lymphe d'une grenouille sous le microscope avec des bacilles du charbon. Les cellules lymphatiques englobent dans leur protoplasma les bacilles du charbon. Ceux-ci deviennent granuleux et disparaissent sous le microscope. Si un globule blanc a absorbé ainsi un bacille, il eu englobe bientôt un autre et ainsi de suite. S'il y a beaucoup de bacilles, les globules blancs s'amassent autour d'eux pour ce combat.
On peut prouver que les bacilles du charbon injectés à une grenouille sont bien mangés et détruits par elle, car, si Ton inocule quelques jours après à un cobaye la partie inoculée de la grenouille, le cobaye reste sain.
Voici ce qui se passe si on inocule, à une grenouille chaulïée suivant le procédé de Gibier, les bactéries du charbon : la grenouille meurt, mais on
(1) Ueber eine Sprosspilzkrankheit devDap/mien, Virchow's archiv, t. XCVI, Heft 2, p. m, 1884.
EXPÉRIENCES DE METSCIINIKOFF.
voit que les bacilles ne sont pas dans les cellules lymphatiques; ils se trouvent dans le sang. Si on en trouve un petit nombre dans ses cellules, ils y sont en voie de destruction. La température plus élevée favorisant la multiplication très intense des bacilles, les cellules ne sont plus assez nombreuses pour les manger.
En général, les bactéries possèdent leur maximnm d'énergie à la temperature des mammifères. C'est là qu'ils se développent le mieux ; au contraii-e, l'énergie des cellules de la grenoùille est plus grande à une basse température, (andis que réchauffement la diminue. Ainsi, dans celte expérience de l'échauHement, tout favorise l'intoxication, la force du développement des bacilles est augmentée et la force des cellules diminuée.
Si les grenouilles possèdent une immunité contre le charbon, c'est que les cellules sont plus fortes que les bacilles du charbon à la température ordinaire des animaux à sang froid.
Melschnikoff fait l'hypothèse que les bactéries sécrètent un liquide qui les entoure et qui empêche l'action destructive des cellules. Il a vu en effet une partie claire qui entoure quelquefois les bacilles; mais peul-ôtre celte apparence est-elle artificielle.
Melschnikoff a pris des bactéries du charbon atténuées par une température de 41 à 42°; il les a mises dans unpelit tube de verre capillaire qu'il ;i introduit sons la peau de l'oreille d'un lapin et il en a cassé la pointe soms la peau. 11 a vu qu'il se formait bientôt en ce point un nodule inflammatoire composé de cellules migratrices. Celles-ci montraient bientôt dans leur intérieur des bacilles granuleux en voie de dégénérescence, ce qui prouve, d'après lui, que les cellules étaient en train de les manger.
lia reproduit la même expérience avec le charbon virulent. Dans ce cas, il y avait très peu d'inflammation au point inoculé, et un tout petit nombre de cellules contenant des bacilles. Ces derniers au contraire se trouvaient en grand nombre et libres dans le sang.
Melschnikoff conclut de ces expériences que les bacilles atténués sont devenus granuleux et trop faibles pour résister aux cellules. Au contraire, dans le virus le plus actif, les bacilles son t assez forts pour se développer rapidement .
Sans vouloir contredire cette hypothèse, nous remarquerons que l'étal granuleux des bacilles atténués dépend peut-être uniquement de l'action des procédés employés pour l'atlénuation elle-même, de la chaleur par exemple.
Melschnikoff a pris des animaux vaccinés contre le charbon par le procédé de Pasteur. Puis il a inoculé le charbon le plus virulent et examiné le sang il divers moments après l'inoculation. Seize heures après, il y avait des bacilles libres dans le sang, mais en même temps les cellules lymphatiques du sang en contenaient beaucoup. Vingt-deux heures après l'inocu-
lalion, il n'y avait plus de bacilles libres, mais les cellules lymphatiques étaient remplies de bacilles. Si l'on trouvait par hasard dans le sang un amas de bacilles, ceux-ci étaient entourés d'une masse de cellules lymphatiques. L'animal ayant été sacrifié trois jours après, il n'y avait plus de bacilles nulle part.
Chez les animaux inoculés avec le virus du charbon pur, il n'y avait pas de bacilles dans le sang.
On pourrait conclure de cette expérience que la vaccination préalable a habitué les cellules h manger les bactéries.
Ces recherches de MetschnikofT nous montrent des faits positifs qu'on peut appliquer en partie pour expliquer l'immunité. Il faut avouer au contraire que pour expliquer certaines maladies, il est nécessaire de supposer que les bactéries se développent dans les cellules et peuvent être transportées par elles. La preuve en est dans les maladies comme la tuberculose, où l'on trouve le plus grand nombre des bactéries dans l'intérieur des cellules migratrices. Si les cellules détruisaient totalement les bactéries, la tuberculose n'existerait plus comme maladie et elle serait rayée du cadre pathologique.
Dans la fièvre puerpérale et beaucoup de processus aigus, les leucocytes servent aussi à transporter les bactéries.
CHAPITRE IX
Bactéries pathogènes et non pathogènes. — Un exemple bien ?imple nous fera comprendre tout d'abord la différence qui existe entre les bactéries inoffensives, heureusement les plus nombreuses, et les bactéries pathogènes, c'est-à-dire celles qui engendrent les maladies.
Lorsqu'on injecte dans le tissu cellulaire d'un animal un liquide inoffensif contenant des bactéries non pathogènes, on détermine un œdème très limité ne dépassant pas en étendue le volume du liquide injecté et qui se résout en un ou deux jours sans laisser d'induration ni de traces d'aucune sorte, ou simplement un noyau un peu induré qui est causé par du sang épanché dans le tissu cellulaire. Ce noyau se résout spontanément en deux ou trois jours, sans que Tanimal ressente aucun malaise général. Au contraire, lorsqu'on injecte un liquide contenant une variété donnée de bactéries pathogènes, on se trouve bientôt en présence d'accidents variables suivant la bactérie injectée. Il s'agit tantôt d'œdèmes qui se généralisent à tout un membre et qui gagnent le tronc, comme dans le charbon symptomatique, tantôt d'un œdème généralisé, de gangrène au point inoculé ou d'accidents généraux de septicémie, de pyémie accompagnée de la formation d'abcès dans les organes, de maladies en un mot aiguës ou chroniques, généralisées, se terminant le plus habituellement par par la mort des animaux. L'injection de ces diverses bactéries reproduit toujours une maladie identique dans la même espèce animale.
Porte d'entrée des bactéries. — Les portes d'entrée des bactéries pathogènes sont en premier lieu les surfaces qui communiquent avec l'air extérieur, la peau, les orifices des muqueuses, la muqueuse naso-buccale et pharyngienne, les bronches
et le poumon et l'orifice des organes génitaux. Leur cause la plus commune consiste dans les plaies. Il est très vraisemblable aussi que certains agents septiques pénètrent par les glandes sébacées; telles sont les pustules anatomiquesqui viennentau poignet et à Tavanl-bras, sur le dos des doigts et de la main, les cliancres folliculaires, les inflammations périfolliculaires et l'acné.
La constatation des bactéries dans les follicules pileux dans plusieurs maladies virulentes et en particulier dans la lèpre, établit la facilité de communication des bactéries entre le milieu extérieur et l'organisme. On trouve aussi toujours, à leur début, des microcoques dans les petites pustules périfolliculaires de la main chez les auatomistes.
Les orifices des muqueuses sont naturellement les plus exposés à l'action des bactéries de l'air; souvent ils présentent des excoriations, des rhagades ou des déchirures inappréciables qui facilitent l'inoculation (1).
La muqueuse buccale, qui renferme beaucoup de bactéries venant de l'air ou développées sur place, estsouvent aussi le siège d'excoriations, de petits abcès qui peuvent devenir le point d'entrée d'un agent infectieux. 11 en est de même des lésions des dents (carie). La muqueuse du voile du palais, des amygdales, du pharynx, est atteinte par l'influenza, par la diphthérie, etc., maladies qui n'ont pas besoin d'une excoriation pour se produire; Les inflammations profondes et les érosions consécutives à la diphthérie deviennent elles-mêmes le point de départ de l'infection ganglionnaire et généralisée.
Les bactéries de plusieurs fièvres éruptives, la rougeole, la scarlatine, qui débutent par une inflammation de la muqueuse nasale, delà conjonctive ou du pharynx, pénètrenttrèsvraisemblablement par les orifices muqueux de la face. L'érysipèlc survient généralement chez des personnes qui ont des excoriations des membranes muqueuses ou cutanées, excoriations qui sont la porte d'entrée du virus. Les maladies chroniques bactériennes pénètrent peut-être aussi de la même façon; par
(1) Des bacilles peuvent pénétrer dans la peau, l'épiderme étant intact. Tels sont les bacilles de l'acné contagieuse du cheval qui donnent au cobaye une maladie infectieuse à la suite de l'onction simple de la peau de ces animaux (Dieckerlioff et Gravilz, Virchow's Arc/iiv, t. 10-', oct. 1885).
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exemple, le lupus, doul le lieu d'élection siège au pourtour du nez et de la bouche.
11 est probable que l'air transporte directement dans le poumon les germes morbides de plusieurs maladies. La tuberculose pulmonaire semble être le plus souvent une maladie d'inhalation. Pour la pneumonie, l'air peut servir de véhicule aux diplococci; mais celle-ci peut aussi résulter de la propagation de l'inflammation des bronches et des lymphatiques. La muqueuse gastro-intestinale, même intacte, sert de porte d'entrée à certaines bactéries. Par exemple Koch a montré que les spores du charbon pouvaient pénétrer dans la muqueuse intestinale intacte avec les aliments. lien est probablement ainsi du choléra. Peut-être aussi le contage de la fièvre paludéenne, de la fièvre typhoïde bilieuse et de la fièvre jaune pénètre par la môme voie.
Les orifices muqueux des parties génitales peuvent être contaminés par le simple contact pour ce qui est de la transmission de la syphilis; mais le plus souvent il y a de petites excoriations imperceptibles sur la peau et la muqueuse.
Les doigts, habituellement souillés par des corps étrangers, et qu'on porte instinctivement et constamment aux orifices muqueux, aux commissures des paupières et des lèvres, sont sans doute aussi très souvent les agents de transport des bactéries.
Pour ce qui concerne la pénétration des AÙrus qui entrent par la peau, il existe souvent aussi de petites excoriations; il s'agit aussi quelquefois de piqûres de mouches, de rhagades ou de fissures causées par le frottement dans les plis muqueux, detalures de la plante du pied ou des orteils occasionnées pendant la marche par des souliers mal faits, etc. Beaucoup de ces lésions très minimes passent inaperçues, bien qu'en réalité elles puissent avoir de graves conséquences.
[.a mortification des tissus ouvre souvent une porte à la pénétration des bactéries, lorsque des ulcérations superficielles des muqueuses ou de la peau se sont produites par suite d'un traumatisme ou d'une action nerveuse. Les substances septiques, la putréfaction qui se forment dans ces plaies deviennent elles-mêmes le point de départd'unc multiplication des bactéries.
Diversité du mode d'action générale des bactéries pathogènes.
— Introduites dans réconomie, les bactéries pathogènes se conduisent très dilTéremment suivant le terrain sur lecjuel elles s'implantent, suivant les conditions d'hygiène, de faiblesse ou de force et de morbidité inhérentes à chaque individu.
Ainsi, telle espèce de bactéries septiques, introduite dans l'économie, détermine la production de ptomaïnes, qui entrent pour une grande part dans les symptômes observés (voy. chap. II).
Dans le cours d'une maladie infectieuse, les bactéries sont souvent expulsées ou détruites, et il n'en reste, à un moment donné, aucune trace visible, bien que les accidents d'intoxication putride (saprémie) ou septique (septicémie) continuent à évoluer et entraînent la mort des malades. Certains microorganismes se trouvent en si petit nombre dans l'économie qu'il faut leur supposer une action chimique très énergique, pour comprendre leurs effets.
D'autres bactéries, au contraire, tout en produisant des matières toxiques et des alcaloïdes, se multiplient dans le sang et dans toute l'économie, de façon à ce qu'on puisse supposer qu'elles tuent par l'absortion de l'oxygène du sang comme le charbon aigu, ou en oblitérant la circulation d'un organe essentiel à la vie, et on pense alors qu'elles amènent la mort en vertu d'une action essentiellement mécanique.
D'autres encore, comme celles de la lèpre, commencent par se localiser dans un tissu, le tissu nerveux par exemple ou la peau, s'y logent à poste fixe, s'y multiplient et s'étendent des points primitivement envahis sans -se détruire, sans être expulsées, de telle sorte qu'elles s'accumulent et persistent indéfiniment dans toutes les parties envahies par elles.
Enfin il est des bactéries comme celles de la tuberculose qui envahissent d'abord un point restreint de l'économie, qui y restent latenles pendant un certain temps ou même un grand nombre d'années, et qui se développent ou s'étendent avec une plus ou moins grande énergie si l'organisme est affaibli et dans de mauvaises conditions de résistance.
Certains individus surmenés par un excès de travail manuel ou intellectuel, mal nourris, exposés à des causes de refroidissement, de chagrin, de tristesse, etc., sont influencés ou gravememt atteints par un petit nombre de bactéries qui laisseraient
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tout à fail indemnes des individus solides et dans de bonnes conditions de nutrition. Ceux-ci résisteront jusqu'à ce que la dose dos bactéries absorbées soit devenue considérable. Tel est, croyons-nous, le secret de l'action si différente des bactéries et de l'immunité relative ou complète de la majorité des hommes vis-à-vis de la tuberculose.
Les bactéries introduites dans le sang et dans les tissus produisent des accidents généraux et locaux. Les premiers sont la fièvre et tout sou cortège ; ils sont surtout en relation avec l'entrée des bactéries dans le sang. Les seconds constituent les lésions histologiques variables que nous allons exposer dans ce qu'elles présentent de plus général.
Lésions déterminées par la présence des bactéries pathogènes. — Il y a quelques années, l'histologie pathologique consistait tout entière dans les modifications des cellules, noyaux et fibres des tissus. Mais les méthodes, les instruments, les réactifs, se sont tellement perfectionnés, et certaines parties de l'anatomie pathologique ont pris une telle ampleur qu'elles nécessitent des monographies spéciales. On doit aujourd'hui consacrer dans l'exposé de cette science un long chapitre aux maladies infectieuses d'origine bactérienne. Ce chapitre est d'autant plus important que l'étude histologique complète de leurs lésions nous mène tout droit à la connaissance de l'étiologie. Le mode de pénétration des agents infectieux, la voie qu'ils ont parcourue, leur multiplication et leur élimination, la nature des lésions, nous expliquent la série des phénomènes qui ont amené la mort. Pour comprendre pleinement un pareil processus, il faut d'abord connaître les lésions histologiques des organes, consécutives à la pénétration des bactéries, et apprécier leur rôle dans les troubles locaux de la fonction des organes et dans l'état général des malades.
Quelles sont les preuves qui établissent que des parasites trouvés dans un organe sont la cause des lésions anatomiques? On peut dire en général que les lésions observées dans les maladies infectieuses appartiennent à l'hyperémie, à l'inflammation, aux dégénérescences, en un mot qu'il n'y a pas là de processus spécial. Ces lésions sont semblables à celles qui suc-
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cèdent à l'action d'un poison, d'un traumatisme ou de corps étrangers agissant mécaniquement. Si l'on observe les effets d'un poison, on remarque en effet que son mode de pénétration et de propagation est comparable à celui d'un virus.
Toutefois, les effets des virus diffèrent essentiellement de ceux des agents traumatiques et toxiques. Les premiers, en effet, se multiplient dans l'organisme et l'on trouve toujours le résultat de cette multiplication. Dans un grand nombre de cas on a constaté que les propriétés supposées du virus d'une maladie infectieuse concordent avec les propriétés d'une bactérie qu'on a trouvée dans cette maladie. Ainsi Raspail, Henle, sans connaître les bactéries, supposaient que les maladies infectieuses étaient dues à des êtres organisés auxquels ils attribuaient les propriétés dont jouissent les bactéries.
Lésions de la citiculation. — Des troubles de la circulation du sang et de la lymphe s'observent habituellement dans les maladies infectieuses. 11 s'agit tantôt d'hyperémies locales ou générales, tantôt d'anémies. Telles sont les hyperémies de la peau dans les fièvres éruplives, les anémies locales causées par des infarctus ou des embolies en rapport avec des bactéries, par exemple dans les maladies consécutives aux plaies et dans la tuberculose.
Dans d'autres cas, l'oblitération des vaisseaux capillaires est la conséquence, soit d'une pression qui s'exerce autour d'eux, comme cela a lieu dans la pneumonie, soit de modifications profondes causées par un tissu pathologique extérieur aux vaisseaux ainsi qu'on l'observe dans la tuberculose.
Des œdèmes inflammatoires sont dus à la présence des microorganismes, comme cela a lieu dans l'érysipèle, le phlegmon ; des hydropisies sont amenées par une compression des veines ou une phlébite ;dans les phlegmons du médiastin, par exemple, il se développera un hydrothorax ou une pleurésie.
Les troubles les plus prononcés succèdent aux embolies, à rinflammation et aux profondes modifications que subissent les parois des vaisseaux.
Ces diverses lésions de la circulation s'expliquent parce que beaucoup de micro-organismes pénètrent et se multiplient dans
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le sang on circulation. Certains microbes, siégeant primitivement dans des foyers périvasculaires, traversent les parois des vaisseaux. La coagulation du sang, l'inflammation et le ramollissement des parois vasculaires favorisent ce passage des bactéries. De toute façon, à un moment donné, par suite de ces altérations des tuniques vasculaires, les globules rouges et blancs passent de l'intérieur des vaisseaux dans les tissus voisins par le mécanisme bien connu de la diapédèse.
On peut saisir ici la différence manifeste qui existe entre les oblitérations vasculaires causées par un corps étranger ou par un agent infectieux. Tandis que l'oblitération due à un corps étranger se borne simplement à un coagulation fîbrineuse suivie d'une cicatrice et d'une organisation fibreuse du caillot, celle qui succède à un agent virulent donne des produits spéciaux, du pus, des inflammations caséuses nodulaires, etc.
Des lésions analogues surviennent à la suite de l'entrée des bactéries dans les vaisseaux lymphatiques.
Le sang en circulation joue un grand rôle dans le transport et la généralisation des micro-organismes, ainsi que cela est établi pour beaucoup de maladies virulentes, le charbon, la septicémie, la pyémie, la fièvre récurrente, l'érysipèle, les fièvres éruptives, la tuberculose, etc.
Troubles de l\ nutrition des tissus. — Parmi les lésions causées dans les tissus mêmes par les agents virulents, on doit placer au premier rang les troubles trophiques. On observe d'abord un état granuleux des cellules parenchymateuses, plus lard des dégénérescences graisseuses qui sont parfois circonscrites ou plus ou moins généralisées. Dans les maladies infectieuses chroniques, il survient des dégénérations ainyloïdes, fibreuses, calcaires, liées au siège des bacilles spéciaux à ces maladies. Telle maladie amène à sa suite telle dégénérescence, telle autre maladie une dégénérescence tout à fait dilTércnte. Ainsi la fièvre intermittente déterminera une formation exagérée de pigment, tandis que les dégénérescences graissseuses, caséuses, calcaires et amyloïdes prédomineront dans la tuberculose.
Une mortification localisée est souvent la suite de l'action des
bactéries. Oq peut même dire qu'une morlification limitée de cause interne est le plus souvent d'origine bactérienne. Les cellules deviennent alors colloïdes, se confondent entre elles. 11 se forme des réseaux granuleuxou vitreux. Une autre altération, liée aux maladies infectieuses, consiste dans la nécrose de coagulation, c'est-à-dire une mortification circonscrite des tissus dans laquelle l'albumine des cellules mortifiées se concrète en un réticulum qui ressemble à de la fibrine coagulée. Ce réticulum a d'autant plus de ressemblance avec la fibrine qu'il se ramollit en présentant l'apparence du pus, et qu'il renferme aussi dans ses mailles, comme la fibrine, de nombreuses cellules lymphatiques dont les noyaux ne se colorent plus.
Dans une autre forme de mortification, les cellules deviennent pâles, s'agglomèrent, se colorent mal, et leurs noyaux ne fixent plus les substances colorantes. C'est ce qu'on observe dans la diphthérie, dans le noma, dans la dysenterie, le choléra, etc.
Ces lésions sont distinctes de la dégénérescence hyaline, car cette dernière se caractérise par des masses isolées, brillantes, réfringentes, ou un réticulum de fibrilles rigides. Dans les mortifications que nous avons en vue, les cellules ne sont pas réfringentes, mais elles ont le même aspect que si elles avaient été modifiées et pâlies par une solution de potasse.
Dans les maladies infectieuses chroniques, la dégénérescence caséeuse joue le principal rôle et termine la scène. Il semble que l'oblitération des vaisseaux en soit la principale cause. On observe l'anémie, la nécrose de coagulation, la dégénérescence graisseuse, la désintégration granuleuse des cellules, la décomposition totale du tissu. Ces masses peuvent se ramollir et disparaître dans une fonte puriforme ou ichoreuse.
Les lésions précédentes sont tantôt isolés, tantôt unies, les plus anciennes siégeant toujours au centre des foyers, tandis que les plus récentes les entourent d'une zone circonférentielle. Celle-ci offre toujours plus ou moins les caractères de l'inflammation. Toutes ces lésions s'observent le long du trajet qu'ont suivi les bactéries dans leur propagation. Dans les périodes avancées du processus on ne rencontre pas toujours des micro-organismes.
FOYERS ET NODULES CONTENANT DES BACTÉRIES. 20'J
Les inicro-orgaiiismos se compoi'tenl (rabord coiniiie dos corps étrangers ; leur action est en rapport direct avec leur nombre et leur diiï'usion. Plus tard, ils agissent d'une façon spéciale sur les éléments qui sont en contact avec eux. La mortiticalion des cellules est souvent le résultat de cette action qui Iranslbruio en de véritables corps étrangers inertes les éléments qui entourent les bactéries. Celte morlification devient le point de départ d'une inflammation périphérique.
Les bactéries possèdent en même temps une action chimique qui se manifeste par la liquéfaction, par la destruction et la putréfaction des tissus avec lesquels elles sont en contact. Les substances chimiques nouvelles qui en résultent varient suivant les espèces; elles se comportent parfois comme de véritables poisons (infection putride, septicémie).
L'inflammation qui entoure les parasites présente parfois les caractères d'une inflammation éliminatrice; elle aboutit alors à une éliminalion complète ou à un isolement des parasites qui s'entourent d'une sorte de capsule. D'autres fois l'inflammation a pour conséquence la résorption du tissu altéré.
Suivant la rapidité du développement des bactéries, les lésions des tissus offrent un aspect très variable. Si elles s'accroissent avec une grande rapidité, elles donnent simplement lieu à une mortification des tissus. Si leur marche est moins rapide, * il se développe autour d'elles une inflammation.
Dans la pullulation de certaines bactéries dont l'invasion est foudroyante, on observe souvent des hémorrhagies ou une véritable putréfaction. Dans ce cas il est difficile de différencier l'action propre des bactéries de celle des principes chimiques qui prennent naissance. Si la mort n'arrive pas rapidement, les tissus enflammés sont mal limités, et infiltrés de sang.
Souvent il survient une liquéfaction putrilagineuse des tissus; d'autres fois des abcès comprennent toute la partie mortifiée atteinte par les bactéries, et le foyer est limité par les tissus voisins enflamînés. Les bactéries pénètrent alors facilement dans les vaisseaux et vont généraliser la pyémie.
Cette action foudroyante des bactéries s'observe surtout à la suite des plaies, soit dans les membres, soit dans les organes
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internes. La limitation de ces grands loyers, si la mort n'en est pas la conséquence immédiate, est possible. Il faut supposer alors que l'agent virulent a perdu de son intensité ou qu'il existe un obstacle à sa ditl'usion. Plus tard, les produits de l'inflammalion, les liquides sanieux ou puril'ormes, se condensent, se dessèchent ou sont éliminés.
Si les foyers métasta tiques inflammatoiresdéterminés par une maladie virulente se forment très rapidement, les vaisseaux n'ont pas le temps de s'y constituer et de s'y organiser. On y observe cependant parfois des cellules embryo-plastiques et des bourgeons vasculaires; la masse cellulaire accrue, mais ne recevant pas de matériaux suffisants à sa nutrition, se mortifie rapidement. Si le processus est plus lent, les vaisseaux bourgeonnent et s'organisent; le sang pénètre le tissu morbide dont la réparation, la disparition, serontfaciles. Si les noyauxd'inflammation sont moins étendus, mais voués néanmoins à une dégénérescence et à une mortification, les vaisseaux se formeront à sa périphérie et il en résultera un nodule cicatriciel.
Dans les affections virulentes chroniques, l'inflammation déterminée autour des parties altérées pourra servir à propager la maladie. On peut étudier alors le rôle des cellules vivantes visà-vis des bactéries. Il se forme d'abord de petites cellules. Le virus contenu dans des espaces ou fissures du tissu est en contact avec des cellules endothéliales ou des cellules migratrices. Ces cellules se multiplient et plus tard dégénèrent. Il se développe autour du foyer primitif une zone inflammatoire. Les cellules migratrices qui y abondent servent à résorber le tissu détruit et à propager ses agents virulents. Elles entrent dans les vaisseaux lymphatiques, s'accumulent dans les ganglions et peuvent produire, tout le long de leur trajet, des nodules inflammatoires ou spécifiques. Les îlots altérés peuventêtre isolés par une coque inflammatoire ; mais, même dans ces nodules isolés, le virus n'est pas détruit, et si des cellules lymphatiques contaminées en partent, il peut se produire une généralisation.
Dans le chapitre précédent nous avons vu que les cellules n'étaient pas toujours de complicité avec les bactéries pour généraliser la maladie, mais que souvent les cellules avaient assez de force pour les absorber et les détruire (MetschuikolT). Sou-
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vent, dans des noyaux isoles, les cellules ont une vitalité suflisanlo pour détruire les bactéries et pour absorber en même temps que les bactéries les parties mortifiées par leur contact.
C'est une règle que l'organisme fait toujours effort pour éliminer les bactéries ou pour les isoler dans une capsule fibreuse. On observe cette double action dans la tuberculose: les cellules se multiplient, grossissent, se tuméfient sous l'influence des bacilles. Les cellules endotbélialesdcs voies lymphatiques ou des capillaires sanguins ou bien les cellules migratrices devenues confluentes constituent les cellules géantes. Presque toujours, à un moment donné, l'îlot tuberculeux est enfermé dans une coque fibreuse. De même, dans la lèpre, on observe une hyperplasie des cellules sous l'influence des bactéries. Il est probable que ces cellules géantes ont souvent une vitalité suffisante pour absorber et détruire les bactéries qu'elles englobent. Souvent, dans la tuberculose, les cellules géantes se mortifient ellesmêmes et se caséifient les premières.
Les nodules inflammatoires, classés souvent dans les tumeurs ci'décrits par Virchow sous le nom de tumeurs de granulations, tels que les nodules du tubercule, du lupus, de la lèpre, de la morve, de la syphilis, doivent être aujourd'hui rangés dans les inflammations chroniques bactériennes. Leur tissu est constitué surtout par de petites cellules analogues aux leucocytes ; il est peu vasculaire ou privé totalement de vaisseaux; il se détruit en totalité ou se tranforme en un tissu cicatriciel. C'est par son centre qu'il se mortifie en subissant la dégénérescence caséeuse. En môme temps il s'étend à sa périphérie et donne lieu à de nouveaux groupes de granulations ou à un tissu granuleux. Les lymphatiques qui en partent sont le point de départ de la généralisation du processus. Leur tissu est inoculable, sauf celui des nodules lépreux qu'on n'a pas réussi à inoculer jusqu'ici. Chacune de ces maladies possède sa caracléris-, tique dans la façon dont se comportent ses tumeurs nodulaires. Leur siège, leur disposition, le groupement de leurs éléments, leur aspect à l'œil nu, leur terminaison, leurs dégénérescences dilTèrent en cfiet pour chacune d'elles. Elles présentent aussi, comme nous le verrons, des ditïcrences tirées des cultures et de l'inoculabililé des bactéries qu'on y rencontre.
CHAPITRE X
MALADIES EXPÉRIMENTALES
Nous décrivons dans ce chajjitro les maladies purement expcrimenlales d'origine bactérienne, c'est-à-dire déterminées artificiellement par l'expérimentation chez les animaux et qui ordinairement n'ont pas d'analogues parmi les maladies qui surviennent spontanément dans les mêmes espèces animales. Telles sont certaines affections générales provoquées chez les animaux par des liquides en putréfaction ou par diverses autres substances contenant des bactéries.
Nous allons étudier successivement ces maladies artificielles, pyémiques, érysipélateuses, œdémateuses, gangreneuses, sepliques, etc.
Septicémie expérimentale. — On donne généralement le nom de septiques aux maladies générales infectieuses dans lesquelles il n'existe, ni pus, ni métastases, par opposition avec la pyémie, empoisonnement général de l'économie dans lequel on trouve du pus au lieu primitivement inoculé et dans les inflammations secondaires métastatiques. Les affections septicémiques, assez nombreuses, dues à divers micro-organismes, sont déterminées dès leur origine par la présence de ces parasites, mais les accidents généraux consécutifs paraissent ensuite dépendre essentiellement d'une intoxication par des substances chimiques (alcaloïdes, ptomaïnes), qui se développent dans le sang. Il en résulte que l'action initiale des micro-organismes est souvent sur le second plan dans l'évolution des accidents ultimes qui se terminent par la mort.
Coze et Feltz ont fait les premières tentatives exactes pour provoquer la septicémie chez les animaux en leur injectant des liquides septiques. Ils ont injecté sous la peau des lapins et des chiens des matières animales en putréfaction, et vu se dérouler
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des ciïels pathologiques et toxiques accompagnes de fièvre. Ils ont produit les mêmes accidents en injectant le sang d'individus atteints de fièvre typhoïde et de variole (1). Plus lard ils ont expérimenté de la môme façon avec le sang d'individus altemts de fièvre puerpérale et de scarlatine (2). Dans ces expériences, en inoculant successivement une série d'animaux avec le sang du premier qui mourait de l'inoculation, ils ont va que la mort arrivait de plus en plus vite bien qu'on diminuât la (juantité du sang inoculé. Pour eux, la virulence devenait de plus en plus grande par ces inoculations en série. Ils ont décrit dans le sang des animaux des points mobiles (microcoques), des chaînettes mobiles et des bâtonnets. Clemenlhi, Béhier, Liouville. Colin, ont obtenu les mêmes résultats. Davaine a étudié aussi la septicémie produite chez les animaux. Klebs a mis en usage, pour faire naître des septicémies expérimentales, sa méthode des cultures fractionnées : il mettait des fragments de tissus dans des li{[uidcs de culture, et lorsqu'un organisme s'y était développé, il le cultivait de non veau, puis il l'inoculait. Il a produit ainsi des septiccmiesexpérimentales. Eherthavu des septicémies sansbactéries et il est de fait qu'on n'en trouve pas toujours à un moment donné.
Koch (3) a produit une série de maladies infectieuses septicémiques, pyémiques et gangreneuses en agissant de la même façon que Coze et Feltz, c'est-à-dire en injectant des liquides putrides, du sang, une infusion de viande putréfiés. Il a montré que la supposition erronée de ces auteurs relative à l'accroissement de la virulence par les inoculations en série, provenait de ce qu'ils ne connaissaient pas la dose pathogène minimum des virus qu'ils employaient (Voyez aussi Galfky, Mitth. d. k. Gesundheitsamtc, t. I). Voici les maladies expérimentales qu'il a décrites et très bien spécifiées.
Septicémie expérimentale des souris. — Koch a injecté d'abord à une souris de maison cinq gouttes d'un sangputréfié pendant deux ou trois jours. La souris mourut au bout de quatre à huit
(1) Acadcinic des sciences, 18G5.
[1) liccherche.1 expérimentales sur fa présence des infusoires et sur l'état du sang daris les mnlailies infectieuses. Strasbourg, 18G!). (3 Wundinfrclinnsltrankheilen, 1870.
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heures. Dans le tissu cellulaire de la peau du dos où il injectait le sang putréfié, il y avait des bactéries de diverses ('ormes. Les organes étaient sains et le sang de cette souris, injecté à une autre souris, ne produisit rien, de telle sorle que Kocii conclut que la première était morte d'une intoxication septique. Koch a répété l'expérience en injectant à une série de souris une à deux gouttes de sang putréfié. La plupart d'entre elles restèrent saines, mais un tiers environ devinrent malades au bout de 24 heures. Il se développa d'abord une conjonctivite, puis les mouvements des animaux devinrent plus lents, le dos se courba, les extrémités se contractèrent; les animaux ne jnangèrent plus, leur respiration devint très lente ; ils s'affaiblirent progressivement et moururent. On obtient le même effet avec de goutte du liquide putride. La mort survient de 40 à 60 heures après l'opération. Après la mort, les animaux restent dans la même situation, tandis qu'une souris morte du charbon est toujours couchée sur le dos avec les extrémités rigides et étendues. A l'autopsie, les organes internes paraissent sains; la rate est cependant un peu augmentée de volume. Si l'on fait une injection à une souris saine avec ^ de goutte du sang d'une des souris précédentes, la même maladie se développe, et la soui'is meurt en 50 heures. Koch, dans la première série de faits publiés par lui en 1878, avait répété cette expérience sur 54 souris avec le même succès.
La mort arrive encore plus sûrement par cette intoxication que par l'inoculation du charbon, car pour cette dernière maladie il faut prendre le sang dans des organes déterminés, tandis que, dans la septicémie de la souris, on peut prendre le sang dans n'importe quel vaisseau. 11 suffit de tacher la pointe d'un scalpel ou de tremper le bout d'une fine aiguille dans le sang et de piquer la peau d'une souris saine pour obtenir le même résultat. Il s'agit donc bien d'une affection essentiellement infectieuse et d'une septicémie typique. Sa virulence extrême affirmait a jjriori son origine bactérienne. Cependant Koch ne découvrit pas d'abord les bactéries en raison même de leur ténuité. Il ne les vit qu'en les colorant et en employant l'éclairage Abbé et l'objectif ^ à immersion homogène de Zeiss. Ce sont toujours les mêmes organismes qu'il a vus partout et en
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grand nombre dans le sang, entre les globules rouges. Leur longueur est de 1 [j. ; leur épaisseur à peu près Oij.,\. Ils sont quelquefois associés. Ils ont l'aspect de petits cristaux; mais leur coloration et la possibilité de les cultiver les font reconnaître pour des bactéries (voyez pl. I, 4" rangée). Ces bacilles ne pénètrent pas dans les globules rouges, mais ils entrent facilement dans les globules blancs. Certains leucocytes en renferment plusieurs; d'autres en sont complètement remplis et ne représentent plus qu'un amas de bacilles. On peut suivre, chez le lapin, la marche de l'invasion des bactéries à partir du point inoculé; si l'inoculation a été faite au niveau de l'oreille, par exemple, il y a un grand nombre de bacilles sur les cartilages; on voit des globules blancs et des globules rouges épan chés autour des vaisseaux. Dans les premiers ganglions, ils siègent seulement dans les vaisseaux, mais ils existent aussi dans
oc»
Fig. 146. — Rein dans la septicémie des souris (Koeh).
c, capjulc fibreuse du rein; t. luho (lo;it l'ppilliéliutn est granuleux: tuhe avec une dégénérescence vitreuse de l'épitliélium ; nu voit des gouttes liyuliuos dans sa lumière; r/, glomorule *. bacilles circulant dans le sang des capillaires ; a, artère (100 diamètres).
l'œdème du tissu conjonclif qui, de l'oreille, se continue au cou et même dans le médiastin. Dans les vaisseaux, les bactéries
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sont en général disposées suivant le cours du sang; on n'observe jamais d'oblitération totale des vaisseaux par leur présence bien qu'elles tapissent souvent la paroi vasculaire.
Celte aiïection se comporte comme le cbarbon; le rôle des bacilles y est le même.
Nous avons obtenu par le procédé de Koch la même septicémie; nous avons représenté ces bacilles dans un globule blanc (planclie I, 1" rangée). Dans la figure 146, nous avons dessiné une coupe du rein qui montre les bacilles de la septicémie des souris dans les vaisseaux. Ces micro-organismes nous ont paru présenter une plus grande épaisseur que celle qui leur est assignée par Kocb. Nous l'estimons à 0i;,,2. Kocli les a cultivées sous forme de petites stries irrégulièressur des plaques de gélatine ; ces stries extrêmement fines irradient du point qui a été piqué et sont visibles deux ou trois jours après l'inoculation dans les tubes à gélatine (voyez pl. IV, fig. 14 et 20).
Koch a constaté que les souris des maisons sont les seules qui soient susceptibles de contracter celte septicémie. Les souris des champs (mulots) en sont indemnes de môme que les rats. A propos de cette immunité, il fait remarquer que le sang des premières diffère de celui des secondes en ce qu'il ne présente pas de cristaux par la dessiccation, tandis que le sang des premières montre des cristaux d'hémoglobine quand il se dessèche.
Nécrose progressive expérimentale de la souris. — En opérant sur l'oreille des souris pour produire la septicémie qui précède, Koch a trouvé une autre lésion en rapport avec un micrococcus en chaînettes. Ordinairement, quand on injecte à la souris du sang putréfié, on ne trouve, si le résultat de l'injection est positif, qu'une seule espèce de bactéries, les autres étant incapables de vivre dans le sang; mais il y a souvent, au niveau et autour de la petite plaie qui a été faite fi l'oreille, un peu de liquide qui contient d'autres espèces de bactéries. Aussi quand on prend de ce liquide et qu'on l'inocule sur l'oreille d'une autre souris saine, on obtient le développement d'un micrococcus. On peut faire l'expérience suivante : on inocule le virus septicémique de la souris sur une oreille, pendant que sur l'autre on inocule le liquide qui con-
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tient ;i la lois les bacilles septiqucs et les microcoques. Dans la première oreille, on observe bientôt un œdème hcmorrhagique; dans l'autre, le tissu normal est remplacé par de {grandes masses de chaînettes d'un microcoque dont les cellules mesurent 0[j.,o (fig. 147). Dans toute la région envahie par ces chaî-nettes, on ne trouve ni globules blancs migrateurs, ni cellules de nouvelle formation ; on ne voit môme plus bien les cellules préexistantes du tissu conjonctif parce qu'elles sont mortifiées et pâlies. C'est comme si l'on avait traité le tissu avec de la potasse. Tout le tissu est nécrosé. Les micro-organismes, bacilles delà septicémie et chaînettes de microcoques, ont pénétré dans les vaisseaux sanguins et lymphatiques Les vaisseaux sanguins
Fig. 147. — Nécrose progressive ou gangrène de la souris. a, tissu cartilagineux de l'oreille; b, tissu conjonctif rempli de chainolies (d'après Koch).
ne contiennent plus de sang; les bacilles de la septicémie ont pénétré dans leurs cavités et s'y sont accumulés. De là ils ont été charriés avec le sang dans toute l'économie et ont produit une infection septique générale. Mais les microcoques en chaînettes restent localisés à l'oreille dans le lieu où ils ont été inoculés. A la limite de la région occupée par ces derniers, on trouve une zone inflammatoire caractérisée par la présence de cellules rondes migratrices. Entre celte zone inflammatoire cl les micro-organismes, on observe des grains formés par des débris de noyaux mêlés aux microbes, ce qui prouve que les cellules migratrices de nouvelle formation qui confinent à la partie mortifiée ont elles-mêmes été attaquées, envahies progressivement et mortifiées par les micro-organismes avec lesquels elles sont en contact. Quant à la portion centrale, elle ne contient plus, à un moment donné, ni bactéries ni noyaux. Il est évident que
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les microbes, en se développant, en s'étendant progressivement à la circonférence de la partie affectée, déterminent une mortification de tout le tissu qu'ils envahissent, tissu qui est limité par une zone d'inflammation périphérique.
Par l'expérience précédente faite sur une souris de maison, Koch avait produit à la fois chez le même animal deux affections, la septicémie généralisée et la gangrène de l'oreille localisée. Pour isoler et étudier complètement ce processus gangreneux, il a eu l'idée de se servir de la souris des champs qui est réfractaire à la septicémie et qui par suite ne devait contracter que la gangrène. La nécrose progressive s'est en effet développée très bien sur l'oreille des mulots, et comme les animaux ne mouraient plus de septicémie, il a pu suivre chez eux le développement complet du processus grangreneux. La gangrène s'est étendue progressivement de l'oreille à la peau du cou et au tronc, si bien qu'en trois jours elle atteignait la paroi du ventre. Les animaux mouraient avec un ramollissement de la peau et la chute des poils, qui contenaient beaucoup de microbes. Il n'y avait pas de péritonite, mais seulement des chaînettes de micrococci sur le péritoine.
Après avoir isolé les microbes de la gangrène progressive par leur culture dans la souris des champs, il les a reportés par inoculation sur l'oreille des souris de maison, et il a ainsi reproduit la gangrène progressive sans septicémie chez ces derniers ani maux.
Abcès progressifs expérimentaux du lapin. — Par l'injection du sang putréfié dans le tissu cellulaire sous-cutané du lapin, Koch a déterminé des abcès progressifs à contenu caséeux. Après l'injection, les animaux ne présentaient d'abord qu'une tuméfaction locale. Quelques jours plus tard, les abcès se généralisaient et les animaux succombaient au bout d'une quinzaine de jours. A l'autopsie, on trouvait des abcès caséeux, sinueux, communiquant les uns avec les autres. Il n'y avait pas de bactéries généralisées dans le sang, mais seulement une multiplication de globules blancs. Dans le contenu caséeux central des abcès, on ne trouvait pas non plus de bactéries; mais en pratiquant des coupes de la paroi des abcès après leur durcissement dans l'alcool, et en les colorant il a vu que ces
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parois étaient formées presque uniqiiemont par des bactéries. Colles-ci, très petites, mesurant OiJ.,1 à Oij,,15, constituaient des zooglœes, ou elles étaient tellement nombreuses qu'on pouvait les comparer à un nuage (a, rf, g, fig. 148). Ces microcoques ne se multiplient que sous la forme de zooglœes. A la limite des abcès,' les zooglœes se prolongent dans le tissu conjonctif voisin, jusque dans le tissu sous-cutané; c'est à la limite des abcès que les zooglœes sont les plus nettes et constituent les masses nuageuses représentées dans la figure 148. Dans le tissu conjonctif périphérique, les colonies sont moins volumineuses, les plus petites d'entre elles semblent occuper les espaces lymphatiques. Il n'y a pas de connexion entre ces
Fig. 148. — Coupe de la paroi d'uu abcès progressif du lapin.
c, e, cellules et débris de cellules lymphatiques ; a, partie périphérique d'une zooglœe dont les micrococci sont très bien colorés et relativement gros; 7, partie ceutrale de la même zooglœe ou les micrococci ne se colorent plus et sont plus petits ; 4, zooglœe plus petite (d'après Kocli).
microcoques et les cellules du tissu conjonctif. Lorsque l'abcès arrive à une aponévrose, il est arrêté par la résistance du tissu fibro-élastique.
Dans toutes les grandes zooglœes, la périphérie festonnée oiTrc des micrococci bien distincts qui se colorent fortement et qu'il est facile de voir, tandis que la partie centrale constitue une masse nuageuse uniforme, où les individus sont plus petits et ne se colorent pas, où ils sont presque indistincts. Au milieu de l'abcès, on trouve de semblables masses sphériques, homogènes, et il paraît certain que ce sont des zooglœes dont les
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individus sont morts, atrophiés et impossibles à colorer. Ces zooglœes mortifiées sont mêlées avec des noyaux ou fragments de noyaux, et de cellules. C'est là ce qui forme le pus casécux contenu dans les îibccs.
Kocli a inoculé des lapins en séries avec le contenu et la paroi de ces abcès progressifs du lapin. 11 a toujours réussi à reproduire la même maladie. L'inoculation à d'autres espèces animales a donné des résultats négatifs.
Pyémie expérimentale du lapin. — Koch n'est pas arrivé à déterminer chez le lapin une maladie générale avec le sang putréfié. Mais, en faisant macérer dans de l'eau distillée un morceau de la peau d'une souris morte de septicémie, il a obtenu un liquide qu'il a injecté sous la peau du dos d'un lapin ; celui-ci s'est affaibli et il est mort cent cinq heures après l'injection avec une infiltration purulente du tissu conjonctif du dos s'étendant en surface jusqu'à la ligne blanche de l'abdomen, en profondeur jusqu'au péritoine. La séreuse était enflammée et contenait des pseudo-membranes fibrineuses dans une sérosité trouble. La rate était tuméfiée. Sur une coupe du foie, on notait des taches grises, quelquefois sous la forme de cônes dont la base répondait à la surface de l'organe. Le poumon présentait de petits lobules d'hépatisation rouge. Une seringue de Pravaz remplie du sang de cet animal, injectée à un autre lapin, a déterminé la mort en quarante heures. A l'autopsie, on observa un léger degré de péritonite, des ecchymoses, des îlots gris du foie et des points d'hépatisation du poumon semblables à ceux du premier lapin. Koch a inoculé de la même façon du sang à une série de lapins qui ont toujours présenté les mêmes lésions. Ce sont les mêmes faits que ceux observés par Coze et Feltz et Davainc.
Les microbes caractéristiques de cette pyémie, qui se trouvent dans le sang et dans les parties affectées, consistent en des microcoques isolés ou associés deux par deux, du diamètre de 0[A,2. Ils sont un peu moins petits que ceux des abcès caséeux précédents. On peut bien apprécier leur disposition surtout dans les vaisseaux des glomérules du rein. Us s'attachent aux globules rouges, et ceux-ci adhèrent les uns avec les
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autres de laçon à délenninor pur places l'arrêt du sang- cl une thrombose. Dans les vaisseaux capillaires ainsi Ihrombosés, les microcoques forment des amas qui les remplissent plus ou moins complètement. Au milieu d'eux on voit de petits corps circulaires plus clairs qui ne sont autres que des globules rouges entourés d'une masse de microbes. Dans les petits îlots mctastatiques du foie et du poumon, on rencontre une grande quantité de ces microbes dans les vaisseaux, il y en a aussi un grand nombre à la surface du péritoine. Dans le tissu conjonctif^ au niveau du point d'inoculation, on en trouve beaucoup autour des vaisseaux qui sont remplis de sang. Ils pénètrent ainsi dans l'intérieur des cavités vasculaires. Ce qui caractérise surtout cette pyémie du lapin, c'est la pénétration des microorganismes dans les vaisseaux et l'agglutination des globules sanguins, les thromboses qu'ils déterminent et qui sont la cause des noyaux et abcès métastatiques observés dans divers organes.
Septicémie expérimentale du lapin. — Koch a déterminé une autre maladie expérimentale infectieuse du lapin, qui n'est
Fig. 119. — Section d'uao partie il'iin glomùi ulc du ruiii dans la sciiticcinio du lapiu, a, vaisseaux glomérulaircs remplis de bactéries ovoïdes (d'après Kocli).
pas accompagnée de la présence d'abcès et que pour cette raison il désigne du nom de septicémie. 11 a observé d'abord deux fois cette lésion à la suite d'une injection avec une infusion de viande putréfiée sous la peau du dos du lapin. 11 se produisit un phlegmon putride très étendu et l'animal mourut
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trois jours et demi après l'injection. Il y avait beaucoup do bactéries dans l'abcès et dans l'œdème périphérique; un petit nombre de bactéries se montraient dans le sang, dans la rate en particulier et dans les papilles du rein. 11 injecta deux gouttes de l'œdème périphérique de l'abcès sous la peau du dos d'un autre lapin, qui mourut vingt-quatre heures après. L'autopsie révéla un peu d'œdème au point d'inoculation, des ecchymoses de la peau et des muscles des cuisses. Les organes parurent normaux, sauf des ecchymoses de la surface du péritoine, du poumon et une tuméfaction de la rate. Le liquide œdémateux montrait un grand nombre de micro-organismes ovoïdes assez volumineux. Quelques veines étaient remplies de bactéries. Il y en avait aussi un grand nombre dans les vaisseaux capillaires des ecchymoses du péritoine et du poumon. Les vaisseaux des glomérules du rein étaient tout particulièrement le siège de ces bactéries. Elles tapissaient la surface des capillaires glomérulaires et les remplissaient presque complètement par places. Le tissu conjonctif qui entoure les glomérules était normal; les bactéries n'avaient pas pénétré dans les tubuli rénaux. Les vaisseaux de la rate présentaient aussi quelques colonies. Les capillaires de l'intestin en contenaient surtout au pourtour des glandes. Il n'y en avait pas dans le foie. Ces microbes mesurent en longueur de 0i;,,8 à 1 \x. Ils sont par con- Fig. 150. - Culture séqucnt beaucoup plus gros que ceux delà pvé-
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seplicémic du lapin micdu lapiu. ilscn dilierent aussi par leurs sur gélatine. propriétés. Car ils n'ont aucune tendance à déterminer la coagulation du sang et des embolies métaslaliques. La forme de leur culture sur gélatine est représentée dans la figure 151.
Koch a déterminé chez les lapins une série de septicémies analogues en injectant le même microbe, mais il a toujours été obligé d'employer une assez forte dose du liquide de l'œdème.
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Erysipèli; icxi'ÉJiiMKîSTAL DU LAPIN. — Kocli cl ossayc, niais sans grand résullat, de produire des lésions en injcclanL au lapin le sang provenant de la septicémie de la souris. Une fois cependant il obtint un érysipèle de la peau du lapin, érysipèle qui s'étenditdu dos jusqu'à l'oreille. Celle-ci était tuméfiée, lourde et pendante. L'aniuial mourut au septième jour. L'injection de son sang faite à un autre lapin ne donna aucun résultat. Le sang ni les organes internes du premier lapin ne contenaient de bactéries. Son oreille seule avait été atteinte d'une lésion d'origine bactérienne. Les coupes de l'oreille ont montré une distension des vaisseaux qui contenaient un assez grand nombre de globules blancs. Les cellules migratrices formaient une couche épaisse autour du cartilage. Entre cette couche de cellules et la capsule du cartilage, il y avait une grande
Tig. l.ïl. — Lésion semblable à l'érysipclc. r.oupe de l'oreille du lapiu.
a, bacilles; 6, petites cellules migratrices et noyaux ; e, noyaux des cellules du cartilage
(tl'aprcs Kocli).
quantité de petits bâtonnets. Ceux-ci étaient tantôt isolés, tantôt situés parallèlement les uns aux autres comme des bandes ou des touffes assez volumineuses. Ils n'existaient qu'au voisinage du cartilage. Par leur disposition, ils ressemblaient aux bacilles du charbon inoculé sur la cornée. Ils ne contenaient pas de spores. Leurs dimensions étaient de 3 à 10 [x en longueur, de 0[;,,3 en épaisseur. Ils étaient par conséquent beaucoup plus petits que ceux du charbon et beaucouj) plus
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gros et plus longs que ceux de la soplicéinie de la souris.
Celte airection érysipélatoïde du lapin ne ressemble nullement à lerysipèle de l'homme par ses symptômes, ni par sa marche, ni par la forme des micro-organismes.
En résumé on voit que Koch, dans ce premier travail, par lequel il s'est révélé comme un expérimentateur de premier ordre, a décrit six maladies purement expérimentales nouvelles provoquées par l'injection de substances organiques (sang et viande putréfiés) ayant chacune leur bactérie spéciale : deux septicémies : la septicémie de la souris avec ses fins bacilles, la septicémie du lapin avec ses grosses bactéries ovoïdes; deux pyémies, les abcès progressifs et caséeux du lapin caractérisés par leurs zooglœes nuageuses ; la pyémie du lapin avec ses fins microbes ronds; une affection analogue à l'érysipèle observée chez le lapin et caractérisée par de longs bacilles, et une sorte de gangrène progressive des souris due à des microcoques en chaînettes. Nous avons reproduit avec des détails suffisants ces diverses maladies expérimentales, parce qu'elles permettent de se rendre compte du nombre de bactéries pathogènes différentes qui peuvent se rencontrer dans la viande putréfiée. On y voit l'excellente méthode suivie par Koch pour isoler les diverses bactéries, pour obtenir la culture pure dans le corps de l'animal et démontrer leur action, action variable suivant les espèces animales en expérience. Bien qu'elles n'aient pas de rapports immédiats, au point de vue de la forme des microorganismes, avec les maladies similaires de l'homme, elles n'en sont pas moins très utiles à connaître au point de vue des lésions qu'elles déterminent et du plan qu'on doit suivre pour étudier les affections bactériennes spontanées de l'homme et des animaux. Elles peuvent ainsi servir d'exemple pour chercher et déterminer d'autres maladies expérimentales. La première publication de Koch dans laquelle elles ont été insérées date de 1878, époque qui nous paraît déjà bien éloignée en face des progrès qu'ont faits depuis les éludes bactériologiques, A ce moment, Koch faisait peu de cultures, mais il a, depuis ce temps, cultivé à l'état de pureté les différentes bactéries dont nous venons de ^avlev [Mùt/ieihmgoi mis de?7i Gesundheitsamte, t. I, 1882).
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Maladie de la sa.live. — Paslcur a isolé, par la culture de la salive d'un enfant mort de la rage, un micrococcus qui n'avait pas de relation avec la rage, mais qui, inoculé au lapin, lui donnait une maladie infectieuse rapidement terminée par la mort (Académie de médecine, séance du 18 janvier 1881). Cette maladie nouvelle, non décrite et essentiellement expérimentale, détermine un état congestif apoplectique des organes respiratoires; les micro-organismes injectés se généralisent dans le sang. La poule et le cobaye ne sont pas sensibles à ce microorganisme.
Les microbes de la salive présentent, suivant la description de Pasteur, une bordure claire qui a été reconnue par Fracnkel et par Stcrnberg comme une capsule semblable à celle des microorganismes de la pneumonie. Sternberg assimile complètement cet organisme de la salive à celui de la pneumonie. Fraenkel fait du diplococcus de Friedlander une variété de l'organisme de la salive.
SepticÉiMie consécutive au charbon. — Gharrin a constaté (Société de biologie, séance du 2 août 1884) que sur le cadavre de lapins morts du charbon bactéridien, il peut se développer, quelques heures après la mort, un microbe particulier. Inoculé au lapin, il le tue en un temps qui varie de 18 à 48 heures. On observe de la fièvre, de l'albuminurie, une accélération de la circulation et des convulsions. A l'autopsie, les reins, le foie et l'intestin sont congestionnés. La rate est augmentée de volume et de couleur bleuâtre; le point où l'on a fait l'inoculation est entouré d'un œdème rougeâtre.
Ce micro-organisme, qu'on l'examine dans les cultures pures ou dans le sang de l'animal ou sur les coupes des viscères, présente une forme arrondie ou légèrement ovoïde; il est disposé en chapelets à grains très nombreux pouvant atteindre le nombre de vingt. Son diamètre est de 1 à2 [i.; il est d'autant plus petit que les grains qui composent les chapelets sont plus nombreux. 11 est légèrement mobile dans les cultures. 11 existe dans la sérosité au lieu d'inoculation et dans le sang de tous les viscères. Charrin l'a vu en grande quantité dans les vaisseaux du foie, des reins, des muscles, de la rate, du myocarde, du
CoHNir. KT BAUKS. — 2c 5,] i'o
MALADIES EXPÉRIMENTALES
biilbo, et de la moelle des os, et dans la sérosité du péritoine. L'urine elles matières fécales ont transmis la maladie. L'ino- -culation peut être faite avec succès par les veines, le tissu cel-
jl ''<i
Fig. 152. — Couiie du rein dans la seplicémio de Charrin.
lulaire sous-cutané, la trachée, le péritoine, le tube digestif. L'inoculation réussit chez le lapin, le moineau, quelquefois chez le rat. Le chien, la poule et la grenouille ont résisté.
Septicémie de Pasteur, œi>ème malin deKoch et Gaffky. — Pasteur a observé, dans le liquide musculaire ou dans la sérosité périlonéale des animaux morts de septicémie, des vibrions mobiles, quelquefois très allongés, en filaments ou en battants de cloche, et même de grands vibrions flexueux dans le sang. Par des cultures successives, Pasteur, Joubert et Chamberland ont isolé en dernière analyse un vibrion allongé qu'ils ont appelé vibrion seplique. Si l'on injecte une goutte de ce liquide à un animal, on détermine sa mort, tandis que le liquide filtré sur un filtre de porcelaine est inofl'ensif. Ce microbe est anaérobie ; dans son développement chez les nnimnux, il met en liberté de
SEPTICÉMIE DE PASTEUR. — ŒDÈME MALIN DE KOCH-GAFE KY
l'acide carbonique et de Fliydrogèac qui se trouvent mélangés à des gaz putrides, de telle sorte que cet empoisonnement peut être comparé à une putréfaction chez l'animal vivant. D'un autre côté, l'exposition à l'air, en couche mince, du liquide de culture contenant ces vibrions, les rend inotîensil's. Pasteur a constaté aussi, dans les expériences faites sur les animaux avec le terreau des fosses où l'on avait enseveli les animaux charbonneux, qu'à côté des bacilles du charbon il y avait des bactéries capables de donner simplement une septicémie.
L'inoculation aux lapins et aux cochons d'Inde de la poussière, contenant des germes, qu'il a retirée du sol, détermine aussi souvent la septicémie que le charbon, et quand on a pris l'échantillon du terreau loin des fosses, le charbon disparaissant, la septicémie s'observe fréquemment.
Fig. 133. — Vihrioii septiquo; bacilles de l'œdème malin (d'après Koch). a, pi'.)vcnaut de la rate du cobaye -b, du poumon d'une souris.
Les recherches de Koch et de Gaiïky sur les propriétés pathogènes des micro-organismes du sol parlent dans le même sens que celles de Pasteur.
En examinant les couches supérieures du sol, le terreau, Koch a trouvé un bacille avec des spores. Les mêmes bactéries sont très répandues partout dans la nature, dans les poussières du foin, dans les cadavres morts par asphyxie, surtout s'ils ont été soumis pendant un certain temps à une température élevée. Si l'on injecte ces substances à des cobayes, on détermine une maladie. L'injection des poussières du foin, de la terre, etc., sous la peau d'un cobaye le fait mourir en 24 ou 48 heures. A l'autopsie on observe un œdème sous-cutané commençant au point inoculé. 11 existe là un liquide rougeâtre transparent, avec des bulles de gaz dans le tissu sous-cutané, et dans ce liquide on voit des bacilles, des filaments, des bâtonnets divisés en deux,
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de longueur variable, de 4 en moyenne, et de 1 dV,paisseur. Les filaments sont rigides, quelquefois articulés, granuleux après la coloration, plus petits que ceux du charbon; leurs extrémités ne sont pas épaissies ni coupées comme celles de la bactéridie charbonneuse, leurs articulations sont difï'érentes. Ils présentent dans le sang de longs filaments (voyezla figure \ 58). Ces bacilles de l'œdème sont mobiles. Ils sont anaérobies. Les organes des animaux inoculés sont peu changés. Cependant la rate est foncée. Les poumons sont de couleur gris rougeâlre ; il y a peu de bacilles dans le sang, tandis qu'il y en a beaucoup à la surface des séreuses et dans le suc des tissus. Le contraire a lieu dans le charbon.
Si l'on ne fait pas l'autopsie de suite après la mort, les bacilles se développent et vont partout, dans le sang du cœur, etc. Si l'on fait la même expérience chez les souris, les bacilles vont de suite après la mort dans le sang du cœur, en sorte qu'il serait difficile de le reconnaître du charbon. Mais on ne peut pas donner la mort par l'injection dans le sang, il faut opérer dans le tissu cellulaire.
Il est difficile d'obtenir une culture en dehors du corps des animaux. Pasteur les a cultivés à l'abri de l'air dans une atmosphère d'acide carbonique ; Gaffky a obtenu aussi des cultures très nettes en plaçant des poussières du foin dans l'intérieur d'une pomme de terre à 38". On peut faire ainsi une série de cultures. La culture devient souvent impure parce qu'il se développe en même temps des bacilles butyriques. On ne sait pas comment se forment les spores de ces bacilles.
D'après la comparaison des caractères morphologiques et des propriétés pathogènes des vibrions septiques de Pasteur et des bactéries de l'œdème malin de Koch et Gaffky, nous pouvons dire qu'il s'agit du même micro-organisme.
Nous verrons bientôt que Chauveau et Arloing attribuent à ces bacilles la propriété de produire la septicémie gangreneuse.
Pétri [Centralbatt f. med. Wissoisch., nov. 1884) a observé, chez les lapines enceintes et à la suite de l'accouchement, une maladie spontanée caractérisée par un œdème étendu de la peau et de la péritonite. Le liquide de l'œdème sous-culané et
TÉTAMIE INFECTIEUSE DES ANIMAUX
du périloine était rempli de bacilles caractéristiques de l'œdème malin ou septicémie de Pasteur. Ces bacilles, portés des liquides pathologiques sur la gélatine, se cultivent facilement ; les cultures pures, injectées dans le tissu sous-cutané des lapins, déterminent toujours un œdème malin mortel.
La maladie du blaireau, décrite parEberth, se rapporte vraisemblablement aussi à l'œdème malin.
Tétanie infectieuse expérimentale des animaux. — Nicolaier (1) a observé que la terre recueillie à la surface des rues et des champs possède des propriétés infectieuses différentes de celle des jardins et des forêts. Les symptômes observés à la suite de l'injection de ces^deux espèces de terres aux animaux et les micro-organismes trouvés dans les organes ne sont pas les mêmes. Tandis que le sol des jardins, injecté en quantité suffisante dans le tissu conjonctif sous-cutané, produit l'œdème malin (voyez plus haut), la maladie déterminée par l'injection du sol des rues urbaines aux souris, aux lapins et aux cobayes, présente souvent des symptômes comparables au tétanos traumatique de l'homme. Cotte terre des rues contient souvent aussi des spores ou des bacilles de l'œdème malin, et les animaux meurent alors de cette dernière maladie qui est plus rapidement mortelle que le tétanos. Si l'on insère dans une poche creusée dans le tissu cellulaire sous-cutané de la racine de la queue un morceau de terre de la rue gros comme un petit pois, les animaux deviennent malades de deux à quatre jours après l'opération. Un des membres postérieurs se raidit et reste paralysé ; son congénère subit bientôt le même sort et, au bout de dix heures, les extrémités postérieures sont contracturées et immobilisées, si bien que l'animal ne peut plus se mouvoir que lentement àl'aide de ses pattes antérieures, en traînant le train postérieur. Quelques heures plus lard, les pattes antérieures et la nuque se raidissent à leur tour et tout le corps est arqué d'une façon comparable tà ce qui se passe dans le tétanos de l'homme. Le lapin offre aussi les signes d'un trismus très manifeste. La température est peu élevée pendant le temps que dure cette maladie.
(I) Deulsche med. Wochenschr. , 2h décamhrn 1884.
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A l'autopsie, on trouve très peu de lésions dans les organes. La poche sous-cutanée est remplie de pus parfois décomposé, putride, contenant diverses espèces de micro-organismes. On peut facilement reproduire, par l'inoculation de ce pus, la même maladie à d'autres animaux qui meurent plus vite que si on les inoculait avec la terre elle-même. La culture pure de ces micro-organismes n'a pas encore complètement réussi; mais on les obtient dans un étal de pureté relative sur le sérum gélatinisé. A la température du corps, • le sérum se trouble par le développement de très fins bâton-
nets longs, un peu plus gros que ceux de la septicémie des souris.
Comme Carie et Ralone (1) ont produit, par l'inoculation des produits du tétanos de l'homme, une maladie semblable chez le lapin, il est possible que le tétanos humain soit le résultat de l'action du même parasite qui détermine la tétanie expérimentale des animaux.
Septicémie produite avec les crachats de la pneumonie. — Klein (2), en inoculant des crachats de pneumonie aiguë au lapin, a produit deux sortes de maladies expérimentales : dans la première l'animal meurt au bout de deux jours avec de la fièvre, des exsudats inflammatoires des séreuses, de la diarrhée, des hémorrhagies pulirionaires, et avec des micrococci en chaînettes dans le sang. Dans la seconde, la fièvre manque ; la rate est tuméfiée. Les capillaires contiennent une masse énorme de diplococci. Le sang des animaux morts de ces deux maladies possède la propriété de les reproduire avec les mêmes symptômes et les mêmes lésions.
Ces expériences de Klein ne nous paraissent pas démonstratives; car, en inoculant les crachats, il a dù introduire aussi tous les micro-organismes de la salive, et en tous les cas le liquide d'inoculation était chargé d'impuretés, de telle sorte qu'il est impossible de juger quels sont les microbes quTont causé la maladie expérimentale.
(1) Studio expérimentale xull' ctiologia ciel (etano [Giornale delta acad. di mcd. Tori7v>, 1884, n° 3).
(2) CeutvulbUitt f. med. Wiss. 1884, n» 30.
MAL. SKPTIQUR PRODUITE PAR UN BACILLE CONSÉCUTIF AU CHARBON. 2J
Maladies expéuimentales produites par les bacilles saphogènes. — Rosciibach a étudié les propriétés pathogènes des bacilles saprogènes qu'il a isolés (voy. plus haut page 155), Le bacille saprogène n° 1 n'est pas pathogène. Le bacille n" 2 injecté dans le genou et dans la plèvre détermina un épanchement, une inflammation, dans laquelle on retrouva une grande quantité de ces bacilles.
Maladie produite par le micrococcus tetragenus (Koch). — On trouve parfois, dans la paroi des cavernes des tuberculeux, de grands microbes ayant 1 [j. de diamètre environ, formant des groupes cubiques comme les sarcines, entourés décapsules. Lorsqu'on inocule une très petite partie du contenu de la
Fig. 134.
caverne à des souris, elles meurent au bout de trois ou quatre jours, avec des symptômes de septicémie ou de pyémie et des abcès métastatiques de la rate et des reins. On trouve partout, dans les vaisseaux et dans la pulpe de la rate, des masses énormes de ces microbes disposés quatre à quatre dans une capsule commune. On peut cultiver ces micro-organismes sur la gélatine et sur l'agar-agar. Ils constituent des masses épaisses, blanchâtres, très élevées sur l'agar-agar. On ne sait pas si ces bactéries sont pathogènes pour l'homme. Peut-être est-ce ce microbe que l'un de nous a trouvé dans un abcès syphilitique sous forme de groupes carrés entourés d'une capsule et qui était généralisé dans des abcès pyémiques.
Maladie septique produite par un bacille consécutif au crar-
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BON (Badcs). — On trouve parfois en inoculant une culture ancienne du charbon, un bacille de 3 à 4 de longueur sur 0i^.,5 d'épaisseur. Ce bacille se colore bien par les couleurs d'aniline ; il se colore faiblement par la méthode de Gram. Ce bacille isolé, tue les souris en 24 heures avec des symptômes de septicémie foudroyante. A l'autopsie des souris, les organes sont congestionnés, la rate est tuméfiée et de couleur foncée, et l'on trouve une masse de bacilles dans les cellules et dans le liquide de la pulpe splénique. Le sang du cœur et des autres organes en renferme également. Ces bacilles donnent sur la gélatine une culture peu développée sous la forme d'une strie grisâtre transparente, qui présente à sa surface un bouton saillant. Sur le sérum du sang, à la température de 37°, ils donnent lieu à une pellicule grisâtre qui couvre toute la surface du sérum en 24 heures. Dans ces cultures, ces bacilles se montrent souvent comme des bâtonnets plus courts que sur les animaux inoculés. Ils ne liquéfient ni la gélatine, ni le sérum sanguin gélatinisé. Ils ne produisent point d'acide ni d'alcool, ni de fermentation putride. Il semble que leur action s'accuse par la production d'un poison spécial.
MALADIES INFECTIEUSES PRISES EN PARTICULIER
Après avoir exposé les généralités qui sont l'objet de la première partie de ce livre, nous pouvons maintenant aborder l'étude de chacune des maladies infectieuses ou bactériennes prise en particulier. Parmi ces maladies, les unes ne s'observcntque chez certaines espèces animales, d'autres sévissent à la fois chez l'homme et chez les animaux ; d'autres enfin sont propres à l'espèce humaine. Nous commencerons par les premières, puis nous décrirons successivement les autres, sans scinder l'histoire des maladies communes à l'homme et aux animaux, tout en donnant les plus grands développements à celles qui s'observent dans l'espèce humaine. C'est ainsi que nous renvoyons à notre monographie sur la tuberculose ce qui concerne la pomelière. Nous décrirons aussi, à propos des maladies de l'homme, celles des animaux qui s'en rapprochent beaucoup ; à propos de la variole, par exemple, nous indiquerons ce qui concerne la vaccine et la clavelée ; à propos de la pneumonie humaine, la péripneumonie du bœuf.
PREMII^RE SECTION
Maladies spontanées, d'origine bactérienne, appartenant seulement aux animaux.
CHAPITRE PREMIER
CHOLÉnA DES POULES.
Historique. — Le typhus des volailles ou choléra des poules fit son apparition en 1789 en Lombardie (1). En 1830 la même épizootie parut dans les environs de Paris (2). En 1832 elle s'étendit à différents départements, puis elle s'implanta de nouveau en 1849 dans le département de la Seine et dans les départements voisins. En 1851 elle fut étudiée à la fois par Renault, directeur de l'école d'Alfort et par Delafond, professeur de pathologie à la même école. Le premier conclut de ses recherches que c'était une espèce de choléra ; le second, une affection charbonneuse (on ne connaissait pas encore la véritable nature du charbon). Le mot de choléra a prévalu, bien que la maladie n'ait aucune affinité avec le choléra de l'espèce humaine. Joannès etMégnin(3) en ont publié une étude en 1877; Sommer de Dorpat a fait paraître un travail sur le même sujet (4). Perroncito (5), professeur à l'école vétérinaire de Turin ,
(1) Dictionnaire des Scieiices médicales en 00 volumes et Insti uctiona vétérÎJiaires de Cliabcrt, t. IV.
(2) Annales de l'agriadiure française, 1832.
(3) Journal i'Acclimiitaiion, 1877.
(4) Deutsche Zeitsclirift f. T/nermcdic. iind vergleiclie?ider Patit. von Bollinger und Frank, février 1878.
(5) Loc. cit.
CIIOI.ÉRA DES POULES.
a découvert et figuré, en 1878, le micro-organisme de cette maladie ([u'il a donné comme un microccocus et qu'il a trouvé dans le sang des volailles mortes de cette atTcction. En 1879, Toussaint, professeur à l'école vétérinaire de Toulouse, confirmait cette découverte et démontrait par des expériences positives que les micro-organismes étaient bien réellement la seule cause du typhus des volailles et l'agent de sa contagion et de sa propagation. Pasteur reprit la question en 1880 ; il isola par des cultures pures, dans le bouillon de poule, le micro-organisme dont il s'agit, pratiqua des inoculations dans le tissu cellulaire au niveau du muscle grand pectoral et produisit des tumeurs de ce muscle dont il décrivit l'analomie pathologique, et, par le procédé que nous avons exposé plus haut (voyez page 191), il réussit à obtenir un vaccin, un virus atténué avec lequel les animaux peuvent être préservés.
Définition et symptômes de la maladie. — Le choléra des poules est une affection parasitaire causée par une bactérie spéciale et caractérisée surtout par des phénomènes généraux et une diarrhée profuse.
Les symptômes se déroulent parfois avec une grande rapidité et passent presque inaperçus ; on trouve souvent l'oiseau mort, sans l'avoir vu malade. Si la maladie marche plus lentement, l'oiseau est triste, les ailes tombantes, le plumage hérissé, la démarche traînante, la tête basse et rengorgée ; il ne gratte plus le sol, recherche le soleil pour se réchauffer, et ne mange plus ; sa crête est violacée, puis noire ; enfin il s'éteint sans faire de mouvement ou après avoir présenté quelques secousses convulsives (1). Pendant que durent ces symptômes généraux et avant leur apparition, les animaux souffrent généralement d'une diarrhée séro-muqueuse, ressemblant à des crachats muqueux. Le liquide de cette diarrhée contient un nombre infini de micro-organismes du choléra des poules (2).
(1) Mcgnin, Maladies des oisunux, p. 110, ci Journal des coiinaissances médicales, 1880, p. 52.
(2) Il survient parfois spontanément, dans les basses-cours, dos cas isolés de mort de poules à l'autopsie des(iuellcs on trouve une congestion et un catarrhe de l'intestin avec diverses lésions, de la péricarditc, par exemple. Dans l'oxsudat de cette pcricarditc il existe des microbes appartenant k la fois h la septicémie et au choléra.
Ètiologie. — Les recherches de Pasteur sur celte maladie fournissent un exemple admirable de l'expérimentation guidée par le génie appliqué à la recherche des causes d'une maladie. Il a commencé par obtenir des cultures pures de micro-organismes en ensemençant une goutte de sang de poule morte du choléra sur un bouillon de poule neutralisé et stérilisé. 11 se développe une foule de grains ronds, animés d'un mouvement rapide, ordinairement liés deux par deux en 8 ou en double point, ou des éléments allongés montrant un étranglement médian. Leur diamètre, qui est de 0ij,,2 à Uix,3, est si petit que le liquide de culture est à peine laiteux pendant qu'ils sont en voie
Fig. loo. — Choléra des poules, d'après ua dessin fait sur une préparation de F'asteur et reproduit
dans le journal la Nature.
a, micrococci et diplococci dans une culture récente ; b, culture ancienne dans laquelle les organismes sont plus petits.
de multiplication. Quelques jours après, le bouillon de culture devient presque limpide, parce que les micro-organismes deviennent encore plus petits. Mais, bien qu'ils soient un peu atrophiés avec le temps, ils n'en sont pas moins susceptibles de se reproduirequand on ensemence avec eux un nouveau bouillon de poule ou une série de ces mêmes bouillons. Au contraire, leur vitalité s'éteint dans l'urine neutralisée, et elle est absolument arrêtée dans l'eau de levure de bière qui est un milieu de culture pour beaucoup d'autres espèces de bactéries. L'épreuve négative de l'ensemencement de la levure constitue un bon moyen de s'assurer de la p u reté d'une c ultu re d u choléra des poules.
Pasteur a ensuite inoculé à une poule la culture pure, qui donne lieu à la reproduction de la maladie et démontre sa nature parasitaire.
En filtrant sur du plâtre ou do la porcelaine dégourdie une culture pure du choléra, et en injectant le liquide filtré à un animal, il a vu qu'on ne lui donne pas le choléra, ce qui prouve bien l'action pathogène du microbe, mais cependant on transmet à la poule une partie des phénomènes généraux de la maladie.
Nous avons insisté suffisamment sur ce fait, que la présence des micro-organismes pathogènes dans l'économie s'accompagne souvent des phénomènes généraux d'une intoxication (voyez chapitre II) et nous avons déjà dit que les accidents d'intoxication du choléra des poules ressemblent à ceux d'un empoisonnement par l'opium. En effet, si l'on injecte le liquide de culture filtré ne contenant plus de bactéries, la poule, après une courte période d'excitation, se met en boule, refuse de manger et éprouve une tendance très marquée au sommeil ; mais ce sommeil est moins profond que dans la maladie déterminée par l'injection des microbes et ces symptômes peu graves se terminent au bout de quelques heures par la guérison.
La bactérie du choléra des poules est aérobie ; elle absorbe l'oxygène du sang, d'oij l'asphyxie qui est un des symptômes constants de la maladie et qui se caractérise par les ecchymoses, les épanchements sanguins du péritoine, la rougeur, l'état violacé de la crête des oiseaux.
L'intoxication n'est pas toujours mortelle dans les vingtquatre ou trente-six heures, ce qui est toutefois le cas le plus ordinaire. Elle peut se prolonger pendant quelques semaines. Les animaux maigrissent, sont anémiques et finissent par succomber à cette émaciation.
L'inoculation dans le tissu cellulaire sous-cutané du virus cultivé n'est pas la seule voie d'introduction du virus. On peut l'injecter dans le sang des veines avec le même succès.
En déposant quelques gouttes d'une culture sur des fragments de pain ou de viande qu'on donne aux volailles, Pasteur a fait pénétrer les microbes dans le canal intestinal et déterminé ainsi une diarrhée séro-muqueuse très abondante suivie des phénomènes généraux de la maladie et de la mort. Ce liquide diarrhcique qui va sur le sol du poulailler, dans le fumier, dans toute la basse-cour, qui tombe plus ou moins sur les grains
qu'on y répand pour donner à manger aux volailles, devient lui-même une cause d'infection pour toutes celles qui s'y trouvent. On sait en effet que les poules grattent avec leurs pattes et piquent le sol avec leur bec pour prendre les grains qu'on y répand. Des poules peuvent infecter pour longtemps toute une basse-cour si l'on n'a pas le soin d'isoler les malades et de désinfecter complètement les lieux qu'elles ont contaminés.
Pasteur a constaté que le virus du choléra pouvait être inoculé avec succès à une série d'autres animaux, le chien, le cheval, le cobaye ; mais chez eux la maladie n'est pas toujours mortelle et elle peut rester à l'état d'abcès qui servent précisément à isoler et à cultiver les micro-organismes. « Chez les cobayes, dit-il, d'un certain âge surtout, on n'observe souvent qu'une lésion locale au point d'inoculation, qui se termine par un abcès plus ou moins volumineux. Après s'êtreouvert spontanément, l'abcès se referme et guérit, sans que l'animal ait cessé de manger et d'avoir toutes les apparences de la santé. Ces abcès se prolongent quelquefois pendant plusieurs semaines avant d'abcéder; ils sont entourés d'une membrane pyogénique et remplis de pus crémeux où le microbe fourmille à côté des globules de pus. C'est la vie du microbe inoculé qui fait l'abcès, lequel devient, pour le petit organisme, comme un vase fermé oùil est facile d'aller le puiser, même sans sacrifier l'animal. 11 s'y conserve, mêlé au pus, dans un grand état de pureté et sans perdre sa vitalité. La preuve en est que si on inocule à des poules un peu du contenu de l'abcès, ces poules meurent rapidement, tandis que le cochon d'Inde qui a fourni le virus se guérit sans la moindre souffrance. On assiste donc ici à une évolution localisée d'un organisme microscopique, qui provoque la formation du pus et d'un abcès fermé, sans amener des désordres intérieurs, ni la mort de l'animal sur lequel on le rencontre, et toujours prêt néanmoins à porter la mort chez d'autres espèces auxquelles on l'inocule, toujours prctcà faire périr l'animal sur lequel il existe à l'état d'abcès, si telles circonstances plus ou moins fortuites venaient à le faire passer dans le sang ou dans les organes splanchniques. Des poules ou des lapins qui vivraient en compagnie de cobayes portant de tels abcès pourraient tout à coup devenir malades et périr sans que la santé des cochons d'Inde
CHOLÉRA DES POULES. — VACCIN, CULTURES
parût le moins du moiulo aUcrôc. Pour cela, il sut'firail que les abcès dos cochons d'Jnde, venant à s'ouvrir, répandissent un |icu de leur contenu sur les aliments des poules cl des lapins. Un observateur témoin de ces faits, et ignorant la filiation dont je parle, serait dans l'étonnemenl de voir décimer des poules et des lapins, sans cause apparente, et croirait à la spontanéité du mal; car il serait loin de supposer que celui-ci a pris son origine dans les cochons d'Inde, tous en bonne santé, surtout s'il savait que les cochons d'Inde, eux aussi, sont sujets à la même affection. Combien de mystères, dans l'histoire des contagions, rcce- \ront un jour des solutions plus simples encore que celles dont je viens de parler ! »
Les oiseaux, tels que lespigeons, faisans, moineaux, etc., contractent, comme les poules, le choléra. Un virus atténué qui sert de vaccin à la poule est suffisant pour tuer un moineau, et la culture, à travers une série de moineaux, de ce virus qui d'abord n'était pas mortel pour la poule, a pour effet de lui restituer sa première virulence. Après celte série de cultures chez le moineau, le virus redevient mortel pour la poule.
Pasteur a, de plus, transformé le virus du choléra des poules en vaccin par l'action de l'oxygène, ainsi que nous l'avons exposé (voyez page 191). Ces microbes paraissent se reproduire uniquement par scission. On n'a donc pas à se préoccuper d'empêcher la formation des spores comme on le fait pour le charbon. Lorsqu'on abandonne une culture de choléra dans un flacon bouché à l'ouate, le microbe meurt au bout d'un temps assez long. Avant ce moment, sa virulence est atténuée et celle virulence atténuée peut êlre reproduite parla culture. On utilise celte atténuation pour la vaccination, et les poules vaccinées sont préservées du choléra.
D'après la méthode de Koch on peut obtenir sur la gélatine de très belles cidtures des bactéries du choléra des poules sous la forme d'une strie grisâtre grenue le long de la piqûre, landis qu'à la surface la colonie se développe sous la forme d'une pellicule ronde, transparente. La culture ne liquéfie pas la gélatine. (Voyez page 146 et pl. IV, fig. IG et 21.)
Pasteur choisit pour l'inoculation du choléra aux poules le tissu conjonctif sous-cutané qui recouvre le muscle pectoral, et
il détermine ainsi une lumcfaclion indainmatoire, non seulement dn tissu conjonctif, mais aussi et surtout du muscle pectoral. 11 est facile d'apprécier la lésion pendant la vie et après la mort par la comparaison avec le côté sain, l'injection ayant été faite d'un seul côté. Des tuméfactions inflammatoires musculaires du même genre s'observent aussi chez les gallinacés à la suite de l'injection de divers micro-organismes contenus dans les liquides septiques, ainsi que l'a montré Colin et que nous l'avons vu dans l'injection de l'infusion du jéquirily.
Pasteur a décrit ces lésions du muscle pectoral sous le nom de séquestres, car la partie du muscle altérée à la suite d'une injection faite avec le liquide vaccinal s'isole bientôt au milieu du muscle normal dont elle est séparée par une membrane pyogénique. Ce séquestre se résorbe spontanément plusou moins vile, suivant l'intensité de l'inflammation primitive, et il disparaît quelques semaines ou quelques mois après l'inoculation,
Anatomie pathologique. — A l'autopsie d'une poule morte avec les symptômes du choléra intestinal, les muscles sont normaux. Le foie est volumineux, de couleur rouge brun, ou marbré de jaune, ordinairement très friable. L'intestin contient un liquide muqueux plus ou moins abondant, quelquefois maculé de sang; la muqueuse est congestionnée si la maladie s'est prolongée, et elle offre des pétéchies en pointillé et même des ulcérations.
Le cerveau est fréquemment le siège de petites ecchymoses ; les poumons sont aussi souvent ecchymosés. Le cœur offre des ecchymoses le long du sillon coronaire. Le sang contenu dans les cavités de cœur est poisseux et noir. Il suffit de l'inoculer à un autre animal pour transmettre la maladie. Souvent on observe en même temps de la péricardite et de la pleurésie. Le péritoine présente des infiltrations sanguines.
Nous avons examiné, au point de vue de l'anatomie et de l'histologie pathologique, un certain nombre de séquestres (1), déterminés par injection dans le muscle pectoral suivant la
(1) Cornil, Observations liistologiques sur los lésions des muscles déterminées par l'injection du microbe du choléra des poules, sur le séquestre et sur la poche qui le contient {Archives de phijsiologie, t. X, 1882, p. Glf>).
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méthode de Pasteur, sur des pièces que cet illustre savant a bien voulu mettre à notre disposition. Nous reproduisons ici cette description comme un exemple des lésions locales causées par les bactéries pathogènes.
Infillralion du muscle pectoral. — Si l'on injecte une goutte de liquide de culture ti'ès' virulente dans le tissu conjonclif au niveau de l'un des muscles grands pectoraux, l'animal succombe vingt-quatre heures après. Par la dissection, on voit que la peau est doublée d'un tissu conjonctif infdtré par un exsudât gélatinitbrme, de couleur jaune, semi-transparent, ayant la friabilité de la fibrine. Entre la peau mince de la poule et l'aponévrose superficielle du grand pectoral, on trouve, au milieu du tissu conjonctif lâche, une masse plus ou moins considérable de cet exsudât gélatiniforme jaune, qui se laisse facilement dissocier en membranes minces ou en fibrilles lorsqu'on le déchire avec une pince ou avec des aiguilles. Ses déchirures présentent des cassures nettes comme celles de la fibrine. Eu examinant un fragment de cette fibrine dissociée dans l'eau avec addition de violet de méthyle, on voit les microbes colorés et en mouvement, isolés ou associés deux par deux, ou en série 'de trois ou quatre. Ces microbes sont situés au miheu de filaments de fibrine, et il existe aussi à côté d'eux quelques ceUules lymphatiques (voyez fig. 156).
Fig. l.-iO. — Préparation du tissu conjonctif infiltré de cellules migratrices et de bactéries, obtenue
par l'extension et la semi-dessiccation.
f, faisceaux conjonctifs; a, micro-organismes; b, cellules. Grossissement de 600 diamètres.
Sur les lamelles où l'on a fait sécher ce liquide, puis coloré au violet B, on obtient des préparations montées dans le baume qui donnent des résultats analogues.
Sur les coupes colorées, on voit la fibrine et les microbes. Les fibrilles de fibrine b, sont minces et présentent entre elles des microbes c et des cellules lymphatiques n.
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L'exsudat gélatiniforme infiltré clans le tissu oonjonctif sous-cutané est donc, en résumé, composé de fibrine, de cellules lymphatiques et de microbes en grande quantité.
Une inflammation très intense existe aussi dans le lissu conjonctif profond de la peau et dans tout le lissu cellulo-adipeux.
Ainsi que le montre la figure 156, les faisceaux du tissu conjonctif sont dissociés ; leurs fibrilles sont séparées par une quantité incommensurable de micro-organismes et par quelques cellules lymphatiques migratrices. Les cellules fixes du tissu conjonctif sont aussi augmentées de volume, et leurs noyaux ovoïdes sont plus gros qu'à l'état normal.
Après avoir disséqué le tissu conjonctif sous-cutané rempli des exsudais jaunâtres précédemment décrits, on arrive sur la surface de l'aponévrose du muscle pectoral. Celle aponévrose est tendue, de couleur jaunâtre, elle muscle sous-jacent est épaissi, saillant, ce qui. est très manifeste lorsqu'on le compare à celui du côté opposé.
Lorsqu'on a sectionné avec le scalpel l'aponévrose et le muscle tuméfié, en suivant la direction des faisceaux musculaires, on reconnaît que l'aponévrose est épaissie, opaque, recouverte à sa surface de dépôts pseudomembraneux jaunes. Le muscle a perdu ses caractères physiques normaux. Au lieu d'être pâle, blanc, ou légèrement rosé, semi-transparent et d'une mollesse élastique toute particulière, il est devenu gris, opaque, d'aspect lardacé, dense et dur en apparence, bien que friable en réalité. Il a doublé ou même triplé d'épaisseur dans sa partie la plus saillante. C'est au voisinage de la piqûre que le muscle est le plus épaissi. La tumeur qu'il forme va en s'alténuant, de ce point pris comme centre, jusqu'à la périphérie. Elle envahit ainsi la moitié ou les deux tiers de l'un des muscles pectoraux. Dans la masse centrale de la tumeur, celte infiltration grise est à son maximum d'intensité; cependant le muscle altéré a conservé son aspect fasciculé et il est facile de voir à l'œil nu, sur des sections parallèles à la direction des faisceaux, des bandes plus opaques et jaunâtres séparant les faisceaux gris.
Les bandes opaques répondent à une inflammation du lissu conjonctif situé entre les faisceaux secondaires du muscle; les faisceaux gris ne sont autres que les faisceaux musculaires. La lésion est moins intense à la périphérie de la tumeur, de telle sorte que des faisceaux gris et opaques sont irrégulièrement séparés par des faisceaux musculaires rosés ou blancs et semitransparents. On observe en effet à la périphérie une congestion, un remplissage des vaisseaux par du sang qui n'existent pas au centre de la tumeur.
Fragmentation des faisceaux p7'imiti,"s du muscle. — Pasteur a examiné ces muscles en les dissociant avec les aiguilles; en même temps qu'il y voyait en grande quantité l'organisme du choléra des poules, il a constaté
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que les faisceaux musculaires se fraf^mentaient avec la plus grande facilité.
Ce procédé de dissociation d'un muscle à l'état frais par les aiguilles n'est pas suffisant pour en apprécier les lésions; les tiraillements qui en résultent peuvent en effet occasionner artificiellement des cassures difficiles à distinguer de celles qui sont produites pendant la vie. Les coupes faites sur la pièce durcie par l'alcool, examinées sans coloration, présentent une fragmentation transversale des muscles aussi caractérisée que possible. Chacun des petits fragments paraît homogène, brillant, transparent ; il représente un disque transversal comprenant toute l'épaisseur du faisceau primitif, et ces faisceaux sont tous divisés en une quantité considérable de blocs minces séparés par des interstices obscurs dans lesquels on voit les
Fijj. 157. — Section ù travers le muscle eullammé et infiltré de micro-organismes viugt-quatre heures
après l'iujcctiou sous-cutaucc.
a, a, b, faisceaux musculaires primitifs dissociés et remplacés par de petits disques transversaux; c, d, larges bandes occupées par des cellules lymphatiques et de la Hlirlue; m, faisceau primitif isolé par la dissociation. Grossis3i;ment de 40 diamètres.
bords irréguliers dus fragments conligus. Ces fragments no sont généralement pas plus épais que le faisceau primitif qu'ils remplacent; mais cependant il n'est pas rare d'en trouver qui sont gros, d'un diamètre supérieur à celui du faisceau primitif et aux deux extrémités desquels on observe un resserrement du sarcolemine qui les contient.
Sur les coupes colorées au picrocarininate d'ammoniaque, les blocs musculaires sont colorés en rouge (Voyez fig. do7). Celte lésion ressemble beaucoup à l'état cireux ou vitreux des muscles tel qu'on l'observe, par
exemple, dans le muscle droit de cerlains malades atteints de fièvre typhoïde (dégénérescence cireuse de Zenker). Mais il n'y a jamais d'épanchement sanguin dans les parties alléréos, ainsi que cela s'observe quelquefois dans la fièvre typhoïde. Il est facile de se rendre compte de cette différence qui tient il ce que tout le tissu conjonctif situé entre les faisceaux primitifs et secondaires du muscle est enflammé de la même façon que le tissu conjonctif sous-cutané et qu'il est le siège d'un phlegmon avec oblitération des vaisseaux et arrêt de la circulation. Les bandes plus ou moins épaisses et un peu jaunâtres, opaques, qu'on distingue déjà très bien à l'œil nu, ne sont autres que le tissu conjonctif qui sépare les faisceaux secondaires du muscle, tissu conjonclif infiltré de microbes, de cellules lymphatiques et de fibrine (Voyez fig. 157). Les faisceaux musculaires primitifs, a. b, sont divisés Iransversalement en une infinité de petits fragments. De larges bandes moins colorées c, d, représentant le tissu conjonclif qui sépare les faisceaux secondaires, sont occupées par des cellules lymphatiques et des micro-organismes situés au milieu du réticulum de fibrine.
Les fragments des muscles possèdent encore par places leur striation transversale. La fragmentation est due à l'entrée des micro-organismes dans le sarcolemme et à l'atrophie, à la disparition par places de la substance musculaire qui en est la conséquence. Dans la figure 149, où les
Fig. 158. — Section tiMiisversalo du muscle.
b, b, coupe transversale des faisceaux primitifs ; a, a, coupe îransvcrsalo (le faisceaux dont le sarcolemme, ni, est seul conservé et rempli de microbes ; v, vaisseau (oOO diamètres).
faisceaux musculaires 6, 6 sont coupés en travers, on constate la présence de bactéries dans les gaines sarcolemmiques vides a, a.
Il n'est pas rare de voir, sur les sections longitudinales de ces muscles altérés, des faisceaux primitifs remplacés complètement, dans une cerlaine étendue, par des cellules lymphatiques et des microbes, lis ressemblent alors au (issu conjonctif enflammé. On reconnaît qu'il s'agit bien de faisceaux musculaires parce que leur diamètre est régulier et le même que
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celui des faisceaux voisins plus ou moins fragmentés. De plus, on retrouve, lie ilislance en distance, au milieu de l'exsudat, des fragments du faisceau primitif homogène, réfringents ou finement striés.
La circulation est arrêtée dans toutes les parties du muscle ainsi altéré. Les vaisseaux capillaires sont distendus par des cellules lymphatiques, des microhes et de la fihrine.
Dans ces tissus pathologiques, la forme des bactéries n'est pas toujours la môme que dans les cultures dans du bouillon (1). Leur épaisseur, de O'",2o en moyenne, reste la môme, mais ils sont devenus des bâtonnets courts de l.u.,a à2u. de longueur. Les extrémités de ces bâtonnets sont plus fortement colorées que leur corps, si bien qu'elles sont seules colorées si la coloration obtenue est peu intense. On croirait avoir affaire à des grains ronds; mais, après un séjour de vingt-quatre heures dans une solution
Kig. 159. — Section longitudinale des muscles frugnientés et infiltrés par les micro-organiques du choléra des [joules (coloration à la safranine).
m, m', faisceaux musculaires; c, noyaux des cellules lymphatiques; c, noyaux des cellules fixes ; 6, bâtonnets; A', hatonnets dessinés à un plus fort grossissement.
concentrée de violet B ou de safranine, on voit que les extrémités foncées sont liées par un bâtonnet dont les contours seuls sont nettement colorés. Le batormet est souvent un peu plus épais à son contre qu'à ses extrémités. Auprès de ces bâtonnets on voit aussi des grains ronds, mais il est difficile de décider si ce ne sont pas en grande partie des bâtonnets situés perpendiculairement a la surface de la préparation (Voyez fig. ibO).
(I) Babcs, Obscpvaiioiis sur les bacilles du choléra des poules, Archives de physiologie, I" juillet I88:i.
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Mortification et séquestration du muscle. — A la siiile de ces lésions, le muscle altéré, comme solidifié, devenu compact, lardacé, opaque, est condamné, dans sa partie centrale, aune mortification locale. La circulation ne s'y faisant plus, son tissu propre est étouffé par une quantité d'organisiiies trop pressés les uns contre les autres pour pouvoir trouver des matériaux suffisants à leur nutrition.
La mort (nécrose) frappera par conséquent à la fois la substance musculaire, les cellules lymphatiques et les microbes; ces derniers deviennent en effet les victimes du mal qu'ils ont causé, car en obturant les vaisseaux, en interrompant la circulation du sang, ils se coupent les vivres et meurent d'inanition.
Il en résulte un séquestre, une portion mortifiée que M. Pasteur a très bien décrite à l'œil nu, qui s'isole des parties voisines dont la circulation et la vie ont été conservées.
Les phénomènes ultérieurs dont ces séquestres sont le siège ne peuvent s'observer que sur les poules qui survivent plusieurs semaines ou plusieurs mois à l'injection des cultures atténuées n'entraînant pas la mort de l'animal.
La partie centrale la plus altérée de la tumeur musculaire conserve d'abord, à peu de chose près, la même apparence que le premier jour ; elle devient seulement plus sèche, tout à fait opaque et grise, et elle se tasse. Sur une section, elle présente toujours ses lignes opaques en faisceaux plus ou moins accusés; la périphérie du tissu musculaire altéré se déterge peu à peu et présente des vaisseaux dilatés et une coloration rouge. Du quatrième au sixième jour, on aperçoit, sur une section, des fentes qui séparent par places la portion mortifiée d'avec la partie vivante. Des faisceaux musculaires, opaques et mortifiés, se continuent directement encore avec des faisceaux rouges ou bruns dans lesquels la circulation sanguine est parfaitement rétablie. Peu à peu la séparation s'effectue partout autour du séquestre qui est complètement isolé au bout d'une quinzaine de jours. Le séquestre est alors de plus en plus tassé, desséché et durci. 11 est séparé des tissus vivants par une sorte de membrane mince vascularisée qui fait corps avec ces derniers et qui joue un rôle essentiel dans la résorption. Entre le séquestre et cette membrane, il existe une sorte de détritus opaque, blanchâtre, grumeleux, qui n'a nullement l'apparence du pus.
La forme du séquestre est variable suivant son siège. Quelquefois, en effet, la portion mortifiée du muscle est tout à fait superficielle et comprend seulement Taponévrose doublée d'une couche plus ou moins épaisse de tissu musculaire. Ces séquestres superficiels, minces, ayant de 1 à 2 ou 3 millimètres d'épaisseur, s'étalent dans une étendue variable sur le muscle qui se répare et se reconstitue très rapidement au-dessous d'eux. Plus souvenl, le séquestre siège au milieu du muscle pectoral et il s'en-
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toure complètement d'une membrane qui est tic toutes parts limitée à sa périphérie par des faisceaux musculaires. Lorsque celte membrane est constituée, c'est-à-dire trois semaines ou un mois, par exemple, après l'inoculation du virus, le tissu musculaire qui l'environne parait absolument normal. Le séquestre, emprisonné ainsi de toutes paris dans le muscle, met beaucoup plus de temps à se résorber que le séquestre superficiel, qui, lui, est en dehors du muscle au milieu du tissu cellulaire sous-cutané.
Stnicture du séquestre. — A l'examen microscopique du séquestre au huitième jour, fait sur des coupes, on voit, dans la partie centrale mortifiée, des bandes granuleuses plus ou moins épaisses constituées par l'infiltration du tissu cellulaire interposé aux faisceaux secondaires des muscles. On reconnaît très bien, dans ces bandes, l'apparence fibrillaire du tissu conjonctif et de la fibrine, et les cellules lymphatiques. Celles-ci sont atrophiées, serrées les unes contre les autres, irrégulièrement sphériques. Leur noyau n'est plus visible. Ces travées sont parsemées de petites granulations brillantes qui ne sont autres que les micro-organismes du choléra des poules.
Les faisceaux musculaires présentent des blocs réfringents de substance musculaire, placés bout à bout, plus ou moins étroits, transparents et vitreux avec des cassures nettes. Lorsqu'on les examine avec un fort grossissement, on peut encore reconnaître, sur la majorité d'entre eux, la slriation fine, transversale et longitudinale. Les stries transversales sont très rapprochées.
Isolement du séquestre et formation de la membrane périphérique. — Entre la partie mortifiée et la partie vivante du muscle, on voit presque constamment une zone de gouttelettes de graisse, et, en dehors de celle-ci, des vaisseaux sanguins généralement très dilatés.
Le picro-carminate teint en rose pâle les fragments musculaires et le tissu conjonctif enflammé et mortifié du séquestre, tandis qu'il teint d'une façon intense le tissu vivant périphérique qui est enflammé.
Un certain nombre, tout au moins, des faisceaux musculaires primitifs, a dû être détruit dans la zone périphérique du séquestre, car on y trouve, de quatre à huit jours après l'inoculation, des faisceaux primitifs grêles, bien striés, riches en noyaux, n'ayant que le tiers ou le quart du diamètre des faisceaux primitifs normaux.
Parfois le hasard de la préparation montre un faisceau musculaire secondaire dont une portion mortifiée, appartenant au séquestre, se continue sans interruption avec le môme faisceau de la zone vivante. On voit alors les faisceaux primitifs fragmentés faire suite aux faisceaux normaux. Entre
ces derniers, il existe des vaisseaux capillaires dilatés et des cellules lymphatiques vivantes bien colorées par le carmin.
Dans ces tumeurs musculaires, du septième au dixième jour après l'inoculation, si l'on fait passer les sections à travers les fentes qui séparent le séquestre de son pourtour, on obtient des préparations sur lesquelles on note les particularités suivantes.
La fente ou espace vide comprise entre le séquestre et le tissu vivant est comblée en partie par des gouttelettes de graisse, dont le diamètre variable est en moyenne de 10 à 15[a. Ces gouttelettes de graisse sont contiguësles unes aux autres, mais elles n'appartiennent pas à un tissu cellulo-adipeux vivant. Quelques-unes adhèrent au bord plus ou moins régulier du séquestre, qui est formé par des blocs vitreux musculaires et par du tissu conjonctif mortifié. D'autres gouttelettes confinent à la paroi du tissu vivant. On y trouve aussi quelques cellules lymphatiques libres ou accolées à cette paroi.
Une véritable membrane interne très mince, mesurant de 20 à 40 u. d'épaisseur, limite le tissu vivant. Elle est composée par un tissu conjonctif embryonnaire vascularisé. A sa partie profonde, elle présente des faisceaux musculaires primitifs généralement minces et bien striés, situés au milieu du tissu embryonnaire. Ce tissu est encore infiltré de microbes. Puis on trouve le tissu musculaire normal.
Ces fentes ou lignes de clivage qui séparent le séquestre de la membrane qui s'organise autour de lui se réunissent et forment peu à peu une cavité continue dont la paroi est irrégulière. Elle présente en effet souvent des dépressions, dans lesquelles s'enfoncent des arêtes ou des prolongements du séquestre.
Le séquestre, une fois qu'il est isolé et libre dans la poche qui le contient, diminue progressivement jusqu'à sa résorption complète. On peut s'assurer de ses progrès par la palpation, car il est le plus souvent situé à la surface du muscle pectoral, c'est-à-dire sous la peau, et il est facile d'apprécier ses dimensions.
Pasteur a constaté que le séquestre se résorbe toujours spontanément. Comme il est libre dans une cavité tout à fait superficielle, il suffit de faire une incision à la peau, et d'enlever la partie mortifiée avec une pince, pour que la cicatrisation et la réparation s'effectuent très rapidement; Abandonnée à elle-même, la résorption du séquestre est lente. Deux, trois, quatre mois après l'inoculation, on trouve encore des fragments du tissu mortifié entourés d'une membrane qui s'est resserrée autour d'eux. Ces fragments sont devenus plus friables, ils se dilacèrent facilemeni, et constituent en partie une sorte de magma caséeux. La membrane interne de la poche est couverle par une couche mince, grise, semi-liquide, qui n'a nullement les caractères du pus à l'œil nu ni au microscope.
Stnictuve de la membrane résorbante. — Celle poche, qui est vascularisée, irrégulière, car elle présenle des plis et des dépressions pour loger les arêtes et saillies du séquestre, est mince mais partout continue. C'est un sac sans ouverture à travers la paroi duquel doivent passer tous les éléments du séquestre, à mesure qu'il se résorbe. Il est par conséquent inléressant d'examiner la structure de cette membrane, comme nous l'avons fait sur une série de séquestres anciens.
Plus le séquestre est ancien, plus les blocs musculaires tendent à perdre leur striation. Ceu.x-ci sont toujours anhistes, réfringents et transparents; ils deviennent libres lorsque le séquestre se fragmente et se ramollit, pour constituer le magma grisâtre, semi-liquide, interposé entre lui et la membrane du kysle.
Dans ce magma, on trouve des granulations et fragments qui proviennent des cellules lymphatiques, et de très nombreuses et Irès fines granulations sphériques, qui ne sont autres que les microbes du choléra des poules. Ces organismes sont très petits, immobiles et morts. Il y a aussi une grande quantité de granules et de gouttelettes de graisse, et quelquefois des lames de cholestérine. Une seule fois nous y avons trouvé des sels de chaux.
Celle espèce de détritus, provenant du ramollissement de la couche superficielle du séquestre, est étalée en une couche mince à la surface de la membrane de la poche. Il est remarquable de n'y pas voir de cellules lymphatiques libres et vivantes. Cette membrane ne sécrète pas de pus, ce qui la différencie complètement des membranes à bourgeons charnus qu'on trouve sur les plaies, ou dans les trajets fisluleux communiquant avec la surface de la peau.
La membrane du kyste, qui en revêt toule la surface, est composée primitivement, ainsi que nous l'avons vu plus haut, par du tissu embryonnaire. Mais à mesure qu'elle vieillit, elle présenle des cellules volumineuses, fusiformes, à prolongements multiples, possédant un ou plusieurs noyaux ovoïdes, cellules qui existent à sa surface interne, tandis que, dans la profondeur, on rencontre une couche de tissu embryonnaire en rapport avec les muscles normaux.
La membrane kystique, complètement développée, présente habituellement trois couches :
1° Une couche interne, en rapport avec les débris du séquestre, et dans laquelle on trouve des cellules géantes de forme spéciale ;
2» Une couche moyenne composée de grandes cellules fusiformes ou éloilées ;
3" Une couche externe formée de tissu conjonclif embryonnaire, qui est
CIIOLÉllA DES POULES.
uni au muscle pectoral. Celte couche profonde est parcourue par de nombreux vaisseaux sanguins.
Dans les deux premières couches, les cellules et les interstices situés entre les cellules et les fibrilles du tissu sont remplis de granulations graisseuses.
La couche interne, vue sur les coupes de pièces durcies par l'acide osmiqu3, montre à sa surface des débris a (flg. 160), des granulations graisseuses c, et des mici'obes b. Immédiatement au-dessous de ces granulations provenant du séquestre, on observe une couche de cupules et de cavités, dont le squelette est formé par des fibrilles f appartenant au tissu
Fig. IGO. — Seolion à travers la ineiiil)rane du kysie trois mois après l'iuoculution.
a. granulations et dolirisprovonant du séquestre ; à ces débris se trouvent mêlés de la graisse c et des microbes h. La surface interne de la membrane présente, entre les fdjres du tissu conjouctir, des cellules géantes pourvues de noyaux ovoïdes ?;î. Ces cellules contiennent parfois de la graisse, c; f, (/, liiirillesde tissu conjonctif renfermant dans ses mailles de grosses granulations graisseuses d. (Préparation colorée par l'acide osmiquc et dessinée à 400 diamètres.)
conjonctif de la membrane, et qui présentent, dans leur intérieur, un protoplasma cellulaire grenu parsemé de deux, trois ou un plus grand nombre de noyaux ovoïdes. Dans ces cupules généralement parallèles entre elles, perpendiculaires à la surface de la membrane et ouvertes du côlé du séquestre, on voit habituellement de grosses gouttelettes de graisse c. Les cellules, à noyaux multiples, contenues dans ces cupules, sont de véritables cellules géantes; Dans cette même figure, on voit en m une cellule géante de même siège, qui possède un assez grand nombre de noyaux. Cette figure
est relative au séquestre d'une poule sacrifiée trois mois après l'inoculation.
Dans ces cavités, ou trouve des granulations (ines ou des gouttelettes assez grosses, constituées par de la graisse.
La couche interne de la poche kystique présente quelquefois, en contact avec les débris du séquestre, des cellules volumineuses, irréguliores, à plusieurs noyaux, ou des cellules géantes multinucléées analogues aux myéloplaxes ou aux cellules géantes de la tuberculose. Telle est, par exemple, la cellule dessinée dans la figure 161. Cette cellule a, très volumineuse, possède des noyaux multiples h, h. Elle est comprise dans un reticulum de fibres de tissu conjonctif qui enseri'ent des cellules lymphatiques ou des cellules fusiformes.
Fig. IG). — Cellule géiinto à noyaux multiples de la face interne de la poclie. a, protoplasma; A, noyaux de la cellule géante; /", tissu conjonctif voisin (400 diamètres).
Nous avons observé, en outre, une forme tout à fait curieuse, qui doit être rapprochée des cellules géantes. Voici dans quelles conditions : Nous avons dit, déjà, que des pointes ou arêtes de la surface du séquestre pénétrent dans des enfoncements de la membrane du kyste. Ces parties du séquestre peuvent s'isoler, rester enfermées dans une dépression, et, là, être résorbées peu à peu. Les coupes passent donc quelquefois à li^avers un de ces replis de la membrane contenant à son centre un petit fragment du séquestre.
Ces coupes présentent alors l'aspect que nous avons dessiné dans la figure 162. Le fragment du séquestre, a, situé au centre de la figure, est entouré de toutes parts par une masse protoplasmique grenue b, b, possédant elle-même une quantité considérable de noyaux ovoïdes semblables, par leur disposition et par leur nombre, à ceux qu'on trouve dans les cellules géantes. Celle masse protoplasmique et ses nombreux noyaux représentent une seule et unique cellule géante de dimension colossale, entourant de toutes parts un fragment de séquestre. A son pourtour, il existe une zone de tissu conjonctif embryonnaire b.
L'origine et le rôle de ces grandes cellules à noyaux multiples sont
faciles à expliquer, d'après nos connaissances actuelles en pathologie générale. On sait, en eilet, que lorsque des cellules lymphatiques sont longtemps en contact avec des matières nutritives qu'elles absorbent, elles se gontlenl, leur protoplasma devient très volumineux et leurs noyaux se multiplient. C'est ce qui résulte des expériences de Ziegler, Gobnheim, etc. On peut aussi rapprocher ce rôle des cellules, dans l'absorption des débris du séquestre musculaire, de ce qui se passe lorsqu'un fragment d'os mort ou même d'ivoire se trouve en contact avec les éléments vivants (cellules
Fig. 162. — Sectiou de la membiaue de la poche du séquestre au uiveau d'uuc dépression.
a, fragment du séquestre situé au centre d'une masse protoplasmique b, b, b, qui l'entoure de toutes parts. Dans ce protoplasma grauuleux ou voit une quantité considérable de noyaux ovoïdes volumineux, et le tout constitue une immense cellule géante ; <?, tissu embryonnaire (230 dia-
osléophages de Kolliker). Les cellules que nous venons de décrire pourraient par analogie être appelées myophages. Nous n'avons trouvé de cellules géantes que dans les séquestres datant de deux et trois mois.
En résumé, les grandes cellules delà couche interne ne sont autres que des cellules lymphatiques qui ont grossi démesurément en se nourrissant des débris du séquestre, avec lequel elles sont en contact, et dont les noyaux se sont multipliés.
Immédiatement au-dessous des cellules géantes, on trouve des cellules étoilées ou rameuses, assez volumineuses, situées au milieu des fibrilles qui composent la charpente de la membrane. Cette couche est représentée dans la figure 163. Ce qu'il y a de plus remarquable, c'est la quantité de graisse qui s'y trouve, soit dans le protoplasma des cellules, soit dans les interstices qui séparent celles-ci des fibrilles du tissu conjonctif. Les cellules sont
de forme très irréyiilière, bipolaires, à prolongements multiples présentant un, deux ou trois noyaux. Toutes possèdent dans leur protoplasma des gouttelettes plus ou moins volumineuses de graisse, ou des granulations fines qui remplissent le corps cellulaire et ses prolongements. A côté de ces cellules, on trouve quelques éléments lymphatiques.
Les molécules de graisse sont de plus en plus fines et divisées, à mesure qu'on va de la couche interne, en rapport avec le séquestre, à la couche externe, c'est à-dire du débris du séquestre, aux vaisseaux sanguins et lymphatiques qui doivent les emporter.
Le mécanisme de la résorption du séquestre peut donc se résumer ainsi : il se fragmente au contact d'une membrane qui l'enserre de toutes parts.
Fig. 163. — Cellules de la membrane moyenue "de la poche présentant plusieurs noyaux et des gouttelettes de graisse.
a, cellule îi trois noyaux contenant des gouttelettes de graisse; d, cellule géante; c, cellule étoilée avec des granulations graisseuses ; b, f, f, cellules étoilécs ù un seul noyau (400 diamètres).
Les particules qui le constituent passent toutes à travers cette membrane. Elles sont assimilées et absorbées par des cellules géantes, rameuses ou embryonnaires qui les divisent en molécules assez fines, pour qu'elles puissent entrer dans la circulation sanguine et lymphatique.
Cette membrane ne ressemble nullement aux membranes pyogéniques. Elle possède une structure propre, adaptée à sa fonction spéciale. On pourrail lui donner le nom de membrane résorbante.
Lorsque le séquestre est complètement résorbé, la cicatrisation de la poche s'elTectue très rapidement.
Le muscle présente encore, à son voisinage, pendant un certain temps, des dépôts rouge-brun constitués par du pigment jaune d'origine hémalique; mais, à un moment donné, l'ouverture de l'animal ne fait apprécier dans le muscle aucune lésion histologique.
On doit donc dire que le micro-organisme du choléra des poules peut se présenter sous la forme de bâtonnets. Les grains ronds et en huit qu'on trouve seuls dans les cultures représentent probablement un de^-ré de leur développement. Nous avons cultivé ce microbe sur la gélatine peplonisée. Il se développe en trois ou quatre jours, le long de la piqûre, une strie grisâtre, striée en travers (voy. fig. 21, pl. IV), sans que la gélatine soit liquéfiée. En même temps on trouve à la surface un disque plat et opaque. On voit par cette description que le microbe du choléra des poules ressemble de toute façon beaucoup à celui delà septicémie du lapin.
Maladie des perroquets. — Nous plaçons, à côté du choléra des poules, une affection bactérienne du perroquet qui paraît s'en rapprocher beaucoup.
Eberlh [Archives de Vwchoio, t. LXXX) décrit une maladie du perroquet caractérisée par de la diarrhée intestinale, une grande faiblesse, des convulsions et la mort, et par la présence d'un micro-organisme rond (fig. 164).
Fig. 1C4. — Maladie du perroquet (Eberth). a, microbes rouds et diplocoques du sang ; 6, noyaux des globules rouges.
Wolff [Archives de Vii'choiv, t. LXXXIl) a donné aussi une description de cette mycose intestinale qui tue des centaines de perroquets pendant leur traversée, lorsqu'on les amène en Europe. A l'autopsie ou trouve une entérite. Dans les poumons, le foie, la rate et le rein, on observe des nodules grisâtres, de la grosseur d'une graine de chènevis, assez durs et qui s'étalent à la surface de ces organes. Dans les vaisseaux des nodules et dans le sang du cœur, il existe une zooglœe de micro-organismes. Ceux-ci consistent en micrococci de grandeur moyenne. Le tissu dans lequel ils siègent n'est pas notablement altéré, si ce n'est qu'on y trouve parfois une dégénérescence amorphe. Ce processus de mortification ne s'étend pas, et se limite par dos tissus sains. H n'y a pas non plus de réaction inflammatoire. D'après l'opinion de Wolff, il s'agit là d'une aiïeclion in-
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tcslinale bactérienne qui ressemble un peu au choléra des poules.
Grun {Die gefiederle WcU, 1877) a étudié aussi une maladie du perroquet avec des inflammations des séreuses, des ecchymoses, an catarrhe intestinal, des caillots fibrineux dans le foie, etc. Le sang contenait des cocci, des chaînettes et des bâtonnets. II est douteux que celte maladie soit la môme que celle d'Eberth.
MALiVDIE SPONTANÉE DES OISKAUX CAUSEE PAR LE MICROBE DE LA SEPTICEMIE
DU LAPIN. — Les oiseaux de basse-cour peuvent être atteints d'une maladie spontanée causée par le microbe de la septicémie du lapin (voyez le chapitre consacré aux maladies expérimentales). Le liquide contenant les micro-organismes de la. septicémie du lapin produit très facilement une maladie expérimentale chez les oiseaux. La figure 165, qui représente ces bactéries, montre précisément le sang d'un moineau inoculé.
Pétri {Ceniralblatl f. die mcd. Wissenschaft, nov. 1884) a observé, dans une basse-cour, une épidémie survenue spontanément chez une centaine
Fig. 165. — Septicémie du lapin (d'uprès Kocli). — a, microcoques ; 6, globules rouges.
d'oies, de canards et de poules qui ont succombé dans l'espace d'une huitaine de jours. La maladie durait de douze à vingt heures. Les extrémités inférieures de ces animaux se refroidissaient; il survenait des convulsions, puis la mort. A l'autopsie, le tissu cellulaire sous-cutané et les séreuses présentaient des ecchymoses; on notait un épanchement liquide dans les membranes séreuses et parfois une exsudation gclatiniforme, incolore, de la plèvre. Les poumons étaient œdémateux et les bronches remplies de mucus spumeux. La muqueuse intestinale était ecchymosée. Au centre de ces lésions, peu caractéristiques par elles-mêmes, le sang contenait des bacilles de la septicémie des lapins, dont les extrémités étaient bien colorées. Le sang de ces oiseaux, cultivé sur la gélatine peptonifiée, donnait des cultures qui, inoculées aux lapins, môme par une piqûre très superficielle de la cornée, produisaient infailliblement la septicémie. Pétri a observé aussi un œdème autour de la piqûre.
Celte observation confirme la grande ressemblance sinon l'identité du choléra des poules et de la septicémie des lapins. Rien ne prouve que dans ces observations il ne s'agissait pas simplement du clioléra des poules.
CHAPITRE H
CHARBON STiMPTOMATlQUE.
Cette maladie, qui a été longtemps confondue, avec Chabert(l) dans le groupe des maladies charbonneuses,^ n'en a été séparée que depuis quelques années. Bollinger et Feser (2) proposent pour le désigner l'appellation de tumeur emphysémato-gaugréneuse ; Arloing, Cornevin et Tiiomas ont établi, par l'expérimentation, qu'il différait totalement du sang de rate ou charbon (novembre 1879 et janvier 1880), et dans une série d'articles (3) ils ont étudié complètement l'histoire de cette maladie.
Définition et symptômes. — Le charbon symptomatique est une affection causée par des bacilles bien définis et caractérisée par des tumeurs gangréneuses accompagnées d'emphysème qui siègent dans les muscles et le tissu cellulaire.
Elle sévit principalement sur les jeunes bovidées âgées de six mois à quatre ans et sur les agneaux. Elle débute par de la tristesse, de l'inappétence et une boiterie causée par une tumeur qui apparaît bientôt sur l'un des membres, autour des épaules ou du bras, de la croupe, de la cuisse ou de la jambe. Cette tumeur se montre parfois sur le tronc ou au cou, dans l'auge, dans la région lombaire ou même sur le sternum.
Cette tumeur, irrégulière, mal circoncrites, progresse dans tous les sens avec une rapidité étonnante ; en huit ou dix heures elle a acquis un énorme développement. Elle devient peu à peu insensible, crépitante et sonore dans sa partie centrale. Tous les tissus qui la forment sont noirâtres, friables, faciles à écraser. Incisés, ils laissent échapper, au début, du sang rutilant,
(1) Traité des maladies charbonneuses, 1782.
(2; W'ochenschrift fur Thierhcilkundc iind Vieliseuchen, août et sept. 1878. (3) Revue de médecine, janvier 1881, sept, cl nov. 1883, et jauvier 188i.
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puis, plus tard, un liquide noirâtre ou spumeux. Dans d'autres laits, la tumeur est cachée, profonde, située dans l'épaule, dans le diaphragme, inaccessible à la vue, si bien que les symptômes généraux, la fièvre, la difficulté de la respiration, frappent seuls l'attention. La mort arrive en général dans les quarante-huit heures. La terminaison en est toujours fatale.
Le micro-organisme du charbon symptomatique est un bacille anaérobie, tandis que celui du charbon est aérobie. Il est formé par des bâtonnets droits et mobiles de Oy., 5 à Oi.»,, 6 d'épaisseur, de 3[j, de longueur. Le plussouvent ces bâtonnets sont renflés en battant de cloche à l'une de leurs extrémités, qui est pourvue d'une spore très manifeste (voyez la description à la page 157 et la planche I, première rangée). Certains de ces bâtonnets, un peu plus longs, présentent, dans leur protoplasma, des parties foncées alternant avec des parties pâles. On voit qu'ils diffèrent complètement par leur forme, par leur mobilité, par leurs diamètres, de ceux du charbon. Ils sont beaucoup moins longs et moins épais que ces derniers, et ne forment pas de longs filaments articulés. Aussi doit-on regretter que le mot de charbon symptomatique ait été conservé, car il prèle à confusion avec le véritable charbon.
Lorsqu'on a inoculé, à un cobaye, un dixième de goutte de la sérosité sanguinolente provenant des parties profondes d'une tumeurcharbonneuse spontanée du bœuf, ou un peu de celte sérosité sanguinolente desséchée, conservée à l'abri de l'humidité, puis dissoute et broyée dans l'eau distillée, on produit un œdème qui va en augmentant de volume pendant deux ou trois jours, cl l'animal finit pajr succomber. Le lieu le plus convenable pour cette injection est la partie musculeuse de la fesse ou de l'épaule. A l'autopsie, le tissu conjonctif sous-cutané est infiltré d'un liquide rosé ou sanguinolent, et les muscles sont devenus bruns, opaques ou jaunâtres, comme dans un infarctus musculaire. Si l'on a injecté une trop faible quantité du liquide, l'animal, bien qu'ayant une petite tumeur œdémateuse, ne meurt pas et il est vacciné.
Edolof/ie. — .\rloing, Cornevin et Thomas ont essayé de cul-
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liver et d'isoler ce micro-organisme, mais il n'est pas do ceux qu'on cultive aisément. Plusieurs essais dans le sérum sanguin, le bouillon de bœuf ou de veau ont donné des résultats nuls ou incomplets. Us ont mieux réussi en cultivant dans une atmosphère d'acide carbonique ou dans le vide, et ils ont obtenu ainsi trois générations virulentes suivies de deux générations de cultures atténuées. Ils ont ensuite essayé comme liquide nutritif le bouillon de poulet additionné d'une petite quantité de glycérine et de sulfate de fer, et ils ont ainsi obtenu douze générations successives dans le vide. Les microbes de ces générations successives étaient fins, mobiles, composés d'une sorte de noyau sombre ou clair, fort semblable à la spore des bactéries des tumeurs musculaires, et d'un protoplasma effilé à l'un de ses pôles, comparable à un clou de girofle. Ces cultures, qui ne reproduisent pas complètement la forme du bacille du charbon symptomatique, en avaient les propriétés actives, produisaient des tumeurs musculaires chez le cobaye avec une activité progressive et restaient inactives vis-à-vis des animaux indemnes de la maladie.
Sommer de Dorpat dit avoir obtenu des cultures pures de bactéries rondes. Les essais de culture sur la gélatine ne nous ont donné que des microbes ronds, en sorte que nous les considérons comme insuffisants (1).
Arloing, Cornevin et Thomas ont essayé l'action antiseptique de divers agents, et constaté par exemple que l'alcool à 90° l'alcool camphré, l'alcool phéniqué à la glycérine, les sels d'ammoniaque, la chaux vive, le sulfate de fer à |, le sulfate de quinine à ^, l'eau oxygénée, le chlorure de zinc, etc., ne détruisent pas la virulence du micro-organisme.
Au contraire, l'eau phéniquéeà l'acide salycilique à 7^, l'acide azotique à ^, l'acide sulfurique dilué, l'acide chlorhy-
(1) D'après Elilers [Untersuchungen uber fi. Rauschbrandpilz, Bios. Mang., 1884) et Neelsen {Sitzungs/jerg. d. Natur. Ges. Rostock), le bacille du charbon" symptomatique n'est pas un bacille, mais un clostridiuni à forme irréguliôre. On peut produire la maladie chez le cobaye, qui meurt avec uu œdème gazeux. En cultivant ce clostridium il ne se forme plus do spores, mais se divise en cocci ; dans le corps de l'animal à qui on l'injecte, les cocci deviennent des bâtonnets. Ce microbe a une grande faculté d'accommodation. De l'animal on peut l'inoculer seulement sur l'albumine coagulée, après quoi il végète sur n'importe quelle substance nutritive. Par la culture on n'arrive pas îi atténuer le virus.
AGENTS DESTRUCTEURS DES BACILLES. — INOCULATION
drique, l'acide oxalique à satiiralion, l'alcool salicA/liquc à saturation, la soude et la potasse à |, l'eau iodée, le salicylate de soude à -J, le permanganate de potasse à -, le sulfate de cuivre à \, le nitrate d'argent à le sublimé corrosif à le chloral à yIo> l'ftcide picrique saturé, l'acide benzoïque à yf^, l'essence d'eucalyptus et de thym à ^J-^, la décoction de feuilles de noyer, arrêtent et détruisent la virulence. Il en est de môme du brome, du chlore et de l'iode en vapeurs. L'action de ces substances sur le virus desséché est à peu près semblable. Ces expériences avec les désinfectants sont le résultat de 24 heures de contact avec le virus.
On remarquera que l'alcool et la chaux vive sont absolument inefficaces.
En tête des substances actives se trouve le sublimé.
Les physiologistes lyonnais ont trouvé et proposent plusieurs moyens de préservation par l'inoculation, soit du virus naturel, tel qu'il est extrait d'une tumeur charbonneuse, soit du virus atténué transformé en vaccin.
1° Inoculation du virus 7iaturei. — On peut l'inoculer à faible dose dans le tissu conjonctif du derme ou dans le tissu cellulaire sous-cutané, mais on s'expose ainsi à des accidents. 11 vaut mieux l'inoculer à l'extrémité de la queue en vertu des raisons que nous avons exposées plus haut (voyez pages 150 et 134). Toutefois, l'inoculation d'une forte dose, môme dans cette région, peut s'accompagner du développement de tumeurs éloignées et de la mort de l'animal.
Les injections intraveineuses du virus frais, ou môme du virus desséché, constituent un meilleur moyen de vaccination. Il est exceptionnel qu'on ait ainsi des accidents graves terminés par la mort, pourvu qu'on ne dépasse pas la dose de 3 à 5 gouttes de virus frais chez les jeunes animaux de l'espèce bovine et de goutte chez les moutons. Quand l'inoculation est faite avec ces faibles quantités, on détermine des troubles généraux insignifiants de la santé des animaux et on n'en confère pas moins l'immunité. Cependant le microbe vit et se multiplie au milieu de la masse sanguine, mais s'il ne fait pas eiïraction hors des vaisseaux, il est inofîensif. Il n'en serait pas de même si les
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tissus. OU un organe de l'animal étaient le siège d'une contusion ou d'une inflammation.
Seulement, l'opération de l'injection intra- veineuse nécessite beaucoup de précautions pour que le liquide injecté pénètre bien sûrement dans la veine sans faire fausse route dans le tissu conjonctif. Arloing, Cornevin et Thomas insislent sur la description de l'opération qui doit être faite de telle sorte que la canule ne contienne pas de virus à son extrémité, qu'elle soit bien lavée, que la veine soit complètement dénudée, etc.
2° Atténuation du virus. — Après avoir essayé diverses méthodes d'atténuation du virus frais, soit parles agents désinfectants, soit par la chaleur, Arloing, Cornevin et Thomas se sont servis du virus desséché rapidement, avant toute putréfaction, à la température de, 32" à 35°. Ce virus desséché se conserve très bien. Le virus sec est humecté et mélangé dans un mortier avec deux, parties d'eau, puis versé en couche mince dans une soucoupe. Celle-ci est portée à 100° à l'étuve pendant sept heures. Ce virus desséché est conservé à l'abri de l'humidité pour servir de vaccin faible. On prépare de la même façon un virus qui est soumis à l'action de la chaleur dans l'étuve à 85° et qui sera utilisé comme vaccin fort.
Pour s'en servir, on prend une partie du virus atténué par la chaleur, on la triture soigneusement avec 100 parties d'eau ; on filtre, et on fait une injection sous-cutanée avec la seringue de Pravaz. Pour vacciner le cobaye, il suffit de faire une seule injection, sous la peau, d'un centimètre cube de virus atténué à 100°. Pour le mouton et le bœuf, on fera une première injection avec le virus le plus atténué, puis une seconde, huit à dix jours après, avec le virus atténué à 85°. Pour le mouton, on inocule à la face interne de la cuisse; pour le bœuf, à la face interne de la queue, à deux travers de main au-dessus de l'extrémité libre ou au milieu du toupillon.
Anatomie pathologique. — A l'autopsie des animaux morts du charbon symptomatique, le ventre est ballonné; des gaz se sont accumulés dans l'abdomen, dans le tissu cellulo-adipeux sous-cutané et intramusculaire de la région envahie par la
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Uimciir, et jusque dans les vaisseaux. Ud liquide sanguinoleat et spumeux s'échappe des naseaux et de l'anus. Le système musculaire présente une ou plusieurs tumeurs sanguinolentes; les muscles qui y sont compris offrent à leur surface une teinte noire très foncée, caractéristique, qui justifie le nom de charbon donné à l'affection parles anciens observateurs ; plus profondément, ces muscles ont la couleur lie de vin, rosée, ou jaunâtre. Les faisceaux musculaires se dissocient aisément ; la fibre musculaire n'a cependant pas perdu ses stries, mais elle est devenue friable et facile à écraser. Les gaz contenus dans ces tumeurs consistent en acide carbonique et gaz des marais.
La plupart des ganglions lymphatiques sont malades, mais ceux de la région ou du côté où siège la tumeur sont plus rouges, plus hypérémiés, plus infiltrés que ceux du côté sain. L'appareil digestif est le plus souvent intact; cependant le grand épiploon, la paroi de l'estomac et celle de l'œsophage peuvent être infiltrées, congestionnées; le foie et la rate, bien que renfermant beaucoup de micro-organismes, paraissent normaux; le rein est souvent hypérémié.
Le liquide, mêlé de sang, contenu profondément dans les muscles et dans le tissu conjonctif altérés, est inoculable aux animaux chez lesquels cette maladie se développe spontanément. Il suffît d'en injecter une certaine quantité, à l'aide d'une seringue de Pravaz, dans le tissu conjonctif ou musculaire d'une région assez rapprochée du tronc, et dont la chaleur soit voisine de la chaleur centrale. Toutefois, les veaux à la mamelle ont une réceptivité moindre que les adultes. La chèvre et le cochon d'Inde sont très susceptibles au virus; les cobayes à la mamelle sont très faciles à infecter. Le rat blanc, l'àne et le cheval résistent ordinairement à l'injection; le porc, le chien, le chat cl le rat d'égout sont absolument hors des atteintes de la maladie.
Dans les examens que nous avons faits (1) de coupes des muscles et du tissu conjonctif colorées au violet B, puis décolorées par l'alcool et l'essence de girofle, nous avons toujours constaté
(l) Qahes, Journal de l'analomie, janvier 1884.
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que les faisceaux musculaires sont cassés transversalement, vitreux, hyalins, réfringents, bien que finement striés en travers, absolument comme cela a lieu dans le choléra des poules (voy. fig. 157). Le tissu con jonclif œdémateux montre des espaces lymphatiques agrandis. 11 contient deux, espèces de cellules, les unes grandes, à noyaux pâles et un peu altérés (fig. 1G6), les autres consistant en cellules migratrices à noyaux foncés ou ré-
Fig. I6G. — Œdème iiitermusculaire dans le chai-bon symplomalique.
Wî, fibre rauscuUiire dissociée dans la pavtio supérieure ; m, fibre musculaire devenue pâle et honiogèue; u, espaces lymphatiques dilatés dans le tissu iutermusculaire ; c, noyaux des cellules fixes ; n, uoyaux des cellules migratrices ; u', petit vaisseau rempli de bâtonnèls en battant de cloche.
duites à de petits amas de débris de noyaux. Les bacilles siègent entre les faisceaux du tissu conjonctif et souvent aussi entre les faisceaux musculaires; ils sont très nombreux, sous forme de bâtonnets bien colorés. On en voit parfois en dedans du sarcolemme des faisceaux musculaires, et surtout au niveau des cassures transversales. Ces bâtonnets sont accompagnés de
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quelques cellules migratrices épanchées et d'une certaine quantité de fibrine fibrillaire. Certains bâtonnets ont la forme de battants de cloche, avec une spore fortement colorée dans le renllcment terminal; d'autres sont homogènes et en filaments dans lesquels des parties foncées alternent avec des parties claires. On les trouve parfois dans les capillaires des parties malades; mais, d'une façon générale, il est rare qu'ils existent dans les vaisseaux, et la circulation de ces parties n'est pas complètement obstruée. Tous ces bacilles ont une épaisseur de 0'",5 à O^jô ; ils sont de trois à dix fois plus longs que larges (voyez Pl. I, 1" rangée).
11 est très difficile de distinguer du charbon symptomatique la maladie produite par l'œdème malin. Les bacilles sont très voisins comme forme, et les lésions produiles par eux présentent une grande analogie. Kitt (1) remarque les différences suivantes : 1° les bacilles de l'œdème malin se trouvent partout, tandis que ceux du charbon symptomatique sont localisés; 2° le charbon symptomatique est toujours mortel, tandis que des veaux inoculés avec de l'œdème malin peuvent guérir ; 3° les bacilles de ces deux maladies sont semblables lorsque ceux de l'œdème malin sont petits, mais l'organisme du charbon symptomatique reste toujours petit avec des spores terminales, tandis que celui de l'œdème malin acquiert une plus grande longueur. Ces différences entre les bacilles étaient, du reste, bien connues.
D'après Arloing, Thomas et Cornevin, les microbes ne pénètrent dans les vaisseaux et dans le sang qu'à la période ultime de la maladie.
(1) Kitt, Untersuchungenùher malignus Œdein und liausclibrand des Hausthieren. Jarhesbericht der K. Thierarzneisch. in Mûnchen, 1883-1884, p. 39.
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La peste bovine, peste du gros bétail (Lancisi, Ramazzini), peste varioleiise (Ramazzini, Vicq d'Azyr), fièvre continue, typhoïde avec redoublements (Girard et Dupuy), tchouma des Russes, Rinderpest des Allemands, cattle-plague des Anglais, typhus contagieux des Français, est une maladie infectieuse et contagieuse extrêmement rare en France depuis que la frontière en est bien gardée, très commune au contraire dans les steppes de la Russie et en Autriche. L'histoire générale de cette maladie est très bien exposée dans le Traité de police sanitaire de Reynal (1).
Ses symptômes consistent dans un état général de prostration, de lassitude avec perte d'appétit; les poils sont ténus et piqués; la sécrétion lactée diminue. Ces signes s'accentuent les jours suivants; la prostration est extrême, la démarche chancelante; les yeux pleurent, le dos se voûte; il y a de la fièvre et des sueurs, du jetage par les naseaux et un écoulement de salive. Les déjections, entourées de mucosités grisâtres, deviennent bientôt liquides et fétides, de couleur jaune verdâtre, mousseuses, muqueuses, mêlées de sang; l'animal éprouve et manifeste de la douleur pendant les efforts souvent infructueux de la défécation. Le ventre, qui était ballonné pendant les premiers jours, et qui donnait lieu à du gargouillement, se déprime. Les muqueuses de la bouche, de la pituilaire, de la conjonctive, du vagin, offrent une tuméfaction, une rougeur avec des ecchymoses et même des éruptions aphtheuses; la langue est pendante, bleuâtre avec des érosions saignantes. On constate des secousses convulsives, des soubresauts des membres. La prostration et la stupeur s'accentuent, l'animal mai-
(1) Pai-is, Assclin, 1875.
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grit rapidement, l'œil s'enfonce dans l'orbite, et la mort arrive clans l'espace do quatre à huit jours.
A l'autopsie, on trouve surtout des lésions inflammatoires de la muqueuse gastro-intestinale; les plis de l'intestin grêle et de la caillette sont accusés, le tissu sous-muqueux est infiltré par un liquide jaunâtre ou gélatiniforme ; il est ecchymosé et présente des extra vasations sanguines. La muqueuse buccale, celle du vagin sont également congestionnées et œdématiées. Le mucus intestinal est glutineux, grisâtre ou rougeâtre; les follicules isolés et agminés sont hypertrophiés, ulcérés parfois et couverts de fausses membranes grises, diphthéritiques. Les plaques de Pcyer gonflées et congestionnées sont infiltrées par une substance jaunâtre, comme purulente; les fausses membranes qui se développent à leur surface sont parfois enchatonnées dans leur tissu; elles se détachent ou restent adhérentes et ressemblent par leur couleur et leur aspect à une eschare gangreneuse. Les plaques de Peyer elles-mêmes sont quelquefois frappées de gangrène, si bien qu'elles se réduisent par la pression en une pulpe noirâtre et ramollie. Les ganglions lymphatiques du mésentère sont rouges et hypertrophiés.
Ces lésions, qui ont été étudiées surtout par Gerlach, Ravitsch (I), Beale (2), Ilaubner, Roel (3), Bruchmûller(4), paraissent ressembler à celles de la fièvre typhoïde de l'homme.
On a eu depuis longtemps l'idée d'employer un vaccin pour préserver de cette terrible alTection : le virus pris dans les excrétions et sécrétions a été inoculé à des animaux de l'espèce bovine, mais on produit purement et simplement le typhus contagieux avec toute sa gravité. On a essayé d'inoculer le vaccin de la variole dans l'espoir de préserver du typhus, et Bouley (5), qui a été mêlé à ces expériences faites à Londres avec des vaches qu'on avait inoculées et saturées de vaccin à Paris,
(1) houvellus recherches sur l'analomie palliol. du typhus.
(2) Recherches m'crusco/nrjues sur la cati/e-plague, 3'-' rapport do l.a commission auglaise, Londres, I8G8.
(3) Aiinturnie path. du t;/plius, traduit par A. Zundel ; Jouriinl de ynédecine vélcrinaire de Lj/on et Manuel de pathologie, traduit par Deroclio et Welienitej, 1803.
(4) Magasin de Gurlt et Ucrlwig, 30° aunoe, 3' caliier, et Annales de médecine vétérinaire belges, 18G.S,
(5) Bouley, Le progrès en médecine par l'expérimentation, Paris, 1882, p. 'i.'iG.
PESTE BOVINE
nous raconte l'cchec complet de ces essais. Le gouvernement russe, qui s'était prête à de grandes tentatives d'inoculation, y a renonce depuis longtemps.
Nous sommes très peu avancés encore sur la nature du micro-parasile qui paraît ôlre la cause de la maladie. Semmer (1) avait trouvé, dès 1874, dans les organes glandulaires des animaux atteints de la peste, des micrococci. Eu 1883 il a inoculé, avec Ârcliangelski, un mouton qui gagna la peste. En cultivant les microbes trouvés dans les ganglions lymphatiques de ce dernier, il obtint une culture formée d'une masse de micrococci, quelques-uns en chaînettes. Ce liquide de culture a été inoculé au mouton qui est resté bien portant, et au veau. Ce dernier animal a présenté les symptômes de la peste et il a succombé au bout de sept jours.
Maladie du texas. — Cette maladie des bêtes à cornes, qui s'observe dans les contrées infestées de fièvre jaune, présente un stade d'incubation de deux semaines. Elle se caractérise par la fièvre, accompagnée de frissons, par une incurvation du dos, de l'ictère, des hémorrhagies, des diarrhées hémorrhagiques. Les animaux meurent au bout de dix jours en moyenne. A l'autopsie on note des hypérémies et ecchymoses des organes, une dégénérescence parenchymateuse du foie et des reins, une tuméfaction et un ramollissement de la rate.
Les bœufs du Texas appartiennent à une vieille race espagnole qui est plus ou moins réfractaire à la maladie ; mais si ces animaux sont transportés dans 1^ nord de cet État où il existe d'autres races améliorées, ces dernières peuvent gagner la maladie et en mourir rapidement. C'est surtout la litière souillée par les bêtes malades qui paraît être l'origine de la contagion.
Cette maladie, qui est endémique au Texas, ressemble à la peste bovine, mais elle est plus lente dans son évolution.
fl) Sommer et Arcliangelski, Sur la Contagion delà peste (Cenlralblatt fur die med. Wissenck., u» 18, p. yoG, 1883).
CHAPITRE IV
nOUGET DU PORC.
Le rouget du porc (érysipèle malio, mal rouge, fièvre cûtcriquc, pueumo-entérite, choléra des porcs) est une maladie infectieuse et contagieuse caractérisée par une éruption cutanée exanthcmatique superficielle, par des ulcérations de la \alvule iléo-cœcale et du côlon par des péritonites, des pleurésies, des péricardites, des pneumonies exsudatives ou fibrineuses.
Klein (1) a décrit, dans les exsudais de celte maladie, des bacilles qu'il a comparés à ceux du charbon. Ils ont, d'après cet auteur, dans leur plein développement, dans les cultures,] usqu'à S p. de longueur, et leur épaisseur est presque celle des bacilles du foin ou du bacillns anthraeis. 11 compare même au leptotlirix buccal les bâtonnets qu'il a trouvés dans un abcès du porc artificiellement provoqué par l'inoculation du sang d'un porc atteint de rouget.
Le sang frais, d'après Klein, ne contient pas toujours des bacilles, mais bien de nombreux corpuscules incolores.
Les liquides exprimés du poumon, d'après le même auteur, renferment des micrococoi, des bactéries et des bacilles. Les abcès consécutifs à l'inoculation offrent à la fois une quantité de bacilles et de spores. La sérosité séro-sanguinolente de la trachée olîre surtout des bacilles. Les cultures donnent lieu à un grand développement de micrococci.
Dans son premier mémoire dont nous venons de donner l'analyse, Klein considérait le micro-organisme caractéristique du rouget comme un bacille. Detmers (2) croit au contraire que Klein s'est trompé en regardant comme des bacilles les micro-organismes du rouget, et il décrit ces parasites comme se présentant sous les trois formes de zooglœes, de corps spiiériques isolés de 0(4,7 à Oy.,S, souvent étranglés à leur centre en 8, et de petites chaînettes des mômes éléments.
(1) Klein, communication à la Société royale de Londres, 1878, traduction analytique par Bouley daus le Recueil de méilecine vélénnaire, 1881.
(2) Mémoire lu il l'Acadcraio des sctences do Chicago {Americ. nal., mars 188Ï) •■t Journal de microgra/i/iie, 1802.
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Pasteur, qui n'a trouvé, de son côté, que des micro-organismes ronds, en 8, dans le sang et les liquides d'exsudation pathologique de cette maladie, a annoncé, le 4 décembre 1882, à l'Académie des sciences, qu'il avait découvert le vaccin de cette maladie.
Pasleuret Thuillier(l) ont réussi à atténuer le virus du rouget des porcs en le faisant passer par l'organisme du lapin. Cet animal, inoculé avec le sang du porc atteint de rouget, succombe. Si l'on cultive alors le sang du lapin, les micro-organismes deviennent plus grands, en forme de 8 ; leurs propriétés physiologiques sont modifiées de telle sorte que l'inoculation de ces cultures aux porcs leur donne une maladie dont ils ne meurent pas et qui leur confère l'immunité. Cette immunité dure pendant un an, ce qui suffit à l'élevage des animaux. Tel est le vaccin du rouget, mais il est possible que les différentes races de porcs ne se comportent pas de la même façon vis-à-vis du virus- vaccin ainsi obtenu.
Pasteur et Thuillier ont inoculé le virus du rouget à d'autres espèces animales. Ils ont vu que le micro-organisme inoculé aux pigeons leur donne une maladie mortelle au bout de six à huit jours. Un second pigeon inoculé avec le sang du premier meurt plus rapidement en présentant des symptômes qui se rapprochent de ceux du choléra des poules. Si on inocule le sang de ce dernier à un porc, celui-ci meurt plus rapidement que par l'inoculation directe de porc à porc. Le virus du rouget deviendraitplus virulent en passant par l'organisme du pigeon.
Klein a repris la question du rouget du poi'c (2). 11 reproche à Pasteur de n'avoir pas donné les détails sur les lésions histologiques de la maladie qu'il a observée sur les lapins, les pigeons et les porcs, et il croit que Pasteur a donné aux lapins une septicémie et non le rouget, et aux pigeons une affection analogue au choléra des poules. Il maintient que l'affection des porcs est due à des bacilles, et que les bacilles cultivés avec les ganglions de porcs malades ne sont nullement pathogènes pour les pigeons.
Klein décrit de nouveau les lésions observées sur les organes des porcs. Il a retrouvé ses bacilles dans les exsudats des séreuses, du poumon, dans les coupes de l'intestin, dans la profondeur des tissus ulcérés. Ces bâlon-
(1) Pasteur et Thuillier, Acad. des sciences, t. XCVIf, 1883.
(2) Virchov)'s Archiv. I88i.
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nets ont de 1 h. 5 y. de longueur ; leur épaisseur représente le quart de leur longueur. Ils sont arrondis à leurs deux houts, quelquefois disposés en chaînettes, quelquefois groupés les uns près des autres d'une façon irrégulière. Sur les coupes des ganglions lymphatiques, ces bâtonnets se trouvent dans les vaisseaux capillaires. Vus de profd, ils paraissent allongés; vus de face, ils paraissent ronds, ce qui peut les faire prendre au premier abord pour des micrococci. Dans les alvéoles pulmonaires, ils existent soit dans les cellules épithéliales, soit dans les parois des alvéoles et dans les vaisseaux capillaires. Les vaisseaux sanguins du poumon et des plèvres en sont remplis par places. 11 y en a aussi dans le tissu qui forme la paroi des ulcérations de la langue. Tandis qu'à la surface des ulcérations de la langue et de l'intestin il existe des micrococci, la coupe de leur paroi ne montre que des bacilles.
L'inoculation du rouget aux lapins et aux souris a déterminé des maladies mortelles chez ces animaux dont les organes, le poumon, le foie, la rate présentaient des bacilles situés dans les vaisseaux et même dans les cellules. Mais s'il y avait des infarctus et des modifications du tissu, on trouvait en même temps des micrococci.
Les cultures de Klein ont été faites avec du bouillon de lapin, du liquide d'hydrocèle, de la gélatine peptone et de l'agar-agar. Elles ont donné des bâtonnets jouissant d'un mouvement propre. Les bâtonnets sont d'abord courts et associés deux par deux ; ils pourraient être pris pour le baclérium termo, mais on voit, en suivant leur développement, que ce sont bien des bacilles. Ces cultures ont été inoculées avec succès aux lapins, aux souris et au porc. Mais l'auteur n'a jamais pu produire de maladies chez le pigeon.
A l'autopsie des porcs morts de cette maladie (1) on trouve, du côté de la peau, des taches rouges persistantes et quelquefois même des eschares. Les ganglions inguinaux sont tuméfiés, rongés par places ou décolorés ; le péritoine est plus ou moins enflammé; sa surface est couverte, par places, d'une exsudation fibrineuse, et sa cavité contient un liquide troublé par des cellules lymphatiques et endothéliales. Lorsqu'on a ouvert l'intestin, on rencontre presque toujours, au niveau de la valvule iléo-cœcale, de petites ulcérations à l'orifice des glandes et môme de petites eschares. Dans le côlon, les follicules clos se présentent sous la forme de grains transparents avec une tache centrale opaque, et en môme temps
(1) Kh.Mii, loc. cU.
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on observe des ulcérations plus ou moins profondes de la muqueuse. Cette apparence présente quelque analogie avec les ulcérations de la fièvre typhoïde.
La rate est habituellement saine en apparence; mais comme le sang contient les micro-organismes de la maladie, ainsi que nous verrons bientôt, il doit y avoir aussi des microorganismes dans le sang de la rate.
Dans les cas légers de la maladie, la plèvre est normale; elle est au contraire couverte de fausses membranes librineuses dans les cas graves. Il en est de même du péricarde qui présente quelquefois une véritable péricardite fibrineuse.
La surface du cœur est tachetée d'ecchymoses.
Les poumons sont constamment lésés; on y trouve des ecchymoses sous-pleurales, de la congestion, des infarctus, une hépatisation avec production de fausses membranes à la surface de la plèvre viscérale et épaississement de celle-ci.
Klein a décrit toute l'anatomie pathologique de cette affection à l'œil nu et au microscope; il a inoculé les divers exsudais de la plèvre, du poumon, le sang, etc., à des porcs sains à qui il a donné tous les symptômes et toutes les lésions du rouget spontané.
L'examen histologique de la peau montre une distension des vaisseaux par le sang, et une infiltration œdémateuse des papilles, qui sont augmentées de volume et transparentes. Les espaces lymphatiques interfasciculaires et les vaisseaux lymphatiques du chorion et du tissu sous-cutané sont distendus par un plasma. Cette lésion s'observe bien au niveau du lobule de l'oreille. Les vaisseaux, les petites veines surtout, sont entourés de cellules migratrices.
Nous avons examiné de notre côté des pièces de la peau qui nous avaient été données par JNocart, professeur à l'École •vétérinaire d'Alfort. Nous avons vu, sur les coupes colorées par le violet B ou par la safranine et surtout parla solution aqueuse de fuschino, que le corps muqueux et l'épiderme corné étaient .sains. Les vaisseaux des papilles hypertrophiées étaient remplis de sang et dilatés. 11 n'y avait pas de cellules migratrices dans les papilles (voy fig. 167). Dans l'intérieur des vaisseaux et dans les
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espaces lymphatiques, entre les faisceaux de fibres du tissu conjonctif, envoyait un assez grand nombre do micrococci de Op., 2 de diamètre associés deux par deux en 8, ou disposés en groupes.
Vig. 167. — Cnupe des papilles du derme dnos le rouget du porc. I', vnisseaui conten.tnt les bactéries du rouget ; m, corps muqueux ; c, couche cornée.
Peut-être s'agissait-il de petits bâtonnets dont les extrémités étaient seules colorées, comme cela a lieu dans la septicémie du lapin. M. Koch ayant communiqué à l'un de nous qu'il avaittrou-
Fig, 168. — Bacilles du rouget dans le Fig. 160. — Coupe du derme dans le rouget
sang du pigeon. du porc.
h. bacille; c, cellule lymph.ilique ; r, glo- ij, section d'un v.nisseau d;ins lequel il y a dos
bule rouge (d'après Scliiitz). bacilles 4.
vé des bacillesdansles produits de cette maladie, nous les avons recherchés et trouvés dans un autre cas examiné dans le laboratoire de Virchovv. Il y avait dans les tissus et dans le sang, surtout dans le poumon (fig. 169), de petites baclériesterminées
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Fig. 170. — Coupe du poumon dans le rouget du porc.
)i, vaisseau rempli de bactéries; c b, roupe d'une bronche dont l'épitliélium est en partie détaché et qui contient des b;irtérics du rouget au milieu de mucus. Autour de la bronche, il existe une zone dans laquelle le tissu conjonetif et les alvéoles sont remplis de cellules rondes migratrices a' ; II, alvéole contenant beaucoup de bacilles. Autour dos vaisseaux v, on trouve un tissu inn;immatoire souvent oedémateux. Les bacilles du rouget existent dans le tissu interlobulaire, autour des vaisseaux, parfois dans les alvéoles et dans l'intérieur des petits vaisseaux, parfois dans les globules blancs du sang.
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par des cxlrémités foncées. Ces bacilles sont tout à fait différents de ceux que Klein a décrits. Ils sont beaucoup plus petits et plus difficiles à colorer.
Le tissu conjonctif que nous avons représenté dans la figure 168 offre aussi des micro-organismes ronds, isolés ou deux par deux, dans un vaisseau et dans les voies lymphatiques, entre les faisceaux du tissu conjonctif (1), Aussi cette lésion cutanée nous a-t-elle paru surtout causée par la présence de micro-organismes dans le sang et la lymphe, par une distension des vaisseaux et un peu d'œdèmc inflammatoire comparable aux érythèmes aigus fébriles des fièvres exanthémaliques telles que la scarlatine et la rougeole.
Les travaux tout récents de Cornevin, de Loelfler et de Schiitz ont avancé beaucoup la question do l'étiologie et de l'anatomie pathologique du rouget.
Cornevin (2) a trouvé dans ses cultures les microbes très petits, en 8, brillants un peu mobiles que Pasteur a décrits. Dans les cultures récentes il a vu des bâtonnets mobiles, courts, arrondis à leurs extrémités, dont il ne donne pas la dimension.
Loelfler (3) a trouvé dans la peau des porcs atteints du rouget, surtout dans les vaisseaux des papilles, une grande masse de bacilles qui ressemblent beaucoup aux bacilles de laseplicéniie des souris. Seulement ils sont plus courts et un peu plus gros. On les voit bien en colorant les coupes par la méthode de Gram et ensuite au picro-carminate. Les cobayes inoculés avec le rouget du porc restent sains tandis que les souris meurent deux ou trois jours après l'inoculation, avec une tuméfaction de la rate, et une infiltration hémorrhagique des poumons. Les organes renferment une quantité de bacilles qui ressemblent tout à fait à ceux de la septicémie des souris. En les cultivant surla gélatine, dans un tube, ils se comportentà peu près comme les bacilles de la septicémie des souris. La gélatine est troublée d'abord et seulement le longde la piciùre. Cependant, tandis(|ue
(1) Cornil et IJabcs, Archives de. phi/siologie, n" (lu 15 août 1883.
(2) Première étmle sur le roitfjct du porc- Paris, .\ssclin et Mouzeaii, ISS,'».
(a) Prcmicre (■liidc sur le rouget du porc, Arhcilcn ans d. Kniscrl. Gesiindlieitsnnite, 188.Î.
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ces derniers déterminent rapidement un état trouble, comme nuageux de la gélatine, les premiers ne troublent la gélatine qu'autour du point qui a été inoculé et leur culture pousse sous lorme de rayons très fins ou de nuages partant de la piqûre.
Les lapins à qui l'on injecte une quantité suffisante de ces cnltures meurent quatre ou cinq jours après avec une tuméfaction de la rate et du foie, et des ecchymoses du poumon. Le sang est rempli de ces mêmes bâtonnets. Les porcs à qui Loeffler a injecté ces cultures n'ont rien éprouvé d'anormal. 11 croit que ces résultats négatifs tiennent à ce que les porcs dont il s'est servi n'appartiennent pas à la race anglaise, car ce sont surtout les races les plus perfectionnées qui sont déciméespar cette maladie.
Lorsqu'un lapin a survécu à une première inoculation il gagne l'immunité pour une inoculation ultérieure. Il en est de même d'ailleurs pour la septicémie des souris.
En examinant un porc qui avait succombé à une maladie tout à fait semblable au rouget, Loeffler a rencontré dans les organes et dans les cultures obtenues, à l'état de pureté un microbe différent, de forme ovoïde, ressemblant beaucoup au microbe de la septicémie du lapin. Seulement il est de moitié plus petit. Les lapins inoculés avec ces microbes du rouget meurent en un jour avec les symptômes de la septicémie du lapin, avec un œdème cutané, des ecchymoses des muscles et des poumons et une tuméfaction de la rate. Les souris meurent aussi avec les mêmes symptômes. Les cobayes sont tués aussi par ces virus en l'espace de deux ou trois jours. Les petits oiseaux succombent aussi à l'inoculation tandis que les rats, les poules et les pigeons restent sains. Un porc inoculé n'en a pas été malade.
Loeffler croit en conséquence qu'il existe cbez le porc deux maladies offrant les mêmes symptômes et causées par deux microbes différents. La forme bacillaire est plus fréquente. 11 semble que ce soit cette dernière que Pasteur a décrit, car ses lapins mouraient après quelques jours tandis que les petits microbes ovoïdes les font périr en vingt-quatre heures.
Schiïlz (1) en étudiant à Bade le rouget des porc a vu qu'il
!l) Môme recueil, 1880.
BACTÉRIES nu ROUGET DU PORC.
S agissait de bacilles qu'il a cultivés. L'inoculalion des cultures faite avec la seringue de Pravaz à des porcs de race semi-anglaise a donné lieu au rouget qui déterminait la mort des animaux en trois ou quatre jours.
Schûlz a constaté que le vaccin du rouget fourni par Pasteur contient en effet des bacilles eu môme temps que quelques
Fig. 171. — Bacillrs du rouget du porc dans le sang du pigeon. b, bacilles; c, cellule blanche du sang; x, globule rouge (d'après Schiitz).
autres espèces non pathogènes. Les lapins qui survivent à l'infection contractent l'immunité de même que les porcs.
Plus récemment M. Pampoukis {Archives de physiologie, janvier 1886) a constaté sur des pièces du laboratoire de M. Pasteur et du nôtre, la constance des petits bacilles du rouget.
D'après ces travaux, de même que d'après nos propres examens, il n'est pas douteux que Klein, Pasteur et Thuillier Dctmcrs, Baillet et Jolj'et, Gornevin n'ont pas vu le véritable microbe du rouget du porc qui est le bacille décrit dans la première observation de Loeffler et dans les faits de Schûlz. Klein a vu en effet de gros bâtonnets analogues au leptothix ou au bacterium termo, Pasteur des microbes en 8, et Detmers des microcoques, tandis que le bacille de Loeffler et de Schiilz est très grêle (de 0;j,,l à 0i;,,2 de largeur sur \\). de longueur), comme celui de la septicémie des souris.
ACNÉ CONTAGIEUSE DU CHEVAL
Il existe plusieurs espèces d'acné du cheval, mais nous n'envisagerons ici que l'acné contagieuse dont l'éliologie a été étudiée par Dieckerhoff et Grawitz [Vùxhoiv's Ai^chiv, 7 oct. 1885).
Cette acné contagieuse se développe dans la partie du dos du cheval en contact avec la selle. Elle consiste dans une zone inflammatoire circulaire au niveau de laquelle la peau devient humide et se recouvre d'une couche séro-purulente. Il se développe plus tard des pustules qui s'ulcèrent et sont remplacées par une croûte épaisse au niveau de laquelle le chorion est tuméfié, bourgeonnant, congestionné. Cette maladie se guérit en quelques semaines en laissant des cicatrices superficielles.
L'étiologie de cette maladie a été élucidée par les auteurs ci-dessus. Ils ont constaté qu'elle est due à une contagion par la selle, et qu'elle se développe deux jours après le contact. Dans les croûtes épidémiques, il existe toujours une petite bactérie en forme de petits bâtonnets courts à extrémités arrondies ou de diplococci immobiles.
Dieckerhoff et Grawilz ont isolé ces microbes en inoculant du pus impur sur le cheval, 'en enlevant l'épiderme corné et en mouillant la surface du chorion avec le pus. La maladie se développe d'après ce procédé et si on enlève un peu la croûte des pustules, on peut recueillir du pus qui contient les bacilles à l'état de pureté. Avec le pus, on fait des inoculations sur la gélatine et on voit se développer dans la profondeur une culture sous la forme de petits points gris. Il se forme à la surface de Fagar-agar une fine pellicule grise. La gélatine n'est pas liquéfiée et il ne s'y produit point de putréfaction. Le sérum sanguin est le milieu le jtlus favorable à lu pullulation du microbe qui forme à sa surface une pellicule gris jaunâtre composée de petits grains arrondis.
XCNÉ CONTAGIEUSE DU CHEVAL
Ces cultures pures peuvent être inoculées avec succès par une friction de la peau dépouillée de l'épidermc chez le cheval, le chien, le mouton et le lapin. Tous ces animaux gagnent la même maladie, l'acné infectieuse. Le cohaye est encore plus sensihle. 11 suffit de mouiller superficiellement la peau intacte pour produire un espèce d'empoisonnement en môme temps que la pénétration des bactéries dans le derme et surtout dans les glandes sébacées. Les animaux meurent ordinairement en deux jours. Si on inocule la culture pure sous la peau du cobaye, l'animal meurt en 24 heures avec les symptômes de la septicémie foudroyante et on trouve les bactéries dans tous les organes. Les souris sont peu susceptibles à ce microbe. La friction ne produit rien. L'injection sous-cutanée seule donne une septicémie mortelle en quelques jours.
MA.LADIES DES VERS A SOIE ET DES LARVES DES ABEILLES
A. Pebrine OU MALADIE DES CORPUSCULES. — Dans l'évolulion des graines ou œufs des vers à soie et de leurs mues successives, les vers, au lieu de grossir également et régulièrement, s'inégalisent, cessent de manger, montrent des retards dans leurs mues et meurent en partie à chacune de ces périodes de leur développement. Les plus vigoureux réussissent quelquefois à s'encoconncr, mais le plus souvent ils n'aboutissent pas à produire une récolte normale. De Quatrefages avait remarqué sur la peau de ces vers et à leur intérieur des taches très petites, comme un semis de poivre noir, d'où le nom de pébrine qui leur avait été donné. Guérin-Menneville (1) avait observé pour la
Fig. 172. — Nosema bombycis, 500 diamètres. — a, cellules.
première fois de petits corpuscules ovoïdes et réfringents (voyez page 105) que Lebert et Frey (2) avaient donnés comme les parasites de cette maladie. Gornalia (1856) avait aussi entrevu leur importance pathologique. Osimo (3) et Vittadini avaient découvert ces corpuscules dans les œufs et fondé sur l'examen microscopique le diagnostic des bonnes et des mauvaises graines. Pasleur(4), qui a institué à propos de cette maladie les expé-
(1) Guérin-Mennovillc, Etudes sur les malndies des vers à soie; Mémoires de la Société d'agriculture de France, 2= série, t. V, 1849.
(2) Lebert et Frey, Annuaire de la Socidté des 7iaturalistes de Zurich, 1856 ; Lebert, Maladie de l'insecte de la soie, Berlin, 1858.
(3) liechtrc/ies sur les maladies des vers à soie, Padotie, 1859.
(4) Etudes sur les maladies des vers à soie, Paris, Gautliier-Villars, 1870. Voyez
FLACIIERIK OU MALADIE UIÎS MORTS-rLATS.
riences les plus ingénieuses, a donné on même temps les moyens d'en préserver les magnaneries, 11 a observé que les corpuscules n'existent à aucun moment du développement des vers à soie normaux, tandis que les vers provenant de graines déjà infectées en sont remplis. Lorsqu'un animal succombe à la maladie, son corps tout entier est transformé en une bouillie de corpuscules. Pasteur a constaté que l'inoculation par pipùre à la peau, ou l'absorption de ces corpuscules semés sur une feuille de mûrier, amènentleur généralisation dans tout l'animal, consécutivement à l'envahissement de la peau dans le premier cas, de la tunique intestinale dans le second. Les déjections des vers corpusculeux tombées sur les feuilles du mûrier ont le même effet. Ainsi se trouvait élucidé le mode de contagion. Si le ver à soie est contagionné avant la période d'encoconnement, comme la maladie est assez lente à se développer, il pourra paraître sain en ce moment elles œufs de la chrysalide seront plus ou moins envahis. Les vers qui naîtront d'œufs corpusculeux seront malades dès leurs premières mues et ne pourront pas arriver jusqu'au cocon. La maladie est donc à la fois contagieuse et héréditaire.
Nous savons peu de chose relativement aux cultures de ces organismes, ni sur la place qu'ils doivent occuper en botanique. 11 est probable qu'il ne s'agit pas d'une bactérie, mais bien d'une levure.
B. Flacherie ou MALADIE DES MORTS-FLATS. — La flachcrie est une maladie des vers à soie sans aucun rapport avec la précédente, qui est causée parla pénétration, à travers la muqueuse, de vibrions et de micrococci développés dans la fermentation des feuilles de mûrier.
Cette maladie des vers évolue très rapidement; ils cessent de manger, sont immobiles et languissants, et périssent en quelques heures. Après leur mort ils deviennent bientôt mous, puis ils pourrissent en prenant une couleur noire dans l'intervalle de vingt-quatre ou quarante-huit heures. La maladie atta-
aussi : Vcrson oL Vlacovitch, Recherches sur la gattine et la flachena. Traduction do M. Maillot (Publication de la station scricicolc do Montpellier. 1874, — Duclaux, Chimie biologique ûans V Encyclopédie chimique Fromy, 1883, p. 880.
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que à la fois une grande quantité de vers cl elle est manifestement contagieuse.
En étudiant le contenu du canal digestif de ces vers, Pasteur y trouva les feuilles de mûrier envahies par les mômes micro-organismes qui se développent dans la fermentation artificielle in vitro de ces mêmes feuilles. Les micro-organismes sont de vibrions, très mobiles comparables à ceux de la fermentation butyrique ou de la putréfaction, parfois pourvus d'une spore, de très petits micrococci en chapelets et associés deux par deux, et des bactéries moins longues et moins grosses que les premières.
Pasteur et Raulin ont étudié le mode de contagion par piqûre des vers et par l'alimentation avec des feuilles contaminées
Fig. 173. — Micrococcus boinbycis, d'après Cohii. COO diamèli'cs.
par les produits de déjection des vers malades. Dans le premier cas, les vibrions s'introduisent par la peau et le sang dans toute l'économie jusqu'à l'intestin ; ils suivent une marche inverse, de l'intestin dans le sang et dans tous les organes dans le second. Un papillon contaminé donne, par l'accouplement, la maladie à la femelle, et l'on trouve les micro-parasites dans la poche copulatrice (Chiozza).
La marche de la contagion et de la maladie elle-même est variable; 1q temps qui sépare l'infection de la mort de l'insecte varie de douze heures à deux ou trois semaines. Quelques-uns ne sont nullement atteints, ce qui se comprend très bien puisque l'organisme du ver est fait pour résister aux micro-organismes de laputréfaction de la feuille de mûrier qui se reucontrentordinaireinent, e;i petite quantité il est vrai, dans son alimentation.
Les vers inoculés par piqûre meurent plus rapidement et plus sûrement que lorsqu'on leur fait manger des feuilles putréfiées. Les vers à qui l'on injecte par l'anus, dans le tube
M.VL.VDIl!: DES LAKVES DES ABEILLES.
tligestif, uno goultc de liquido provenant de la malière intestinale d'un ver mort-tlal ou de la fermentation artificielle de feuille de mûrier, meurent tous infailliblement en vingt-quatre ou trente-six heures (Ferry delà Bellono)(l). Ce dernier résultat s'explique parce que les microbes introduits par la bouche peuvent être altérés et détruits par l'acidité des sucs digestifs, ce qui n'a pas lieu pour ceux qui pénètrent par l'anus. La virulence se renforce par le passage des micro-parasites dans un ver, si bien que lorsqu'ils proviennent d'un mort-flat ils sont plus actifs que ceux qui résultent de la fermentation d'une feuille.
La vulnérabilité, la sensibilité des vers à cet empoisonnement, sont en rapport avec les périodes de mues successives et surtout avec celle qui précède l'encoconnement, car les vers mangent alors avec une voracité prodigieuse. L'intoxication sera plus facile si les vers sont affaiblis par les mues ou si leur tube digestif est surchargé d'aliments. Ces différentes conditions physiologiques donnent la raison de la diversité d'action de la cause patliogénique et de l'inégale réceptivité des sujets.
Maladie des larves des abeilles. ■ — Les larves des abeilles sont aLteinLes d'une maladie parasitaire causée par des bacilles. Elles succombent à cette invasion et se putréfient. Cette maladie est connue en Angleterre sous le nom de « foul-brood ». Les bacilles ont été isolés par MM. Cbeshire et Cheyne (2). Ils présentent des extrémités arrondies ou coniques ; ils sont mobiles et donnent sur la gélatine des groupes ovalaires, pii'iformes. De la partie amincie partent des ramifications. Ils liquéfient la gélatine après l'avoir troublée. .Sur la pomme de terre ils forment de très grandes spores qui ne se colorent pas par la méthode d'Erlich. Le bacille se colore assez difficilement par la méthode de Gram. Injectés sous la peau de la souris, ils déterminent un œdème et la mort en vingt-quatre heures. Chez un cobaye il se développa une nécrose du muscle et l'animal mourut au bout de six jours.
(1) Ferry de la Bcllone, Recherche exi>h-imenlale sur les causes de la flacherie des vers à soie. Comptes rendus du congrès international séricicole, 1878.
(2) Journ. lioyal microscopical Society , 1885, p. 582.
CHAPITRE PREMIER
INFLAMMATIONS CONSÉCUTIVES AUX PLAIES ET LIÉES A LA PRÉSENCE DES BACTÉRIES.
^ {. — Ëtiologie générale.
Les maladies diverses qu'on peut considérer comme consécutives aux plaies, bien que très nombreuses et variées, appartiennent en quelque sorte à une même famille. Elles sont en effet caractérisées par des inflammations superficielles ou profondes aboutissant pour la plupart à une suppuration limitée ou étendue et diffuse. Elles portent sur le tégument, le tissu conjonctif sous-cutané ou profond, parfois sur le tissu périostique ou sur les articulations. Elles produisent souvent des inflammations des vaisseaux et ganglions lymphatiques, des veines et de l'endocarde, et elles sont alors, suivant leur origine et suivant la multiplication plus ou moins considérable des bactéries, suivant l'état des sujets, accompagnées parfois d'emljolies, de pyémie, de septicémie, ou de gangrène. Elles sont le plus communément du ressort de la chirurgie; cependant quelques-unes, qui paraissent au premier abord spontanées comme l'érysipèle, sont placées souvent dans les services de médecine.
La preuve de leur parenté nous est fournie par la connaissance des micro-organismes ; aussi commencerons-nous tout
INFLAMMATIONS CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
d'abord par exposer l'étioloo^ie générale des maladies consécutives aux plaies.
Les micro-organismes des inflammations consécutives aux PLAIES. — Des histologisles, des aQatomo-patliologisles et des chirurgiens avaient depuis longtemps signalé la présence dans les liquides inflammatoires, dans le pus, etc., de micro-organismes consistant en microcoques disposés isolément ou en amas ou en chaînettes. Nous reviendrons sur cet historique à propos de chaque maladie prise en particulier. Mais on ne savait pas si ces micro-organismes appartenaient à la même espèce ou à des espèces différentes. C'est surtout aux travaux d'Ogston et de Rosenbach [i) que nous devons celte différenciation.
Ogston avait déjà différencié les bactéries en amas des bactéries en chaînettes et en faisait deux espèces différentes, les staphylococcus et les streptococcus ; avec le staphylococcus injecté dans le tissu cellulaire d'un animal, il avait trouvé, à la limite de la partie ramollie de l'abcès, des masses de microcoques d'apparence nuageuse qui détruisaient le tissu comme par une invasion périphérique. Avec le streptococcus, la lésion est moins rapide et moins destructive. Il n'y a pas de cocci en nuages, mais seulement des chapelets entre les éléments du tissu.
Rosenbach a isolé les diverses espèces des bactéries du pus. Il a constaté l'existence de ces deux formes principales, mais si l'on fait des cultures du streptococcus sur la gélatine ou sur l'agar-agar, il perd sa forme de chapelet, si bien qu'on ne peut plus le distinguer du staphylococcus par l'examen histologique. D'après nos recherches personnelles, au contraire, on peut bien distinguer même dans les cultures, dans la gélatine et dans le bouillon, les caractères histologiques de ces deux espèces. Mais c'est surtout à l'œil nu, par la forme des cultures obtenues avec la gélatine et l'agar-agar, par leur disposition et leur mode de croissance, que Rosenbach est arrivé à en isoler cinq espèces différentes. Les bactéries du pus les plus fréquentes senties suivantes :
l'Le microbe pyogénique de Pasteur, que notre illustre sa-
(i) Mihrnorrjanismen bci den Wun linfecliom-KrankheUcii des Menschen, Wioslaflen, 1884.
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vant avait trouvé et isolé dans l'eau de Seine (voy. page 121). Pasteur l'a cultivé et injecté à des animaux chez qui il a produit des suppurations locales. En rinjcctant dans la veine jugulaire des lapins, il a déterminé une infection purulente avec des abcès métastatiques. Ce vibrion ou coccus ovoïde a été vu par Ogston et par Rosenbacli, mais non constamment et seulement dans les premiers faits que celui-ci a observés. Rosenbacii ne l'a pas retrouvé par la suite, si bien qu'il subsiste un certain doute sur son existence habituelle dans le pus.
2" Le stapJiylococcus mireiis, caractérisé par des cultures de couleur jaune d'or, opaques, qu'on obtient sur l'agar-agar. Ce microbe est le même que Pasteur * a vu dans le furoncle. 11 existe dans les abcès de Fig.i-4.-siaphy- pyémie, de la fièvre puerpérale, de l'ostéo-
lococcus pyoge- . il'
nés iiureus,' d'à- myélite. Nous l'avous trouvé dans un cas d'endo-
près Roseubacli. i-i i ' i p • i -i
cardite ulcéreuse, dans un lait de pneumonie gangréneuse en même temps qu'une bactérie saprogène, dans un cas de méningite cérébro-spinale, de pleurésie purulente, de néphrite parenchymateuse, et dans une observation de tétanos traumatique où il existait dans les méninges et le cerveau avec le staphylococcus albus. C'est probablement le microbe observé par Pasteur dans l'ostéo-myélite, par Bouchard dans la néphrite de cette maladie, par Slruck et Fédor Krause. Sur une lamelle d'agar-agar, à 37°, il se développe suivant une strie opaque qui devient plus tard jaune orange, comme une touche épaisse faite au pinceau avec une couleur à l'huile. La plaque s'élargit ensuite en formant des facettes arrondies de 3 à 4 millimètres de diamètre, et elle se fonce de plus en plus. Elle reste toujours superficielle à la surface de l'agar-agar. Elle se développe plus lentement si on ne chauffe pas la plaque. C'est pour cela qu'il vaut mieux se servir d'agar-agar que de gélatine. Il liquéfie assez vile la gélatine.
Ce microcoque se développe bien aussi sur les pommes de terre et le sérum du sang gélatinisé. On peut faire pendant un an et davantage des cultures successives avec les premières.
En examinant les cultures, on voit des microcoques ronds, régulièrement placés à distance égale les uns des autres dans une masse homogène. Si l'on injecte les cultures obtenues sur l'agar-
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agardansla plèvre on dans le genou d'un lapin ou d'un chien, le lapin meurt la nuit suivante. S'il vit vingt-quatre heures, il meurt avec de grands ahcès. Le chien survit à l'injection dans le genou, mais il y a une suppuration suivie de perforation de la jointure. Ce microbe ne donne pas de mauvaise odeur à la suppuration; il ne développe pas de gaz. Il transforme l'albumine en peptones solubles.
3° Le staphjlococcus flavescem (Babes), intermédiaire entre l'aureus et l'albus, possède d'une façon générale les mêmes propriétés que ces deux microbes. Sur les plaques de gélatine, la culture est incolore, mais elle présente un noyau de telle sorte que la culture ressemble à une cellule. Sur l'agar-agar elle donne une couche mince qui devient jaune au bout de huit jours et seulement dans sa profondeur. Elle liquéfie la gélatine et donne à sa surface une couche blanche épaisse. Ce microbe tue les souris, en donnant tantôt des abcès, tantôt une espèce de septicémie.
4" Le stap/iTjlococcus pyogeiics albns. — Les cultures formées par ce micrococcus sont semblables aux précédentes, à l'exception de la couleur, qui est blanche comme une tache de couleur à l'huile. Il se développe très vite. En général, il faut faire des cultures successives pour avoir de bons résultats. On ne peut le distinguer au microscope du staphylococcus aureus. Son action pathogénique est la même.
5" Le stapJiylococcm pyogenes citreus, trouvé par Passet dans certaines suppurations et dont les propriétés sont semblables à colles du précédent, sauf la couleur de la culture, qui est jaune citron.
6" Le micrococcus pyogenes tenins. — Ce microbe est plus rare que les précédents. Rosenbach en a obtenu trois fois des cultures pures. Ces cultures sont tellement a^ï^Îv' fines qu'on les distingue à peine à l'œil nu. Sur " '< -.ii^''' l'agar-agar, on voit se développer une couche l'ig ito. - Mi-
. , . • » . crococcus pyo-
vitreuse mince comme un vernis. Au microscope, goncs tcmiis il se présente sous la forme de cocci irréguliers, <i'''"''"'py'='"^un peu plus grands que les précédents, un peu plus allongés et présentant à leurs deux pôles des points plus foncés.
Les abcès causés par ces parasites sont très caractéristiques.
car ils sont purement locaux, sans fièvre ni pyémie consécutive.
7° Le slreptococciis pyogenes. — C'est l'organisme en chapelet. 11 y en a de deux espèces: celui de l'érysipèlc et celui des abcès, ou streptococcus pyogenes. Ce sont là les streplococci de Ogston, les chaînettes de Loffler, le streptococcus pyogène de Rosenbach, les microbes que nous avons dessinés dans le phlegmon. Par l'examen au microscope, Rosenbach n'a découvert aucune différence entre les deux variétés du streptococcus, mais leurs cultures ne sont pas les mômes. Le streptococcus pyogenes donne sur la gélatine une pellicule ronde un peu blanchâtre et ne liquéfie pas la gélatine. Sur l'agaragar. il se développe plus facilement. Si l'on fait une strie de culture sur une plaque de verre couverte de gélatine, il se développe en forme de bande avec des centres opaques. Plus tard, la culture grandit, devient saillante et brunâtre, avec un bord plat, quelquefois plus épais, formant une sorte déterrasse ou de talus autour du plateau central. L'épaisseur de la culture atteint 2 ou 3 millimètres en trois semaines. Il ne produit pas de putréfaction. Il transforme l'albumine en peptone soluble. Si l'on examine les cultures de streptococcus pyogenes avec un faible grossissement, on voit que leur bord est festonné, frangé, réticulé. L'examen des cultures avec un fort grossissement démontre les chaînettes bien connues.
Les lapins ne sont pas très sensibles à l'injection du streptococcus pyogenes; ils ne présentent alors rien de plus que des abcès locaux. Les souris sont plus susceptibles. Elles sont atteintes d'une suppuration avec dissection du tissu sous-cutané, et meurent au bout de trois ou quatre jours (1).
8° Le bacillus pyogenes fœtidus se présente sous la forme de
(I) Passet {Fortschvitte cler Medicin, n"» 2 et 3, 1885; a isolé on outre, dans le pus, par les procédés de Kocli, trois niicro-orgauismes : 1° un bacille qu'il nomme bar.iUus pyogenes fœtidus, de 1 |;., 4 de longueur sur 0 [ji, 6, donnant sur la gélatine des cultures à odeur fétide ayant rapparcncc d'un voile gris transparent; 2° un stapliylococcus albus ccreus, et 3» un stapliylococcus fiilvus cereus. Ces deux derniers se présentent sur la gélatine sous l'orme de gouttes analogues h la cire, le dernier de couleur jaune citron. Ces stapliylococci ne sont pas inoculables aux animaux. Le bacillus fœtidus u'a pas non plus de propriétés pathogènees bien prononcés. H n'a pas retrouvé le micrococcus tenuis de Rosenbach. Par contre il a observé un microorganisme pseudo-pneumonique que nous avons décrit h la page lU.
INFLAMMATIONS CONSÉCUTIVES AUX PLAIES. 287
petits bâtonnets arrondis ;ï leurs extrémités, ayant 0, G à 1;;,,45 en longueur, à peine mobiles se cultivant en plaques blanches sur la gélatine qui n'est pas liquéfiée. Les cultures répandent une forte odeur de putréfaction. Son injection aux souris et aux cobayes fait mourir ces animaux en vingt-quatre heures. Passet ne les a retrouvés que dans le sang. Jîabes a trouvé un bacille en tout semblable à celui de Passet, mais qui tue les souris seulement en quelques jours, il cause souvent des abcès du foie. Dans le pus des abcès et dans les petits nodules non encore abcédés on trouve des bacilles entre les cellules embryonnaires. Ces bacilles montrent des parties foncées à leurs extrémités et souvent en leur milieu.
Parmi les organismes décrits par Rosenbach, les plus communément observés sont le slreplococcus et le staphylococcus.
Par la comparaison des faits de suppuration et des organismes qu'il y a constatés, Rosenbach est arrivé à tracer une histoire clinique du phlegmon basée sur la connaissance de ces microbes, et presque à diagnostiquer l'espèce bactérienne de chaque abcès par ses caractères constatés à. l'œil nu, par sa marche, son siège et son évolution.
Ainsi, il a vu le staphylococcus aureus dans les abcès où le pus était en général de couleur jaunâtre, à la tête, au sternum, îi la région mentonnière, sous-maxillaire, à l'avant-bras, à la mamelle, dans les furoncles de la lèvre supérieure, dans l'empyème, dans un abcès périnéphrétique ; le streptococcus, dans le phlegmon sous-cutané, au genou, au bras, au menton, etc., et en général dans les abcès phlegmoneux, dont le pus est blanc. Le staphylococcus et le streptococcus étaient unis dans les abcès lymphangitiques consécutifs aux pustules anatomiques de la main, dans les abcès parotidiens, une fois dans une plcui'ésie.
Le micrococcus tennis a été observé dans plusieurs abcès, chez des enfants, sans rougeur ni gonflement des tissus et sans fièvre ; ces abcès ont guéri très rapidement après la ponction. Il a été vu dans deux épanchements pleurétiques sans fièvre.
Lorsque les animaux sont tués par une injection de ces microbes, on peut en obtenir des cultures pures par leur sang.
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De CCS faits, il est vrai encore peu nombreux, car il n'a observé que trente cas de suppurations, Rosenbacb conclut que le streptococcus détermine des pblegmons généralement superficiels, quelquefois sans collection purulente, ou érysipélateux à évolution lente. L'exsudat est d'abord formé de sérum floconneux; le pus se montre plus tard, après une semaine environ. La fièvre s'allume alors et la guérison est lente.
Le staphylococcus préside aux phlegmons plus aigus qui s'abcèdent plus rapidement en détruisant les tissus.
Les recherches de Rosenbacb, que nous venons d'analyser, datent de peu de temps et elles ne sont pas complètes. Aussi, bien que nous les considérions comme excellentes et devant servir de point de départ aux travaux ultérieurs, il est impossible de les regarder comme définitives. I-ia méthode employée par Rosenbacb a consisté simplement, en effet, à faire des stries avec l'aiguille sur la gélatine; il n'a pas ensemencé des plaques de gélatine avec les liquides ou les cultures diluées en se servant du procédé d'isolement des bactéries de Koch, qui est assurément bien supérieur. Nous avons contrôlé les recherches de Rosenbacb et appliqué la méthode d'ensemencement dilué sur les plaques. Nous avons chaufl'é l'agar-agar au bainmarie et pratiqué l'ensemencement dans l'agar encore liquéfié à 40°, que nous avons versé ensuite sur des plaques. Avec cette méthode, on peut bien distinguer les colonies caractéristiques de celles que forment les colonies de bactéries accidentelles, ce qui n'est pas toujours possible dans les stries. Il sera bon aussi de faire ces cultures sur d'autres milieux nutritifs, comme le sérum du sang de bœuf gélalinisé ; car il peut se faire que certaines bactéries du pus ne croissent pas sur l'agar-agar.
Enfin on peut supposer qu'il existe dans le pus, pendant la vie des malades, ou après leur mort, des bactéries accidentelles qui n'ont pas un rapport direct avec la suppuration et qui cependant sont isolables par les cultures et pathogènes relativement aux animaux à. qui on les injecte. 11 ne suffît pas en effet qu'une bactérie soit cultivée, isolée et produise une maladie chez un animal, pour être sûr qu'elle donne cà l'homme une maladie déterminée.
C'est pour ces différentes raisons que nous accordons aux
VÉSICO-PUSTULES DE LA RÉGION DORSALE DES DOIGTS
recherches d'histologie pure une grande valeur, recherches qui ont été un peu négligées par Rosenbach.
Dans l'étude de ces différentes maladies, nous procéderons des plus simples aux plus complexes, des moins graves aux plus dangereuses, telles que la pyémie et la septicémie, et nous finirons par des maladies qui sont en connexion intime avec celles qui succèdent aux plaies, comme l'endocardite et les néphrites bactériennes.
§2. — Vésico-pustules de la région dorsale des doigts, de la main et du poignet chez les anatomistes.
Les personnes qui ont souvent les mains en contact avec les liquides septiques des cadavres sont sujettes à une éruption du dos des doigts, de la main et du poignet, qui commence par une petite papule péripilaire, surmontée très rapidement d'une vésicule acuminée, très petite, siégeant autour d'un poil et qui s'étend en se remplissant d'une sérosité louche oupuriforme. Le siège de la lésion dans une région pourvue de poils, et autour d'un poil qui en occupe toujours le centre comme dans toute périfolliculite pilo-sébacée, sa cause qui réside dans le contact prolongé de la peau avec des liquides irritants, nous font penser qu'elle est due à la pénétration de ces liquides à la surface de la peau autour du poil, dans un follicule pileux. D'autres fois ces vésico-pust ,.ies siègent au poignet dans une zone circulaire en bracelet, et elles paraissent causées par le frottement que produit le bord d'une manchette imprégnée de sang ou la manche du vêtement avec lequel on fait des autopsies et qui est tachée de liquides irritants.
L'évolution de ces vésico-pustules est très rapide : en vingtquatre ou trente-six heures elles sont arrivées à leur période d'état. Lorsqu'on les perce et qu'on examine leur contenu à l'état frais, on voit ordinairement, avec des globules de pus, une grande quantité de micrococci isolés, ou deux par deux ou en chaînettes mobiles, qui répondent à la description du strcptococcus (voyez pl. I, les organismes de la tourniole et fîg. 28, ceux du phlegmon). Ces micro-organismes se teignent très bien par les substances colorantes de l'aniline sur dos la-
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melles où on laisse dessécher le liquide de la vésico-pustule.
Au lieu d'une pustule unique qui disparaît en trois ou quatre jours en laissant simplement une tuméfaction limitée de la peau, on peut observer plusieurs pustules développées en même temps ou successivement, et alors le tissu conjonctif environnant, de la surface de la peau aux parties profondes, présente une rougeur et une inflammation œdémateuse diffuse, plus ou moins étendue au pourtour de la plaque que forment ces éruptions. De là les lymphatiques peuvent être enflammés eux-mêmes, et il en résulte des traînées rosées irrégulières, visibles sur la peau de l'avant-bras. Cette lymphangite superficielle se limite spontanément à la région envahie ; il est rare qu'elle s'étende jusqu'à déterminer la tuméfaction des ganglions du coude et de l'aisselle. Nous rangeons cette inflammation, habituellement très superficielle et sans gravité, dans les lésions par plaies, car les micro-organismes qui la déterminent pénètrent vraisemblablement par effraction dans l'épiderme autour du collet des poils et de là dans les follicules pileux.
§ 3. — Tourniole.
La tourniole, inflammation superficielle de la peau, limitée au bord de l'ongle et à sa racine, a presque toujours pour cause une piqûre du repli sus-unguéal. Elle survient lorsque ces piqûres sont faites avec des instruments souillés de micro-organismes ou lorsqu'on plonge les doigts dans des liquides septiques ou irritants. Bientôt la peau du pourtour de l'ongle se tuméfie et rougit, l'épiderme est soulevé par de la sérosité qui devient louche ou puriforme. Un œdème inflammatoire s'étend au pourtour. Lorsqu'on examine au microscope la sérosité louche de la bulle, on y trouve, en même temps que des globules de pus et des globules rouges du sang, une grande quantité de micro-organismes en chaînettes (voyez la planche 1, en bas et à gauche de la planche). Us répondent à la description du strcptococcus pyogène, et ils existent pendant tout le temps que durent la suppuration et la sécrétion au niveau de l'ongle, c'est-à-dire de quatre à huit jours.
Lorsque la tourniole résulte de l'absorption d'un virus sep-
PÉRIFOLLICULITES CONGLOMÉRÉES.
lique, comme cela a lieu par exemple chez les anatomistes, la partie dorsale du doigt qui en est le siège présente parfois des traînées de lymphangite, des pustules et des tubercules aoatomiques au niveau de la phalangine ou de la phalange, et il en résulte des lésions plus profondes qui peuvent durer jusqu'à un ou plusieurs mois, s'accompagner de lymphangite, d'adénites, etc.
La tourniolc est une affection très commune chez toutes les personnes qui travaillent de leurs mains en maniant des liquides ou des poussières plus ou moins irritants.
Kosenbach a décrit sous le nom d'érysipéloïde du doigt [crijsipelas chronicum, erythema micjrans) une affection sui generis qui survient dans les mêmes conditions que la tourniole, à la suite d'une petite plaie au même lieu, et qui est caractérisée par une infiltration rouge bleuâtre de la peau. Elle se montre souvent chez les cuisinières qui touchent de la viande crue et des substances irritantes. Elle dure habituellement une semaine, sans qu'il y ait de fièvre ni de réaction générale. Rosenbach a cultivé la sérosité de cette affection sur de l'agaragar et il a vu se développer une petite culture de micrococci. Il s'est inoculé cette culture et il a reproduit sur son doigt la même lésion.
§ 4. — PérifoUiculites conglomérées.
Leloir a signalé (Société anatomique, mai 1884) une forme particulière de périfolliculites agminées en plaques, eiégeant sur le dos de la main, du poignet et de l'avant-bras, caractérisées par une saillie circulaire de la peau à bords nettement limités. La surface de la plaque, de couleur livide, est criblée d'une quantité de petits trous du diamètre d'une grosse épingle environ. Ces trous occupent la place de follicules pileux dont les poils sont tombés. La pression en fait sortir une rosée de gouttelettes de pus et quelquefois des filaments caséiformes ressemblant à un fin vermicelle. L'examen des coupes de la peau démontre que la lésion siège dans les follicules pilo-sébacés. L'épiderme est conservé à la surface de toute la plaque ; la couche épidermique superficielle, la couche granuleuse, avec son éléidine, persistent; le corps muqueux présente entre ses
mâl\dies consécutives aux plaies.
éléments des cellules migra Irices. Celles-ci s'accumulent autour des follicules pileux. Ces derniers sont remplis de cellules épidermiques et de corpuscules de pus granulo-graisseux ; parfois on y rencontre quelques poils plus ou moins altérés, affectant des dispositions tout à fait irrégulières. Les follicules pileux, quelquefois transformés en kystes, apparaissent à l'œil nu comme des points jaunes, mais le plus souvent ils sont dilatés sur toute leur longueur, et ils s'ouvrent largement, à la surface de la peau, par les orifices signalés plus haut.
Dans le derme enflammé et infiltré de petites cellules rondes, surtout au voisinage des follicules pilo-sébacés et des glandes sudoripares, on reconnaît un assez grand nombre de microbes sur les préparations colorées au violet de méthyl et traitées par la solution d'iodure de potassium iodé. Ces bactéries siègent de préférence au voisinage des vaisseaux, des follicules pileux et des glandes sudoripares, mais on en trouve aussi entre les cellules rondes qui infiltrent le derme et parfois, mais rarement, dans de grosses cellules qui peuvent être regardées comme des cellules géantes. Elles siègent aussi dans les fentes lymphatiques du derme. Ce sont des micrococci ronds, isolés ou disséminés sous forme de double point, assez volumineux et parfois un peu inégaux; ils se réunissent en groupes constituant de véritables zooglœes de cellules isolées, ou deux par deux, plus grosses à la périphérie de la zooglœe qu'à sa partie centrale et peu tassées les unes contre les autres. Ces micrococci sont alors masqués et englobés par une masse gélatineuse.
Le sang recueilli soit au bout des doigts de la main malade, soit loin de la lésion, dans la circulation générale, contient des micro-organismes semblables, ce dont Leloir s'est assuré en le cultivant avec l'aide et dans le laboratoire de Duclaux. Les cultures faites dans du bouillon de veau donnent lieu à la pullulation de ce même organisme isolé, en double point, très mobile, et en petits amas ressemblant parfois à une chaînette, ou constituant de véritables zooglœes avec une enveloppe gélatineuse. Ces amas de microbes tombent et se déposent au fond du vase. L'inoculation deceliquideauxlapinsproduitune parésie, desaccidents locaux, de la rougeur, do la gangrène, et se termine généralement par la mort des animaux au bout d'une huitaine de jours.
FURONCLE ET ANTIIllAX.
Co micro-organisme ressemble beaucoup, d'après Duclaux, à celui que ce savant a isolé dans le boulon de Biskra et dans le sang d'un malade qui en était porteur.
Ces plaques de périfolliculites agminées guérissent spontanément par la simple compression, dans l'espace de six semaines environ.
Cette maladie soulève bien des questions : le micro-organisme est-il introduit dans les parties enflammées, après qu'elles se sont ouvertes à l'air par l'issue du pus à l'orifice des i'ollicules pileux, ou au contraire les microbes existaient-ils au préalable dans ces lésions avant qu'elles se soient ouvertes? L'inCection du sang, le transport par ce liquide des micro-parasites sont-ils primitifs ou consécutifs? La lésion est-elle due à l'introduction de micro-organismes par les follicules pileux ou au développement concomitant de ces bactéries et de l'inflammation? Ces diverses questions ne sont pas résolues, et l'étiologie de cette affection n'est pas encore élucidée.
§ 5. — Furoncle et anthrax.
Le furoncle est une petite nodosité inflammatoire, dure, profonde, occupant le derme et le tissu conjonctif sous-cutané, dans le centre de laquelle il se produit une nécrose du tissu; la portion nécrosée ou bourbillon s'élimine avec le pus lorsque ce liquide a soulevé l'épiderme et s'est ouvert une voie au dehors. Le pus du furoncle contient des micrococci qui ont été étudiés pour la première fois par Pasteur. Ces microbes aérobies, formés de petits cocci sphériques réunis deux par deux, rarement par quatre, fréquemment associés en amas, existent déjà dans la partie de la peau poéminente et rouge où le pus doit apparaître. On n'a jamais rencontré ce micro-organisme dans le sang de la circulation générale. 11 se cultive très bien dans l'eau de levure et dans le bouillon de poule (Pasteur) (1). Nous avons vu précédemment que ce microbe n'est autre qu'un staphylococcus pyogene (voyez plus haut, page 128).
L'anthrax débute par une induration profonde du tissu cel-
(I) De l'extension de la théorie des germes à l'étiologie dn quelques maladies communes {Comptes rendus de L'Académie des sciences, 3 mai 1880).
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liilaire sous-cutané. Il est habituellement précédé par plusieurs furoncles qui se réunissent en une plaque ayant les dimensions
Fig. 176. — Staphylococcus pyogenus aurcus (Rosenbach).
d'une pièce de cinq francs, jusqu'à celle de la paume de la main, ou davantage. Son siège le plus habituel est à la nuque. Toute la partie envahie est infiltrée de pus et de fibrine qui distendent le tissu conjonctif du derme et du pannicule adipeux, si bien que la surface de la peau se nécrose par place ou sur une large surface; des pertes de substance, souvent taillées à l'emporte-pièce, laissent voir le tissu sous-jacent induré et infiltré par un exsudât gris-jaunâtre d'une grande densité. L'élimination du tissu conjonctif étouffé et nécrosé par cet exsudât est lente à se faire, et il en résulte une suppuration sanieuse abondante, que les forces du malade ne supportent pas toujours.
L'anthrax est une inflammation phlegmoncuse circonscrite de la même nature que le furoncle.
Le furoncle et l'anthax paraissent souvent se développer spontanément chez des individus qui y sont prédisposés par le diabète ou par une nourriture trop succulente; mais on les voit naître ordinairement dans des régions de la peau qui sont soumises à des frottements habituels, par exemple au cou, sous l'influence du frottement du col de la chemise, au poignet en contact avec les manchettes ou la manche d'habits malpropres, auprès des vésicatoires pansés sans précaution, ou simplement sur la peau irritée par l'action des vésicatoires, en sorte qu'on peut les regarder souvent comme provenant de traumatismes extérieurs. Lôwenberg, qui a publié une monographie sur le furoncle de l'oreille, et qui en a décrit les micro-organismes semblables à ceux qu'avait trouvés Pasteur (1), fait jouer dans l'étiologie de cette affection un grand rôle aux follicules pilo-sébacés. Il remarque que les poils follets qui fixent à leur surface les micro-organismes de l'air et de l'eau peuvent servir à faire péné-
(I) Lôwonberg, le Furo7icle de l'oreille et la Fwonculose, Paris, 1881.
BOUTON D'ALEP ET DE BISKIU
trerces mêmes bactéries dans les follicules pileux, on leur traçant pour ainsi dire leur chemin. 11 insiste aussi sur ce fait, en faveur de la nature parasitaire de l'affection, que le furoncle se sème pour ainsi dire à son pourtour, et qu'un premier furoncle est suivi d'une série d'autres qui se développent dans son voisinage.
Comment expliquer celte extension? Pasteui' a constaté que le micro-organisme du furoncle ne vit pas dans le sang, Lien qu'il soit aérobie. Inoculé aux lapins, il donne seulement des abcès locaux. Il n'est pas probable, par conséquent, que l'extension des furoncles s'effectue par le transport du micro-organisme par le sang. Il serait peut-être plus rationnel de l'expliquer par l'infiltration séreuse du tissu conjonctif et par l'entrée des bactéries dans les vaisseaux lymphatiques qui le transporteraient à une certaine distance oi^i il se cultiverait dans le tissu conjonctif. Lôwenberg s'arrête à l'hypothèse que le pus, sorti de l'ouverture d'un furoncle, baignant la peau des parties voisines^ lacontagionne et détermine de nouvelles lésions, pourvu qu'il pénètre dans le derme à la faveur d'un ramollissement de l'épiderme, surtout au niveau des follicules pileux.
L'organisme des diabétiques, dans lequel les plasmas contiennent du sucre, paraît être un milieu de prédilection pour les microbes du furoncle. Cependant ils ne se cultivent pas dans l'eau sucrée.
L'anthrax est souvent une maladie grave, en raison de son siège ou de l'état général des sujets qui en sont atteints. Celui des lèvres et de la face se termine quelquefois par une phlébite mortelle de la veine faciale et des sinus de la dure-mère.
§ 6. — Bouton d'AIep et de Biskra.
On désigne ainsi une maladie endémique à Alep, Bagdad, Biskra, Tunis, etc., et dans les environs de ces villes, caractérisée par l'apparition aux membres, et surtout à la face, d'une ou plusieurs élevures d'apparence tuberculeuse, qui, dans la durée moyenne d'une année, s'accroissent, s'ulcèrent et se cicatrisent, en laissant après elles une marque indélébile.
Duclaux (1) a pu étudier, dans le service de Fournier, à l'hôpital Sainl- Louis, un malade atteint du bouton de Biskra qu'il avait contracté en Tu-
(I) Académie de médecine, séance du 19 juin 1884 et Arcliives de physiologie I88i, t. II, p. lOG.
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nisie. Le sang, examiné au voisinage du bouton et dans les vaisseaux de la circulation générale, contenait un coccus de moins d'un millième de millimètre se reproduisant facilement, sous forme de grains doubles ou de zooglœes, dans du bouillon de veau parfaitement neutre. Introduit dans la circulation du lapin, il provoqua chez cet animal une maladie chronique, caractérisée par des poussées successives, dans le derme, de clous gangréneux à leur sommet, quelquefois irrégulièrement disséminés sur toute la surface du corps, d'autres fois agminés et même confluents. D'après l'appréciation de Fournier, ces clous rappellent les caractères du boulon de Biskra. Les animaux ont, pendant les trois ou quatre semaines que dure l'éruption, des symplômes généraux, de l'amaigrissement, des abcès sous-cutanés ; leur poil est hérissé, mais ils continuent à manger. L'éruption commence dix jours après l'inoculalion. Lorsqu'elle a cessé, les animaux se rétablissent. On trouve, dans le pus des clous et des abcès, les mêmes microbes que ceux qui ont été inoculés.
La culture du microbe dans le bouillon de veau concentré, injectée àla dose de 20 gouttes, dans le tissu cellulaire sous-culané, détermine à bref délai une lymphangite suivie d'une gangrène de la largeur de la main. Ce sphacèle guérit et les lapins reviennent à la santé. Duclaux compare cette gangrène à celle de la verge, qu'il a observée aussi dans le service de Fournier.
L'injection, dans une veine de l'oreille, d'une dose plus considérable de ce microbe, d'un quart de centimètre cube, déterminela mort en seize heures avec de la péricardite, des épanchemenls pleuréliques limpides ou colorés par l'hémoglobine, des infarctus hémorrhagiques du poumon, et le passage des bactéries dans le sang et dans les urines.
Duclaux a aussi obtenu des effets moins foudroyants avec des cultures plus anciennes. Au bout de dix jours la virulence a diminué; l'inoculation sous la peau ne donne plus qu'une plaque de gangrène très limitée ; l'injection dans le sang n'amène la mort qu'au bout de quatre, cinq, six jours. La péricardite et la pleurésie sont alors faibles ou nulles, mais on observe des abcès dans le foie, une néphrite purulente avec du pus et des microbes dans les glomérules de Malpighi et dans les tubes rénaux.
En inoculant une culture vieille de vingt-cinq à trente jours sous la peau du lapin, on obtient seulement un petit abcès qui s'ouvre spontanément. En injectant dans le sang la même culture, on détermine une paralysie du train postérieur qui se manifeste seulement quinze jours ou six semaines après et qui est suivie de la mort de l'animal. Au bout de deux mois l'inoculation de la culture est inoffensive.
S'agit-il bien réellement ici du micro-parasite du bouton de Biskra? Cela est probable, mais pour en être sûr il faudrait examiner le sang de plusieurs malades avant la période d'ulcération et le liquide contenu dans le
ÉRYSIPÈLE
bouton lui-môme avant qu'il soit ouvert, car on peut supposer que les micro-or{:;anismes cultivés par Duclaux sont venus par hasard après l'ouverture du clou et par suite dans les cultures. Il faudrait aussi avoir pu reproduire le bouton, chez l'homme, avec des cultures absolument pures isolées par les procédés que nous avons indiqués, car dans le bouton il est impossible de distinguer les bactéries diverses qui peuvent s'y développer.
§ 7. — Érysipèle.
Historique. — Les recherches faites sur l'érysipèle au commencement de ce siècle ont porté surtout sur son anatomie pathologique ; on l'avait considéré comme une phlébite (Ribes, Copland, Cruveilhier) ou comme une lymphangite (Blandin).
Ce n'est que depuis une quinzaine d'années que l'on a étudié d'une façon précise les lésions de la peau dans l'affection qui nous occupe.
Vulpian (1) fit remarquer que, dans les mailles du derme, on trouve une accumulation de cellules lymphatiques. Yolkmann et Steûdner (2) montrèrent que la présence des cellules lymphatiques dansles m ailles du derme devait être rattachée à la diapédèse. Renaut en a donné une excellente description hislologique (3).
Hueter (4) avait déjà signalé la présence des monades dans les plaques de l'érysipèle et les avait identifiées à celles du phlegmon, lorsque JNepveu (5) montra qu'il y avait des bactéries dans la sérosité de l'érysipèle et même dans le sang.
Orth (6) a trouvé aussi des bactéries, et a expérimenté sur des animaux avec le liquide des bulles de l'érysipèle gangréneux. Recklinghausen a trouvé, dans deux cas rapides d'érysipèle, les espaces lymphatiques de la peau remplis de micrococci. 11 y en avait aussi dans les capillaires du rein. Lukomski (7), dans un travail fait dans le laboratoire de Recklinghausen, analyse ces faits et donne dans deux planches des dessins représentant des masses de microcoques dans les
(1) Archives de physiologie, mars 1808.
(2) Centralblatt fiir med. \Visse7isch. , 15 aoûtI8C8.
(3) Dict. encijclop. des Se. méd.
(i) Deutsche Zeitschri/t fûr Chirurgie, t. I, p. 1, 1868. Centralblatt f. d. med. Wissensch. I8G8, n° 35.
(b) Comptes rendus de la Soc. de biologie, t. XXII, p. 104, 1870. (6j Ârchiv f. exper. Palhol. und Pharmalc, t. I, p. 81, 1873. (7) Virchbw's Archiv, t. LX, p. 418.
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vaisseaux et espaces lymphatiques. Pour les mettre en évidence, il traitait par l'acide acétique les coupes des tissus. 11 a fait des expériences sur les animaux, et reproduit des inflammations diffuses avec des bactéries dans les lymphatiques. Fehleisen a établi Tétiologie de cette maladie sur des données absolument sûres.
Définition et symptômes. — L'érysipcle est une dermite œdémateuse superficielle causée par des bactéries spéciales. Elle est caractérisée par des symptômes généraux, et locaux. Les premiers consistent le plus souvent en frissons, céphalalgie, fièvre, embarras gastrique. Les symptômes locaux, observés du côté de la peau, réalisent les quatre caractères essentiels de l'inflammation : la rougeur, la chaleur, la douleur, et la tuméfaction. La plaque érysipélateuse est d'un rouge vif, luisante et saillante, limitée par un bourrelet très net. Elle s'étend rapidement de proche en proche, de l'orifice muqueux ou de la plaie d'où elle est partie, aux régions voisines, à la joue, par exemple, au nez, à l'oreille, au cuir chevelu. La maladie peut rester localisée ou s'étendre par plaques successives continues ou discontinues. Sa durée est en rapport avec son extension.
Étiologie. — Nous plaçons l'érysipèle dans les inflammations bactériennes consécutives auxplaies, parce que le plus ordinairement, lors même que cette maladie semble naître spontanément, à la face, par exemple, on reconnaît à ses débuts qu'elle s'est étendue en partant d'une petite excoriation du coin des lèvres ou de l'angle de l'œil ou des narines ou d'une lésion des fosses nasales. On peut dès lors penser que ces excoriations légères et superficielles ont servi de porte d'entrée aux micro-organismes, et cette hypothèse est fortifiée par la connaissance du caractère contagieux de la maladie. On la voit en effet très souvent se communiquer par simple voisinage de lits et s'établir à l'état d'endémie dans une salle d'hôpital, il existe beaucoup d'érysipèles observés à la suite d'opérations chirurgicales et de plaies, le plus souvent par contagion, dans les services de chirurgie
Fehleisen (1) est le premier qui par des méthodes excel-
(1) Fehleisen, JEtiolojie des Erysipels, Berlin, 1883.
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lentes a démontré que l'érysipclc est causé par des streptococci en chaînettes; il les a cultivés à l'état de pureté sur la gélatine et inoculés souvent à l'homme. On peut aussi les cultiver très bien sur la gélatine. Il a toujours reproduit ainsi l'érysipèle avec ses caractères et sa marche typiques. Rosenbach assimile, au point de vue de leur forme en chaînettes, les microbes de l'érysipèle au streptococcus pyogène, organisme du phlegmon. Ils en différeraient par les cultures sur la gélatine et l'agar-agar. Celles de l'érysipèle sont blanches, moins épaisses, et donnent l'apparence de feuilles de fougères, lorsqu'on a fait une strie sur une plaque de gélatine. La différence des cultures est, en réalité, peu appréciable. D'après nos recherches et celles de Passet, il est en effet à peine possible de distinguer ces deux organismes. Nous croyons aussi que les chaînettes de l'érysipèle sont plus régulières que celles du phlegmon (voy. pl. I). Enfin l'inoculation de l'organisme de l'érysipèle à l'oreille du lapin donne une rougeur diffuse érysipélateuse, ce qui n'a pas généralement lieu pour le phlegmon.
Dans un fait d'érysipèle phlegmoneux de la jambe et de la cuisse où il y avait un abcès profond contenant un pus jaunâtre, la culture de ce pus nous a donné sur l'agar-agar du staphylococcus aureus.
Anatomie pathologique. — Sur les coupes examinées au microscope, on voit des cellules migratrices infiltrées dans les faisceaux du tissu cellulaire, surtout autour des vaisseaux san-
Fig. 177. — Coupe du derme dans l'érysipèle.
e, espace inlerfasciculaire rempli dn diplococci et de chaînettes ; t, t, tissu conjonctif. Grossissement do COO diamètres.
gains et des capillaires lymphatiques, et dans le tissu souscutané à la périphérie des lobules adipeux et des vaisseaux lymphatiques. Les cellules migratrices sont plus abondantes dans
300 MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
le derme que dans les papilles. Les cellules fixes sont tuméfiées et peuvent aussi montrer une division de leurs noyaux. A la diapédèse et à la multiplication cellulaire, il se joint un exsudât séro-fibrineux dans le derme et le tissu sous-cutané. On voit l'endothélium de certaines fentes lymphatiques tumélié, et quelques vaisseaux lymphatiques sous-cutancs remplis de cellules migratrices.
Les micrococci qu'on observe très facilement sur les coupes colorées au violet de méthyle ont un diamètre de 0[;.,3. Ils sont réunis deux par deux ou en chapelets qui présentent souvent une forme sinueuse. Dans les préparations de la peau érysipélateuse, on voit que ces bactéries forment des groupes qui sont situés dans les espaces interfasciculaires [7n, fîg. 177), dans les
Fig. 178. — Coupe du derme dans l'érysipèle.
u, u, section de doux vaisseaux lymphatiques contenant des globules blancs et des chaînettes m. m, de micrococci ; i, tissu coujonctif; a, cellules du tissu conjouctif et cellules migratrices. — Grossissemeut de 600 diamèires.
vaisseaux lymphatiques (u, fig. 178) et dans le tissu adipeux sous-cutané. On peut reconnaître, dans ce dernier, que les bactéries occupent les cellules adipeuses elles-mêmes et sont logées dans le protoplasma qui entoure la gouttelette de graisse.
Les bactéries étaient très nombreuses dans les figures 177 et 178, bien que l'inflammation du derme fût peu intense. Il s'agissait, dans le fait qui a servi à faire ces préparations, d'une plaque d'érysipèle du cuir chevelu récente, consécutive à un érysipèle de la face (1).
(1) Nous avons relaté ces faits dans une communication à la Société médicale dos hôpitaux, on août 1883.
ÉRYSIPÉLE.
Les micro-organismes siègent aussi à la périphérie des follicules pileux, disposition qui peut nous faire comprendre le mécanisme de la chute des cheveux presque constante dans les régions du cuir chevelu touchées par l'affection.
A un examen superficiel, on pourrait confondre les bactéries
Fig. 170. — Coupe do la pOiiu du lohulc de l'oreille dans l'érysipèlo.
e, épiderme; 7)i, corps muqueux; capillaires lymphatiques pleins de globules blancs; l, lymphatique sous-cutani- distendu par les mêmes globules; </, glande sébacée; h, tissu fibreux du derme infiltré de glolmles blancs; 7î, artcrioles; o, vésicules adipeuses; /), globules blancs compris entre elles.
de l'érysipèle avec certaines granulations aihumineuses, très nombreuses dans l'érysipèle, qui se trouvent dans le liquide exsudé autour des cellules adipeuses. Par le procédé de la double coloration, parle violet de inéthyle et l'éosine, les bactéries sont seules colorées en violet, et le doute devient impossible.
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Lorsque rinflammalion érysipélateuse est intense, l'épiderme est soulevé par des vésicules, des phlyctènes, des bulles tout à g fait analogues à celles que l'on peut provoquer
sur la peau par l'application d'un vésicatoirc.
Le liquide de ces bulles contient une assez grande quantité de fibrine et des cellules rondes. Lorsqu'on recherche dans ce liquide les microbes de l'érysipèle, par le procédé habituel (dessiccation d'une goutte de liquide sur une lamelle et coloration), on ne trouve pas toujours des bactéries. Pourtant, c'est en s procédant de la sorte que Nepveu les a obser-
I vées.
Les coupes de la peau durcie, dans Térysipèle intense , montrent une très grande quantité de cellules migratrices dans le derme et le tissu cellulo-adipeux. Dans les bulles ou phlyctènes, le soulèvement de l'épiderme s'est effectué au niveau du stratum granulosum, de telle sorte que le liquide épanché est limité d'un côté par la couche cornée, et de l'autre par le corps muqueux. Les cellules du corps muqueux sont habituellement séparées les unes des autres par un exsudât séreux et par des cellules migratrices qui sont sorties pardiapédèse des vaisseauxsanguins du derme, et ont 'îtreX^ecuf pénétré entre les cellules épidermiques, dans rysipèie sur lagar- ^gg caualicules intcrcell ul aircs notablement
agai'; c, culture. f • i
distendus. Les cellules cpidermiques subissent en même temps des modifications importantes. Les noyaux de certaines d'entre elles montrent une dégénérescence vésiculeuse ; leur nucléole distendu, transformé en une vésicule, repousse et distend le noyau ; lorsque la vésiculation du noyau est complète, sa substance est réduite à une petite masse semi-lunaire appliquée sur un des pôles du nucléole (voy. Manuel d'Iiist. path. de Cornil et Ranvier, t. I, p. 67) ; dans certaines cellules, il se fait une vésiculation, non plus du noyau, mais du protoplasma cellulaire lui-même ; la cellule perd alors sa vitalité et se laisse
ÉRYSIPÈLE
quelquefois pénétrer par une ou deux cellules migratrices que Ton trouve dans son intérieur à côté du noyau. L'évolution épidermique ne s'effectue plus; les cellules du stratum granulosum ne se chargent plus d'éléidine, les cellules épidermiques tombent avant d'avoir parcouru toutes les phases de leur évolution normale, avant la disparition complète du noyau, et avant leur kératinisation. La chute irrégulière des cellules mêlées à des globules blancs détermine à la surface de l'épi-
Fig. 181. — Coupe d'une phlyctèue dans l'iTysipèle.
a, couche corure; b, couche granuleuse soulevée; c, cellules migratrices englobées dans un réticulum flbrineux; d, globules du sang; f, disposition en arcades du réseau fibrineux ; b', corps muqueux ; c, papilles infiltrées de cellules migratrices. — Grossissement de 120 diamèires.
derme, soit des squames, soit des croûtes. Cette modification dans l'évolution épidermique n'est du reste pas spéciale à l'érysipèle et elle se rencontre, en général, dans les affections cutanées avec migration de leucocytes dans la couche de Malpighi et la dégénérescence vésiculeuse des cellules du corps muqueux. Ces troubles de la formation de Téléidine et de la kératinisation des cellules ont été décrits d'une façon générale, par Kanvier (1) et par E. Suchard (2).
(1) Ranvier, Comptes rendus i/e l'Ac. des se, 30 juin 1870, et Archives de physiologie, ;i' série, t. III, p. 12:), 1884. Voir aussi \îlistologie normale et path.de /a /îeaw, daus le 2" vol. du Manuel d'hist. path. de Cornil et Haiivicr.
(2) Suchard, Des modifications et de la disparition du stratum gramdosum de
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Quelquefois l'érysipèle se termine par un phlegmon étendu, ou par une suppuration localisée du tissu conjonctif sousdermique.
Rlieincr (1) a décrit un cas de fièvre typhoïde compliqué d'érysipèle. Dans l'exsudat de l'érysipèle cutané, il y avait des bacilles de la fièvre typhoïde.
§ 8. — Abcès chauds.
La suppuration rapide, la formation d'abcès du tissu cellulaire sous-cutané ou profond, sont-elles toujours liées à la présence du micro-organisme? Telle est la question qui se pose tout d'abord et qui soulève de nombreux problèmes.
Il est un fait d'observation chez l'homme, c'est que dans tout abcès chaud on trouve des micro-organismes ronds, isolés ou en chaînettes, appartenant au staphylococcus ou au streptococcus ou au micrococcus tennis (voyez la description de ces espèces, page 128). Ainsi Ogslon, sur 74 abcès chauds et non encore ouverts, a constamment trouve, dans le pus examiné sur des lamelles après dessiccation et coloration avec les couleurs d'aniline, des micro-parasites (2). L'un de nous a vérifié l'exactitude de ce fait sur une série d'abcès dont le pus était examiné au moment de leur ouverture (3). La question nous paraît donc jugée en ce qui concerne les abcès chauds. S'il se produit des exceptions à cette règle, il faut savoir que le liquide contenu dans un abcès peut, exceptionnellement, ne pas présenter de bactéries, tandis que les parois en sont infiltrées. Les bactéries qui ont existé primitivement au centre d'un pareil abcès ont pu être détruites ou, s'étant mortifiées, n'être plus visibles à l'aide de la coloration par les couleurs d'aniline. C'est par exemple ce que Koch a constaté dans le contenu des abcès progressifs qu'il a déterminés chez le lapin. Les zooglœes en suspension dans le centre de ces abcès ne se coloraient plus, étaient atro-
l'épidenne dans quelques maladies de la penu [Archives de physiologie, 2' série, t. X, n°6, 18 août 1882).
(1) Vircliow's Archiv, t. G, 2" fascicule, p. 185, 1885,
(2) Ogston, Report upon micro-organismen in Surgical diseuses [The bi-ilish médical Journal, 12 mars 1881).
(3) Cornil, Société de biologie, 22 décembre 188-3.
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phices, paraissaient formées d'une masse granuleuse, tandis que celles de la paroi des abcès élaienl tout à fait caractéristiques. ISous devons dire aussi que les abcès froids et certaines collections liquides spécifiques, celles du bubon chancreux, par exemple, échappent le plus souvent à la règle générale qui est applicable aux abcès chauds. Nous verrons plus loin que les abcès froids sont généralement de nature tuberculeuse.
Si les abcès chauds contiennent des bactéries avant le moment oi^i ils sont ouverts par le chirurgien, on doit néanmoins se demander si les suppurations aiguës, provoquées chez les animaux par l'injection sous-cutanée de substances irritantes chimiques aseptiques, s'accompagnent aussi de la production de micro-parasites, en d'autres termes si cette génération de bactéries est inséparable de la suppuration artificielle produite chez les animaux. Recklinghausen (1), dans son Traité de pathologie générale appliquée à la chirurgie, si remarquable par l'érudition et par l'esprit critique, observe que les injections sous-cutanées ou intracornéennes faites avec des agents antiseptiques concentrés comme l'acide phénique et le nitrate d'argent n'en donnent pas moins lieu à la suppuration, alors que leur présence devrait détruire les micro-organismes qu'on suppose présider à la formation du pus. Pasteur (2) pensait d'abord lui-même que les micro-organismes n'intervenaient pas dans les inflammations banales suppuratives, mais seulement dans les maladies infectieuses. 11 avait produit des abcès en introduisant sous la peau des animaux des fragments de laine, etc., préalablement chauffés et ne contenant pas de germes microscopiques. UskofT (3) s'est demandé s'il existe une suppuration sans l'intervention des organismes inférieurs. Pour résoudre la question, il injectait sous la peau de l'eau distillée, du lait, de l'huile d'olive, de l'essence de térébenthine, en employant les procédés anlisepliqucs ordinaires et en bouchant la plaie avec un enqjlàtre. 11 obtenait tantôt un résultat négatif, tantôt une inflammation plus ou moins marquée accompagnée
(1) Recklinghausen, llandbucli der allgemnincn Pathologie dcr Kvcislaufs und der Enidlirung in Deutsche Chirurgie von Billroth und Liic/ce, 188.'!.
i'i) La théorie des germes et xes applications à la médecine et à la chirurgie, note Ino à l'Acaclémio do mcdocine, lo 30 avril 1878.
(3) Virchow's Archiv, 1881, t. LXXXVI, p. 1.^7.
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d'.'ibcès, avec ou sans micro-organismes. L'injection d'huile de térébenthine lui sembla produire presque constamment une inflammation suppurativc sans microbes, d'où il conclut que leur présence n'était pas nécessaire à la suppuration. Orthmann (1) n'a pas obtenu de suppuration chez les chiens avec l'eau, le lait et l'huile injectés sous la peau, mais il a réussi avec l'huile de térébenthine, sans pouvoir déceler la présence de micro-organismes dans le pus. Councilman (2) est arrivé à un résultat annlogue avec l'huile de croton et l'huile d'olive injectées aux. lapins. Il introduisait sous la peau ces substances dans de petites fioles qu'il cassait après la guérison de la plaie par une pression; exercée à travers la peau. Il a vu du pus ne contenant pas de micro-organismes.
Straus (3) a fait de nombreuses expériences d'injections d'huile de croton, d'essence de térébenthine, d'huile d'amandes douces, d'eau stérilisée bouillante, de mercure, et il a également introduit sous la peau des fragments de corps solides stérilisés, drap, sureau, liège et phosphore. Pour éviter l'entrée des microorganismes, il rase, puis il cautérise superficiellement la peau du dos des animaux. C'est à travers cette eschare superficielle qu'il fait l'injection à l'aide d'un tube de verre effilé à l'une de ses extrémités, flambé et bouché à la ouate. Il pousse le liquide à injection en soufflant par l'extrémité bouchée à la ouate. Le trou qui résulte de l'injection est fermé ensuite à l'aide du thermocautère, de façon à rétablir la continuité de l'eschare. Pour introduire sous la peau un corps solide, Straus se sert d'une canule dont le trou est également fermé par une cautérisation au thermocautère. Sur 18 expériences faites avec l'essence de térébenthine, il n'y avait pas trace de pus dans 13 cas ; le liquide contenu dans le lieu de l'injection présentait des gouttelettes d'essence et quelques cellules migratrices ; le tissu conjonctif voisin était ecchymosé, macéré, mais non infiltré de pus. 11 n'y avait pas de micro-organismes. Dans les cinq autres cas, on trouva du pus jaunâtre épais, consistant, offrant l'odeur de la
(1) Ueber die Ursaclien der EUerbildung {Vvcliow's Arcliiu, 1882, t. XC, p. 549).
(2) Zur Aetiologie der Eiterung {Virchow's Arcltiv, 1883, t. XCIl, p. 217).
(3) Du rôle des micro-organismes dans la produclion de la suppuration. Société de biologie, 1884.
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térébenthine. Ce pfis, coloi'é par le violet de gentiane ou par une solution faible de bleu de méthylène, offrait un grand nombre de micrococci. Straus en conclut que, malgré les précautions qu'il a employées, il a introduit quelques germes qui ont provoqué la suppuration dans ces cinq dernières expériences, tandis que dans les treize autres où il n'y avait pas de germes, la suppuration ne s'est pas produite.
Sur cinq expériences d'injection d'huile de croton mêlée avec l'huile d'amandes douces, il n'y a eu de suppuration que dans une seule, et le pus contenait des micro-organismes, tandis que dans les quatre injections non suivies de suppuration le tissu n'en renfermait point.
Avec les fragments de drap, de moelle de sureau, de liège stérilisés et de phosphore, Straus n'a jamais obtenu de suppuration .
Il en conclut que les substances considérées comme irritantes ne suffisent pas à elles seules pour proA'^oquer la suppuration, et ((ue celle-ci résulte de l'intervention d'organismes inférieurs. Nous admettons le bien fondé de cette conclusion en tout ce qui touche les abcès chauds. Le pus du bubon consécutif au chancre mou fait exception à cette règle, d'après Straus (1); le pus, recueilli au moment de l'ouverture de l'abcès et examiné sur des lamelles après coloration, ne contiendrait pas de microorganismes et ne serait pas inoculable ; il ne renfermerait de micro-organismes et ne deviendrait inoculable, comme le chancre mou, ([u'après avoir été infecté lui-même par ce dernier (2).
Mais il faut ajouter que nous ne connaissons pas le microorganisme du chancre simple et que s'il existe, comme cela est probable, nous n'avons pas les moyens d'en déceler actuellement la présence dans le bubon chancreux. Il s'agit là d'une maladie spéciale qui est hors du cadre des abcès chauds.
Notons cependant que des maladies infectieuses spéciales comme la fièvre typhoïde, la variole, l'érysipèle, etc., lorsqu'elles s'accompagnent, ce qui est très commun, d'abcès sous-cutanés
(1) Société de biologie, 24 novombro 1884, et 15 décembre 1884.
(2) Nous n'avons pas vu non plus de micro-organismes dans les liquides do bubons do chancre mou recueillis par Doyen, et ces liquides sont restés infertiles. D'un autre coté Gibier, Ilorteloup, Hiclielot, IJumbert, etc., ont obtenu des inoculations positives avec le pus de bubons (Soc. do biologie et de chirurgie, janv. 1885).
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plus ou moins étendus, de pustules suivies d'ulcération, de clous, etc., ne déterminent pas d'habitude, dans ces accidents nouveaux, la formation des bactéries qui leur sont propres, mais bien des bactéries qu'on rencontre ordinairement dans les abcès et dans les furoncles, c'est-à-dire du streptococcus et des staphylococcus.
L'histologie pathologique et l'étiologie des abcès sont les mêmes que celles du phlegmon que nous allons étudier.
§ 9. — Phlegmon,
Le phlegmon est l'inflammation suppurative du tissu cellulaire. Le tissu conjonctif du derme peut être atteint primitivement d'une inflammation suppurative, mais le plus souvent la peau est envahie consécutivement à un phlegmon qui a débuté par le tissu cellulo-adipeux sous-cutané.
Les causes des phlegmons sont variées : contusions, plaies, traumatisme chirurgical, infection purulente, injections souscutanées médicamenteuses de morphine, d'éther, de sels de quinine, etc. Le pus de ces phlegmons, même lorsque l'inflammation a débuté sans aucune solution de continuité de la peau, contient des micro-organismes. Les expériences que nous venons de rapporter font supposer que le phlegmon est causé par l'introduction de microbes.
MiCRO-ORGANISMES DU PHLEGMON ET LEUR SIÈGE. Le pUS du
phlegmon de l'homme, pris au moment de la première ouverture qui en est faite par le chirurgien, étalé et desséché sur une lamelle et coloré à la fuchsine ou au violet de méthvle, montre toujours des micro-organismes, si nous nous en rapportons à notre expérience personnelle.
Les microbes sont associés deux par deux (diplococci) ou en chaînettes. Les chaînettes sont généralement longues, ondulées, contournées, pelotonnées ou en amas irréguliers.
Le diamètre de ces microbes est ordinairement petit, de 0[j.,3 environ. Cependant on peut s'assurer que les micrococci ne présentent ni la même disposition ni le môme diamètre. Ainsi on verra des chaînettes composées de microbes ronds,
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deux à deux ou les uns près des autres à égale distance; dans certaines chaînettes, les grains seront un tiers ou moitié plus gros que dans les autres et ils atteindront OiJ.,5 à. Oy.Q. Dans une môme chaînette, le volume des grains qui la composent sera très variahle ; à l'une des extrémités, par exemple, on aura des
Fig. 182. — Pus du phlegmon étalé et desséché sur une lame de verre et examiné après coloration.
a, chaînette de gros micrococci ; 6, micrococci plus petits contenus dans une cellule lymphatique; c, groupe de micrococci. — Grossissement de 1000 diamètres.
grains volumineux et à l'autre une série de grains très petits. Souvent les grains, lorsqu'ils sont très rapprochés, ont une forme lenticulaire, aplatie sur les faces juxtaposées. C'est ce qu'on observe sur beaucoup de diplococci.
A côté de ces chaînettes, il existe des grains isolés, libres, ou des amas de grains.
D'après ce qui précède, nous nous figurons l'origine du phlegmon comme une culture de l'une ou de plusieurs des bactéries pyogènes dans le tissu conjonctif du derme, dans le tissu conjonctif sous-cutané ou profond. Ces bactéries, qu'elles appartiennentau staphylococcus ou au streptococcus, ont la propriété de transformer l'albumine insoluble dos tissus animaux en albumine soluble, en peptone, propriété dont il importe de tenir compte, car elle favorisera le ramollissement cl la liquéfaction du tissu conjonctif. Le premier foyer dans lequel les bactéries se sont multipliées en ramollissant le tissu voisin, en déterminant une irritation qui est marquée par la distension neuro-paralytique des vaisseaux capillaires et par une diapédèsc de cellules lymphatiques, constitue déjà un petit abcès. Celui-ci s'accompagne d'une réaction indammatoire, avec
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diffusion des micro-organismes dans les espaces lympliatiques interfasciculaires et dans Jes voies lymphatiques et sanguines. Une région plus ou moins étendue est ainsi envahie, et il s'y forme successivement de nouveaux foyers qui se réunissent pour constituer une infiltration diffuse ou des abcès plus ou moins volumineux.
Lorsqu'on examine, à un faible grossissement, des coupes de phlegmon, on constate qu'il débute généralement par le tissu cellulaire profond. 11 se produit, de la base du derme jusqu'au tissu conjonctif sous-cutané profond, une série de lésions qui vont en augmentant du derme au pannicule adipeux. On observe des thromboses vasculaires qui sont, sans doute, produites par l'introduction des microbes dans le sang, et qui, par le ralentissement de la circulation, favorisent la diapédèse et l'accumulation des cellules lymphatiques dans le tissu conjonctif. Sur les coupes colorées au picrocarminate, on constate une infiltration de tout le derme et du tissu sous-cutané par des cellules lymphatiques; les espaces interfasciculaires en sont comblés, et l'exsudat contient aussi une assez grande quantité de fibrilles de fibrine formant un réticulum. Les cellules adipeuses sont remplacées par des nids de petites cellules rondes. Sous rinfiuence de cette accumulation de cellules, les faisceaux du tissu conjonctif se mortifient. Il se produit ainsi dans le phlegmon une véritable gangrène moléculaire des cellules lymphatiques épanchées, étouffées les unes contre les autres, et ne recevant plus une quantité suffisante de sucs nutritifs; la nécrose du tissu conjonctif suit celle des cellules.
Les éléments ainsi mortifiés se liquéfient ; il se forme un abcès dont la paroi présente à sa surface des débris de fibres conjonctives et des globules de pus.
Les coupes colorées doublement par le violet de mélhyle (procédé de Grara) et l'éosine montrent tous les micro-organismes colorés en violet, tandis que le tissu et les cellules sont teints en rouge. A la limite de la région enflammée, on voit, dans quelques vaisseaux, de la fibrine coagulée contenant dans ses mailles quelques diplococci, ou des cellules lymphatiques renfermant des diplococci. On en trouve aussi dans les mailles du coagulum fibrineu.v. A côté des vaisseaux, des microbes sont
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disposés le long des faisceaux de tissu coujouctif. Les cellules fixes du tissu conjonctif sont normales ou un peu tuméfiées.
Les cellules adipeuses présentent un plus ou moins grand nombre de bactéries qui siègent dans leur protoplasma, autour de la gouttelette de graisse.
Kig. 183. — Coupe du tissu conjonctif sous-cutané. Les luisccaux m sont piles et minces. On voit en a une cellule fixe qui n'est pas altérée. Los espaces iuterfasciculaires contiennent des cellules lympliatiques à noyaux arborescents b, de nombreux microbes accolés deux à deux ou en ciiaiuettes.
Dans les points où l'inflammation phlegmoneuse est plus intense, on voit, dans les espaces conjonctifs interfasciculaires, des cellules migratrices, plus ou moins remplies de microbes (fîg. 184), et de grandes cellules fixes du tissu conjonctif, notablement tuméfiées, devenues libres, ou détachées en partie des faisceaux, remplies de fragments de nucléine et d'une grande quantité de microbes isolés ou associés deux par deux (1).
Parmi ces grandes cellules, les unes c (fig. 184) montrent un noyau fi, bien coloré, et leur protoplasma contient relativement peu de microbes; les autres paraissent ne plus contenir de noyau, et leur protoplasma est rempli de très nombreuses bactéries ; on voit aussi les divers intermédiaires entre ces deux espèces de cellules. Dans le plus grand nombre d'entre elles, le noyau est fragmenté, réduit en grains ou tout à fait
fl) Ces faits d'histologie patlioiogiriuo du plilegmoii ont nié exposés par l'un do nous dans la séance du 22 décembre 188:3 de la Société do biologie et dans une note sur les microbes du phlegmon cutané et su leur siège (Cornil, Archives de phi/niologie, avril 1884).
312 MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
détruit. Ces dernières sont mortifiées et envahies par les bactéries.
11 est probable que l'entrée des micro-organismes dans les cellules fixes du tissu conjonclif détermine leur mortification et par suite la fragmentation d'abord, puis la disparition de leurs noyaux.
Fig. 184. — Coupe du tissu conjonclif profond dans le phlegmon.
d, cellules lymphatiques contenant des microlies ; d', cellules lymphatiques dont les noyaux sont pâles; c, c, grandes cellules fixes du tissu conjonclif qui sont tuméfiées, présentent plusieurs noyaux ou fragments de noyaux et de microbes ; les noyaux Ji' contenus dans l'une de ces grandes cellules sont pâles et mortifiés. Tous ces éléments sont contenus dans un espace interfasciculaire très agrandi. — Grossissement de 800 diamètres.
Au niveau de la paroi des abcès, les faisceaux du tissu conjonclif sont pâles, altérés, fragmentés et recouverts de microbes; les cellules lymphatiques, accumulées les unes près des aulres, sont pour la plupart en voie de destruction, et remplies de bactéries.
Lorsqu'un phlegmon, ayant débuté par le tissu profond, gagne le derme et les couches superficielles de la peau, l'inflammation et la diapédèse sont précédées par l'envahissement des micro-organismes qui cheminent entre les faisceaux du tissu conjonclif.
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Dans certains phlegmons ayant débuté par les parties profondes, les papilles sont, à un moment donné, très hypertrophiées et œdémateuses. Une assez grande quantité de liquide contenant des granulations protéiques sépare les fibrilles du tissu conjonctif des papilles. On trouve aussi dans ce liquide des chaînettes et des diplococci, môme lorsqu'il y a très peu de cellules migratrices dans Texsudat.
Les diverses couches de Tépiderme, le corps muqueux et l'épiderme corné, sont généralement le siège d'une migration de cellules lymphatiques qui contiennent aussi des microbes. Ces derniers peuvent se rencontrer isolés, sans qu'il y ait de cellules migratrices, entre les cellules du corps muqueux.
Souvent la dermite suppurative, causée par une lymphangite, est superficielle ; elle présente alors, comme dans les phlegmons' profonds, une infiltration du derme et des papilles par les m ê m e s m i c r 0-0 r ga n i s m e s .
Le phlegmon donne quelquefois la sensation del'eirqihysème sous-cutané; des gaz peuvent en effet se développer dans le pus, prohablement par l'action d'une bactérie fétide.
L'origine bactérienne des abcès et phlegmons que nous venons d'étudier est parfois très difficile à expliquer, parce que la porte d'entrée des microbes n'est pas toujours très évidente ni facile à constater. Le plus souvent, lorsqu'il s'agit de traumatismes avec solution de continuité de la peau, ou de plaie utérine consécutive à l'accouchement ou d'opérations chirurgicales, on n'hésite pas sur leur mode d'introduction. Mais s'il s'agit d'une forte contusion, dans laquelle la peau est restée intacte et qui est suivie d'une suppuration profonde, il peut se faire qu'on ne découvre nulle part de solution de continuilé ni de fissure par lesquelles les bactéries aient pu s'introduire.
§ 10. — Lymphangite, thrombose, phlébite.
Nous avons déjà vu, à propos de l'érysipèle, que les espaces interfasciculaires du tissu conjonctif et les vaisseaux lymphatiques du derme étaient toujours le siège de micro-organismes en chaînettes, du slreplococcus érysipélateux, et que ce microparasite pouvait se trouver aussi dans les cellules rondes migra-
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Irices. De nicmc, à propos du phlegmon, nous avons dit que le streptococcus pyogenes se trouvait libre dans le plasma sanguin des capillaires et petits vaisseaux sanguins de la partie malade, ou dans des globules blancs du sang, au milieu de ce liquide. Les capillaires renferment des leucocytes avec des microorganismes dans son intérieur, et les globules blancs épanchés dans les espaces interfasciculaires du tissu conjonctif contiennent un grand nombre de diplococci ou de chaîneltes. Nous avons relaté aussi que les animaux à qui on a injecté, dans le tissu cellulaire, à l'état de culture pure, les divers microorganismes de la suppuration permettent d'obtenir par la culture d'une goutte de leur sang les micro-organismes inoculés. Par conséquent, dans les divers processus que nous avons étudiésjusqu'ici dans ce chapitre, l'érysipèle, le phlegmon, l'ostéomyélite, le furoncle anthracoïde, etc., les micro-organismes cheminent dans le sang en circulation. Ils sont très souvent logés dans les leucocytes ou globules blancs qui prennent et retiennent, comme on sait, les corpuscules étrangers situés à leur voisinage, ou simplement attachés à leur surface. C'est sous cette forme que les micro-organismes de la fièvre puerpérale, par exemple, ont été constatés dans le sang par Pasteur et Doléris, par Orth, etc. On peut donc dire aujourd'hui que dans toutes les affections suppuratives, surtout lorsqu'elles sont étendues, et lorsque les micro-organismes du pus se sont formés rapidement, il peut entrer dans le sang des bactéries en quantité plus ou moins grande. 11 est probable qu'ils peuvent se rencontrer dans ce liquide auprès de la partie malade ou dans la circulation générale sans causer d'accidents graves, sans même se manifester par la fièvre, comme cela résulte des recherches de Duclaux sur le bouton de Biskra et de celles de Leloir sur les folliculites agminées. 11 est vrai que dans ces faits les microbes du sang sont très peu nombreux. Lorsqu'au contraire ils s'introduisent en grandes masses dans la circulation, comme cela a lieu dans les accidents consécutifs à l'accouchement ou aux grands traumatismes chirurgicaux avec suppuration, ils donnent lieu à des phénomènes fébriles, à la pyémie, par exemple, que nous étudierons bientôt. Les affections que l'on regardait autrefois comme résultant du mélange du pus avec
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le sang, et de Tcnlrée des globules de pus dans ce liquide, doivent être considérées aujourd'hui comme l'elTct de l'invasion de masses plus ou moins grandes de micro-organismes dans la circulation.
Lymphangite. — L'introduction, dans les vaisseaux lymphatiques, des micro-organismes qui infdtrent le tissu cellulaire, est bien simple à expliquer, si l'on admet avec la plupart des liistologistes la communication des espaces intcrfasciculaires du tissu conjonctii" avec les vaisseaux lymphatiques. Ainsi, dans les vaisseaux lymphatiques qui siègent au milieu du tissu conjonctif du derme, dans l'érysipèle, les cellules endothéliales de la paroi des vaisseaux sont détachées, tuméfiées et tlottent au milieu du vaisseau, avec quelques cellules lymphatiques et des diplococci ou des chaînettes. Comme la circulation de la lymphe s'opère généralement bien, et qu'il ne se produit pas de coagulation de fibrine dans les vaisseaux, les ganglions lymphatiques les plus voisins reçoivent bientôt dans leurs voies lymphatiques les micro-organismes et une grande quantité de cellules lymphatiques qui s'accumulent dans les vaisseaux afférents, dans les sinus péri-folliculaires et dans la substance réticulée, retenant plus ou moins bien ces éléments comme le ferait un filtre. Cette distension, cette hypertrophie des ganglions et l'inflammation qui s'ensuit sont des éléments importants dans l'anatomie pathologique de l'érysipèle. Les écorchures, solutions de continuité, ulcérations, boutons infectieux et abcès développés à l'extrémité ou sur le trajet des membres, s'accompagnent des mêmes accidents. L'inflammation des lymphatiques superficiels se traduit par des trajets rubanés, au niveau desquels la peau est rosée ou rouge vitreux ou de couleur sombre et par des plaques érythémateuses ou des réseaux injectés. Lorsqu'elle est plus intense, la lymphangite donne lieu à de petits phlegmons ou noyaux érythémateux qui finissent souvent par se grouper et se confondre pour constituer un phlegmon diffus superficiel. Les rubans ou réseaux primitifs ne sont plus visibles alors, car ils se perdent dans la rougeur générale. Arrivée à ce degré, la lymphangite ne se distingue plus du phlegmon (voyez page 310).
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Seulement les lésions de ce phlegmon consécutif à la lymphangite sont habituellement superficielles et localisées dans les couches papillaires et dermiques.
L'angioleucite profonde est l'inflammation des vaisseaux lymphatiques qui accompagnent les artères et les veines des membres et qui sont situés sous les aponévroses. Elle se développe dans les mêmes conditions, à la suite de plaies ou de suppurations limitées d'abord. Les canaux lymphatiques sont parfois remplis de pus, distendus, en même temps que leur paroi est infiltrée de leucocytes, ainsi que le tissu conjonclif celluloadipeux qui les environne. Il en résulte des cordons blancs, opaques, volumineux et tendus.
Les lymphangites des organes et des séreuses qui les entourent sont très communes et en rapport avec les inflammations du parenchyme de ces organes. Telles sont, par exemple, les lymphangites du poumon dans les pneumonies fibrineuses et catarrhales, quelle que soit leur origine ; telles sont les lymphangites de la plèvre dans la pleurésie, celles du mésentère dans les affections de l'intestin accompagnées d'ulcération (fièvre typhoïde, dysenterie, typhlite), les lymphangites subaiguës qu'on observe dans la tuberculose du poumon et de l'intestin.
Les lymphangites purulentes des organes sont extrêmement graves. Il n'est pas rare de voir les lymphatiques de la surface du poumon, remplis de pus, former un réseau de canaux blanchâtres d'oii le pus s'écoule lorsqu'on les sectionne. Cette lésion des lymphatiques accompagne souvent les pleurésies purulentes dans la pyémie. Il est également commun de voir les vaisseaux lymphatiques des ligaments larges et des bords de l'utérus dilatés par du pus dans les métriles puerpérales, et cette lésion est toujours accompagnée de péritonite purulente d'une extrême acuité.
D'une façon générale, dans les maladies infectieuses, les lymphangites sont en rapport immédiat avec les lésions propres à chacune d'elles. Ainsi, dans la pleurésie et la pneumonie fibrineuses, les vaisseaux lymphatiques contiennent un exsudât fibrineux qui les remplit complètement, en englobant dans ses mailles des cellules lymphatiques et des diplocoques de la pneumonie. Dans la pneumonie catarrhale consécutive à la rougeole,
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OQ trouve, dans les vaisseaux lymphatiques des cloisons inlerlobulaires (voyez plus bas la description de la pneumonie rubéolique), des accumulations de fibrine et de diplocoques. Dans la péripneumonie des bôtes à cornes, les lymphatiques pcribronchiques et ceux des cloisons interlobulaircs sont très dilatés et remplis de fibrine coagulée.
L'exsudat purulent qui remplit les vaisseaux dans les suppurations consécutives aux plaies et dans la pyémie contient une grande quantité de cellules lymphatiques granuleuses et les diverses espèces des micro-organismes du pus.
Phlébite. Thrombose. — L'introduction des micro-organismes dans les veines est également très commune et facile à expliquer. Lorsque les capillaires et petites veines sont compris dans un foyer d'inflammation ou de suppuration, quelle que soit son origine, leurs parois se sont déjà laissé traverser de dedans en dehors par le plasma sanguin qui a servi à constituer la partie liquide de l'exsudation, et par les globules blancs et corpuscules rouges du sang qui forment les éléments solides de cet exsudât. Les cellules endothéliales de ces vaisseaux sont plus ou moins désintégrées et tuméfiées, mêlées aux cellules lymphatiques qui se sont accumulées par places dans les vaisseaux oh la circulation a été ralentie. A ce niveau, la paroi vasculaire est elle-même molle et perméable aux cellules migratrices. Aussi les micro-organismes n'éprouvent-ils aucune difficulté à passer au travers de ces parois des vaisseaux capillaires et des petites veines.
Le courant de diapédèse de l'intérieur des vaisseaux à l'extérieur, dans le tissu conjonctif, n'est pas le seul qui puisse s'établir; il est probable qu'un courant en sens inverse, du tissu conjonctif dans l'intérieur des vaisseaux, fait aussi pénélrer dans le sang les bactéries qui se trouvent autour des vaisseaux sanguins.
Lorsqu'on examine une coupe de phlegmon en voie d'extension, dans les parties où le tissu conjonctif commence à s'infiltrer de pus, on voit les micro-organismes, soit libres, soit contenus dans les globules blancs au milieu du sang qui circule dans les capillaires. Ces microbes proviennent, suivant
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toute vraisemblance, des premiers foyers qui se sont développés dans le tissu conjonctif, et ils sont transportés, par le sang de la circulation capillaire, dans les parties voisines, en môme temps qu'ils s'avancent dans les espaces interfasciculaires du tissu qui commence à être envahi (voyez page 26i).
Ces micro-organismes ne sortent pas tous des capillaires pour se répandre dans le tissu conjonctif. Il en reste aussi dans le sang, de telle sorte qu'il en arrive dans les veines d'oii ils passent dans le torrent de la circulation générale.
Leur présence dans les petites veines, au milieu des parties malades, n'est pas sans influence sur la production des coagulations fîbrineuses ou thromboses, qui sont facilitées parle ralentissement ou l'arrêt de la circulation dans les capillaires et par l'absence de la vis a tergo.
Cette phlébite avec thrombose des radicules veineuses, si elle est un peu étendue, est suivie d'une thrombose et d'une phlébite des veines plus volumineuses, et de la veine principale qui part de la partie atteinte d'inflammation suppurative, de phlegmon ou de plaie par exemple.
Le caillot remplit complètement le calibre du vaisseau; il est adhérent à sa paroi et se termine en pointe ou en gouttière du côté du cœur. S'il est un peu ancien, il est formé d'une série de couches emboîtées dont les plus externes sont les plus récentes; ces dernières peuvent être encore cruoriques, tandis que les centrales et les moyennes présentent une coloration grise ou jaunâtre. Lorsque le caillot est ancien, on trouve souvent à son centre une cavité anfractueuse remplie d'un détritus puriforme, blanchâtre et opaque. La section de ces caillots, examinée au microscope, montre des globules rouges encore reconnaissables dans les couches périphériques, au milieu d'un réseau de fibrilles de fibrine, tandis que, dans les couches centrales, la fibrine lamellaire et les globules blancs dominent. Ces globules blancs ne sont autres que ceux qui se sont accumulés dans l'intérieur des vaisseaux capillaires et veineux pendant que la circulation y était ralentie. L'extrémité du caillot, tournée du côté du cœur, est limitée par une pointe formée par un caillot cruorique. Des parties plus ou moins volumineuses de ces caillots peuvent se détacher et former des em-
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bolies qui oblitéreront les brandies de l'artère pulmonaire.
En môme temps que cette thrombose remplit le calibre des veines, leur paroi subit une série d'altérations variables suivant l'intensité de l'inflammation suppuralive du tissa qui les entoure et suivant le stade du processus où on les examine.
Il peut se faire que, sous l'influence de l'inflammation qui détermine la formation rapide d'un abcès, la tunique externe, la tunique moyenne et la tunique interne de la veine soient ramollies et détruites. Cette ulcération des veines, qu'on observe en particulier dans les abcès de l'aisselle et de la région inguinocrurale, est accompagnée de la coagulation du sang dans l'intérieur du vaisseau. Le danger de l'introduction directe d'une grande quantité de pus dans le torrent circulatoire est ainsi évité. Cependant il arrive que le caillot soit insuffisant et l'on voit éclater alors les accidents de la pyémie. D'autres fois le caillot déjà formé subit des modifications ultérieures, se ramollit à son centre et se transforme, du côté du cœur, en un canal anfractueux, qui fait communiquer le foyer de l'inflammation suppurative avec le sang de la circulation générale.
Les pertes de substance observées en pareil cas, dans la paroi des veines, sont plus ou moins étendues ; la veine est confondue par sa tunique externe avec le tissu phlegmoneux qui l'entoure, elle ne peut plus revenir sur elle-même et reste béante quand on la coupe. Le bord externe de la perte de substance se confond avec la couche indurée ou fongueuse qui limite le foyer purulent. Du côté de la cavité de la veine, la perte de substance présente un bord plus net formé par la tunique interne et la tunique moyenne infiltrées de pus, épaissies, souvent nécrosées.
Dans les phlébites moins intenses, en rapport avec des inflammations phlegmoneuses d'une moindre gravité, la paroi des veines s'épaissit; leur membrane interne présente un épaississement régulier ou des bourgeons dus à la néoformation de nombreuses cellules rondes, fusiformesou aplaties. Cinq à six jours après le début de cette endophlébite, on voit déjà des capillaires de nouvelle formation qui naissent vraisemblablement de grandes cellules fusiformes vaso-formatriccs unies par leurs prolongements protoplasmiques en réseau ou en boyaux
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allongés. Les capillaires s'anastomosent avec les vaisseaux de la tunique moyenne, et la circulation sanguine s'établit dans la tunique interne et dans les bourgeons (1). Les vaisseaux pénètrent à un moment donné dans le thrombus qui finit par s'organiser lui-môme en tissu fibreux.
La tunique externe s'épaissit de la même façon que l'interne et subit les mêmes lésions que le tissu enflammé qui l'avoisine; la tunique moyenne est moins altérée ; cependant elle peut aussi être envahie par une suppuration limitée.
Dans toutes les parties de ces veines altérées à la suite d'inflammations accompagnées de bactéries, dans le caillot aussi bien que dans les parois, on peut trouver les mêmes micro-organismes que dans le foyer primitif.
Cependant, parmi les formes de phlébites bactériennes accompagnées de thrombose, il en est une spéciale observée par Doléris (2), bien figurée par Ortli (3), qui est analogue à l'endocardite diphthéroïde et qui se caractérise par une teinte noirâtre ou gris-sale de la tunique interne; dans cette phlébite diphthéroïde, la coupe de la tunique interne est très épaissie, infiltrée de petites cellules et, tout près de la limite de la membrane interne, on voit une série de petits îlots ronds constitués par des bactéries et formant une couche parallèle sous-jacente à la membrane interne. Ces îlots se colorent avec les couleurs d'aniline et, par la coloration qu'ils prennent, ils peuvent être reconnus facilement avec un faible grossissement. Us offrent la même disposition que dans l'endocardite, où nous les décrirons en détail.
§11. — Métrite et inflammations puerpérales.
Étiologie. — La plaie qui résulte de l'accouchement est prédisposée, comme toute autre grande surface exposée à l'air, contenant du sang et des débris organiques, à la putréfaction et à la pénétration des bactéries ; mais l'utérus et tout l'organisme sont
(1) Voir pour le détail do ces faits le Manuel d'histologie pathologique de Cornil et Ranvier, t. I, p. G26 et suiv.
(2) Doléris, La fièvre puerpérale et tes orga?iisrnes inférieurs, 1880, in-8, thèse de Paris.
(3) Lehrbuch der puth, Anatomie, p. 2G2.
MÉTRITE ET INFLAMMATIONS PUERPÉRALES.
placés alors dans des conditions de réceptivité toutes spéciales.
L'utérus est profondément modifié par la parturition dans toutes ses parties, dans sa muqueuse, dans ses vaisseaux, et il est prédisposé, par ce surcroît d'activité physiologique de tous ses éléments, à l'inllammation aiguë qui n'en est qu'une exagération. L'économie est profondément troublée et elle est apte, plus que dans tout autre état physiologique, à se laisser envahir par les bactéries qui accompagnent les inflammations purulentes. Les eiïorts, le traumatisme, les manipulations et opérations subies pendant l'accouchement, la plaie qui résulte du décollement du placenta, les fissures ou déchirures de la vulve, du vagin et du col, qui constituent les portes d'entrée des bactéries, sont les causes occasionnelles et adjuvantes de l'inflammation. La putridité du contenu de l'utérus, lés phlébites, lymphangites, l'état du sang qui transporte les germes infectieux, sont les causes des phénomènes fébriles si rapidement terminés par des abcès métastatiques multiples, par la péritonite généralisée et par la mort.
Pasteur et Doléris ont étudié les micro-organismes qui circulent dans le sang des femmes atteintes de fièvre puerpérale et ils les ont cultivés. Doléris en signale quatre variétés qu'il divise en deux catégories:
1° Des bactéries cylindriques septiques, grands filaments qui se trouvent peu de temps avant la mort ou seulement après la mort (bactéries septiques de Pasteur) ; il les a trouvées dans les septicémies rapides;
2" Des micrococci sous forme de chapelets (septicémie atténuée) ;
3° Des micrococci sous forme de couples (suppuration);
4" Des micrococci sous forme de points.
Doléris a constaté aussi l'existence d'amas de microcoques dans la tunique interne des veines, sous la couche endothéliale des grosses veines comme la crurale.
Chauveau [cité par Arloing (1)] croit que toutes les variétés de la septicémie puerpérale peuvent être produites par un seul
(1) Arloinpç, Recherches sur les septicémies, Lyon, imprimerie Le Bourgeon, I8S4. conMi, KT iiAUES. — 2' éd. 21
322 MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
organisme qui affecte la forme de points simples, de points doubles ou de chaînettes, agents qui se rencontrent aussi en dehors de la puerpéralité. Nous avons pour notre compte trouvé d'une façon prédominante le streptococcus pyogenes.
Dans des recherches récentes, l'un de nous a trouvé dans le péritoine le staphylococcus pyogenes. On arrive souvent à isoler par culture ou par inoculation chez le lapin différentes espèces de bactéries entre lesquelles les plus importantes semblent être les microbes capsulés qui tuent les lapins et une bactérie fétide. Cette bactérie fétide est très virulente ; elle tue les lapins en quelques jours, surtout à la suite de l'inoculation dans une articulation. Cette bactérie ne liquéfie pas la gélatine. Elle détermine la formation de grandes bulles d'air le long de la piqûre. Elle se développe à la surface sous forme d'une large plaque blanche dont le centre est jaunâtre. Dans ce point il s'élève toujours une végétation saillante. Elle a- l'odeur de l'urine ammoniacale. Elle est formée de bactéries courtes de 0;j,,5 à OiJ.,6 d'épaisseur souvent sous forme de diplococci. Elles ne se colorent pas par la méthode de Qram.
Arloing a constaté que le sang des femmes atteintes de pyémie puerpérale contient simplement de rares microcoques isolés ou de courtes et grêles chaînettes mobiles. Il a inoculé les liquides virulents dans le péritoine des lapins. Ces animaux ont toujours succombé à l'inoculation avec de la diarrhée et une péritonite fibrineuse ou purulente, tandis que le rat blanc, le cobaye, le chien, le chat, le poulet, n'ont jamais été atteints mortellement. Il a cultivé le virus puerpéral dans le bouillon de bœuf salé (viande de bœuf 1 kilo; eau 1 litre ; sel marin 40 gr.), à l'air libre, dans l'oxygène, dans l'acide carbonique et dans le vide. Il a obtenu une culture en série de 32 générations avec une goutte de sang de la veine sus-hépatique d'un lapin mort de péritonite puerpérale. Ces micro-organismes, après avoir passé par le lapin, sont plus actifs que ceux qui proviennent de la femme. On n'y retrouve plus les grandes chaînettes, mais seulement des diplocoques ou tout au plus et rarement des chaînettes de 4 à 5 cocci.
Les cultures ont pu se développer dans le vide et dans l'acide carbonique, mais avec moins de force qu'à l'air ou dans
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l'oxygène, mais elles avaient une plus grande virulence.
De ses recherches, Arloing conclut que les accidents de mé- Irite puerpérale sont produits par un seul microbe, mais qu'il u'est pas prouvé qu'il soit spécial à l'état puerpéral.
11 a constaté que la chaleur à 47" empêche son développement, d'où la possibilité de l'atténuer.
Les lapins inoculés avec le virus très actif cultivé dans le vide meurent en présentant les signes d'un empoisonnement scplique sans suppuration ; avec le même agent cultivé à l'air, la maladie évolue plus lentement; s'ils ont reçu un virus atténué, la maladie est encore plus longue, et la suppuration s'établit dans les séreuses, parfois même sous forme de nombreux abcès dans les muscles. Dans tous les cas, c'est le même microbe qui produit ces formes morbides différentes.
Fraenkel (1) a trouvé dans la rate des malades mortes de fièvre puerpérale un bacille gros, court, qui ne se colore pas par la méthode de Gram. Sur la gélatine il se développe sous la forme d'un clou jaunâtre ; il se cultive sur la pomme de terre en forme d'une masse grisâtre. Introduits dans le sang de la souris, du lapin, du cobaye, ces bacilles produisent une septicémie foudroyante. Les animaux présentent à l'autopsie une tuméfaction des ganglions lymphatiques et des plaques de Peyer. L'inoculation cutanée ne suffit pas pour tuer les animaux. Dans le vagin d'une femme saine il a trouvé un bacille qui ressemblait beaucoup à celui de la fièvre puerpérale et qui est encore plusvirulent. Celui-ci forme sur la gélatine une plaque blanche. 11 tue rapidement les cobayes par inoculation périlonéale. A l'autopsie il n'y a pas de tuméfaction des ganglions. Il trouva enfin dans la sécrétion vaginale des femmes saines un troisième bacille plus court et plus gros que le précédent, qui donne sur la gélatine une culture analogue à celle du tétragenus. Il est aussi fétide, immobile, il ne se eolore pas par la méthode de Gram. Il tue les animaux par injection dans le péritoine ou dans le sang. Les souris blanches meurent aussi si on les inocule sous la peau. Les lésions causées par ce bacille sont diffuses. La rate et le foie sont tuméfiés. On observe une
(I) Z. Aetiol. d. Puerpcralflebcr. D. med. Wochensclir. 1885, n»' 34 ot 35.
tuméfaction des ganglions lymphatiques et parfois des ecchymoses des séreuses.
Anatomie pathologique . — A l'autopsie des nouvelles accouchées mortes de métro-péritonite, on trouve l'utérus flasque et dilaté; ses parois sont molles, imbibées de sucs, ses sinus veineux sont habituellement plus ou moins remplis de pus ou d'un coagulum fibrino-puriforme.
La muqueuse de l'utérus présente une coloration rouge lie de vin; elle est imbibée d'un liquide puriforme sanieux, et la caduque utérine est pulpeuse, ramollie. Au niveau de l'implantation placentaire, on voit une surface végétante, formée par les cotylédons de la muqueuse. A la partie saillante des cotylédons, il existe souvent de petits caillots fibrineux. Tout le disque placentaire est mou, infiltré de liquide sanieux et puriforme d'une odeur fétide. Souvent, toute cette partie de la muqueuse est gangrenée, de couleur brun noirâtre, et lorsqu'on y laisse tomber un filet d'eau, on en détache des lambeaux. D'autres fois, il existe au même point une pseudomembrane grisâtre, qui se détache par fragments et sous laquelle le tissu de la muqueuse est rouge brun. Cette pseudo-membrane diphthéroïde ou gangréneuse est quelquefois étendue sur toute la muqueuse utérine. Lorsqu'on examine au microscope le liquide obtenu par le raclage de la surface, on y trouve un grand nombre de cellules lymphatiques. Ces cellules présentent à leur surface et dans leur protoplasma une quantité plus ou moins grande de diplococci ou de chaînettes de microbes ronds. Dans les couches profondes de la muqueuse et du chorion infiltrées de sérosité, on obtient par le raclage un peu de liquide qui contient des cellules lymphatiques et de grandes cellules du tissu conjonctif tuméfiées et granulo-graisseuses.
Le col de l'utérus est ramolli, rouge, violacé, pulpeux, souvent couvert de pseudo-membranes grises sous lesquelles le tissu est fortement congestionné. La même lésion gangréneuse existe par places sur la muqueuse vaginale et sur la vulve.
La cavité des sinus veineux est libre, ou bien elle contient, comme nous l'avons déjà dit, un liquide puriforme ou de la
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fibrine coagulée ou ramollie, semi-liquide, mêlée à des cellules lymphatiques el à des cellules endotliéliales tuméfiées et granuleuses. La paroi de ces sinus présente les caractères très manifestes d'une endo et d'une périphlébite. -
Les grosses veines sont souvent remplies de pus ou de fibrine, et le tissu conjonctif des ligaments larges contient toujours une quantité plus ou moins grande de pus, si bien que, lorsqu'on coupe par tranches le tissu des ligaments larges le long de l'utérus, on tombe généralement sur un ou plusieurs petits
Kig. ISd. — Globules de pus provenant de fausses membranes fîbrineuses dans un l'ait de péritonite puerpérale et remplis de micrococci en chaînettes (objectif 12 ù immersion homogène de Vérick oc. 2. — 800 diamètres environ).
foyers purulents situés dans le tissu conjonctif, dans les lymphatiques ou dans les veines.
Les vaisseaux lymphatiques superficiels de l'utérus sont quelquefois remplis de pus et, dans tous les cas, le péritoine qui entoure l'utérus est le siège d'une inflammation intense avec rougeur, vascularisation, formation de fausses membranes fibrino-puriformes à sa surface et avec une infiltration purulente de son tissu conjonctif.
Les coupes du ligament large, dans les points où il est infiltré de sérosité ou de pus, colorées au violet de mélhy.le B, placées ensuite dans la solution d'iodure depotassiun iodé, puis décolorées par l'alcool et l'essence de girofle, montrent une grande quantité de cellules migratrices et de cellules fixes tuméfiées interposées aux faisceaux fibreux. Le liquide et les cellules présentent une masse de microbes en chaînettes ou associés deux par deux.
Les fausses membranes fibrineuses, examinées sur des coupes et colorées par le même procédé, offrent entre les fais-
ceaux de fibrine et à leur surface un grand nombre de cellules lymphatiques couvertes et remplies des mômes microbes en chaînettes.
La trompe et l'ovaire sont atteintes de la môme façon ; la péritonite se généralise avec une effrayante rapidité, et des abcès métastatiques se forment dans les poumons, le foie et les reins, etc.
§ 12. — Pyémie. — Septicémie. — Saprémie.
Pyémie. — Septicémie. — Nous avons étudié jusqu'ici une série de lésions et d'affections consécutives aux plaies et aux traumatismes et qui sont du ressort de la chirurgie en tant que maladies locales en rapport avec la présence des bactéries, le furoncle, l'anthrax, l'érysipèle, l'ostéomyélite, les abcès, les phlegmons, les phlébites et les lymphangites, la niétrite puerpérale. Ces lésions, locales d'abord ou plus ou moins étendues, peuvent être le point de départ d'accidents généraux graves accompagnés de fièvre, de subdélirium, de prostration, d'un empoisonnement de tout l'organisme, et se terminer plus ou moins rapidement par la mort. Ces accidents généraux graves ont été classés par les chirurgiens en des groupes distincts sous les dénominations de pyémie et de septicémie.
Hiatorique. — L'histoire de la pyémie et de la septicémie est relativement récente. Gaspard (1) fde Saint-Étienne) est le premier qui ait étudié expérimentalement la résorption des poisons septiques contenus dans le pus et dans les matières animales en putréfaction, dans ses rapports avec les symptômes et les lésions de la septicémie.
En injectant du pus en petite quantité dans la jugulaire des chiens, il a constaté qu'après un trouble considérable des fonctions, la guérison pouvait survenir au moyen d'une excrétion critique par les urines ou par les matières fécales; mais si le pus est introduit plusieurs fuis de suite en petite quantité chez le même animal, il finit par donner la mort. A plus forte
(1) Mémoire physiologique sur les maladies purulentes et putrides et sur la vaccine {Journal de Magendie, 1822, p. l, et 1824, p. 1).
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raison s'il est injecté h dose plus forte. Il cause alors des phlegmasies graves, des pcripneumonies, des cardites, des dysenteries, etc. Magendie répéta et contrôla ces expériences (1). Plus tard les recherches anatomo-pathologiques et cliniques de Bouillaud (2) sur la phlébite, sur les fièvres putrides ou adynamiques, de Bayle (3) sur la pyrétologie dans ses rapports avec les altérations putrides du sang, de Velpeau (4) sur l'infection purulente, de Dance (5), Reynaud (6), Tonnelé (7), Sédillot (8), Boyer (9), sur la phlébite dans ses rapports avec l'infection purulente, de d'Arcet (10) sur les abcès multiples, ont constitué l'anatomie pathologique à l'œil nu de la pyémie.
Sédillot avait très bien posé les conditions pathogéniques de la pyémie qui résultaient de ces premiers travaux. Avant le développement de la pyémie il existe toujours une suppuration dans une partie du corps; la phlébite, en rapport avec cette suppuration, estla cause déterminante de la pyémie par l'introduction directe du pus dans le sang. On reproduit la pyémie chez les animaux en injectant du pus dans le sang. Cruveilhier (11) {De l'infection purulente ou pyémie, Paris, 1849) considérait la phlébite comme dominant toute la pathologie de la pyémie, et l'inflammation suppurative comme toujours causée par des phlébites capillaires.
Dans ses belles recherches sur la coagulation de la fibrine, sur les tromboses et les embolies, Virchow (12) a fait faire un grand pas à la question, en apportant un contingent considé-
(1) Journal de Mngpndic, 18-22, t. III, p. 81-83.
(2) Bouillaud, « Hechcrchfis cliniqur.s pour servir à l'histoire de la plhébile ou inflannnalioa des veines. » Revue médicale, 1825, t. II, p. 71 et 418. — Traité des fièvres dites essentielles, I82G.
(3) Mémoire sur la fièvre putride et gangréneuse {Revue médicale, 1826, t. II, p. 117).
(4) Revue médicale, 182G.
(5) Nouvelle bibliothèque médicale, 1828, t. 111, p. 57 et G2.
(6) Quelques vansidérations sur l'introduction du pus dans les voies circulatoires, thèse. 182s, Paris.
(7) Mémoire sur les maladies du si?ius veineux [Académie de médecine, 1829'.
(8) Sédillot, Thèse d'agrégation, 1832.
(9) Mémoire sur les résorptions purulentes {Gazette médicale de Pm'is. 1834).
(10) Recherches sur les abcès multiples et sur les accidents qu'amène lu présence du pus dans le sijslème circulatoire, thèse. Paris, 1842.
(U) Anatoinie pnth., liv. XI, 1833. Art. Phlébite du Dictionnaire en 15 volumes (12) Virchow, Gesammte Abhandlungen zur wissenschaftlichen Medicin, édition, 185G, 2° édition, 18G2.
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rable de faits nouveaux. Il s'attacha à montrer que la doctrine, alors en houneur, de l'introduction directe du pus en nature dans les veines n'était pas exacte ; que le sang se coagulait dans les veines avant que leur paroi ne fût notablement modifiée; que le ramollissement des caillots était dû à une action chimique et qu'on avait pris à tort pour du pus, dans les phlébites, la fibrine désintégrée et les globules blancs du sang qui s'y trouvent. Cependant Billroth (1), qui a fait d'importantes recherches expérimentales sur la fièvre et les inflammations traumatiques, sur la septicémie et la pyémie, était resté partisan de la doctrine de l'infection du sang parle pus. Hûeter (2) soutint aussi que la fièvre pyémique reconnaît pour cause l'entrée des éléments du pus dans le sang. Telle est aussi la définition qu'en donne Gussenbauer. Tels sont les principaux travaux relatifs à la pyémie et à la septicémie avant l'introduction des données nouvelles fournies par la bactériologie. L'historique de ces maladies est exposé dans tous ses détails dans les articles de Chauvel, art. Septicémie [Dictionn. encyclop. des se. médicales), et de Jeannel (3). Nous avons parlé déjà des recherches de Da- \aine, de Coze et Feltz sur la septicémie, de Pasteur sur le vibrion septique, la septicémie et le microbe pyogène et des recherchés expérimentales de Roch et de plusieurs autres physiologistes sur les diverses maladies produites avec le sang et les matières organiques en putréfaction (4). Mous avons également indiqué, à propos de chacune des maladies étudiées dans ce chapitre, le furoncle, l'anthrax, l'érysipèle, les abcès, l'ostéomyélite, le phlegmon, la gangrène gazeuse, etc., le rôle
(1) Beobachtungstudien ûber Wundfieher und accidentelle Wundkrankheiten (Arc/iiv fur klinische Chirurgie, 1864-G5, t. II, p. 325-511; t. VI, p. 3"2; t. VIII, p. 52-lfi8).
(2) Handbuch der allgem. und spec. Chirurgie vcn Pilha-Billroth. die pgemiche Fieber. Erlangen, 1869.
(3) Articles Septicémie et Pyémie de V Encyclopédie internationale de chirurgie, t. I. 1883.
(4) Il y a, dans la science, peu de faits bien observés contraires à la théorie bactérienne de la pyémie et de la septicémie. Cependant, Rosenberger [Zeitschrift, Wurzburg, 1882) a injecté du sang septique bien cuit et stérilise ciiez des animaux et reproduit tous les symptômes de la septicémie. A l'autopsie il trouvait, dans le sang des animaux, les mômes micro- organismes que chez les animaux injectés avec le sang septique non stérilisé. Ces résultats nous paraissent difficiles à comprendre, à moins qu'on ne suppose que l'auteur ait introduit, dans ses injections de sang cuit, quelques germes encore vivants.
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(les bactéries, leur siège, leur tendance à se multiplier dans le sang. Tous ces documents, sur lesquels nous ne reviendrons pas ici, sont immédiatement applicables à la pathologie de la pyémie et de la septicémie.
Définition. — La p^j-émie, maladie infectieuse générale fébrile, caractérisée analomiquement par la formation d'abcès métastatiques, est due à l'absorption et au transport par le sang des micro-organismes qui se trouvaient dans le lieu primitivement affecté. Sa cause, sa terminaison par des abcès multiples, son anatomie pathologique et ses symptômes en font une maladie générale parfaitement définie,
La septicémie, maladie infectieuse générale fébrile sans abcès métastatiques, est plus variable que laprécédente au point de vue de ses symptômes, de sa marche et de ses causes. Les septicémies expérimentales assez nombreuses que nous avons décrites dans le chapitre Vil, d'après les travaux de Coze et Feltz, Davaine, Pasteur, Koch, Charrin, etc., nous en donnent des exemples parfaitement définis. A ne considérer que les affections chirurgicales, une septicémie peut succéder à un érysipèle, à un phlegmon, à une gangrène gazeuse, à une ostéomyélite, à une lymphangite, à une cystite ou cà une pyélonéphrite (infection urineuse), etc. Mais on peut faire entrer, dans le groupe des septicémies, considérées comme résultant du transport par le sang de poisons septiques et de l'intoxication générale de l'économie causée par la fermentation et la putréfaction du sang et des tissus mortifiés, toute la série des accidents qui surviennent dans le charbon, la gangrène, dans les eschares de décubitus, etc. D'après ce que nous connaissons aujourd'hui, la présence des bactéries n'est pas nécessaire pour expliquer la production de la septicémie. Les bactéries se rencontrent souvent, il est vrai, dans le sang des individus qui succombent à la septicémie; c'est ainsi qu'on trouvera les microbes de l'érysipèle ou de l'ostéomyélite dans le sang des malades atteints de septicémie consécutive à ces maladies. Ces microbes s'accumuleront dans la circulation du reiu et du foie et détermineront des lésions locales telles que la néphrite; mais dans d'autres cas on ne rencontrera pas de
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micro-organismes dans le sang. L'intoxication à laquelle succombent les malades est alors le fait de la présence, dans le sang, d'un poison seplique, de la sepsine, des alcaloïdes, des plomaïnes, qui résultent de la décomposition des matières organiques qui s'effectue dans un foyer putride. Les bactéries déterminent, il est vrai, la putréfaction et la fermentation dans le foyer putride primitif et jouent un rôle important, mais certaines d'entre elles, étant anaérobies, ne vivent pas dans le sang et n'y entrent pas. Seules les substances cbimiques toxiques y pénètrent et déterminent un véritable empoisonnement avec de la fièvre, des symptômes nerveux, du délire, du subdélirium, de l'abatlement, de la prostration, etc.
C'est pourquoi nous définissons la septicémie comme l'ensemble des phénomènes fébriles et nerveux qui succèdent à l'intoxication par les substances sepliques, qu'il y ait eu ou non passage des bacléries dans le sang.
Symptômes de la pyemie. — La pyémie débute habituellement par un grand frisson survenu pendant le traitement d'une plaie ou à la suite de l'accouchement, après un ou deux jours de malaise général. Le frisson, qui dure de lo à 20 minutes, est suivi de chaleur et de sueur. La plaie revêt un aspect blafard et elle est souvent le siège d'hémorrhagies. Le lendemain ou le surlendemain, ou même le troisième jour, un ou plusieurs accès de fièvre avec frisson, chaleur et sueur, se répètent; l'état général s'altère profondément. Il survient un état typhoïde, l'appétit se perd ; des épistaxis, des vomissements, de la diarrhée se manifestent; on observe parfois une tuméfaction douloureuse d'une articulation, ou de la congestion et des signes d'hépatisation du poumon, ou une douleur de tête ou tout autre signe d'une localisation pyémique dans un organe. La plaie est blafarde, œdémateuse, couverte de pus sanieux, sans tendance à la cicatrisation.
La courbe de la température est tout à fait caractéristique. Elle offre d'abord une première ascension brusque montant aux environs de 40°, qui correspond au frisson initial, suivie d'une descente progressive, puis une série d'ascensions répondant aux frissons irréguliers et atteignant 40% 40°, 5, jusqu'à
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41° et toujours suivies d'une descente rapide à 38°, 37° et môme au-dessous de 37°. Ces grandes oscillations de la température, qui s'effectuent une ou deux fois dans la même journée, sont des plus remarquables et appartiennent en propre à la pyémie.
La maladie se termine généralement par la mort en un espace de temps qui varie entre trois et douze jours. Elle peut guérir lorsqu'elle est peu grave au début et lorsque la cause de l'infection purulente est supprimée.
L'examen du sang, dans la pyémie, a permis d'y découvrir des micro-organismes. C'est ainsi que Pasteur et Doléris ont trouvé des microcoques en forme de chapelets (streptococcus) dans le sang des femmes atteintes de pyémie puerpérale. Les cultures faites, soit avec le sang, soit avec le pus des abcès, reproduisaient les mômes microbes. Orth a rencontré aussi de son côté des microcoques en chapelets et en amas dans le sang de femmes atteintes de fièvre puerpérale. On peut penser que dans toute pyémie le sang contient, en quantité plus ou moins grande, les micro-organismes spéciaux du foyer primitif d'où est partie l'infection purulente.
La conséquence de ces faits est que la pyémie dépend du développement des organismes qui végètent à la surface des plaies, des ulcérations et de la plaie utérine, et qui de là passent dans la circulation sanguine. On doit donc assimiler complètement la plaie utérine consécutive ù l'accouchement aux grandes plaies chirurgicales et la traiter comme ces dernières parla méthode antiseptique.
Lésions de la pyémie. — A l'autopsie des individus qui succombent à la pyémie, on constate l'apparence œdémateuse, pulrilagineuse de la surface des plaies, l'état gangréneux, diphlhéroïdc de la surface interne de l'utérus notamment dans les fièvres puerpérales, les phlébites ou les thromboses dont sont atteintes les veines de la région primitivement atteinte, les coagulations sanguines qui se sont faites dans la veine principale de la région et qui souvent se limitent du côté du cœur par un thrombus ramolli, canalisé, anfractueux. On retrouve souvent, dans le cœur ou dans les veines pulmonaires, des embolies détachées du caillot veineux; on constate alors géné-
MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
ralement des embolies dans l'artère pulmonaire, parfois aussi une endocardite des valvules auriculo-ventriculaires ou artérielles; une néphrite et enfin des abcès multiples dans divers organes. Ces abcès, qui contiennent des masses de microbes, siègent le plus communément dans les poumons; ils sont assez fréquents dans la rate, dans le foie, les reins et les muscles.
Nous consacrerons des alinéas spéciaux à l'endocardite, aux néphrites en rapport avec les bactéries et aux abcès métastatiques.
Symptômes et lésions de la septicémie. — Bien qu'il y ait des degrés et une gravité variable dans les pyémies observées, elles n'en constituent pas moins des maladies comparables entre elles et appartenant à un seul et même groupe morbide. Mais les septicémies ne sont pas seulement variables suivant le degré d'intensité de l'intoxication; elles diffèrent aussi par leurs causes tout à fait diiïérentes et par leur marche, si bien qu'on leur a considéré en clinique plusieurs variétés distinctes. Ainsi Jeannel (1) décrit dans la septicémie chirurgicale : 1° la fièvre traumatique simple ou fièvre primitive des blessés, qui peut être considérée comme le résultat de l'absorption, au niveau de la plaie, du sang et des tissus contus ou mortifiés; 2° la septicémie suraiguë ou foudroyante, qui est la suite de l'envahissement des plaies par les grands bacilles de la gangrène gazeuse (septicémie gangréneuse, érysipèle bronzé, gangrène progressive, emphysème gangréneux), et dont nous avons donné une description à la page 270; 3° la septicémie aiguë simple ou infection putride, et 4° la septicémie chronique. Encore cette énumération est-elle loin de comprendre tout ce qu'on peut ranger dans les septicémies !
Dans la septicémie aiguë simple, la plaie est grisâtre ou violacée, sans tendance à la réparation, et elle donne une suppuration sanieuse. La fièvre fait généralement suite à la fièvre traumatique, et alors il semble que le blessé soit atteint d'une fièvre continue ou typhoïde; quelquefois elle débute par un
^l) Encyclopédie internationale de chirurgie, t. I, 1883.
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frisson. La tracé thcrmométrique est tel qu'il se maintient en général dans les degrés élevés de 38°, 5, à 40" ou 41° avec une rémission diurne de i à 2°, mais sans descendre jamais à la température normale. 11 est rare qu'il se produise plusieurs frissons. L'état typhoïde, la sécheresse de la langue, les fuliginosités, la céphalalgie, le suhdélirium, l'agitation la nuit, le délire furieux parfois, la dyspnée, les urines rares, rouges et souvent alhumineuses, tels sont les symptômes qui se terminent habituellement par la mort au bout de cinq, dix ou quinze jours.
A l'autopsie, on note d'abord une putréfaction hâtive qui a envahi rapidement les cadavres et qui semble avoir commencé même avant la mort. Les lésions viscérales n'ont rien de caractéristique. C'est un ramollissement avec état granuleux ou graisseux des cellules hépatiques, une néphrite parenchymateuse aiguë avec un rein lisse, flasque et anémié, une tuméfaction avec ramollissement de la rate, une congestion de l'intestin, quelquefois une inflammation de la plèvre ou du péricarde.
Cette septicémie chirurgicale diffère donc en généra] de la pyémie par ses symptômes aussi bien que par l'absence de suppurations métastatiques. Mais il existe de nombreuses variétés dans les faits observés, si bien qu'on a créé, pour les comprendre, des pyo-septicémies dans lesquelles la suppuration s'observe avec les symptômes delà septicémie.
L'examen du sang, dans la septicémie simple, consécutive aux plaies, est loin de révéler habituellement-la présence des bactéries. Les symptômes d'intoxication, consécutifs cà la putréfaction dont la plaie est le siège, sont parfois trop rapides pour que les bactéries aient le temps de s'introduire dans le sang. Rosenbach a trouvé, dans trois cas de septicémie, le staphylococcus pyogenus aureus. Mais on ne peut encore rien dire de général sur la présence des microbes dans le sang et dans les organes des septicémiques.
Ziemacki (1), ayant examiné un grand nombre de cadavres d'individus morts de septicémie, a toujours trouvé des zooglœes dans les organes. Ces micrococci ou zooglœes étaient toujours
(1) Beilriirje z. Kenntniss der Alicroc. ùei Septicémie, Prager [Zeitschrift f. H. 1883, II).
les mêmes, plus nombreux, toutefois dans les septicémies aiguës que dans les chroniques. Il croit, comme Wassilieff, qu'ils se développent souvent après la mort aux dépens des germes qui existent dans le sang pendant la vie. Chez les individus morts de maladies non infectieuses, on ne rencontre pas ces colonies de micrococci.
Les phénomènes dont la plaie est le théâtre sont assurément sous la dépendance des micro-organismes, qu'il s'agisse de métrite puerpérale, de phlegmon, d'érysipèle, d'ostéomyélite, etc., mais les symptômes généraux sont l'expression du passage dans le sang des produits chimiques, sepsine, alcaloïdes, ptomaïnes, qui sont absorbés au niveau de la plaie et produisent une véritable intoxication.
Sous le nom de septicémie chronique, Jeannel (1) entend la fièvre lente, souvent peu élevée, que l'on observe à la suite de la rétention de liquides putrides, soit dans les cavités naturelles, soit dans les cavités pathologiques (poches d'abcès). L'infection urineuse, dans ses modalités subaiguës et chroniques, rentre absolument dans cette forme de la septicémie.
Telles sont les diverses espèces de septicémie consécutives aux plaies. Mais le mot de septicémie peut tout aussi bien s'appliquer à une foule d'autres processus. Le charbon, la pustule maligne chez l'homme, peuvent être regardés comme des septicémies. La fièvre typhoïde et beaucoup d'autres maladies infectieuses rentrent aussi dans les fièvres septicémiques causées d'abord par des micro-organismes, puis par la résorption de matièresputrides. lien estdemême de la tuberculose pulmonaire qui peut aussi être assimilée, dans sa fièvre hectique spéciale, aux septicémies chroniques.
Saprémie. — Duncan, Ogston, Rosenbach, emploient le mot de saprémie comme synonyme d'une intoxication putride, d'un empoisonnement de l'organisme par des bactéries qui produisent, par leur multiplication dans une plaie ou dans une cavité naturelle ou pathologique, des poisons à odeurnauséeuse,
(1) Encyclopédie internai, de chirurgie, t. I, p. 381, 1883.
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comme cela a lieu dans certaines putréfactions à l'air libre. Les bactéries elles-mêmes ne pénètrent pas dans le sang, ou si elles y pénètrent accidentellement, elles ne s'y multiplient pas. Mais les poisons de nature chimique, formés dans cette putréfaction, sont absorbés et déterminent des accidents généraux graves. La saprémie n'est en somme qu'une variété de la septicémie simple. Rosenbach a cherché les parasites des putréfactions à odeur repoussante. 11 a fait des cultures avec du sang putréfié exhalant une très mauvaise odeur, avec le sébum des amygdales, avec de la moelle osseuse d'un fragment d'os mortifié compris dans un membre gangrené, avec la sueur des pieds, etc. Il a obtenu ainsi des cultures à l'état de pureté de trois bacilles saprogènes, qui ont la propriété de décomposer les bouillons et substances nutritives solides avec lesquelles ils sont en contact, de façon à produire des odeurs repoussantes semblables à celles observées dans les putréfactions d'où ils proviennent. Nous avons décrit ces bacilles saprogènes dans les pages 155 et 287, auxquelles nous renvoyons pour tout ce qui touche leur histoire naturelle. Les grands bacilles saprogènes n" 1, déposés dans un ballon qui contient de l'albumine, la liquéfient rapidement en lui donnant une couleur jaunâtre ; Rosenbach en a fait quarante cultures successives dans lesquelles la même odeur nauséeuse existait constamment, dans les dernières cultures comme dans la première. Cultivés dans le vide ou dans un milieu nutritif sans air, ils se multiplient, mais ils n'engendrent aucune mauvaise odeur. Ils ne sont pas pathogènes en ce sens qu'injectés chez un animal, ils n'occasionnent que des accidents locaux. Injectés dans le genou ou dans la plèvre, ils se multiplient dans ces séreuses. Le genou, par exemple, se tuméfie, mais il n'en résulte aucun désordre de la santé générale de l'animal.
Le bacille saprogène n" 2 provenant de la culture de la sueur des pieds et que Rosenbach a cultivé sur l'agar-agar, détermine aussi, dans la série des cultures, la môme odeur que la sueur d'oîi il provient. Il est pathogène. En l'injectant dans le tissu cellulaire d'un lapin, l'animal mourut d'une pneumonie, et on a obtenu des cultures pures du bacille pris chez cet animal.
MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
Le bacille saprogène n" 3 provenant de la moelle osseuse d'un os morlifîé a donné également des cultures sur l'agar-agar, qu'il liquéfie, et sur TaUjuminequi se putréfie et exhale une très mauvaise odeur. Il donne de la putréfaction, môme dans les cultures sans air. Il est pathogène, et une injection dans le genou détermina la mort en vingt-quatre heures. A l'autopsie de l'animal on trouva une infiltration jaunâtre de la partie injectée. Chez un autre lapin injecté àla fois dansle genou et l'abdomen, il y avait une infiltration jaunâtre avec des globules de pus. Un troisième animal injecté de la même façon a guéri (1).
§ 13. — Abcès de la pyémie.
Dans les abcès de la pyémie, comme il s'agit le plus souvent de plaies des membres, de maladies osseuses, de plaies de tète ou de suppurations d'organes déterminant des phlébites des veines de la circulation générale, les caillots ou fragments détachés du sang coagulé dans la veine enflammée vont se loger, par l'intermédiaire du cœur droit, dans une branche de l'artère pulmonaire et donnent lieu à une embolie ou à de petits abcès miliaires du poumon.
Aussi, d'après la statistique de Billroth, sur 83 cas de pyémie, existait-il 75 fois des abcès dans le poumons, 17 fois dans la rate, 8 fois dans le foie et 4 fois dans les reins. Sédillot, sur 100 cas, a trouvé des abcès miliaires 99 fois dans les poumons, 8 fois dans la glande hépatique, 6 fois dans les muscles et 4 fois dans le cœur. Cependant les abcès du foie sont incomparablement plus fréquents que ne l'indiquent ces statistiques, car ils sont prédominants lorsque le lieu primitivement affecté se trouve le long des radicules veineuses afférentes de la veineporte. Ainsi Braidwood les a vus dans la moitié des cas, et Waldeyer 80 fois sur 100. En même temps que des abcès ou à leur place, on peut rencontrer des infarctus. Lorsque la doctrine de l'embolie artérielle et capillaire était la seule qui put expliquer les abcès métasta tiques, on avait beaucoup de peine à comprendre leur genèse dans les organes tels que le foie et les reins,
(l) On peut adresser ;"i ces rccliorclies do Roseubach les mômes critiques que nous avons formulées déjà à la page 2U9 à propos du plilegmon.
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si la phlébite priinilive siégeait dans un membre. I.es frap;ments détachés de la veine ne pouvaient en elîet ai-river aux reins et au foie qu'après avoir traversé les capillaires du poumon. D'un autre côté on recherchait souvent inutilement les fragments emboliques dans les artcrioles ou les capillaires de l'abcès métastatique. Aujourd'hui qu'il est reconnu que les fragments emboliques consistent essentiellement dans des micro-orgcTnismes et dans des cellules lymphatiques souvent chargées de ces micro-organismes, on n'éprouve plus ces diflicultés d'interprétation. Les micro-organismes qui pénètrent dans la circulation des organes peuvent venir directement du foyer purulent primitif ou du détritus formé au milieu d'un caillot concrété dans une veine enflammée ou d'une endocardite de la valvule mitrale ou des sigmoïdes de l'aorte. Les cmholes ou fragments détachés de la surface d'un thrombus formé dans une veine, ou d'une valvule, ou d'une artériole atteinte d endartérite, seront le point de départ de suppurations, de ramollissement ou de gangrène, si les fragments contiennent des micro-organismes de la pyémie. ils seront au contraire inolTensifs ou suivis d'infarctus simples, non suppurés, s'ils proviennent de lésions athéromateuses du cœur ou des artères. On sait en effetque les corps étrangersstérilisés et mousses, injectés dons la circulation des animaux, ne déterminent pas d'abcès métastatiques.
Les infarctus et abcès du poumon se présentent sous la forme de nodules isolés ou confluents caractérisés au début par de petits noyaux de pneumonie catarrhale congestive gros comme une tète d'épingle, siégeant le plus souvent à la surface delà plèvre qu'ils soulèvent. A mesure qu'ils grossissent, ils présentent à leur centre une gouttelette de pus qui augmente rapidement et devient un petit abcès par la destruction des cloisons pulmonaires de la partie atteinte. Ces noyaux peuvent devenir confluents et former des abcès plus volumineux. D'autres fois ils ne sont pas suppurés et sont caractérisés simplement par un noyau d'hépatisation à surface grise et presque sèche. F^resqiu; constamment on trouve dans tous ces faits une congestion intense de la plèvre avec de petites ecchymoses. Au ni-
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veau des abcès déjà formés, la plèvre est le siège d'un exsudai fîbrincux infiltré de pus, formant une couche plus ou moins épaisse. Quelquefois les -vaisseaux lymphatiques de la plèvre viscérale sont remplis de pus. En même temps, la cavité pleurale contient un liquide séro-fibrineux ou puriformeen quantité variable. On est surpris de la rapidité avec laquelle des épanchements pleuraux puriformes peuvent se développer dans de pareilles conditions.
Les vaisseaux du poumon, artérioles, capillaires, veinules, charrient des quantités de micro organismes qui s'accumulent par places sous forme de zooglœes.
Les abcès niétastaliques du foie s'accompagnent généralement d'une hypertrophie de l'organe dont la surface présente le relief d'éminences hémisphériques, régulières, jaunâtres, qui soulèvent la capsule de Glisson. Sur une section du foie, on aperçoit un nombi^e plus ou moins grand de petits îlots jaunes opaques, miliaires ouplus volumineux, sur un fond rouge formé par le foie congestionné. Les plus grands îlots résultent de la confluence d'îlots très petits, car leur bord est sinueux et festonné. Les lobules hépatiques qui vont se transformer en abcès montrent d'abord une tache jaune et opaque donnant par le raclage une gouttelette de pus. A côté de ces lobules il s'en trouve d'autres qui sont jaunes et infiltrés de pus dans leur totalité. De cet examen à l'œil nu on peut induire que l'abcès débute par les lobules hépatiques.
A l'examen hislologique, on constate que les capillaires de l'îlot sont plus ou moins remplis, par places, de micrococci agglomérés en masses zooglœiques qu'il est facile de mettre en évidence, soit en traitant la coupe non colorée par l'acide acétique cristallisable, soit en la colorant avec le violet de méthyl B. Les capillaires contiennent en outre des globules blancs plus ou moins altérés et un petit nombre de globules rouges. A la périphérie des îlots, le long des veines-portes et autour de la veine centrale, on voit des cellules migratrices. Toutes les travées des cellules hépatiques de l'îlot malade sont devenues pâles, granuleuses; elles sont mortifiées, se colorent mal ; leurs noyaux sont moins visibles ou détruits, et finalement elles
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s'all'ophiont e.l se l'éduisent en granulalions ; leurs dehris se rnèleut à des cellules migratrices pour l'ormcr le liquide puriibrmc qu'on constate dans l'îlot. Les îlols voisins de celui qui
Fig. I8(). — Coiipo (lu fuie .m dcliut de I;i fornialioii d'iiii iiclil al)cùs, dans un cas d'abcès niétiislaliiiuos de cet organe coiispcutifs l'i une pucunioiiie.
Dans l'espace interlobulaire i, les branches de la veino-porlo extrémenieal dilatées,/), v, sont remplies de bactéries; le tissu conjonclif h est iiilillré de cellules migratrices; /i, cellules hépatiques présentant souvent deux noyaux comme on /, ou vitreuses comme en h' ; c, contre du lobule.
est ainsi abcédé présentent simplement une congestion, un remplissage et une distension de leurs vaisseaux capillaires par du sang et une inflammation du tissu péi-ilohulaire mai-qut^e parun épnncliemeni de cellules l'ondcsdans les es[)aces portes.
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Le lobule nuilude, après Ja dcslnicUon de son tissu conjonctif et le ramollissement de la paroi de ses vaisseaux, se transforme en une petite collection purulente. Les petits abcès voisins se réunissent, se remplissent d'un pus bien lié en même temps que le parenchyme hépatique subit tout au pourtour une dégénérescence graisseuse et qu'il se forme à la limite des abcès une membrane pyogénique qui les isole du tissu voisin.
Il est peu de lésions dont la pathogénie ait donne lieu à autant d'hypothèses que les abcès du foie. On a môme invoqué, pour interpréter leur fréquence si grande dans les plaies de tête, le reflux du sang de la veine cave supérieure dans l'inférieure et dans la veine porte à travers l'oreille droite (Magendie).De toutes ces explications que nous n'entreprenons pas d'énumérer, il n'en est qu'une qui cadre avec nos connaissances actuelles, c'est le transport des bactéries par les vaisseaux capillaires, que ces bactéries proviennent de la circulation générale parles artères hépatiques ou de la circulation abdominale par la veine-porte (voy. fig. 186).
La thrombose et la phlébite de la veine-porte sont aussi quelquefois le point de départ des abcès hépatiques qui affectent alors une disposition anatomique en rapport avec la distribution de cette veine. Telle est la pyléphlébite suppurative. Le tronc de la veine-porte est rempli d'un caillot fibrineux ramolli puriforme ([ui se continue dans une plus ou moins grande étendue de ses branches. La paroi de la veine et de ses ramifications est épaisse et enflammée, infiltrée de cellules rondes : leur calibre paraît agrandi. L'inflammation se propagea toutle tissu conjonctif périphérique dont les faisceaux sont séparés par des cellules lymphatiques; la destruction de la paroi des petites veines par la suppuration fait que leur intérieur communique avec les abcès qui les enlourent et qui comprennent en môme temps un ou plusieurs lobules voisins. Ces pyléphlébites ont leplus souvent pour point de départ des ulcères dysentériques de l'intestin ou une typhlile. Les lésions des veines sont les mêmes au point de vue des bactéries que celles dont nous avons donné plus haut l'analyse.
Pus BLKU. — Diflérenls li([uides organiques, comme les sueurs
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cl le pus, poLivenl prendre une culoi'aliou bleue. C'e soiil surtout les linges ù pansements, la charpie en rapport avec le pus qui deviennent bleus, car 11! pus lui-même ne présente pas cette couleur au moment où il sort de la plaie ou de l'abcès qui le fournit.
Depuis longtemps ou a reconnu que celte coloration du pus était en rapport de cause à effet avec des micro-organismes. Robin (1), Chalvet(2), Bimber(3), Billroth, Lucke (4),Eberth(5), Girard (6), ont démontré la constance des schizomycètes dans le liquide du pus bleu. D'un autre côté Fordos(7) a isolé le principe chimique colorant et lui a donné le nom de pyocyanine. L'action des acides qui font passer au rouge la couleur bleue sert à le caractériser. Gessard (8), qui a fait plus récemment un intéressant mémoire sur cette question, a vérifié les réactions du principe chimique, en a a jouté de nouvelles cl le rapproche par ses propriétés des alcaloïdes cadavériques. Il a cultivé les organismes du pus bleu dans la salive et la sueur et montré que la pyocyanine étaitle produit de leur accroissement. Ciiarrin (9) a isolé ce micro-organisme, qui est d'après lui un micrococcus rond et aérobie, à protoplasma incolore. D'après nos examens il s'agit d'un petit bâtonnet court, un peu courbé, à extrémités arrondies de 0;;.,5 à 0,6 ou 0,7 d'épaisseur. Charrin a inoculé à deux lapins la septième culture; l'injection a été faite dans les veines chez l un d eux, dans le tissu cellulaire sous-cutané chez l'autre. Les tissus des organes et surtout les matières fécales contenaient ces mêmes micro-organismes. Charrin s'en est assuré en cultivant les matières fécales. 11 a ainsi réussi à isoler des microbes qui donnaient au bouillon de culture une coloration verle d'oi^i il était facile d'extraire par le chloroforme la couleur bleue caractérisée par toutes ses réactions. Ainsi il est démontré (jue le jiiicrococcus du pus bleu a pour fouction de fabriquer la
;i) Piobin et V'ei'deil, Traite de cliiniic anntoiniqiic et ji/ii/sioluijiqiic, ISb'd.
(î) Gazette médicale, 18G0.
(3) Thèse do Paris, 1879.
(■i) Archiv f. k. Cliirur<iie, I8G2.
(5) Med. Ceutrnlblalt, 'î8f>:j ot Virchow's Archiv, t. LXXII, 1875.
(6) Chirurg. Centralblatt, 1875. ^
(7) Travaux de la Soc. d'émidiition pour les sciences pharmaceiUiqms, t. III, 1859, et Comptes rendus de TA end. des se, t. \A.
(8) De la pyocyanine et de son microbe. Paris, tiièsc, 1882.
9) Coniimiiiicali'jii l'.iilc :'i la Sociotc aiiatoiniquc dans sa séance tlii iléc ISS4.
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pyocyaninc, et qu'après les cultures successives et le passage de ce microbe à travers le corps d'un animal, il a conservé sa propriété de donner lieu à la pyocyanine. 11 ne produit pas d'abcès ni de suppuration quand on l'injecte aux animaux.
Nous avons cultivé le microbe du pus bleu sur des pommes de terre où il forme une couche d'un brun verdâtre foncé. 11 liquéfie en quelques jours la gélatine en la colorant en vert. Surl'agar-agar, il constitue une couche blanchâtre sous laquelle la substance nutritive, restée transparente, prend une jolie couleur verte.
11 est possible qu'il se développe dans le pus plusieurs espèces de bactéries donnant des cultures vertes.
§ 1 4. — Arthrites.
Les polyarthrites rhumatismales et suraiguës nous paraissent devoir être considérées comme l'expression d'une maladie générale infectieuse. Il s'agit, à n'en pas douter, d'une affection généralisée, fébrile, dont les localisations multiples siègent sur les séreuses articulaires, sur les grandes séreuses, comme les plèvres, le péricarde, les méninges; quelquefois, et dès le début de la maladie, sur la muqueuse du pharynx ; quelquefois aussi sur la muqueuse des bronches et sur le parenchyme pulmonaire; enfin sur l'endocarde. Il est certain aussi que dans ces faits de rhumatisme aigu terminé par la mort, on trouve souvent des micro-organismes, des micrococci surtout, en grande quantité dans le liquide muqueux ou mucopurulent qui remplit les articulations enflammées, dans les exsudats séro-fibrineux ou puriformes des grandes séreuses et à la surface des valvules du cœur, sous la forme de végétations fibrineuses et pullacées, lorsqu'il existe une endocardite végétante et ulcéreuse (voyez plus bas l'endocardite). Il est impossible de comprendre de pareilles endocardites autrement que par l'existence de bactéries circulant avec le sang; leur transport dans les grandes séreuses parle aussi en faveur d'une maladie infectieuse caractérisée par la présence des bactéries dans le sang. Dans ces rhumatismes aigus, en quelque sorte foudroyants, où il existe une endocardite ulcéreuse, on trouve
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mcmc des infarctus ou dos molaslascs dans divers organes tels que le foie et le rein, avec des bactéries situées dans les vaisseaux sanguins. Ces rhumatismes ressemblent si bien à la septicémie et à la pyémie, que certaines infections septiques d'origine traumatique reproduisent des lésions de tout point comparables, lorsqu'elles se terminent par de l'endocardite, des infarctus ou abcès métastatiqucs, des inflammations des grandes séreuses et des arthrites. Si le rhumatisme suraigu airecle cette forme comparable à une maladie septicémique, il n'en est plus de même du rliumatisme subaigu ou chronique. Dans cette dernière
Fig. ISÏ. — C;u'tiliigc altéré iluns un cas de p.ol yai'tln'ile rluiiiiulisnuile (grossissomciit, l'»™ = 5
s, siii-fiice (lu cartilage ; c, cellules ondothéUales liln-es; b, bactéries dans le liquide synovial; /■, fibres du tissu cartilagineux altéré; 6', caiisules cnuteuiiut des cellules cartilagineuses ; z, capsule remplie d'une zooglœo formée de microbes ronds; z' , capsule remplie d'une zooglœe formée de bactéries allongées.
aiïection, on ne suppose pas qu'il existe des micro-organismes.
iNous avons surtout en vue, en ce moment, les arthrites solitaires ou les polyarthrites aiguës qui s'accompagnent de symptômes infectieux ou qui surviennent comme complications d'une maladie infectieuse. Encore leur histoire est-elle loin d'être complètement faite au point de vue de la clinique non plus qu'à celui de l'anatomie pathologique, et nous avons à citer des observations isolées plutôt qu'un ensemble de faits constituant une monographie.
Dans la relation d'une autopsie se rapportant à un malade mort à l'hôpital Sainl-Rocli avec un rhumatisme articulaire
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suraigu, avec une néphrite parencliymateuse et des abcès métastatiques, l'un tic nous (1) a donné l'analomie et l'iiistologie patlîologiques des lésions articulaires. Comme les symptômes du rhumatisme avaient semblé disparaître avant la mort, il y avait peu de liquide dans les articulations. Cependant ce liquide de l'articulation altérée, examiné huit heures après la mort, était rempli d'une masse énorjne de petits bacilles mobiles, d'une épaisseur de 0,5 [). et d'une longueur de 2 \j.
l-'ig. 188. — Aillirile |iiiriik'ulc. <(, c:iijsule carlilagiiieuse reiiiijlie de peliles clIIuIcs rondes; H, i«. boyaux de cellules rondes dans des capsules cartilagineuses ouvertes à la surface p du cartilage articulaire ; 6, substance l'ondamejilalc filirillaire. La partie superficielle du cartilage contient des uiicro-orgauisnies au milieu d'une couche de leucocytes. (Grossissement de 300 diamètres.)
environ (fig. 187, b). Auprès de ces bacilles il y avait des grains ronds, du même diamètre. Le cartilage ramolli est devenu fibrillaire, et les capsules des cellules cartilagineuses (ce) sont peu distinctes, de telle sorte qu'on a l'aspect d'un tissu fibreux à fibres gonflées, avec des cellules placées deux à deux dans des intervalles réguliei's. Mais souvent ces cellules sont remplacées par des masses oblongues fortement colorées par les couleurs d'aniline et consistant en zooglœes. Ainsi ces zooglœcs se trouvent dans les capsules gonflées des cellules cartilagi-
(I) Babes, Lésions <lu rein lices à la présence des microbes {Arcliives de physioloyie, novembre 1883).
AUTiiiUTii:s.
lieuses. On peut distinguer deux espèces de zooglœes voisines, les unes constituées par des bacilles {z'), les autres formées par des micrococci (:;).
Les micro-organismes ronds et ovoïdes, qui existaient dans ce fait de polyarthrite rhumatismale, se rapportent Lieu ù ce (fue nous décrirons bientôt à propos de l'endocardite.
Krause a observé, dans la synovite aiguë des enfants (1), un microbe en chaînettes qu'il a cultivé et qui donne des formes .semblables au streptococcus pyogenus dcRosenbach ou au mici'obe en chaînettes de Loffler (chaînettes du phlegmon). Seulement l'injection de ces micro-organismes dans le tissu conjonctif et dans les jointures n'a pas donné d'accidents graves aux animaux ni d'arthrites généralisées analogues à ce que Loffler avait obtenu.
3Iais le streptococcus n'est assurément pas le seul micro-pal'asite qu'on trouve dans les articulations enflammées et suppurées, car Rosenbach cite un fait de suppuration spontanée du genou dans le pus de laquelle il a cultivé le staphylococcus albus. Dans un cas d'arthrite puerpérale, l'un de nous a trouvé une bactérie fétide en même temps que le streptococcus. En inoculant cette bactérie fétide dans les articulations des lapins il se développe une arthrite.
Les arthrites suppuralives secondaires aux infections généralisées montrent, dans le liquide puriforme qu'elles contiennent, les micro-parasites propres à ces maladies générales. Ainsi •dans les arthrites consécutives à la blennorrhagic, à la pyémie chirurgicale, à la morve, à la fièvre puerpérale, à l'ostéomyélite, on trouvera, d'une façon générale, les microbes de la blennorrhagic (voyez plus bas), de la pyémie (staphylococci, streptococci), de la fièvre puerpérale (strcptococci), de la morve (voyez plus bas), etc.
Les lésions inflammatoires de la synoviale et du cartilage sont peu accusées lorsque l'arthrite s'est produite très rapidement. Elles sont au contraire très intenses, cararactérisées par l'infiltration puriforme de la séreuse, par des pseudo-membranes do sa surface, par h; ramollissement de la substance
I) Derliiier klin. W'oclicnsch., 27 octobre 188-i.
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cartilagineuse, par la destruction des cellules cartilagineuses, par la présence de cellules migratrices dans les capsules superficielles ouvertes du cartilage, et par les micro-organismes accumulés dans les capsules, si l'arthrite _a duré plusieurs jours
Fig. 180. — rseutlo-mcmbi'imc de hi suiTaco de Iii synoviale diius uue arllii ilo puruleulc,
t), vaisseau situe à la surface de la synoviale; at, slreptococci ; p, partie de la iiseudo-incmbrane isolée pai- l'accumulatiou des microljes ; f, partie superdcielle ; s, surface de la pseudo-membrane ; m, tissu pâle, mortifié.
(voyez fig. 187 et 188). (Voyez, pour ce qui concerne les lésions des cartilages dans Farllirite aiguë, le Manuel cC histologie IDcitli. de Cornil et Ranvier, 2''édit., t. 1, p. 452.)
Dans un l'ait d'arthrite purulente du genou provenant du service du professeur Richet, et consécutive à une plaie pénétrante de l'articulalion, run de nous a trouvé uniquement des
OSTÉOMYÉLITE.
streptococci en ([uanlilé considérable (fig. 189). La malade avait succombé à une plilébite suivie de pyémie. La synoviale très enflammée, épaissie, doublée d'un tissu conjonctif plilegmoneux, était couverte par places d'une fausse membrane grise, épaisse, formée par une mortification du tissu enflammé. Les streptococci étaient présents partout dans les tissus malades, mais ils se trouvaient en quantité considérable dans la fausse membrane. Sur les coupes de la séreuse au niveau de ces fausses membranes, les microbes en chaînettes formaient des amas serrés au milieu de fibres et de cellules mortifiées (fig. i 89).
§ lo. — Ostéomyélite.
L'ostéomyélite (ostéite phlegmoneuse, ostéite épipbysaire, disjonction des épiphyses, dénominations en rapport avec l'idée (pie chaque observateur s'est faite sur sou siège et sa nature), sévit surtout chez les enfants et les jeunes sujets. Ces derniers y sont prédisposés en raison des phénomènes physiologiques d'accroissement des os qui se passent au-dessous du périoste et au niveau des épiphyses. L'ostéomyélite est caractérisée par une inflammation suppurative diffuse qui peut siéger dans toutes les parties de l'os, sous le périoste, dans les couches superficielles, dans le corps même de l'os, dans la moelle centrale ou au niveau des épiphyses. Le pus s'y forme avec une rapidité extrême, si bien qu'au bout de "vingt-quatre ou quarante-huit heures après le début de l'affection, une incision pratiquée au-dessous du périoste peut ouvrir, un foyer purulent. L'infiltration purulente du tissu spongieux des extrémités et de la moelle centrale, la nécrose plus ou moins étendue de la diaphyse consécutive à l'oblitération des canaux de Havers par du pus, la perforation de la diaphyse par des trous comme taillés à l'emporte-pièce, les phénomènes généraux qui indiquent-une infection de tout l'organisme, les néphrites bactériennes (voyez plus bas), etc., en font une maladie presque constamment mortelle.
Les accidents généraux aigus causés par l'ostéomyélite sont ceux de la septicémie et de la pyémie. Ces lésions, qui peuvent s'amender et guérir dans des cas malheureusement assez rares,
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sont toujours suivies de grands désordres locaux, de nécroses plus ou moins étendues, de périoslile suljaiguë, d'ostéite, etc., qui durent plusieurs années et qui peuvent longtemps après se réveiller à l'état d'acuité et nécessiter de nouveau l'intervention du chirurgien (Verneuil).
L'ostéomyélite est une des affections dont l'origine bactérienne est des mieux établies. Pasteur (1) a trouvé dans le pus retiré d'un os par Lannelongue, à l'hôpital Trousseau, les micro-organismes isolés ou associés par deux ou en ])etits amas, qu'il a regardés comme étant les mêmes que ceux du furoncle. Il en a conclu que l'ostéomyélite était une sorte de furonculose osseuse. La description de Pasteur et l'assimilation qu'il avait faite de ce microbe à celui des furoncles ont été véritiées depuis par tous les observateurs. Ogslon l'a décrit comme un staphylococcus. Rosenbach (2) a fait des cultures sur des milieux solides, gélaline-peptone et agar-agar, et il a à peu près constamment vu se développer le stapliylococcus pyogenes aureus. La culture liquéfie assez vite la gélatine et donne un sédiment de couleur jaune orangée ainsi que nous l'avons vu précédemment. La
Fig. 190. — Stiipliylococcus pyogenes aiiruus (Rosenbach).
l'ig. lui. — Culture, sur lu gi'liitiue, du stiipliylococcus uureus.
i-ip:. lyi. — Culture pure (lu stnpliylooocews aureus sur l'agar-agar ; r, ruiture.
culture sur la pomme de terre présente la même coloration. Sur quinze cas d'ostéomyélite dont il a ainsi cultivé le pus, il a obtenu quatorze fois le staphylococcus pyogenes aureus; dans l'un de ces faits il y avait en même temps des strcpto-
(I) Comptes rendus de l'Ac. des Se, loc. cit., 1880. {■2) CeJilralhlatt fur Chirurgie, février 1884, n" i.
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coccus pyogonos. Dans le dornier cas, il ii'oxislail ([ue lo slapliylococciis albus.
Les cxpérionces pratiquées chez les lapins avec le pus de rostéomyélite lui ont donné les mômes résultais qu'avec l'injection d'une culture pure de staphylococcus aureus. C'est ainsi qu'il a inoculé ce pus dans la plèvre, dans le genou. La mort survenait vingt-quatre heures après, avec des infiltrations, des adénites, des hémorrhagies. Le sang des animaux contenait les microbes de l'ostéomyélite, si bien que Rosenbach a pu réaliser avec ce sang des cultures pures. Un chien à qui il avait injecté du pus d'ostéomyélite dans la plèvre est mort le lendemain; un autre chien injecté dans le genou avait, le second jour, un grand abcès. Si l'on fracturait un os à un animal, après avoir injecté du pus d'ostéomyélite ou une culture pure dans son sang, il survenait des abcès autour de l'os fracturé. 11 y avait en même temps des embolies bactériennes dans les reins.
Becker (1) a obtenu des résultats analogues, soit parles cultures, soit par des injections dans différents tissus et organes et dans le sang. 11 a obtenu aussi une intoxication aiguë par l'injection dans le sang de la veine jugulaire ou de la veine de l'oreille des lapins, une péritonite par l'injection dans le péritoine. Si l'on l'ait une contusion ou une fracture à un animal à qui on injecte ensuite dans le sang le microbe de l'ostéomyélite, il devient malade quinze jours après l'injection et meurt bientôt. A l'endroit contus ou fracturé, on trouve une grande quantité de pus. 11 existe en outre des infarctus du foie, des poumons ou des reins dans lesquels on décèle, par les couleurs d'aniline, de grandes masses de microcoques. Le sang de ces animaux a fourni des cultures pures.
Fcdor Ivrause (2) a fait aussi des cultures du microbe de l'ostéomyélite sur la gélatine j)eptonc, sur l'agar-agar et sur du sérutn sanguin, et il est arrivé aux mêmes résultats; il a constaté la liquéfaction de la gélatine et l'odeur d'amidon putréfié qu'elle exhale; ces microcoques déterminent la fermentation du lait. Par l'injection les lapins, il a vu la mort survenir en sept jours environ, avec des foyers de pus et de micro-orga-
(!) Deidsche med. Wochr.nschrifl pl. l'oilsclu il/v dcr Meiicin, 183i. (2) Fortsclirille dcr Mcdicin, l'i' ;ivril ISH'i.
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nismes dans les articulations, la moelle osseuse et les reins. Sa conclusion est que la maladie infectieuse ainsi déterminée se localise surtout dans les muscles, les articulations, les os et les reins.
Peyroud (1) a eu l'intention de montrer d'une façon indubitable que le microbe de l'ostcomyclite était avant tout un générateur d'ostéite ; il a vu que dans les cas très aigus d'intoxication la mort survenait deux ou trois jours après l'injection, avec des points d'épaississement du périoste, de petits foyers de quelques millimètres localisés sur la diapbyse des os longs, ordinairement près du cartilage de l'éphyse; il a vu en outre, dans l'intoxication plus lente, une raréfaction et une friabilité du tissu osseux, qui permettent d'arriver presque sans effort jusqu'au canal médullaire, et enfin une suppuration osseuse.
Ces travaux tout à fait concordants sur l'ostéo-myélite établissent assurément qu'elle est causée par un micro-organisme constant, facile à obtenir à l'état de pureté, car il est souvent le seul microbe contenu dans le pus de l'ostéomyélite au moment où l'on fait l'ouverture de l'abcès sous-périostique ou osseux par la trépanation. Les microbes obtenus par une série de générations, qu'on peut renouveler successivement pendant un an dans des milieux de culture, donnent aux animaux une maladie tout à fait comparable à l'ostéomyélite de l'homme. 11 n'y a pas de maladie parasitaire mieux déterminée.
Mais il est plus difficile d'expliquer comment les micro-organismes pénètrent dans l'économie humaine. On ne voit généralement pas, en effet, de solution de continuité de la peau qui permette leur introduction. Les causes de l'ostéomyélite sont surtout les grandes fatigues, les marches forcées, le surmenage, quelquefois les contusions profondes; il est vrai qu'on peut penser que, par les talures des pieds ou les écorchures de la peau, il peut s'introduire des bactéries, mais le plus ordinairement il est impossible de constater ces talures ou fissures. C'est là un désidératum que l'on peut aussi constater à propos de i'étiologie des phlegmons profonds qui résultent souvent de contusions sans aucune plaie extérieure.
(1) Étude expérimentalo sur rosicomj'olitc inrocticuse. Comptes rendus de l'Ac. des se., octobre 1884.
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Endocardite et inyocardite d'origine bactérienne
L'endocardite est presque constamment une maladie secondaire. Nous l'étiidions avec les maladies consécutives aux plaies parce qu'elle peut se montrer à la suite d'une plaie, dans le cours d'une pyémie, d'une infection puerpérale, d'une septicémie et parce qu'elle est parfois l'accident anatomiquo intermédiaire entre la phlébite ou la thrombose d'origine traumatique et les métastases ou abcès et infarctus des différents organes. La plupart des endocardites succèdent, comme on le sait, au rhumatisme articulaire aigu de grande ou de moyenne intensité, aux pneumonies, à la péricardite, à la lièvre typhoïde, à la variole, etc. Bouillaud, qui a le premier bien décrit les endocardites, a parfaitement établi cette étiologie. Or la pneumonie, le rhumatisme aigu, la fièvre typhoïde, etc., sont liés à la présence de microorganismes et sont en réalité des maladies infectieuses, en sorte que nous pouvons considérer l'endocardite comme étant également en relation avec les bactéries qui circulent dans le sang.
L'endocardite se localise presque constamment sur les valvules, replis saillants au milieu du sang, que leur position même prédispose aux inflammations. Il est possible aussi que des dispositions congénitales des valvules, des villosités, des irrégularités de la surface, l'inégalité de l'abondance des vaisseaux capillaires dans leur intérieur suivant les individus (Luschka) constituent une prédisposition à l'inflammation. En général, pour qu'une endocardite se développe et que de la fibrine se dépose à la surface d'une valvule, il est nécessaire que l'endothélium soit partiellement desquamé.
Rokilansky (1) a indiqué pour la première fois, en 18S5, les bactéries de l'endocardite. A propos de l'endocardite ulcéreuse, il décrit des masses grises ou jaunâtres, granuleuses, composées de petits granules tout à fait égaux et serrés, contenus dans une substance gélatineuse ; ces granules résistent à l'acide acétique, à la potasse, et, en somme, aux acides et aux
(1) L'ihrbuck clerpril/i. Aua/., t, I, p. a87.
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bases. Celte description était parfaite; nous y retrouvons les caractères des niicrococci, bien que Rolcitansky ne les connût pas.
Plus tard, Beclcmann et Yirchow (1) concluent à l'existence de zooglœes, et regardent les granulations égales, très fines, qui résistent aux bases et aux acides, comme des micro-organismes développés dans le tissu ramolli des valvules.
Il faut, après ces mémoires déjà bien anciens, arriver aux travaux plus récents de Mayer (2), Klebs (3), Eberth(4), Koster(5), Weigert,etc., pour avoir une notion exacte de cette affection ; Orth (6) en a donné une bonne description.
On distingue deux formes d'endocardite, l'endocardite granuleuse ou verruqueuse et l'endocardite ulcéreuse.
1° Endocm'dite granuleuse. — Elle est constituée par des végétations, dont le siège ordinaire est sur les valvules mitrale, tricuspide ou aortique ; quelquefois on peut les trouver sur l'endocarde qui tapisse les oreillettes et les ventricules, mais c'est le plus souvent sur la valvule mitrale ou les A^alvules sigmoïdes de l'aorte, plus rarement sur la tricuspide et l'artère pulmonaire qu'on les rencontre.
Ces petits grains, arrondis comme de petites perles, et les végétations qui ressemblent à de petits choux-fleurs des organes génitaux, se trouvent ordinairement dans les parties de la valve, rapprochées du bord libre, qui entrent en contact lorsqu'elle se referme. Ce point est tou jours le siège de la lésion primitive qui est probablement amenée par l'irritation que cause l'occlusion valvulaire.
Les végétations sont constituées par de petits grains saillants, ou par des pointes irrégulières, avec ou sans prolongements, ressemblant parfois à la langue de certains animaux ; d'autres fois elles sont formées par des bourgeons irréguliers, tran^formant la membrane en un tissu épais, mou, friable.
(1) Virc/iovj's Archiv, ISoG.
(2) Mayer, Virchow's Archiu, t. LVII.
(3) Archiv f. expcrbn. Palliologie, t. LVII,
[\) Sur l'endocardite diplulicritifjuc. Vùxitow's Archiv, 1873, t. LVII.
(5) Kôstcr, Virchuw's Archiv, t.. LXXII.
(C) Lehrùuch derpath. Anal., 18S3, t. I, 1"'>- fasc.
ENDOCARDITE GRANULEUSE
Dnns tVautres cas, on trouve des ulcérations.
Si l'on examine la coupe d'une végélalion d'endocardite granuleuse, on trouve souvent à sa surface une couche formée par de fines granulations qui sont peut-cire des bactéries, puis par de petites cellules et par des faisceaux, de fibrine hyaline audessous de laquelle il existe une zone formée de petites cellules rondes fortement serrées les unes contre les autres; celte dernière se continue directement avec le tissu endocardique enflammé et infiltré de jeunes cellules.
Klebs a décrit des bactéries dans ces végétations de l'endocardite verruqueuse, et il les a appelées des monadines (cocci animés de mouvements). 11 les distingue des bactéries de la forme ulcéreuse de l'endocardite.
Cette endocardite granuleuse s'observe dans le rhumatisme, la pneumonie, la chorée, la fièvre typhoïde, la variole, la pyémie, la septicémie, etc. Le danger de celte lésion consiste dans les modifications des valvules (insuffisance, rétrécissement) et dans les coagulations de fibrine qui peuvent se déposer à la surface des valvules et de là être détachées et lancées dans le sang pour produire des embolies. Les embolies de l'endocardite granuleuse simple ne déterminent généralement pas d'abcès ni de phénomènes d'infection septique. Nous avons eu souvent l'occasion d'observer celte lésion et nous y avons trouvé des granulations très petites qui ont, il est vrai, la forme de bactéries; niais elles se colorent difficilement par les couleurs d'aniline ; en sorte qu'on pourrait croire qu'il s'agit de zooglœes de microcoques morts; mais la constance des bactéries dans cette forme d'endocardite ne nous paraît pas encore prouvée. Celle maladie est souvent le point de départ de lésions chroniques des valvules, de sclérose de leur tissu accompagnée de rétraction, de rétrécissement ou d'insuffisance. La valvule affectée est le siège d'un travail inflammatoire à poussées successives alternant avec des périodes d'accalmie et de santé apparente plus ou moins complète, jusqu'à ce que les lésions permanentes, aboutissant à ralhérome et à la calcification, déterminent des symptômes de plus en plus graves.
Dans un cas d'endocardite granuleuse tout à fait récente, l'un
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de nous a vu des bacilles de la tuberculose. Rindfleisch ctKundrat ont publié des faits de ce genre.
On observe tous les intermédiaires entre la forme granuleuse et la forme ulcéreuse de l'endocardite.
2° Endocardite idcéreuse. — Nous donnons ici l'histoire de cette lésion dans un chapitre à part, bien qu'elle soit le plus souvent secondaire. On peut, il est vrai, la décrire comme une maladie spéciale, parce que sa cause nous échappe souvent et parce qu''elle domine la scène pathologique.
L'endocardite typhoïde (Bouillaud)(l), ulcéreuse, maligne ou diphlhéroïde, est le résultat presque mécanique du dépôt d'un nombre considérable de bactéries. Ces bactéries, contenues dans le sang, proviennent le plus souvent de foyers consécutifs aux plaies, à la métrite postpuerpérale, à l'ostéomyélite. L'endocardite ulcéreuse accompagne ou suit l'ostéomyélite, la septicémie, la pyémie et le rhumatisme articulaire suraigu compliqués de suppuration articulaire ou pleuro-pulmonaire.
La lésion constatée à l'œil nu siège aux mêmes points que l'endocardite simple ou granuleuse ; mais elle envahit souvent aussi la base des valvules en même temps que leurs bords. Ou constate un boursouflement irrégulier de la valvule au niveau de sa base, à son union avec l'endocarde pariétal. Il semble, par la régularité qu'elle affecte, qu'elle se propage par le contact des valvules voisines et contiguës. Use forme rapidement des tuméfactions, des végétations bourgeonnantes, des érosions, des ulcérations sinueuses, des perforations, non seulement des valvules, mais du septum interventriculaire, des mortifications envahissantes de l'endocarde ventriculaire et de la paroi musculaire et des anévrysmes valvulaires.
Les lésions ulcéreuses commencent parfois par une petite plaque jaunâtre avec ou sans perte de substance, recouverte d'une mince couche de fibrine. Plus tard on observe une on plusieurs perforations des valvules par une sorte de nécrose qui ressemble à la diphlhérie : une partie de la valvule peut se détacher, se fragmenter, ou bien une valvule se ramollit et se transforme en unanévrysme. Ces anévrysmes, qui ont été décrits par
(1) Bouillaud, Ti-ailé das m'iladies du caur, t. II, 2« édit. 18-il.
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Cruveilhicr (1), Thurnham (2), Fœrster (3), Pclvet (4), etc., sontpresqiic toujours couverts de fibrine; la valve altérée est tellement friable à un moment donné qu'elle se laisse perforer mécaniquement dans le sens de la pression la plus grande du sang.
Ils se montrent sous deux formes : «, une valvule ramollie par le processus inflammatoire s'est laissé distendre tout d'abord dans sa totalité et est restée dans cet état parce que plus tard, l'inflammation étant moins intense, les tissus se sont raffermis; b, une ou plusieurs valves présentent, sur une partie de leur surface, des poches anévrysmales rompues. Celles-ci sont en forme de cupule ou d'entonnoir et leurs déchirures sont irrégulières et déchiquetées. Les lèvres de ces déchirures offrent des lambeaux grisâtres, recouverts d'une mince couche de fibrine. L'extrémité déchirée, irrégulière ou conique, de l'infundibulum se montre du côté du ventricule pour les valvules sigmoïdes de l'aorte, du côte de l'oreillette pour la valvule mitrale, c'est-à-dire dans le sens de la pression du sang pendant l'occlusion des valvules.
Au début de l'endocardite ulcéreuse, le tissu valvulaire est devenu semi-transparent. On y constate une multiplication de cellules, une hypertrophie des cellules fixes et une infiltration par des cellules migratrices; la couche endothéliale est desquamée et remplacée par des cellules en dégénérescence graisseuse ou hyaline. La surface de la valvule présente le plus souvent une couche de fibrine homogène, fasciculée ou réticulée, très fortement colorée en rouge par le carmin. Dans les mailles de ce réticulum, il existe une grande masse de bactéries. Celles-ci forment à la surface ou un peu au-dessous et parallèlement à la surface, une couche dont l'épaisseur variable peut atteindre jusqu'cà 1 millimètre. Ces bactéries pénètrent par des fentes plus ou moins larges dans l'intérieur des valvules. En même temps on trouve, dans la profondeur de la valvule, autour des vaisseaux, beaucoup de cellules migratrices qui se prolongent jus-
(1) Cruveilhicr, Atlas, liv. 21.
(2) Thurnham, Med. chirurg. transactioiis , vol. XXI, p. 187.
(3) Fœrster, Han'Iôuch (1er path. Anal., 2o édit. 1803, t. II, p. G92. ('») Thèse de Paris, 1867.
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qu'à la surface de la valvule. Celle prolifération arrive jusqu'à la limile de l'anneau fibreux. Plus lard on voil souvent, comme dans Tendocardile papillairc, des bourgeons saillants formés à leur base par du tissu embryonnaire, el dont la surface se continue, sans limite bien marquée, dans une masse fîbrineuse renfermant parfois des cellules ou des globules rouges. Presque toujours on peut distinguer, dans celte masse granuleuse, des faisceaux de fibrine limitant entre eux .des espaces arrondis.
Dans ces végétations on trouve toujours un grand nombre de bactéries. Leur surface est souvent couverte d'une couche de fibrine molle qui se détache facilement. A la surface de la végétation on trouve des bactéries disséminées, mais celles-ci existent surtout dans les espaces limités par le réseau fibrineux où elles constituent des amas arrondis. La végétation papillaire est en effet souvent couverte de couches concentriques de fibrine réticulée dans les intervalles de laquelle il y a des zooglœes de bactéries qui se colorent moins bien que les bactéries isolées.
Le tissu de la base des végétations ou villosilés, formé de tissu embryonnaire, de fibrine et de bactéries, se détache parfois de la couche profonde de la vavule. Au bord de la perte de substance ainsi produite, il y a toujours une grande quantité de bactéries.
Dans la figure 193, qui représente, à un faible grossissement, une coupe complète d'une valvule aortique comprenant ses deux surfaces, on peut constater les lésions d'une endocardite très intense. Les parties superficielles de la valvule, devenues embryonnaires, sont couvertes de fibrine qu'il est difficile de distinguer du tissu valvulaire enflammé. Les végétations en choux-fleurs, avec des villosilés secondaires p, s, couvertes de fibrine, montrent une couche profonde de bactéries parallèles à la surface. Dans une partie g, f, de la valvule, les bactéries sont très nombreuses, en masse colossale. Audessous, à la partie centrale de la figure, le tissu de la végétation se sépare de la partie profonde de la valvule. Il en résulte une grande fente horizontale ([ui était pleine de bactéries dont un certain nombre forme encore une bordure colorée le long des bords de la perte de substance. Les bactéries n'existent pas seulement à la surface el dans la profondeur des villosilés.
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mais elles sont en môme temps disséminées dans la partie centrale de la valve. On y Ironve des amas de bactéries dans des espaces lymphatiques ou mémo dans des vaisseaux sanguins. Elles sont entourées de tissu embryonnaire. En a se trouve l'anneau fibreux, et à côté de lui, dans la valvule, des amas do
Fig. 193. — Coupe (l'uuo viilvule sigmoïdc de l'aorle près de son iiiiplaiitalioii ù raiiiieau fdjreux. Dps coloiiiics de microbes se mouti-ciit dans les bourgeons développés sur les deux laces do la valvule. Grossissement de <0 diamètres.
bactéries qui s'arrêtent auprès de l'anneau. En m on observe la musculature du cœur dont les vaisseaux, sont entourés de tissu embryonnaire.
La figure 194, qui représente une portion superficielle de la valvule à un fort grossissement (1000 diamètres), montre im ré-
seau lîbrineux hyalin bien coloré avec des espaces ronds assez petits à la surface, plus grands à la portion proConde de la A^égétation. A la sui-face il existe des bactéries disséminées, mais leurs agglomérations se trouvent surtout dans les petits espaces pré-
Fig. 104. — Une portion d'un bourgeon de la même préparation que la figure 182 vue à un fort
grossissement.;
cédents. La partie de ces cavités où les bactéries sont le plus denses et le mieux colorées est toujours tournée du côté de la surface de la valvule.
La forme de ces bactéries est dessinée avec un très fort grossissement, à environ 3000 diamètres, dans la figure 195. Les bactéries figurées eno sont des bâtonnets assez gros, courts, parfois étranglés en leur milieu, de 1 ^. d'épaisseur, de 2 à 2 ou 4 [j, de
Fig. 195. — Diverses formes de bactéries trouvées dans l'endocardite, dessinées à un très fort grossissement (2000 diamètres environ).
0, p, g, diverses formes de bactéries prises dans une autopsie d'endocardite ulcéreuse de la valvule mitrale quelques heures après la mort.
longueur; elles se disposent parfois en chaînettes; les bâtonnets se changent en diplococci ou en microcoques plus ou moins arrondis. Ces bâtonnets ont de la tendance ù devenir fusiformes; leurs extrémités sont terminées par un angle obtus. Les plus petits ne sont pas ronds ou ovoïdes, mais souvent terminés par une extrémité en grain d'orge. Parmi ces chaînettes
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on trouve aussi des grains ronds colorés de la môme façon, plus gros, de 1 p., 5 de diamètre. Il est utile, pour les voir, de traiter les préparations colorées par la solution d'iodure de potassium iodé avant de les déshydrater. On voit en outre, avec les microorganismes, des bactéries plus pâles et plus petites, formant des chaînettes dont les cellules sont serrées au point de se confondre et d'être au contact les unes des autres. Leurs extrémités sont souvent aussi effilées en pointe. Entre ces bactéries, il existe de courts bâtonnets de la même dimension. Dans d'autres cas, les bactéries sont plus rares, forment de petits amas dans l'intérieur des villosités constituées par du tissu embryonnaire; on peut aussi constater leur présence dans la partie centrale de la valvule.
Dans un fait d'endocardite ulcéreuse compliquée de pneumonie aiguë, de péricardite et de pleurésie, la lésion histologique était un peu différente. 11 n'y avait pas de gros bourgeons ni de villosités, mais l'épaississement de la valvule était plus uniforme. Il existait une ulcération dont les bords étaient épaissis et couverts de fibrine ne contenant pas de bactéries. Ce tissu se continuait avec une couche épaisse d'éléments embryonnaires dans le tissu fibreux de la valvule, qui était parsemé d'une masse énorme de bactéries. Celles-ci formaient des amas, des stries suivant la direction des fibres du tissu profond de la valvule.
Dans un autre fait d'endocardite consécutive à la pneumonie, les bactéries étaient d'un volume plus uniforme que celles qui précèdent. Elles formaient des chaînettes de cocci, parfois de courts bâtonnets. Les cellules étaient rhomboédriques ou en fer de lance comme celles des micro-organismes de la pneumonie; certaines d'entre elles étaient moins faciles à colorer.
Nous devons nous demander maintenant comment et par quelle voie les bactéries de l'endocardite arrivent à la surlace de l'endocarde. Proviennent-elles du sang qui ])asse dans le cœur ou de celui qui circule dans les vaisseaux de la base des valvules ? Nous avons vu qu'elles siègent superficiellement dans les végétations de l'endocarde et qu'elles sont déposées par couches, englobées pour ainsi dire dans des fibres ou des couches de tibrine; qu'elles sont situées dans un réseau librineux,
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de telle sorte que chaque colonie est au inilieu d'une maille de fibrine.
Dans une de ces colonies, les microbes qui se colorent le mieux et qui sont le plus récemment formés se trouvent toujours à la périphérie, ce qui fait croire qu'ils se développent habituellement du centre à la périphérie. Il est certain, d'un autre côté, que les bactéries se déposent aussi à la surface des végétations et de la fibrine qui les recouvre. Elles s'arrêtent à la base des valvules au niveau de l'anneau fibreux. Elles se rencontrent très rarement sur l'endocarde ventriculaire.
Il semble que les bactéries se déposent surtout dans les fentes du tissu conjonctif et qu'elles se propagent ainsi de la surface à la partie centrale des valvules. Les fragments qui s'en détachent sont limités à leur base par un amas de bactéries comme si ces dernières avaient ramolli la valvule et facilité ainsi sa rupture. La figure 193 montre cette disposition en f.
Toutefois, la partie centrale des valvules contient des bactéries situées entre les fibres et parfois aussi dans les vaisseaux. On peut les suivre quelquefois de la surface à la partie centrale, mais souvent les amas qu'elles forment sont isolés au milieu du tissu embryonnaire. Les lésions du tissu sont toujours plus prononcées à la surface que dans la partie centrale.
Mais, à côté de ces lésions, on trouve parfois des embolies bactériennes dans les vaisseaux des valvules, accompagnées d'un ramollissement du tissu périphérique et de petits abcès.
Dans le fait que nous avons rapporté plus haut les grandes masses bactériennes siégeaient surtout dans la partie centrale des valvules, tandis que leur surface végétante en contenait un petit nombre. Il est possible qu'il se soit agi là d'une invasion primitive de la partie centrale des valvules. Cependant on pourrait dire aussi que les bactéries ont pénétré profondément, après que celles des végétations ont été détruites par le processus ulcéralif.
Ces dispositions anatomiques font penser qu'il existe deux modes d'invasion des bactéries : l'un, soutenu par Klebs et Orth, en vertu duquel les bactéries provenant du sang du cœur forment des couches successives et stratifiées à la surface des valvules; l'autre, moins commun, dans lequel les bactéries pé-
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nétreraient d'abord dans la partie centrali- des valvules par l'intermédiaire de leurs vaisseaux propres, suivant l'opinion de Kôster. Les embolies bactériennes, siégeant primitivement dans les vaisseaux des valvules, seraient suivies des lésions valvulaircs superficielles amenant une fragmentation de leur tissu. On peut rencontrer des bactéries dans les vaisseaux, des valvules, mais cela est moins commun que de les voir dans les fentes lymphatiques. Les bactéries peuvent aussi pénétrer secondairement dans les vaisseaux sanguins, dont les parois sont altérées quand une valvule est profondément atteinte. L'opinion de Rlebs et Orth nous paraît légitimée par le plus grand nombre des faits.
Nous avons vu que la forme et la grandeur des bactéries sont très variables, ainsi que leur mode de coloration. Mais cependant, celles qu'on observe dans un fait donné ont toujours des caractères communs. Dans celles qui ont été dessinées dans la figure 195 les plus grosses forment des chaînettes oi!i elles sont très fortement colorées; mais on peut se convaincre par leur forme qu'elles représentent divers degrés de développement d'ime même espèce. 11 existe des intermédiaires entre les plus grosses et les plus petites.
La même chaînette présente des bâtonnets uniformes ou étranglés en leur milieu, des bactéries courtes de dilîérentes grandeurs, fixant plus ou moins bien la matière colorante. La même variété de formes se constate dans un même amas bien limité de ces bactéries, comme cela est représenté dans la ligure 195.
Nous avons observé ces bactéries dans la chambre humide pour suivre leur développement, mais nous n'avons pas réussi à en constater les phases, de telle sorte que nous n'avons pas la preuve directe de leurs modifications.
Dans d'autres observations, au contraire, les bactéries sont égales entre elles; nous avons vu des chaînettes plus ou moins longues de microbes ronds.
Dans une autopsie provenant du service de Vulpian, où il y avait une endocardite ulcéreuse et un infarctus spléniquc dont le centre mortifié était entouré par un sillon plein du pus crémeux, nous avons fait des cultures sur la gélatine peptonifiéc
MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
d'un fragment de la valvule et du liquide de rinCarclus de la rate. Nous avons vu des organismes ronds en amas et en zooglœes se développer dans la culture de le valvule, tandis qu'il y avait aussi des bactéries allongées dans la culture de la raie. La culture des bactéries rondes, assez grandes, se développa sur l'agaragar dans l'espace de huit jours, et elle ressembla à la culture de l'érysipèle (streptococcus). En injectant 2 centimètres cubes dans le sang du cobaye, l'animal mourut deux jours après, avec des symptômes septiques.
Depuis la première édition de notre livre des bactéries, M. Ziegier (1) a trouvé le staphylococcus aureus dans l'endocardite; MM. Orth (Yortrag auf d. JNaturf. Vers, in Strassburg) et Weicbselbaum ont signalé, sans connaître notre travail antérieur, les diverses formes des bactéries du pus dans les endocardites ulcéreuses. Wyssokovitsch (2) a constaté après nous que les bactéries de l'endocardite aiguë sont variables et constitués habituellement par les microbes du pus, dans un cas par le staphylococcus aureus. Il a reproduitexpérimentalementl'endocardite en faisant d'abord une lésion des valvules aortiques par l'introduction d'une canule par l'artère carotide jusque dans le cœur du lapin, ce qui est une opération facile. Après quoi il injecte dans une veine de l'oreille le staphylococcus ou le streptococcus. Tandis que les animaux à qui on a lésé les valvules sans leur faire d'injection restent sains, ceux qui ont subi successivement la déchirure valvulaire et l'injection des microbes présentent à l'autopsie une endocardite semblable à celle de l'homme, des nodules grisâtres, miliaires sur la surface interne de l'aorte et des infarctus de la rate et des reins. L'inoculation du micrococcus tetragenus et des autres bactéries septiques produisent le même résultat. Le microbe de la pneumonie et celui de la septicémie du lapin, inoculés de la même façon après destruction des valvules, ne lui ont pas donné d'endocardite.
Dans d'autres faits, nous avons vu des diplocoques, tout à fait semblables à ceux de la pneumonie aiguë, quelquefois même entourés d'une capsule. Enfin nous avons rencontré une fois,
(1) Lehrbuch der palh. anat. 4" cdit. 1885,
(2) CeniralOlatt f. d. med. Wiss. 1885.
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ainsi que cela a été dit plus haut, des bacilles de la tuberculose. La forme et la nature des bactéries qu'on trouve dans l'endocardite sont, d'une façon générale, en rapport avec la maladie infectieuse qui en est la cause.
Le plus ordinairement, les microbes de l'endocardite sont si nombreux et disposés de telle sorte qu'on ne peut douter de leur rôle essentiel. Plus rarement on en trouve un petit nombre qui siègent seulement dans les cellules migratrices; leur rôle est alors moins bien démontré.
Myocardite bactérienne. — La myocardite aiguë secondaire s'observe quelquefois dans les maladies infectieuses. Nous n'avons en vue que la myocardite caractérisée par des altérations des faisceaux musculaires (myocardite parenchymateuse de Vircbow). Les altérations des muscles sont variables. Ainsi Leyden (1), Zenker, Hayem, Rosenbacli (2), ont décrit des lésions des faisceaux musculaires caractérisées par un état granuleux dans la fièvre typboïde, la dipbtbérie, etc. ; quelquefois on constate que les faisceaux sont pâles, homogènes, qu'ils se colorent peu et paraissent mortifiés; d'autres fois il s'agit d'une dégénérescence hyaline ou vitreuse, dans laquelle le muscle friable offre des cassures et des parties altérées qui se colorent très fortement par l'aniline. Il y a toujours des désordres de la circulation, une hypérémie ou un œdème périvasculaire, une exsudation de fibrine et des ecchymoses autour des vaisseaux.
Ces lésions sont localisées ou plus ou moins étendues; elles se présentent quelquefois sous la forme de taches semi-transparentes ou jaunâtres.
On rencontre souvent, dans tous ces faits, des infarctus de micro-organismes dans quelques vaisseaux. Les lésions les plus nettes de la myocardite consistent dans des îlots inflammatoires qui apparaissent parfois sous forme de petits points jaunâtres à la surface du muscle cardiaque, sous le péricarde. La myocardite infectieuse est caractérisée par ces îlots inflammatoires qui sont déterminés par la présence des bactéries dans les
(1) Zeitsclir. f. Kl in. ?ned. IV.
t2) Virchow's Archiv, t. LXXIX.
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vaisseaux. D'anlrcs fois la myocardile est en rapport avec une endocardite valvulaire ulcéreuse propagée à Tcndocarde vcntriculaire et à la paroi musculaire par continuité du tissu. On observe alors des pertes de substance quelquefois ouvertes à la surface interne du cœur sous forme d'ulcérations et de petits abcès.
. La myocardite disséminée apparaît sous forme de points jaunâtres qui s'agrandissent, deviennent confluents, forment des abcès miliaires ou sinueux entourés d'une zone hypérémique. Exceptionnellement il se développe des abcès plus volumineux qui, s'étendant du côté du péricarde, deviennent le point de départ d'une péricardite.
Des anévrysmes de la paroi du cœur peuvent se développer à la suite d'un ulcère ou d'un petit abcès primitif ouvert dans
m, fibres musculaires norinales; ni', fibres musculaires pigmentées; l, leucocytes; wi', fibres musculaires 501111003 par la présence d'une zooglœe dans leur sarcolemmo; a, artère remplie d'une zooglœe; u, veine.
l'endocarde. Ces anévrysmes sont souvent liés à une lésion primitive des valvules, à une endocardite valvulaire ulcéreuse avec anévrysmes valvulaires, accompagnés d'une myocardite de même nature qui produit une perforation du septum interveutriculaire.
Dans tous ces faits d'ulcère, d'abcès, de perforation, on trouve toujours une grande quantité de micro-organismes dans la paroi et dans le contenu des abcès. Nous avons représenté (fig. 196) le début de l'un de ces petits îlots de la grandeur d'une
Fig. 190. — Myocardite pyémique (grossissement, I'»"' = 5 n).
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pointe crépinglo dans le cœur. Les vaisseaux, artères et veines sont très distendus et remplis de bactéries en zooglœes. Le sarcolenimc des fibres musculaires m' est rempli de microbes disposés en zooglœes. Autour de ces bactéries, le tissu musculaire est paie et il a perdu sa structure ; tous ces petits îlots de bactéries et de tissu altéré sont entourés de cellules migratrices qui pénètrent entre les faisceaux du tissu musculaire voisin nù. Ces faisceaux ne sont pas très modifiés ; ils peuvent avoir conservé leur striation, bien qu'on y voie aussi un grand nombre de granulations proléiques.
Plus tard, le foyer inflammatoire s'étend. 11 s'y forme un très grand nombre de cellules embryonnaires, mêlées à des masses bactériennes libres, faciles à colorer avec l'aniline. La périphérie de ces nodules présente un tissu embryonnaire ou inflammatoire. Les faisceaux musculaires voisins sont homogènes ou vitreux, entourés de cellules migratrices. Dans l'abcès lui-même on trouve, avec les cellules libres et les bactéries, des fragments de tissu musculaire.
On constate parfois, sur l'endocarde du ventricule gauche, de petites taches opaques, grisâtres, rugueuses, qui se trouvent dans les points de la paroi du cœur qui viennent au contact des valvules atteintes d'endocardite ulcéreuse. Ponfik explique la lésion de l'endocarde consécutive à ce contact des valvules par une action traumatique; mais nous préférons y reconnaître une contagion de bactéries.
On voit, au début de ces taches, que la partie superficielle est constituée par des masses zooglœiques denses et arrondies, qui pénètrent entre les muscles, dans les muscles mêmes, et qui sont l'avant-gardc des lésions inflammatoires ou- dégénératives du tissu musculaire. Plus tard la surface de ces taches s'ulcère et le petit nodule bactérien se transforme en un foyer pu riforme.
Qu'il s'agisse de ces abcès du cœur ouverts dans l'endocarde ou de fragments détachés des valvules atteintes d'endocardite ulcéreuse, des grumeaux de fibrine, remplis de microbes, lancés dans la circulation générale, deviendront le point de départ d'infarctus métastatiques et d'abcès.
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§ 17. — Néphrites d'origine bactérienne (I).
On doit distinguer dans le rein deux catégories de lésions en rapport avec les bactéries. Dans la première, les lésions rénales constituent une complication d'une maladie générale infectieuse, traumatique (plaies, ostéomyélite, érysipèle,pyémie, septicémie traumatique) ou d'une maladie infectieuse non traumatique comme la fièvre typhoïde, la scarlatine, la variole, etc. Dans la seconde il s'agit d'une véritable maladie rénale.
A. Néphrites consécutives a une maladie générale d'origine BACTÉRIENNE. — Pour bicu montrer Comment les bactéries pénètrent dans un organe, s'y déposent, y séjournent en produisant des lésions diverses, et comment elles sont en définitive éliminées; pour étudier les dififérentes façons dont s'y comportent les diverses espèces de bactéries, il est peu d'organes qui soient aussi avantageux que le rein. C'est pour cela que nous donnons à cette étude de la bactériologie du rein plus de place qu'à celle d'autres organes. Lorsque le sang charrie des micro-organismes, ils passent à un moment donné dans la circulation rénale, qui offre des dispositions très favorables à leur arrêt et à la production des néphrites. Cependant, certaines formes de bactéries circulent dans le sang du rein sans produire de coagulation fibrineuse ni d'infarctus, ni môme de lésions du parenchyme rénal. Tels sont les bacilles du charbon, les bactéries de la septicémie des souris étudiées par Koch, celles de la septicémie du lapin décrites par le même auteur (voyez page 220), etc. L'examen de l'urine au microscope, dans ces cas, ne montre pas toujours de bactéries. Lorsqu'il y en a trop peu pour qu'elles soient reconnaissables à l'examen microscopique, la culture de l'urine peut en démontrer l'existence. Nous rappelons que l'urine ne renferme pas de micro-organismes à l'état normal, mais elle en contient habituellement lorsque le sang du rein en charrie des quantités notables.
(I) Cet alinéa est en partie tiré d'un article de Babes {Budapest, orvosi hetilap, 1883).
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L'un de nous a étudié, en commun avec Berlioz (1), les conditions du passage dans le rein des bacilles de l'infusion du jéquirily. Ce liquide, injecté à très petite dose, 2 ou 3 gouttes, sous la peau d'une grenouille, donne lieu à une généralisation de bacilles dans le sang, terminée par la mort au bout d'une huitaine de jours. Les coupes du rein montrent alors une quantité colossale de bacilles dans tous les vaisseaux et quelques-uns de ces organismes, soit dans la cavité des glomérules, soit dans la lumière des tubes urinifèrcs. L'urine recueillie dans la vessie contient aussi des bactéries. Cependant, bien que la présence dans le sang et l'élimination de ces organismes par l'urine aient duré pendant plusieurs jours, les cellules des tubes urinifères paraissent normales; la cavité des tubes n'est pas dilatée et ne renferme pas de produits de sécrétion pathologique. Si l'on injecte une grande quantité, 2 ou 3 centimètres cubes, de l'infusion du jéquirity dans une veine apparente de l'oreille d'un lapin, on pourra déterminer le moment précis oi!i se fait l'élimination des bactéries par les urines. Celles-ci apparaissent dans la vessie une heure et demie après l'injection.
Dans les maladies d'origine traumatique, comme dans les maladies bactériennes spontanées, on trouve souvent des zooglœs ou diverses formes des bactéries dans les vaisseaux sanguins du rein. Les zooglœes sont très communes dans l'érysipèle, l'ostéomyélite, la variole. Souvent on les observe dans la diphlhérie, l'ostéomyélite, les arthrites, la rougeole et la pneumonie.
Elles sont plus rares, au contraire, dans la fièvre typhoïde, la fièvre typhoïde bilieuse et dans la scarlatine.
Si l'on n'en découvre pas plus souvent dans le rein des scarlatineux, cela provient vraisemblablement de ce qu'on fait l'autopsie longtemps après le début du mal, alors qu'il reste seulement des lésions du parenchyme consécutives à l'action des micro-organismes.
Dans la septicémie et la pyémie, les vaisseaux du rein présentent des micro-organismes de formes variables, qui sont,
(1) Cornil et Berlioz, Archives de physiologie, 1884.
MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
d'une façon générale, en rapport avec la maladie originelle. Ce sont tantôt des chaînclles, des cocci ou des zooglœcs ; quelquefois des masses confluentes extrêmement denses de bactéries, ou bien des bacilles et des filaments.
Quelquefois les bactéries observées dans le rein, au lieu de reproduire celles de la maladie infectieuse primitive, se rapportent à une gangrène ou à une suppuration consécutives à la maladie première. Par exemple, la fièvre typhoïde terminée par des ulcères de décubitus et de larges plaies gangréneuses, la tuberculose, la lèpre, donnent parfois lieu, dans leurs stades ultimes, à des suppurations étendues, collectées ou superficielles, présentant les micro-organismes de la pyémie ; ceuxci pourront se généraliser dans le sang et déterminer des thromboses dans les vaisseaux du rein et des abcès où les microbes de la suppuration se rencontreront en proportions variables avec les bactéries spéciales de la tuberculose et de la lèpre. Il en est de même du choléra terminé, après un certain nombre de jours ou de semaines, par des ulcères intestinaux donnant lieu à une résorption locale et à de la pyémie. On ne verra plus les bacilles spéciaux du choléra, mais bien ceux de la suppuration.
Au lieu de pénétrer avec le sang contenu dans les vaisseaux, les bactéries peuvent suivre un chemin différent et passer par l'uretère, la bassinet et les tubes urinifères en remontant de la vessie atteinte de cystite purulente, à la suite de calculs par exemple. A cette catégorie de faits se rattachent certaines pyélo-néphrites en rapport avec la compression des uretères par des tumeurs ovariennes, des cancers du col utérin, du corps (le l'utérus et de la vessie, des ulcérations cancéreuses des uretères.
Dans tous ces faits de rétention de l'urine et de suppuration de la vessie spontanée ou consécutive à un cathétérisme qui a introduit des microbes, on devra s'attendre à l'explosion, à un moment donné, des troubles fébriles et inflammatoires de la néphrite infectieuse coïncidant avec la formation d'abcès miliaires ou de suppuration difi'use du rein et de catarrhe puriforme du bassinet et des uretères.
La blennorrhagie simple s'accompagne très exceptionnel-
NÉPHRITES D'ORIGINE BACTÉRIENNE. 369
IcnieDt de néphrite due aux baclcries de la gonorrhée.
Dans les autopsies, on trouve parfois, dans les vaisseaux du rein, des bactéries qui s'y sont vraisemblablement développées {)ondaDt les vingt-(iuatre heures qui séparent le moment de la mort de celui oii l ouverlure des cadavres a lieu. Mais alors les vaisseaux ne sont pas dilatés et on n'observe, ni dans leur voisinage immédiat ni dans leur territoire nutritif, de lésions appréciables, tandis que lorsque le dépôt des bactéries a eu lieu pendant la vie, il existe presque constamment des congestions, des ecchymoses, des lésions très manifestes du tissu conjonctif et des cellules épithéliales, une mortification des cellules, de la diapédèse des globules sanguins, des inflammations consécutives à l'action des bactéries.
Les expériences démontrent que l'action locale, sur le rein, des bactéries injectées dans la circulation générale, est plus intense lorsqu'il existe déjà dans cet organe un trouble de nutrition. Il suffira, pour le démontrer, de faire expérimentalement chez les animaux une néphrite, soit par une intoxication cantharidienne, soit de toute autre façon, et ensuite d'injecter dans le sang un microbe pathogène. C'est en vertu d'un mécanisme analogue que Heubner a lié les vaisseaux de la vessie, provoqué ainsi une sorte de mortification locale de la muqueuse vésicale chez des animaux, puis injecté le virus diphthéritique et provoqué l'apparition d'une diphthérie localisée à la vessie. De même on obtiendra très sûrement une néphrite bactérienne en liant d'abord pour quelques heures les vaisseaux du rein, puis en injectant à l'animal ainsi préparé des microbes pathogènes.
La fonction physiologique des reins, qui sont alimentés par des artères très grosses relativement à leur volume, et émanant directement de l'aorte abdominale, qui sont irrigués par une quantité considérable de sang, ce qui fait que le rein sert en quelque sorte de filtre pour tous les matériaux solubles du sang, les prédipose aux néphrites bactériennes. En même temps que la pression latérale du sang est très grande dans les artérioles du rein, l'appareil glomérulaire en ralentit le cours, et c'est là, dans les petits vaisseaux des glomérules ou dans leurs artères afférentes, que les bactéries s'accumulent de préférence.
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Dans le passage des éléments venus du sang à travers le rein, ces organes sont admirablement placés pour retenir accidentellement, pendant un temps variable, les particules salines et les corps étrangers, les micro-parasites du sang. Ces derniers ont toujours une tendance à s'éliminer par l'urine.
Mais si la sécrétion est arrêtée par une raison quelconque, les bactéries se déposent dans les vaisseaux et elles peuvent s'y multiplier et causer des lésions des tissus. 11 est facile de remarquer que, dans certaines maladies infectieuses, les bactéries caractéristiques se déposent surtout autour des cicatrices des glomérules oblitérés ou calcifiés. On peut aussi supposer qu'il y a des bactéries dont l'élimination est plus difficile que d'autres et qui causent plus facilement des maladies rénales.
Un autre motif du dépôt des bactéries consiste dans la grande masse des micro-organismes qui envahit à un moment donné l'organisme et dont le rein ne peut se débarrasser assez vite. Le parenchyme et les vaisseaux se remplissent alors d'une grande quantité de bactéries.
Chez l'homme, il existe souvent des obstacles pathologiques à l'excrétion urinaire. Si, dans de pareilles conditions, il survient une maladie infectieuse, le rein sera surtout le siège des bactéries. C'est pourquoi l'on trouve si souvent des néphrites aiguës avec des accumulations de bactéries à la fin de la grossesse pendant laquelle les uretères subissent souvent une compression, et oi^i il y a parfois rétention d'urine. 11 se développe aussi des néphrites comme complication des tumeurs ovariennes et utérines, du cancer en particulier lorsque ces néoplasmes empêchent l'excrétion de l'urine.
En général, la rétention de l'urine constitue une prédisposition manifeste du rein à toutes les maladies infectieuses et un très grand danger pendant le cours de toute infection septique ou empoisonnement. En face de ces nombreuses causes de néphrites bactériennes, on est étonné de ne pas en trouver toujours dans les maladies infectieuses, et l'on se demande pourquoi il n'y a pas plus de néphrites permanentes à la suite de ces maladies terminées par la guérison.
Pour ce qui est des néphrites infectieuses dans lesquelles on
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ne trouve pas de bactéries dans le rein au moment de la mort, il faut supposer que, pendant une période donnée, il y a eu des bactéries qui ont eu une influence délétère directe sur les reins et qui ont produit une néphrite par leur action chimique ou par leur passage. On peut supposer que les glomérules ont été atteints alors de glomérulite et d'inflammation périvasculaire, et que les cellules ont subi une dégénérescence consécutive au passage des bactéries dont on ne trouve plus la trace au moment de la mort. C'est ce qui arrive en particulier, comme nous l'avons dit, à l'autopsie des individus morts de néphrite scarlatineuse. Il n'y a plus, à ce moment, de bactéries dans le rein, tandis qu'auparavant on avait pu en reconnaître un grand nombre à l'examen des urines pendant la vie.
Observations de néphrites infectieuses. — Dans deux faits de néphrites scarlatineuses, compliquées, la première par une diphlhérie, la seconde par une fièvre typhoïde antérieure à la scarlatine, avec anasarque et urémie mortelle, nous avons vu, dans le sang des vaisseaux capillaires du rein, une quantité énorme de petits diplococci un peu allongés de 0 [;., 25 à 0 n d'épaisseur, fortement colorés par les couleurs d'aniline, et réunis quelquefois en chaînettes de quatre grains. Il y avait très peu de bactéries dans les autres organes. Ces micro-organismes n'étaient caractéristiques ni de la fièvre typhoïde, ni de la scarlatine, ni de la diphthérie (1).
INous donnons ici comme exemples des observations de néphrites survenues dans le cours d'un rhumatisme et une observation de néphrite consécutive à une scarlatine. Weigert(2) a signalé l'existence d'amas de bactéries rondes dans les vaisseaux du rein dans quelques faits de variole.
Bouchard (3) et Kannenberg (4) ont trouvé habituellement
(1) Babes, Contribution à l'étude des lésions aiguôs des reins liées à la présence des microbes, yl/ c/j. de physiologie, 15 nov. 1883.
{.!) Weigcrt, Anatomiscli Heitrage znr Lelire von den Pocken. Breslau, 1874. 2' partie. Ueher por.keniinhlichc Gelnlrle in parenckymalosen Organe und dercn Beziehimg zu Bncteriemolonien, Breslau, 1875.
(3) Boucliard, Bulletin de la Société clinique de Paris, 35 juin 1880. Société de biologie, G nov. 1880, et Transactions du congrès médical international de Londres, vol. I, p. 340. Des néiikrites infectieuses.
(■4) Kannenberg, Zeilschrift fUrldin. Mcdic. von Frerichs u. Leyden., fasc. 3, 1881.
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des bactéries dans les urines des individus atteints de fièvre typhoïde; sur 21 typhiques dont 9 ont succombé, Bouchard a vérifié, à l'autopsie de ces derniers, la présence de bactéries bacillaires dans le tissu rénal en môme temps qu'il y avait des lésions épithéliales des tubes urinifères.
L'un de nous (1) a donné l'analyse d'un fait de néphrite de la fièvre jaune avec des bactéries dans les reins et le foie. Nous reviendrons sur ce point à propos de la fièvre jaune.
Voici d'abord deux observations de néphrite consécutive à un rhumatisme articulaire :
Obs. I. — F. L..., âgé de 32 ans, boucher, est entré dans le service de M. Millard, à l'hôpital Beaujon, pour un rhumatisme subaigu. Deux jours avant son entrée, il se développa spontanément une anasarque de la face, des mains, du tronc, suivie d'oppression, mais sans fièvre. Le 24 février 1882, jour de son entrée, on note cet œdème généralisé, un peu de fièvre, température 39°, pouls 104, frissons. A l'auscultation, râles muqueux à la base du poumon droit.
La quantité d'urine rendue pendant vingt-quatre heures est de 1,100 ce.
L'urine est de couleur brune, foncée, comme colorée parle pigment sanguin, d'une densité de 1.24, avec beaucoup d'albumine, de cylindres hyalins et de globules blancs.
Le 26 février, signes d'une pneumonie du lobe moyen droit : fièvre, 39°, a, pouls 106 ; 32 inspirations, malité et souffle à la région indiquée.
La quantité d'urine diminue.
Le \" mars, vomissements, diarrhée, douleur de venlre, signes d'une péritonite légère, œdème de la paroi abdominale. Un peu d'ascile.
2 mars, pas de fièvre ;. température 38°, pouls 72.
3 mars, vomissements, diarrhée; pas de fièvre.
4 mars, hoquet, diarrhée ; pas de fièvre,
6 mars, un peu de dyspnée, râles pulmonaires, sueur. Commencement d'un étal d'asphyxie. Mort le 7 mars.
A Vautopsie, il y avait une pneumonie fibrineuse avec hépatisation grisrougeâtre de la partie inférieure et moyenne du poumon droit.
Les reins sont volumineux, blanc grisâtres, lisses; leur capsule n'est pas adhérente ; leur surface est légèrement poinlillée par de petites hémorrhagies.
La substance corticale est large, pâle, molle ; la substance médullaire hypérémique; des ecchymoses existent sur la muqueuse du bassinet.
(1) Babcs, loc. cil.
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Examen du rein. — La capsule est embryonnaire dans sa partie profonde el entre les tubes les plus superficiels. Le tissu conjonclif est plus riche en cellules qu'à l'état normal.
Les épithéliums de certains tubes sont petits, mieux colorés que normalement, tandis que d'autres tubes, dilatés, montrent une dégénérescence de l'épilhéliiim, qui est devenu confluent, sans noyaux et sans limites nettes du côtés de la lumière (fig. 197, <).
Leur protoplasma est granuleux, avec des vacuoles, et il renferme souvent de petites gouttes, fortement colorées par les couleurs d'aniline. Dans
Fig. 197. — Néphrite bactérienne.
r, état intlammatoire du tissu conjonctif; t, tul)uli dont les cellules sont conduentes et manquent souvent de noyaux ; (/, glomcrule ; f/', la plus grande partie du glomérule dont les anses très dilatées sont remplies de zoogloces de bacilles; c, vaisseau capillaire rempli des mêmes bactéries.
l'intérieur de ces tubes, on trouve des masses granuleuses vacuolaires ou des cylindres. En général, tous les tubes contournés montrent un état de dégénérescence parenchymateuse très prononcé. Les cellules sont gonflées, granuleuses, confluentes, vasculaires ; les noyaux ont disparu ou sont réduits à quelques points encore bien colorés. Dans leur partie centrale ou dans
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loul le proloplasma, on trouve souvent des gouttes colorées. La lumière des tubes est dilatée ou diminuée, vide ou contenant des masses irrégulières, granuleuses, des cylindres hyalins peu colorés, un exsudât réticulé formé par un réseau de filaments assez épais, homogènes, hien colorés ou des cylindres framboisés.
La su])slance médullaire est moins altérée. Les cellules des tubes droits sont multipliées; elles remplissent par places les canalicules. Dans leur protoplasma, on trouve des gouttes colorées; il existe entre elles des leucocytes en migration. Dans le tissu conjonctif œdémateux, dont les cellules fixes sont gonflées, on rencontre par places de petits îlots de cellules rondes.
Les glomérules, remplis de sang, montrent souvent une multiplication des cellules qui les tapissent ; il existe aussi une multiplication des cellules de la capsule de Bowmann qui contient souvent des masses graimleuses.
Beaucoup des vaisseaux du rein sont dilatés et pleins de sang. Un grand nombre des capillaires interlobulaires sont distendus par des masses denses de bactéries bien caractérisées consistant en bacilles qui se colorent en violet plus pâle, par exemple, que ceux du charbon (fig. 198). Leur épaisseur est de 0,8 à 1 p. environ ; leur longueur est très variable, les uns mesurant de 1,6 à 2 u., les autres de 20 à 60 [)■, et alors ils sont courbés.
Fig. 198. — Les mêmes microbes que ceux de la figure précédente, plus grossis.
Leur aspect est homogène; leurs extrémités sont arrondies. Ils forment des paquets denses qui remplissent les vaisseaux, surtout ceux de la substance corticale et souvent une grande partie des anses extrêmement dilatées des glomérules (fig. 197, g').
Le tissu rénal est un peu altéré autour d'eux. Il est toujours plus pâle, plus homogène, et il montre quelquefois une multiplication des cellules du tissu conjonctif (fig. 197, e) et une dégénérescence plus prononcée des tubuli.
Obs. II. — Néphrite et abcès mélastatiques consécutifs à un rhumatisme articulaire très aigu.
B. Q..., homme de 18 ans observé à l'hôpital de Saint-Roch, à Budapest, fut atteint, sans antécédents, d'un rhumatisme qui commença aux jointures des extrémités supérieures et qui fut suivi de rhumatisme généralisé. Pendant ce temps, il existait une fièvre intense avec un état de fai-
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blesse e.xtrôme, tandis que les douleurs arliculaires étaient modérées. Après l'action de fortes doses de salicylalc de soude, il se produisit une amélioration qui dura un ou deux jours, et après quinze jours l'état du malade était meilleur.
Les jointures étaient peu douloureuses; il existait cependant toujours une (îèvre lente, des palpitations, un peu de dj'spnée, et l'urine, qui pendant la maladie contenait un peu d'albumine, diminua de quantité (600 grammes par jour) ; elle était mêlée avec du sang et contenait beaucoup d'albumine. Le malade est mort un mois après le commencement de sa maladie, avec des signes d'urémie. Les organes étaient peu altérés, la musculature du cœur paie et molle, la partie inférieure des poumons œdémateuse et hypérémique.
Les jointùres ne contenaient plus de sérosité; la surface du cartilage de l'articulation du genou droit était devenue jaunâtre, transparente. Les reins étaient volumineux, la capsule adhérente par places; leur surface, inégalement injectée, montrait quelques lâches hémorrhagiques sur un fond lisse gris jaunâtre. La substance corticale était épaissie, pâle, avec des stries longitudinales rouges quelquefois, avec un centre gris jaunâtre ou
Fig. 199. — Cartilage altéré dans un cas de polyarthrite rhumatismale (grossissement, I°'" = 5ii.).
s, surface du cartilage; c, cellules endothéliales lihros; b, l)actories dans le liquide syuovial; f, fibres du tissu cartilagineux altéré ; c, capsules contenant dos ceUules cartilagineuses; z, capsulé remplie d'une zooglœc formée de microbes ronds; z', capsule remplie d'une zooglœe formée de bactéries allongées.
jaune. Immédiatement sous la capsule, il y avait plusieurs petits îlots d'un rouge foncé avec un centre jaune, dur ou ramolli. On trouvait aussi dans la substance médullaire, très bypérémique, quelques stries hémorrhagiques.
Le liquide de l'articulation altérée, examiné huit heures après la mort.
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étail rempli d'une masse énorme de petits bacilles d'une épaisseur de Ou.,3 et d'une longueur de 2 (* environ (fig. 199, b).
Auprès de ces bacilles, il y avait des grains ronds également mobiles, du même diamètre. Le cartilage ramolli est devenu fibrillaire, el les capsules des cellules cartilagineuses (ce) sont peu distinctes, de telle sorte qu'on a l'aspect d'un tissu fibreux à fibres gonflées avec des cellules placées deux à deux dans des intervalles réguliers. Mais souvent ces cellules sont remplacées par des masses oblongues fortement colorées par les couleurs d'aniline et consistant en zooglœes. Ainsi ces zooglœes se trouvent dans les capsules gonflées des cellules cartilagineuses. On peut distinguer deux espèces de zooglœes voisines, les unes constituées par des bacilles (s'), les autres formées par des microbes ronds (z).
Les reins montraient un état très prononcé de dégénérescence parenchymateuse, mais en outre ils étaient parsemés d'îlots inflammatoires avec un élat embryonnaire de tous les éléments du rein. Un grand nombre des capillaires étaient remplis de zooglœes formées des mêmes microbes ronds que ceux du cartilage. Autour de ces microbes, il s'était développé un état vitreux des éléments ou bien de grands îlot§ inflammatoires; dans ces dernières, les microbes siègent au milieu même du foyer, et parfois ils ne sont pas absolument dans les capillaires dilatés, mais on trouve de petites zooglœes bien colorées dans des espaces lymphatiques du tissu de nouvelle formation (lig. 200).
Fig. 200.
Dans les petits abcès il n'y avait pas de bactéries. Dans les autres organes, il n'y avait ni lésions semblables ni microbes.
Il est très probable que dans ce fait les bactéries qui ont causé une polyarthrite rhumatismale et une maladie infectieuse s'étaient aussi localisées en dernier lieu dans les reins, et que c'est la néphrite qui a été la cause de la mort.
Dans un autre cas de localisation des bactéries dans les reins, leur disposition et la maladie produite étaient tout à fait ditîérentes.
Obs. IIL — Il s'agissait d'un jeune homme de vingt-quatre ans qui, après
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une fièvre typhoïde h peine guérie, avait été atteint d'une scarlatine avec de l'angine et une éruption intense granitée de toute la surface du corps durant six jours. Après cette scarlatine, on observa une néphrite parenchymateuse.
Il faut néanmoins remarquer qu'il y avait déjà de l'albumine dans l'urine pendant la fièvre typhoïde. L'urine, peu abondante, contenait beaucoup d'albumine avec du sang. Il survint un peu d'anasarque et des symptômes'd'urémie.
ch
Fig. 201. — Néphrite bactérienne.
capillaire rempli de sang ni de diplocoques formant, par places, de petites cliaincttes entre les glol)ules rouges, c', accumulation des microbes tapissant ta paroi d'un petit vaisseau; «, coupe d'un tube eu anse de Ileulc ; t, tubule contourne, dilate, montrant une multiplication, un état granuleux des cellules cpitliéliales et un cylindre granuleux cp.
Pendant le dernier stade de la maladie il existait une fièvre lente semblable à celle de la septicémiè.
Cette maladie complexe dura pendant vingt-trois jours. A l'autopsie, les organes étaient peu altérés, les reins étaient bypertro-
378 MALADIES CONSÉCUTIVES AUX PLAIES
phiés, mous, gris-jaunâtres, avec beaucoup d'ecchymoses puiictiformes ; la capsule élail plus adhérente qu'à l'état normal ; la substance corticale, épaissie, était plus pàle que la substance médullaire.
Ici, comme dans les deux cas précédents, il y avait des signes de prolifération sous la capsule fibreuse; les épilhéliums des tubuli conlorli sont gonllés et multipliés par places et souvent tombés. La lumière des tubes renferme différentes espèces de cylindres jaunes colorés par le pigment du sang, formés par des grains arrondis d'un diamètre très inégal, renfermant quelques cellules épithéliales granuleuses dont le protoplasma est quelquefois jaune (fig. 201, <').
L'épithélium des tubuli qui renferment ces cylindres est en partie multiplié, ou dégénéré, ou tombé. Par places, on trouve de petites hémorrhagies ou de petits amas de pigment dans le tissu conjonclif interstitiel.
D'ailleurs, le tissu interstitiel est peu altéré et les glomérules sont presque sains. Mais le sang qui remplit les vaisseaux, et dont les globules rouges sont bien conservés, est le siège d'une quantité énorme de parasites. Ce sont de petits diplococci formant quelquefôis des chaînettes de quatre individus.
Ils sont un peu allongés, d'une épaisseur de 0,25 à 0,3 p., très fortement colorés par les couleurs d'aniline. Leur disposition les rapproche beaucoup de ceux qui sont décrits par Koch comme les bacilles de la septicémie des souris.
Seulement on en trouve peu dans le sang des autres organes, ils se sont accumulés dans les reins ; mais ils ne déterminent pas là non plus de coagulations sanguines intravasculaires ; ils se trouvent partout à l'étal de liberté entre les globules rouges (fig. 202, c), ou bien ils tapissent la paroi
Fig. 202. — Bactéries de la figure précédeute dessiuées ù un fort grossissement. gr, globules rouges situés dans un vaisseau, les diplocoques se voient entre les globules.
des vaisseaux ; mais partout on rencontre entre eux des globules rouges sains, tandis que dans les petits capillaires de la substance corticale ils se trouvent en si grande quantité que presque tous sont tapissés par eux ; ils sont rares dans les vaisseaux plus grands et dans les glomérules. Il est très probable que ces bactéries ont été la cause de la maladie du rein, des lésions anatomiques observées et des troubles fonctionnels do cet organe.
Il faut remarquer cependant qu'on ne trouvait nulle part, dans les reins.
NÉPHRITE DE L'ÉRYSIPÉLE. 379
autour des capillaires conlenaiit dos masses baclériennes, des lésions inflammatoires ou nécrobioliques qu'on pût expliquer par l'action immédiate de ces organismes.
Dans plusieurs observations à'erysipèle, nous avons observé pendant la vie le passage, dans les urines albumineuses, de microbes en chaînettes plus ou moins longues (streptococcus de l'érysipèle). Ces microbes et ces chaînettes, tout à fait semblables à ce qu'on trouve dans les lésions cutanées de l'érysipèle, siègent parfois dans les cellules migratrices ou épithéliales ou à la surface des cylindres hyalins. A l'autopsie de l'un de ces malades morts dans le service de l'un de nous à la Pitié, nous avons constaté les signes anatomiques d'une néphrite aiguë avec dégénérescence parenchymateuse des cellules et un certain degré de néphrite interstitielle. Un grand nombre des vaisseaux glomérulaires, de leurs artérioles afférentes et des capillaires du rein présentaient dans leur intérieur des microbes en chaînettes sinueuses tout à fait caractéristiques et égaux entre eux. Ces microcoques étaient tantôt peu nombreux et mélangés aux globules rouges du sang dont le cours n'était pas interrompu, tantôt réunis en amas et agglomérés dans certaines veinules, de telle sorte qu'ils en remplissaient toute la lumière. Sur les préparations doublement colorées, le tissu en rouge par le picrocarmin, les bactéries en violet par le violet de méthyl, après l'action de la solution d'iodure de potassium iodé, ces vaisseaux paraissaient violets à un faible grossissement. Malgré cette oblitération partielle de certains vaisseaux, il n'y avait pas d'infarctus ni d'abcès visibles à l'œil nu.
Dans un autre cas d'érysipèle observé à l'Ilôtel-Dieu, et dans lequel les urines albumineuses examinées aussitôt après l'émission contenaient des streptococci, la maladie s'est terminée par la guérison.
Les néphrites infectieuses sont assez fréquentes dans la pneumonie aiguë (1).
(1) Bozzolo {Centralblntt J. Klin. med. 1835, 11) a trouvé aussi los diplococci capsules do la pneumonie dans une néphrite (rein blanc) concomitante d'une pleurésie et d'une péritonite.
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Dans un fait de méningite cérébro-spinale, observé par MM. Rigal et Chantcmesse, le malade étant mort avec de la pneumonie, les reins étaient gonflés, gris jaunâtres, et leur substance corticale était parsemée de petits foyers inflammatoires. Leur tissu interstitiel était épaissi, embryonnaire, leur parenchyme était très altéré. Une grande partie des vaisseaux du rein était remplie de zooglœes sous forme de cylindres (fig. 203, 2, et fig. 204), si bien qu'avec un faible grossissement on aurait pu les prendre pour des cylindres hyalins. Avec les plus forts grossissements, il était môme
Fig. 203. — c,c', cellules des tubes urinifères altérées; Fig. 204. — Anses des bactéries z, zooglœe très dense contenue dans un vaisseau ; c", précédentes à un plus fort groscellules du tube urinifère contenant des bactéries. sissemcnt.
impossible d'analyser ces masses. Cependant leur disposition, leur forme renflée, variqueuse par places, et parfois leurs ramifications, permettaient d'affirmer qu'il s'agissait de masses zooglœiques contenues dans les vaisseaux. Il suffisait d'ailleurs de les traiter avec l'acide acétique glacial pour distinguer les individus et pour se convaincre qu'on avait affaire à des bâtonnets composés de grains allongés serrés d'une grandeur de 0,4 \). environ.
Auprès de ces cylindres, autour desquels le tissu conjonctif était peu altéré, il y avait de petits îlots inflammatoires dans
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lesquels, comme dans le cas précédent, les bactéries formaient de petites zooglœes dans les espaces du tissu de nouvelle l'ormation. Les jeunes individus de ces zooglœes étaient bien visibles en les traitant par les couleurs d'aniline. C'est un des rares cas dans lesquels nous avons trouvé des bactéries dans quelques cellules épilhéiiales des canalicules autour des vaisseaux remplis de bactéries. Parfois le proloplasma des cellules était totalement rempli de ces courts bâtonnets (fig. 204, c").
Le cœur, le foie et le poumon présentaient aussi quelques amas du même microbe.
Nous avons observé aussi un fait d'osléo-myélite gangre-
Kig. 203. — Glomorule dans la iiopliiito (le,ro3tcomyclito. L'artère alTérento et des anses très dilatées du glomérule sont remplies par uue zooglœe do gros microcoques z.
fl, grains fortement colorés dans la partie centrale des cellules épitliéliales dos tuliuli.
neuse cbez un enfant du service Lannelongue, oii la lésion rénale était très prononcée.
L'aiïcction consistait dans le dépôt d'une masse colossale de
microbes formant des foyers entourés de tissu hémorrhagiquc et mortifié. On les trouvait dans les vaisseaux, par exemple dans les vaisseaux des glomérules (fig. 205, z), mais ils formaient aussi des masses confluentes dont on ne reconnaissait plus l'origine.
Il y avait de petits abcès qui siégeaient dans la substance médullaire. Ces abcès contenaient parfois des masses énormes de microbes ronds tous égaux entre eux, formant des zooglœes serrées. On pouvait suivre, dans ce cas, la formation des abcès autour des vaisseaux remplis de bactéries. Les bactéries altéraient en effet la paroi des vaisseaux et se répandaient en zooglœes autour d'eux, de sorte qu'il n'était pas toujours possible de distinguer si ces bactéries étaient primitivement renfermées dans les vaisseaux. Tandis que d'autres microbes, arrivés à une certaine période de leur existence, ne se colorent plus au milieu de la zooglœe, celle-ci, malgré les masses colossales qu'elle for-
Fig. 206. — Myocardite pyéraique (grossissemeut, 1°"» = 5 ji).
m, fibres musculaires normales ; m', fibres musculaires pigmentées ; l, leucocytes ; fibres musculaires gonflées par la présence d'une zooglœe dans leur sarcolemnie ; a, artère remplie d'une zooglœe; v, veine.
malt, se colorait partout, même dans l'intérieur des abcès constitués par des masses zooglœiques. Il y avait aussi des amas de bactéries dans le cœur et dans le foie. Un des foyers du cœur est dessiné dans la figure 206. On y voit des bactéries dans les vaisseaux et dans le sarcolemme des muscles.
Si nous nous demandons maintenant quel est le rôle des bactéries décrites dans nos observations et en général dans les
ABCÈS MÉTASTATIQUES DU REIN
inflammations et dégénérescences diffuses du rein, nous crovons que la réponse ne peut pas cire douteuse. Les différentes espèces de bactéries sont renfermées dans les vaisseaux, (jui arrivent au mileu des îlots inflammatoires, et leur situation explique l'inflammation, la dégénérescence ou la nécrobiose. On peut bien suivre le développement des lésions et s'assurer qu'elles dépendent des microbes.
Au début du processus, des bactéries bien colorées, jeunes, n'avant pas encore produit une dilatation des vaisseaux, s'accumulent surtout au niveau des rétrécissements du calibre des vaisseaux ou de leurs changements de direction, comme, par exemple, dans les glomérules ou dans leur artère afférente. A ce moment, le tissu voisin du vaisseau oblitéré est encore peu altéré ; on y trouve simplement une multiplication des cellules. Plus tard, les microbes se multiplient, ils forment de grandes masses qui dilatent le calibre des vaisseaux. Dans le centre de la zooglœe, ils sont moins colorés, ou, comme dans la fièvre jaune, certains groupes ou filaments de bactéries deviennent plus pâles. Autour d'elles, le tissu devient quelquefois pâle, homogène, comme cela a été décrit par Weigert pour la variole; mais très souvent il se développe autour des bactéries une inflammation du tissu conjonctif, ou une dégénérescence des épithéliums, sans nécrose initiale. Dans d'autres faits, l'oblitération des vaisseaux détermine une inflammation et une dégénérescence parenchymateuses du territoire vasculaire sous la forme d'un infarctus.
Abcès métastatiqiies du rein. — On peut étudier les abcès métastatiques à différents états de développement sur le même rein. Lorsqu'ils sont récents, on découvre, à la surface du rein, après avoir enlevé la capsule fibrineuse, des îlots isolés ou des agglomérations circulaires de petites saillies miliaires, les unes d'un rouge foncé, les autres blanches ou jaunes à leur centre ou dans toute leur masse, ces dernières étant entourées d'une zone de congestion. Lorsqu'on coupe le rein suivant son grand diamètre au milieu d'une agglomération de pareils petits foyers miliaires, on voit qu'ils se continuent dans la substance corticale et médullaire en suivant la dis-
position des artcrioles rénales. Souvent ces agglomérations de petits abcès présentent la l'orme d'un cône dont la base est à la périphérie du rein. Sur la section de ces petits îlots, on voit d'abord un liquide séro-purulent infiltré dans le tissu rénal ; plus tard le pus se collecte sous forme d'une gouttelette située au centre de l'îlot, et l'abcès s'étend et s'agrandit de façon à avoir le volume d'une lentille ou d'un petit pois. Quelquefois on trouve en même temps de petits kystes qui existaient antérieurement à la pyohémie et qui contiennent un liquide puriforme. Par suite de l'agrandissement et de la liquéfaction de chacun des petits îlots voisins, il se forme un abcès plus ou moins volumineux.
Lorsqu'on examine au microscope une coupe d'un îlot récent où les bactéries sont colorées avec le violet B de méthyl, on voit que les vaisseaux capillaires, les anses des glomérules et les artérioles afférentes des glomérules sont remplis par places de micrococci souvent réunis en zooglœe et oblitérant partiellement les vaisseaux. Souvent une ou plusieurs anses des glomérules en sont entièrement distendues. La lumière des vaisseaux présente en même temps de la fibrine coagulée en réseau et contenant dans ses mailles quelques cellules lymphatiques et des micrococci disséminés. Au pourtour des vaisseaux capillaires intertubulaires, dans la cavité des glomérules et dans la lumière des tubes compris dans l'îlot inflammatoire, il existe des cellules lymphatiques migratrices. Les cellules épithéliales des tubuli sont devenues granuleuses et sont en voie de mortification. Bientôt il se développe, au pourtour du point où la circulation est arrêtée, une congestion et une inflammation suppurative.
Telles sont les lésions caractéristiques observées au début de la formation des abcès métastaliques dus à la pyohémie consécutive aux opérations chirurgicales et à la puerpéralité. Les mêmes lésions peuvent se présenter dans l'endocardite ulcéreuse ou végétante, et quelquefois dans la fièvre typhoïde, en connexion surtout avec les ulcères profonds et gangreneux dus au décubitus. A la place d'abcès miliaires, on peut rencontrer en pareil cas des infarctus non suppurés, dus aux mêmes lésions des vaisseaux et à des thromboses liées à la présence de bactéries.
SUPPURATION DUni-USE DU ItlîIN.
Dans l'oslëoinyélitc, il existe aussi quel(|uerois des abcès enlûiu'és cruii tissu liéuioi'rhagique et nécrosé. Les vaisseaux et en particulier les anses des gloniérules contiennent des zooglœcs de niicrococci.
hcs foyers purulents, consécutifs aux petits abcès miliaires, contiennent un pus bien lié, jaunâtre, épais, et leur paroi est formée par le tissu du rein congestionné. Lorsqu'ils sont plus anciens, le pus est plus ou moins altéré, quelquefois épaissi par son mélange avec des sels calcaires, ou au contraire séreux et grisâtre, ou fétide. La paroi de la poche est formée alors d'une véritable membrane conjonctive. Il peut se faire que des foyers purulents, après la résorption du pus, laissent à leur place un kyste séreux ou une cicatrice avec condensation atrophique du tissu voisin. Les abcès du rein s'ouvrent quelquefois dans les calices ou le bassinet et donnent lieu à une ulcération tomenteuse, irrégulière, suppurative de la muqueuse de ces derniers.
Les grands abcès du rein peuvent s'ouvrir : a, dans le bassinet, ce qui est une voie relativement favorable, car ils sont alors évacués par les urines; b, dans une partie de l'intestin, le côlon, le duodénum (Rayer, Atlas, pl. I; Cintrac, Journal de Bordeaux, avril 1867); c, à l'extérieur, à travers les parois abdominales et particulièrement au niveau de la région lombaire; d, dans le péritoine, où ils déterminent une péritonite rapidement mortelle; e, à travers le diaphragme, le poumon et les bronches (Rayer, Atlas, pl. LI); /, dans un cas de Rayer (Rayer, Atlas, pl. XX, fig. 2) le foie était ulcéré et formait la paroi d'un abcès qui lui était commun avec le rein. On a vu aussi un abcès splénique comnmniquer avec une poche purulente du rein (Rosenstein).
Dans plusieurs cas, la néphrite suppurée parait s'être terminée par une véritable gangrène du rein. Mais il faut bien se garder de confondre avec la gangrène la décomposition cadavérique si hâtive dans les inflammations suppuratives.
Suppuration diffuse du rein. — Elle survient à la suite des contusions, des traumatismes, à la suite des inflammations propagées par l'intermédiaire des conduits excréteurs, causées
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par des calculs du bassinet et des uretères, à la suite de la rétention d'urine, dans le carcinome utérin, dans le cours des maladies de la moelle épinière, etc. La lésion est plus ou moins étendue; elle peut alïecter un point très circonscrit de Fuu des deux reins, ou bien envahir plus ou moins les deux glandes à la ibis.
Elle débute par la congestion et la tuméfaction du rein et, sur une coupe de l'organe, du sang s'en écoule en assez grande abondance; lorsqu'on a lavé, la rougeur générale diminue, mais on peut voir de véritables ecchymoses, soit rouges, suit ardoisées, dues à des apoplexies sanguines dans le tissu conjonctif du rein, dans la capsule des glomérules et dans les tubes urinileres. Dans les poipts correspondants, la capsule fibreuse du rein est fortement injectée et présente des arborisations vasculaires et même des ecchymoses rouges ou de couleur ardoisée. Lorsque, dans une autopsie, on observe une congestion aussi prononcée du rein, il est rare que dans un point quelconque on ne trouve pas du pus formé, soit qu'il existe un ou plusieurs petits abcès, soit que la cavité préexistante d'un kyste rénal se soitrejnplie de pus. Très souvent, en étlet, la suppuration est un état aigu surajouté à une lésion chronique du rein, surtout à une aflection calculeuse ou à une rétention d'urine.
Le rein, dont la forme générale est conservée, est augmenté de volume et il peut être complètement infiltré de pus aussi bien dans la substance corticale que dans les pyramides; il apparaît jaune et opaque à sa surface lorsqu'on a enlevé sa capsule. Sur une surface de section, sa couleur présente les mêmes caractères; par une pression latérale on fait écouler du pus en nappe; ce pus est épais et bien lié. Lorsqu'on a lavé la surface de section, on voit que le tissu rénal est infiltré par le pus et qu'il est devenu friable. Dans ce cas, lorsqu'on examine une mince section au microscope, on distingue un grand nombre de corpuscules de pus, aussi bien dans le tissu cellulaire que dans l'intérieur des tubes du rein.
Le plus souvent l'infiltration puriforme occupe la substance corticale, mais elle peut aussi se limiter aux mamelons et aux pyramides de Malpighi.
Dans la suppuration diiïuse comme dans les foyers métasta-
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(itfues, que rinllaiiimalion rénale soil primilivc ou consécutive à lu suppuration de la vessie et des uretères, on trouve dans les vaisseaux ou dans le parenchyme des micrococci qui sont l'agent essentiel de cette suppuration.
B. A'ÉPuniTE BACTÉRIENNE PRIMITIVE. — Nous avons jusqu'ici passé en revue les néphrites hactériennes secondaires aux maladies infectieuses, à la septicémie et à la pycmie. Mais il en est un autre groupe qui se borne jusqu'ici à un petit nombre de laits connus et bien observés, dans lesquels toute la maladie paraît constituée par une néphrite parenchymateuse très grave et très rapide, foudroyante, terminée par l'an u rie et la mort. A l'autopsie on trouve de grandes masses de bactéries dans les reins. On a alîaire h une invasion de micro-organismes dont le point d'entrée et l'origine nous échappent et qui sont éliminés en masses par les reins; ceux-ci en sont encombrés au point que leur fonction est arrêtée et que les malades meurent d'anurie.
Voici les observations connues qui se rapportent à cet ordre de faits :
Bamberger est le premier qui ait signalé une néphrite foudroyante terminée par la mort. Le rein était très volumineux et ses vaisseaux remplis de bactéries.
Aufrecht (l)a décrit un cas de parenchymotosis ou néphrite parenchymateuse foudroyante, terminée en peu de jours par la mort avec urémie. Les vaisseaux étaient remplis d'une masse énorme de bactéries.
Lilten (2) a publié deux cas de ce genre. Le premier se rapportait à une jeune fille atteinte de gastralgie avec A'omissements, diarrhée, frissons, fièvre à 41°. La sécrétion urinairc, très peu abondante, se bornait à 100 ou 200 grammes d'urine dans la journée. La malade mourut 50 heures après, avec des symptômes urémiqnes. Dans l'urine, il y avait beaucoup d'albumine, de grands cylindres composés de petits grains ou bactéries rondes qui se coloraient par le violet d'aniline. La nite ot le foie étaient tuméfiés; les reins se montraient volu-
(I) Pntholog. Millheil., I, 1881.
(î) Zeilschr. klin. Mcd., IV.
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mineux, inous, l'orlcincnt injectés. Le tissu interstitiel était épaissi, les vaisseaux élargis, remplis de bactéries rondes Les cellules offraient les lésions de la dégénérescence parenchyniateuse. Les conduits urinaires étaient remplis de bactéries.
Un second malade présenta les même symptômes, de l'anurie, de Thématurie, beaucoup d'albumine et de cylindres. 11 mourut quatre jours après ; les glomérules et les canalicules urinaires étaient remplis de micrococci. Ce qu'il y a de plus étonnant dans ces cas, c'est le remplissage total des vaisseaux et des lubes par des bactéries. Lilten avait décrit en 1881 des cas de ce genre se rapportant à la septicémie compliquée de symptômes urémiques avec mort rapide.
Ziemacki rapporte des faits dans lesquels il y avait une maladie ancienne du rein. A un moment donné, un phlegmon, un érysipèle, amenaient une néphrite foudroyante avec albuminurie et une masse énorme de bactéries dans les vaisseaux du rein. Dans un de ces faits, un seul était malade, et celui-là seul était rempli de bactéries.
L'un de nous (1) a publié un extrait de plusieurs faits qui montrent qu'une infection généralisée offre parfois une localisation rénale tellement prononcée qu'il est difficile de distinguer la maladie générale primitive de la lésion rénale qui conduit à îa mort. La lésion rénale paraît primitive, comme une néphrite parenchymateuse aiguë, typique, et elle est causée par des bactéries. 11 est probable que ces faits ne sont pas aussi rares qu'on pourrait le croire.
Nous ne parlons ici que des faits dans lesquels les bactéries siègent exclusivement ou presque exclusivement dans les vaisseaux ou dans le parenchyme du rein; ces bactéries étaient caractéristiques par leurs formes et leurs dispositions, si bien qu'on peut expliquer par l'histologie pathologique la cause et les symptômes de la maladie.
La première observation se rapporte à une blanchisseuse de dix-huit ans, morte à l'hôpital de Saint-Roch à Budapest. Quelques jours après sa maladie elle ressentit, après un refroidissement, des douleurs d'estomac, de la faiblesse. La maladie commença par des frissons, de la fièvre, 40°, 5, des
(1) Babes, Orv. hetylap, dcc. 1883.
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nausées, des douleurs au sacrum, une irritation vésicale. lille rendait une très petite quanlilé d'urine semblable à du bouillon. Les extrémités élaient œdt'mateuses. l/urino d'un jour n'était que de 300 grammes et contenait tellement d'albumine qu'elle se coagulait presque complélemcnt. On y trouvait do l'épithélium rénal, des cylindres épitbéliaux, des cylindres granuleux se colorant avec les couleurs d'aniline et des amas isolés de ces granulations. Le lendemain, la fièvre tomba, l'urine était aussi peu abondante. Le 3° jour, après avoir bien lavé l'onficc de l'urcthre, l'urine a été prise avec un cathérer chauffé d'abord dans l'eau bouillante. L'urine rouge sale, examinée au microscope, montrait un nombre étonnant de bâtonnets très courts, larges, arrondis à leurs extrémités. Leur longueur est de Ijj. ; leur épaisseur de 0,5. Us formaient quelquefois de petits amas. On les trouvait aussi par places, dans des cellules des canalicules du rein remplies parfois totalement de bactéries. Il y avait aussi une grande masse de cylindres granuleux couverts parfois de bactéries à leur surface. Ces cylindres étaient composés de masses jaunes rougeàtres formées par des globules rouges et du pigment sanguin. Dans les préparations desséchées et colorées avec le violet de méthyl, il y avait, au milieu de ces cylindres, des bactéries très denses, très serrées. Le 4° jour la malade mourut avec des symptômes cérébraux uréraiques, tandis que la fièvre était légère. A l'autopsie, la musculature du cœur est jaunàlre, très fragile, la rate est plus grosse et plus molle qu'à l'état normal ; la muqueuse de l'estomac est œdémateuse, injectée, avec un grand nombre d'ecchymoses hémorrhagiques lenticulaires, siégeant surtout à la région pylorique. Les reins sont plus volumineux qu'à l'élat normal, leurs capsules s'enlèvent facilement, ils sont parsemés d'ecchymoses. La substance corticale est agrandie, de couleur jaune-grisâtre, ses slriations sont plus accusées ; il s'écoule de la surface de section un liquide trouble et jaunâtre. On voit sur la coupe de petites siries jaunâtres et des ecchymoses. Les pyramides sont très congestionnées. Les papilles laissent échapper par la pression un liquide jaune rougeàtre, comme puriforme. La muqueuse de la vessie est injectée, l'urine qui y est contenue ressemble à du pus.
La recherche dus bactéries dans le sang et dans divers organes est restée infructueuse.
Ewamen histologique du rein. — Dans le rein, immédiatement sous la capsule, le tissu inlerstitiel est œdémateux et infiltré d'un grand nombre de cellules migratrices, surtout autour des glomérules et des vaisseaux. Heaucoiip de vaisseaux, dans l'écorce du rein, sont variqueux et complètemont remplis de masses extrêmement denses de petits bàloimels qui correspondent, comme groupement et comme forme, à ceux qui existaient dans l'urine. Des vaisseaux également remplis s'observent dans les pyra_
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inides. Partout où l'on trouve de ces vaisseaux dilatés, ils sont pleins de ijacléries. Autour de ces vaisseaux le tissu cellulaire interstitiel est épaissi, pâle et ne se colore ni par le carmin ni par l'aniline ; autour de cette zone pàle, on trouve une zone formée par du tisssu embryonnaire plus ou moins dense.
Les canalicules contournés, surtout autour des vaisseaux, sont remplis d'une masse granuleuse dans laquelle on ne peut plus distinguer la limite des cellules. La lumière des canalicules situés autour des vaisseaux est remplie de cellules épilhéliales détachées et des mêmes bactéries. D'autres canalicules droits ont. perdu leur revêtement épithélial, et leur lumière est tout à fait remplie de globes ou de cylindres contenant de ces bactéries. Les vaisseaux d'une grande partie des glomérules sont pleins de ces mêmes bactéries. Les vaisseaux qui n'en contiennent pas renferment du sang ou sont comprimés et entourés par des foyers hémorrliagiques dans lesquels des groupes de canalicules sont remplis de sang. En ce qui concerne les lésions du parenchyme épithélial, on trouve une dégénérescence parenchymaleuse. La capsule de Bowmann est remplie d'épithéliums détachés et gonflés en plus ou moins grande quantité. L'épithélium des canalicules contournés est tuméfié ; le protoplasnia des cellules est parfois remplacé par des vacuoles; leur noyau est très mal coloré et quelquefois on ne voit qu'une partie de leur contour qui se teigne. Le protoplasma des cellules mal limilées contient des granulations graisseuses et des vacuoles qui se continuent dans la partie centrale des canalicules. Souvent on y trouve des cylindres de diverses espèces formés de gouttes hyalines ou des cylindres hyalins jaunes. L'épithélium des anses de Henle détaché, gonflé, ou devenu cubique possède un protoplasma granuleux avec des grains qui se colorent parles matières d'aniline. On y trouve aussi des cylindres formés par des globules rouges ou par des masses confluenles de pigment brun.
Dans ce fait, il n'est pas douteux que les lésions du rein ne soient causées par les bactéries, car ces dernières, semblables à celles de l'urine, étaient toujours entourées d'un tissu mortifié ou embryonnaire, et de lésions parenchymateuses. Comme cette lésion rénale et l'examen des urines opinent dans le môme sens et que la malade est morte d'une maladie infectieuse qui n'avait laissé de traces que dans le rein, nous croyons qu'il est prouvé que nous avons eu affaire à une infection généralisée (l'abord, puis localisée aux reins et suivie de mort par népbrite. On n'a pas trouvé le lieu d'entrée de ces bactéries, mais, comme la malade a éprouvé des douleurs gastriques au début, il est
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possible que rinfeclion ait eu lieu par Je tube digestif.
On ne peut pas supposer que les bactéries se soient développées après la mort, car elles occupaient toujours le centre de lésions qui ne peuvent se produire que pendant la vie. D'ailleurs les urines en contenaient des masses du vivant de la uialade.
D'après la relation de ces différentes observations, on voit que l'action des bactéries est variable comme leurs espèces, soit qu'on examine. leurs effets dans les diverses maladies infectieuses, septiques, pyémiques, soit qu'on les considère dans les népbrites bactériennes foudroyantes que nous venons de rapporter en dernier lieu.
Leur effet constant, plus ou moins accentué suivant leur nombre, est de dilater les vaisseaux sanguins dans lesquels elles existent, de déterminer une congestion ou une oblitération partielle des vaisseaux, une mortification des cellules d'épithélium ou une inflammation parencbymateuse, des ecchymoses, des bémorrhagies, de l'hématurie et de l'albuminurie. Quand le processus est rapide et intense, leur abondance dans les vaisseaux explique l'anurie et les phénomènes urémiques. Dans les faits où leur action est moins énergique, il se produit soit des abcès consécutifs h des thromboses locales, soit une dégénérescence vitreuse des tissus (Weigert) et une inflammation consécutive portant sur l'épithélium des tubuli et sur le tissu conjonctif.
Il est probable que, dans toutes ces maladies, les bactéries (|ui occupent le rein passent aussi dans les urines, comme par exemple dans la scarlatine, dans la fièvre typhoïde, la pyémie, Térysipèle, etc.
11 existe des poussées de néphrite intermittente qui se manifestent par la présence de bactéries dans l'urine, accompagnées de cylindres hyalins.
11 est probable que plus tard, avec de bonnes méthodes, on arrivera à diagnostiquer certaines maladies bactériennes par l'examen des urines.
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§ 18. — Gangrène.
On s'accorde généralement à considérer, dans la gangrène, deux phases successives, la morlification des tissus et la putréfaction qui en est la suite. La morlification des cellules ei des tissus peut ne pas être suivie de putréfaction. C'est ce qu'on observe par exemple dans une infinité de circonstances pathologiques oi^i des cellules mortifiées sont simplement résorbées au milieu de tissus presque normaux ou enflammés. C'est ce qu'on voit dans les infarctus consécutifs à l'oblitération des vaisseaux dans des organes comme la rate et le cerveau qui sont soustraits au contact de bactéries provenant de l'air extérieur. Le type le plus démonstratif de ces mortificationsétendues sans putréfaction, sans l'intervention des bactéries delà putréfaction, nous est fourni parles fœtus inclus dans les trompes ou dans le péritoine à la suite de grossesse extra-utérine et transformés en lilhopœdions.
Mais si la partie mortifiée se trouve en contact avec les bactéries provenant de l'air ou du tube digestif, on voit apparaître, dans des conditions déterminées, une putréfaction déterminée par ces bactéries et accompagnée de la production de substances fétides, de poisons putrides, de ptomaïnes, etc. Une inflammation périphérique souvent éliminatrice se développe dans les tissus non mortifiés qui entourent le tissu gangrené.
Il n'est pas nécessaire à la production de la gangrène que la ])artie gangrènée soit primitivement enflammée ou mortifiée et que la circulation sanguine y soit arrêtée dans un territoire plus ou moins étendu. Il suffit en eflet parfois de la présence et de la multiplication de certaines bactéries pour arriver à co résultat. C'est ainsi que nous avons vu (page 216) la gangrène on nécrose progressive des souris causée uniquement par la présence de microbes en chaînettes. C'est ainsi que la pustule maligne et la gangrène qui en forme la base sont uniquemeni eu rapport avec les bacilles du charbon (voyez plus bas l'article consacré à la pustule maligne).
Plusieurs autres espèces de bactéries possèdent cette propriété de décomposer, de gangrèner les tissus où elles se déve-
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loppent en grande qiianlité. Nous citerons, par exemple, les bacilles de la gangrène gazeuse qui, dans leur multiplication si rapide, produisent un œdème gangreneux accompagné de gaz fétides en abondance, les bacilles du charbon symptoniatique qui déterminent des tumeurs emphysémateuses avec mortification des tissus cellulaires ou musculaires profondément situés. Les micro-organismes de la diphthérie, qu'ils siègent sur une muqueuse ou sur la peau, produisent aussi une mortification superficielle du chorion des muqueuses ou du derme qui se termine parfois par une véritable gangrène superficielle comme cela s'observe, par exemple, dans la diphthérie cutanée siégeant à la vulve.
Dans d'autres circonstances, la gangrène est précédée par une inflammation ulcéreuse de la peau et du tissu cellulaire causée par le décubitus dans des affections telles que la fièvre typhoïde, les maladies de la moelle, l'incontinence d'urine, etc., alors que l'innervation et la nutrition des parties enflammées sont compromises et que ces parties se trouvent dans de mauvaises conditions de résistance aux micro-organismes. La décomposition du pus au contact de l'air, l'action de l'urine décomposée, déterminent une véritable putréfaction superficielle ou profonde, une gangrène plus ou moins étendue.
A plus forte raison la gangrène s'observera dans les segments des membres, aux extrémités surtout, lorsque la circulation sera interrompue complètement par suite de thromboses artérielles et veineuses consécutives à l'athérome très prononcé des artères ou à des embolies liées à l'athérome (gangrène sénile ou gangrène sèche). La partie mortifiée se séparera par un sillon infiammatoire des tissus qui sont encore vivants. Les microorganismes venus de l'air déterminent une putréfaction de la partie mortifiée, des bulles superficielles remplies de liquide ichoreux, des gaz fétides, etc. La résistance des cellules des parties vivantes empêche la pénétration dans le reste de l'économie des bactéries communes qui déterminent la putréfaction. Cette résistance des cellules vivantes aux bactéries est vraisemblablement due à leur avidité pour l'oxygène, qui fait que les bactéries non pathogènes ne peuvent pas vivre à leur voisinage.
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Dans ces gangrènes des cxli'éinités, le liquide puriforme cl iclîoreiix qui se trouve à la limite de la parlie Miorlifiée contient une quantité considérable de bâtonnets, de chaînettes, de microcoques de grandeur variable et de zooglœes. Ogston a donné le nom de saprogènes à ces microbes qui sont en relation avec ces putréfactions. Rosenbach (voyez page 155 et page 287) a isolé plusieurs de ces bactéries et en particulier celle qu'il appelle le hacilie saprogène n° 3, qu'il a recueilli dans la moelle d'un os compris dans un segment de membre gangréné.
Fraenkel a décrit dans ses recherches sur la fièvre puerpérale, trois espèces de bacilles fétides. Passet en a décrit un ; l'un de nous a décrit deux espèces qui déterminent la putréfaction et des gaz. Toutes ces bactéries sont pathogènes pour certains animaux. Lorsqu'elles pénètrent dans les tissus, elles déterminent la formation de gaz et de poisons
La gangrène de la bouche, ou noma, succède aux maladies infectieuses, surtout à la rougeole et à la coqueluche chez les enfants. Dans les parties gangrenées on trouve de petites chahiettes courtes et très serrées formées par des microcoques libres ou réunis en zooglœes (pl. I, 3" rangée) et dans certains cas des bâtonnets comme dans la gangrène pulmonaire.
La gangrène du poumon est due à diverses causes. Des parcelles alimentaires entraînant avec elles des bactéries de la bouche, le leptothrix buccalis, en particulier, peuvent s'introduire dans le larynx, la trachée et les bronches chez despersonnes qui ont une paralysie de la sensibilité du larynx ou une paralysie des muscles de la déglutition, chez les aliénés, dans les laryngites ulcéreuses de la phlhisie, dans le croup laryngien, dans la fièvre typhoïde. Le mucus salivaire contenant des fragments de tissu mortifié ou putride, du pus septique,^etc.. peuvent aussi entrer dans les voies aériennes.
11 résulte de l'introduction de ces diverses substances une inflammation spéciale des extrémités bronchiqueset une mortification avec décomposition putride de parties plus ou moins étendues du poumon transformé alors en une ou plusieurs cavernes gangréneuses (voyez G. Sée, des Maladies spécifiques non tubercidenses du poumon, in-8°, 1885, p. 4i2etsuiv.). Dans les crachats à odeur nauséeuse qui proviennent du foyer gan-
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gréneux, on trouve des leptothrix ot une série d'aulres microorganismes (I^eyden).
Dans une gangrène du service de Bucquoy, observée dans le cours d'un laryngo-lyplius, nous avons vu, dans les extrémités bronchiques, des grumeaux grisâtres presque uniquement composés de bactéries parmi lesquelles il se trouvait même des spirochœtes de la bouciie.
Presque constamment, lorsque ces foyers arrivent à la surface de la plèvre, môme lorsqu'ils ne se sont pas ouverts dans celte séreuse, ils déterminent une pleurésie dans laquelle les fausses membranes et le liquide épanché offrent les caractères de la pleurésie gangréneuse. Ce liquide est gris, grumeleux, opaque, et possède une odeur nauséeuse. Il contient habituellement des bacilles et microcoques analogues à ceux de la caverne gangréneuse du poumon.
D'une façon générale, lorsque le foyer gangréneux est en communication avec la bouche ou le tube digestif on y constate, aussi bien que dans le tissu voisin, une quantité considérable de bactéries de la bouche et du tube digestif (leptothrix, spirocheeles, etc.). Il paraît évident que ces micro-organismes se multiplient dans les parties atteintes.
Des embolies, des infarctus gangréneux s'observent quelquefois dans les poumons à la suite de maladies infectieuses telles que la fièvre typhoïde et la rougeole. Ces infarctus, de couleur gris ardoisé, le plus souvent ramollis à leur centre ou transformés en une cavité gangréneuse à parois irrégulières, s'accompagnent aussi habituellement d'une pleurésie puriforme ou gangréneuse.
I^a perforation de l'œsophage, à la suite de rétrécissements, de poches œsophagiennes, de cancer, lorsque l'œsophage communique par un orifice fistuleux avec le poumon, les bronches ou les plèvres, donne aussi lieu à une gangrène du poumon ou à une pleurésie fétide par suite de l'introduction de fragments alimentaires qui se putréfient. Il en résulte une mortification avec putréfaction, une véritable gangrène. Il en est de même de tout foyer inflammatoire en communication avec l'intestin.
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§ 19. — Gangrène gazeuse.
Celte complication chirurgicale des plaies ou des inflaïumalions phlegmoneuses, appelée aussi gangrène foudroyante, gangrène progressive, gangrène Iraumatique envahissante, érysipèle Iraumatique, enphysème gangreneux (Rosenbach, etc.), est de la plus grande rareté à Paris. Elle était encore assez fréquente, pendant ces dernières années, à l'Hôtel-Dieu de Lyon, d'où elle sera aussi sans nul doute éliminée par les progrès de l'antisepsie. Elle est caractérisée parle gonflement, par la tension, par la couleur bronzée de la peau, par la crépitation gazeuse qu'on perçoit par la vue, parla pression et la palpatiou des parties affectées.
Cette gangrène gazeuse est transmissible par l'inoculation aux animaux à l'aide de l'œdème putride qui s'écoule à l'incision et qu'on recueille sur l'homme qui en est atteint. Elle a été inoculée pour la première fois par Bottini, qui l'a rapportée à une zymase spéciale.
Chauveau et Arloing (1) croient qu'elle est produite par des micro-organismes qui répondent par leur forme et leurs propriétés au microbe septiquc de Pasteur (Voyez p. 158). Dans l'œdème d'un foyer septicémique, ces microbes se présentent : 1° avec les caractères d'un bacille de 6 y. à 5 ;j. de longueur sur 1 [>., 2 à 1 [j., 5 d'épaisseur, pourvu d'une spore à l'une de ses extrémités, laquelle est parfois légèrement renflée; 2° comme des bacilles à protoplasma homogène plus allongés que le précédent (12 à 30 [j.). Dans les séreuses, ces bacilles prennent une longueur considérable (35 à 65 et se segmentent en articles plus ou moins courts et nombreux, sans spores.
Chauveau et Arloing ont constaté que si on l'injecte dans le sang d'un animal, on le retrouve dans toutes les séreuses; lorsque l'inoculation a eu lieu dans le tissu conjonctif profond de la cuisse, il envahit le péritoine ; si l'injection est faite à la nuque, on le rencontre dans la plèvre et le péricarde. 11 n'en-
(1) Académie de médecine, séance du C mai 1884.
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vahit lo système circulatoire sanguin que peu de temps avant la mort ou même après la mort. Il est inoculable à la plupart des animaux à sang chaud, cheval, àne, mouton, porc, chien, chat, cobaye, rat blanc, lapin, poulet, canard; le bœuf est insensible à l'inoculation, ce qui établit une différence tranchée entre la gangrène gazeuse et le charbon symplomatique ([ui détermine aussi des œdèmes inflammatoires et gangrèneux, avec production d'emphysème. INous avons vu que le bœuf était souvent atteint spontanément parle charbon symplomatique. Inversement, le lapin, le chien, le chat, le porc, le poulet, le canard, ne sont pas sensibles à l'inoculation du charbon symplomati([ue.
Le tissu conjonclif profond est le point le plus favorable à l'inoculation du virus; l'injection est faite h la dose de g de goutte à 5 goutttes ; le résultat en est d'autant plus rapide et intense que la quantité injectée est plus considérable. La sérosité provenant du tissu conjonctif et des muscles est plus active que celle des séreuses. L'injection directe dans le sang est relativement inolTensive. Tandis que les animaux meurent en un jour ou quatre ou cinqjours, avec les symptômes delagangrène gazeuse si on injecte de 1 à5 gouttes de virus dans le tissu cellulaire, ils survivent à la même dose injectée dans une veine, après avoir toutefois présenté de la fièvre et même des frissons. Le lapin supp-orte une injection de 3 gouttes de sérosité virulente dans la jugulaire, le mouton de 1 à 5 centimètres cubes, l'àne de 10 à 35 centimètres cubes. Toutefois cette tolérance peut êlre vaincue par des doses plus fortes de poison. L'ingestion par les voies digestives est inoffensive.
Le virus ne fructifie pas sur les surfaces ulcérées des plaies exposées à l'air. Au contraire les tissus profonds et surtout les parties contuses ou mortifiées donnent un aliment à sa multiplication.
Ainsi, lorsqu'après avoir injecté ([uelques gouttes de sérosité virulente dans la jugulaire d'un bélier, on pratique l'opération du bistournage qui interrompt l'arrivée du sang dans un testicule, cet organe devient le point de départ d'un processus gangreneux mortel, auquel l'animal aurait échappé si le cordon testiculaire fût resté libre. On s'explique ainsi les accidents que
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cause celle haclcrie dans les plaies contuses ou les plileginons dans lesquels les lissus sonl plus ou moins morlifiés au nioinenl où il les cnvaliil.
La gangrène gazeuse, éludice par Cliauvcau el Arloing sur les animaux, esl assimilable aux maladies inCectieuses par l'inimunité que conl'ère une première alteinle non suivie de mort; l'injeclion dans les veines est un moyen d'allénuer le \irus el de conférer l'immunilé, qui peut être renforcée du reste par des inoculations successives.
Dans une communication plus récente à l'Académie de médecine, Chauveau et Arloing (1) affirment que le vibrion delà septicémie gangreneuse est le même que le vibrion seplique de Pasteur el qu'il ne peut en être distingué par ses effets pathogènes. Ils l'ont cultivé à Tabri de l'air el sous le vide suivant la méthode du Pasteur, dans des bouillons qui sont inactifs et inoffensifs pendant les premiers jours de la culture. Le liquide des bouillons, filtré sur le plâtre et la porcelaine, est inaclif, tandis qu'avec les bactéries il donne les accidents de la gangrène gazeuse. Les micro-organismes existent dans les séreuses et dans le sang de la veine porte des animaux en expérience. C'est dans cette dernière qu'il faut les prendre pour les cultiver.
Le virus, à l'état frais, oppose une grande résistance aux antiseptiques. Les antiseptiques les plus puissants, le sublimé corrosif en solution de ^^j^ à le nitrate d'argent à j^, les vapeurs de brome, d'iode, le chlorol à |, la solution alcoolique d'eucalyptus, etc., mis pendant vingt-quatre heures à la température de 15°, en contact avec lui restent sans action ; l'acide sulfureux seul détruit constamment et sûreinent ses propriétés pathogènes. Le virus desséché, puis porté de 60 à 90°, est encore actif. A 100° et au-dessus, il ne l'est plus. Ces données sur la désinfection, qui diffèrent de ce que nous savons des autres bactéries, méritent d'être contrôlées.
Rosenbach, qui ne paraît pas avoir eu connaissance du mémoire de Cbauveau et Arloing, a observé une fois une gangrène gazeuse dans le foyer d'une fracture. Il a trouvé dans le liquide
(l) Séance du 10 août ISS'i.
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(le gros bâtonnels possédant des spores à leurs extrémités. La description de ces bâtonnets répond à celle des physiologistes français. Dans un autre fait de gangrène gazeuse de la peau du bras caractérisée par le gonllement, la couleur brune et la perception de la crépitation gazeuse, il a retrouvé dans la sérosité pblegmoneuse et bémorrhagique ([ui s'écoula des incisions, une grande quantité des mêmes grands bacilles pourvus de spores. Dans le premier fait, les cultures ont complètement échoué; dans le second il n'a obtenu que des strcptococci du phlegmon sans les bacilles de la gangrène gazeuse.
Parvenus à la fin de cet important chapitre des maladies consécutives aux plaies, nous pouvons jeter un coup d'oeil en arrière et nous assurer qu'il a été fait de grands progrès dans l'étude de leur étiologie et de leuranatomie pathologique. Après les premières découvertes de Pasteur, Roch, par son travail sur les maladies expérimentales et par ses méthodes nouvelles, nous a donné la clef de cette étiologie. Fehieisen, Rosenbach, Passet, etc., ont réussi à isoler, d'après les procédés de Koch, certaines espèces des micro-organismes pathogènes, qu'on rencontre dans l'érysipèle, la pyémie et la septicémie. Mais il ne faut pas croire que tout soit dit sur la question. Le travail de Rosenbach, bien qu'il marque un progrès important et qu'il ait spécifié plusieurs espèces de bactéries pathogènes, n'est pas complet. La méthode employée par cet auteur pour isoler les microbes de la septicémie et de la pyémie n'estpas absolument irréprochable. L'expérimentation sur les animaux ne permet pas toujours non plus de les isoler.
Les lésions produites par les micro-organismes isolés par Rosenbach ne sont pas non plus bien décrites au point de vue iiistologique. H y a donc lieu de continuer les recherches relatives aux maladies consécutives aux plaies, d'isoler parles meilleures méthodes les micro-organismes qui les causent, d'étudier le mode d'introduction de ces microbes, et les lésions liistologiques qui en sont le résultat.
Une autre question qui se pose, c'est la connaissance exacte des substances chimiques dont la présence est constante dans
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les septicémies. 11 s'agit de savoir quelle est leur action et si leur genèse est liée constamment au développement et aux phénomènes de nutrition des l)actéries.
Nous nous sommes elîorcés d'étudier, dans ce chapitre, les lésions histologiques de ces diverses maladies et de déterminer leur relation avec la présence des micro-organismes dans les divers organes atîectés. Nous croyons avoir montré que le siège, la nature et la distrihulion des lésions pathologiques sont en rapport avec les bactéries et que celles-ci sont bien réellement la cause de celles-là. Nous avons pris comme exemple et étudié surtout dans ce but les altérations du rein consécutives aux maladies infectieuses et en particulier aux maladies déterminées par les plaies.
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Cii cliapili'o coniprond la pncimionie aiguo pi'iinitivo on lohairc, los bi-onclio-piicuiiioiiies qui sont lo plus oi'dinaii'oiiiciil secondaires et la péi'ipncunionio du gros bétail.
§ I. — Pneumonie aiguë, primitive, lobaire.
Historique. — Avant la découverte de l'auscultation, les phénomènes locaux passant souvent inaperçus en clinique, les médecins avaient surtout été frappés de l'état général fébrile et donnaient à la pneumonie le nom de fièvre péripneumonique. Depuis la découverte de Lacnnec, depuis les études auatomiques qui ont rangé la pneumonie dans les inflammations les plus aiguës, la majorilé des médecins attachés à l'école organicienne rangeaient la pneumonie dans les pyrexies ou dans les inflammations simples. Cependant plusieurs des représentants de l'école de Montpellier, Cayol et Marrotte à Paris, Traube en Allemagne, la considéraient comme une maladie fébrile générale et non locale. Jurgensen (1), Mendelsohn, Purjes, clc, professèrent, dansées dernières années, que la pneumonie appartient au groupe des maladies infectieuses dont l'inflammation pulmonaire est simplement la principale manifestation. Ces auteurs se basaient, pour soutenir cette opinion, sur les recherches telluriques, sur les symptômes, sur la marche, sur le désaccord qui existe entre la fièvre et les lésionslocales, sur l'impuissance où l'on est de produire expérimentalement une véritable pneumonie avec ses caractères anatomiques et cliniques par la section des nerfs pneumogastriques, pas plus que par les injections de substances irritantes ou par l'action du froid. Mais
!1) Ziemssen, llandbuoh (1er speciilLen l'alhologie niid Thérapie.
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l;i véritable déinonslration de la nature infectieuse de la pneumonie n'a été donnée que par la connaissance des micro-organismes spéciaux de cette maladie.
Riebs (1) a décrit dans Texsudat et dans les crachats pneumoniques, aussi bien que dans le sang, des microcoques arrondis, très mobiles, qu'il a regardés comme des nionadines isolées ou associées ou formant des bâtonnets. 11 a fait avec ces cxsudats des injections chez les animaux, mais il est douteux que Rlehs ait vu réellement les véritables parasites de la pneumonie. Eberth (2) a observé dans les fausses membranes pleurales d'un pncumonique des microbes ronds, isolés ou en colonies. Koch (3) a le premier indiqué leur forme ovalaire. La question est entrée dans une nouvelle voie avec les travaux de Friedlândcr (4). Dans huit autopsies de pneumonie franche, il constata la présence de bactéries ellipsoïdes, isolées ou accouplées deux par deux ou en chapelets. Plus tard Giinther et Leyden (5) ont constaté la présence de microcoques dans le suc du poumon pris chez un homme vivant à l'aide de la seringue de Pravaz. Marchiafava, Gambria et GrifQni (cités par Salvioli et Zàslein) ont retrouvé les microcoques dans le sang des sujets atteints de pneumonie franche. Salvioli et Zàslein (6) (1883) ont cultivé la sérosité des vésicatoires de sujets atteints de pneumonie, dans des bouillons de veau et de bœuf liquides à la température de 37 à 39°. Ils ont trouvé des microcoques mobiles qu'ils paraissent avoir inoculés avec succès <'i différents animaux.
Définition. — La pneumonie aiguë franche ou lobaire, fibrineuse, croupale, est une maladie générale infectieuse, fébrile, à marche cyclique, caractérisée anatomiquement par une inflammation très intense du poumon dans laquelle les alvéoles de la partie malade sont remplis d'un exsudât fibrineux. Sou-
(1) BeilrUge zur Kemitniss der patfiogenen Schizomyceten [Arddo fier crperi?)). l'atliol., t. iv, 1877).
[•l) Zur Keniitnisa der mijkotisdtcn Prncess (Deuisches Archiv /'. kl. Med. 1881).
(3) Mittheilungen nus d. k. Gesundheilsanile, t. I. 1881.
(4) Ueber die Schizomiceten bei aader filiin. PiMunonie [Virclioxv's Archiv, t. LXXXVII. im).
(r>) Sitzungshericlde des Verehis fur i/mcre Medicin. Berlin, 30 novembre 1882. (G) Ueùer die Mikrokokken der crotiposcr l'nmmoiiis [CeidralbUdl f. d. med. Wissensc/iafl).
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vont aussi lo tissu coujonclif des cloisons inlcrlolnilaires, do Ja plèvre et des bronches présente la même exsudation.
Étiologie. — Friedlander (1), dans une nouvelle communication sur le môme sujet, a donné l'histoire presque complète des micro-organismes de la pneumonie. Il les a cherches et constamment trouvés dans cinquante cas de pneumonie, sauf dans un fait où la lésion remontait à plus de douze jours. Il a réussi, suivant le procédé de Gram (voyez page 74), à conserver la coloration des microcoques, tandis que la fibrine et les noyaux étaient à peine colorés. H mettait les lamelles recouvertes de l'exsudat desséché et les coupes du poumon dans la solution de violet de gentiane additionnée d'huile d'aniline, puis pendant quelques minutes dans l'iodure de potassium iodé et décolorait par l'essence de girofle après les avoir passées pendant une minute dans l'alcool. Pour Friedlander, la caractéristique des microbes de la pneumonie gît surtout dans la présence d'une capsule qui avait été vue déjà par Gûnther (2). Cette capsule, qui prend une couleur bleue ou un peu rouge par le violet de gentiane, est habituellement deux, trois ou quatre fois plus grande que le microcoque. Si le microcoque est isolé, la capsule prend sa
Fig. 207. — nessiii, d'après Friedliindcr, roprésentiint les microbes el leurs capsules, les uns libres,
les autres daus des cellules.
forme et est arrondie. Si les microcoques sont associés par deux ou en chaînettes, la capsule prend la forme ellipsoïde. Quelquefois, au lieu d'une chaîne de cocci, on a afl'aire à un bâtonnet et alors la capsule est plus allongée. On trouve même des capsules vides. Jamais les cocci de la pneumonie ne sont réunis en zooglœes el jamais non plus ils ne présentent de inouve-
(1) Die Mikrokokken de)' Pneumonie {FoHuchritle cler Medicin, 1883, n" 22 et 10. 1884).
(2) Loc. cit.
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menls. L;i cipsiil»! des juicrocoquos est, d'api-ès Fi-icîdliindei-, composée par de la inucinc. Elle est soluble en efl'et dans l'eau et les alcalis, insoluble dans les acides.
Friediander recoininandail |)i'imitivement, pour voir les capsules, d'employer une solution de violet de gentiane dans la solution d'aniline. Après la coloration, on traite pendant une demi-minute par l'alcool. La capsule se décolore alors moins ffue la substance fondamentale voisine. On peut examiner la préparation dans l'eau distillée ou dans le baume de Canada après l'avoir dessécliée. Friediander a recommandé depuis, pour voir la capsules de ces microcoques, plusieurs métliodes qui sont énumérées aux pages 79 et 83. La rareté des capsules chez les schizomycètes et surtout leur absence dans les espèces qu'on observe chez l'homme le porta à considérer les capsules des microcoques de la pneumonie comme constituant leur caractéristique la plus nette. Elles existent toujours, suivant Friediander, dans les pneumonies franches mais non dans les autres espèces de pneumonie. Elles sontconslantesdansles diversexsudats de la pleurésie et de la péricardile qui compliquentla pneumonie, et dans l'œdème du tissu conjonctif voisin; mais elles manquent dans le sang. Chez les animaux à qui l'on injecte les exsudais de la pneumonie ou les cultures pures des microco- (jues, on rencontre les organismes entourés aussi d'une capsule.
Friediander et Frobœnius ont obtenu des cultures pures des microcoques de la pneumonie sur des milieux solides d'après la méthode de Koch, sur la gélatine peptone à la température de 15 à 20°. Ces cultures s'y dévelopent rapidement. La forme caractéristique de la culture a été comparée par lui à celle d'un clou, c'est-à-dire que la surface de la piqûre sur la gélatine présente une excroissance ronde, saillante, pendant qu'audessous de cette tête du clou la culture s'enfonce dans la gélatine (f)g. 27, pl. IV). L'enfoncement de la culture est la suite du mode d'inoculation sur la gélatine lorsqu'on la pique avec l'extrémité du du lil de platine. Mais la plupart des bactéries ne montrent pas un développement aussi prononcé le long de la culture. Friediander ht sur la gélatine des séries de cultures sans que la substance fût Tupiéliée. Ces cultures présentaient toujours le même aspect; à l'état de pureté elles étaient constituées
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par les mêmes formes de scliizomyc(3tcs. Ces microcoqués cultivés n'olVrcnt pas de capsule ; mais ils s'entourent do celle-ci lors- ([u'on injecte une culture chez les animaux ou lorsqu'on les place dans le bouillon chaulle.
Les expériences pratiquées avec les cultui-es pures, consistant dans les injections dans le poumon et les plèvres, ne lui ont pas donné de résultats positifs chez le lapin, mais elles unt réussi pleinement chez les souris et les cobayes. 11 a obtenu ainsi des pneumonies et des pleurésies avec élévation de la température, et souvent la mort des animaux. Les exsudations contenaient des microbes capsulés qui lui ont paru plus petits chez le lapin que chez l'homme, mais avec des capsules plus grandes, tandis que chez le chien où il n'avait obtenu qu'un résultat positif sur cinq expériences, les cocci étaient plus gros et les capsules plus étroites. '
Les lésions observées chez les animaux oITraient à l'œil nu et au microscope tous les caractères anatomiques de la pneumonie aiguë (ibrineuse lobaire en même temps ([ue les microco([ues spéciaux de la pneumonie humaine. L'inhalation des microbes pulvérisés donnait aussi une pneumonie aux souris. Le travail de Friedlander (1) était tout à l'ait concluant.
Talamon (2), qui poui'suivait des recherches sur la pneumonie dans le laboratoire de G. Sée depuis 1882, en a communiqué le résultat à la Société anatoniique peu de temps après la publication de Friedlander. Talamon ne décrit pas de capsule à son microbe. Pour lui, c'est la l'orme du coccus qui est tout à fait caractéristique. 11 est en ell'et elliptique, en grain de blé ou effilé en grain d'orge, d'oi!i le nom de coccus lancéolé qu'il lui a donné. 11 so rencontre dans l'exsudat pneumonique pris directement sur le vivant à l'aide de la seringue de Pravaz, aussi bien qu'après la mort. Une fois seulement il l'a rencontré dans le sang d'une malade au moment de l'agonie. Talamon a injecté, à plusieurs espèces animales, les micro-organismes cultivés dans des bouillons d'extrait de viande. Il a obtenu peu de chose chez les chiens et les cobayes; mais contrairement aux
(1,1 Mihvokohhim (ter Pneumoniu [Forlschrillo, <lrv Mcilichiy I8.s:i, ir cl n» 10, l,S.Sii.
î) Comnuinicatioii fi la SucicUi aiiatDnii'imî de l'ai'is (:!0 luivriiibn^ 188:)).
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rcsullats de Fricdlander, il a presquo toujours déterminé cliez les lapins des pleurésies ou péricardites fibrineuses et des pneumonies fibrineuses lobaires avec pleurésie, en injectant dans la plèvre et dans le poumon le sang des lapins contenant des cocci (1).
Le Afanassiew a repris celte élude des microbes de la pneumonie et des expériences qui y sont relatives, lia obtenu trois variétés de micrô-organismes : 1° un grand micrococcus rond de 1[^,,5 à i\).,S; 2° un micrococcus petit et rond, ayant de OiJ.,5 à Oii.,9 de diamètre ; et 3° des microbes ovoïdes de 0i;.,9 à 1 \j. de longueur. Comme les végétations de ces différents organismes sur la gélatine diffèrent par leur aspect à l'œil nu, on a pu les isoler el obtenir des cultures pures. Le dernier seul est caractéristique de la pneumonie. Par l'expérimentation, on ne réusil à produire des pneumonies qu'en se servant du troisième micro-organisme. Afanassiew l'a injecté dans le poumon, la plèvre, le tissu cellulaire et les veines des cobayes et des chiens. L'injection dans le poumon lui a donné des pneumonies et pleurésies fibrineuses; le sang des animaux pris ix l'oreille contenait des microbes ovoïdes. L'injection sous-cutanée chez le cobaye déterminait la mort si la quantité de liquide dépassait 3 centimètres cubes. Une fois il a trouvé, à la suite de celle opération, une péritonite fibrineuse. L'injection deO",l à 0",3 du liquide de culture pratiquée dans la plèvre droite d'un cobaye donnait tantôt une pleurésie bilatérale, tantôt une hépatisation d'un lobe du poumon, soit à droite, soit à gauche. On peut donc conclure que les microbes doivent être incriminés à l'exclusion du traumatisme. L'injection dans la veine jugulaire donnait lieu tantôt à de la péritonite, tantôt à de la pleurésie. Les exsudais inflammatoires contenaient une grande quantité de microdes ovoïdes dans le liquide et dans les cellules lymphatiques. 11 n'y avait ni œdème, ni inflammation du tissu cellulaire, ni abcès au niveau de la piqûre. Les chiens à qui Afanassiew injectait 1 centimètre cube et demi de culture diluée dans l'eau distillée stérilisée avaient de la fièvre le premier jour, mais ils allaient mieux le second elle troisième jour
(1) Socictc (le biologie, séance rlu 21 mai 18Si.
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OU sorte qu'on aurait i)u croire qu'ils n'avaient pas été atteints de pneumonie si ou ne les eût sacrifiés le second jour. Avec 2 centimètres cubes les symptômes de la pneumonie étaient très manifestes (60 respirations par minute, 41° de température centrale, submatilé et souffle tubaire) ; mais au bout de 48 heures le chien commençait à se rétablir. En sacrifiant l'animal le second jour, on trouvait, à l'autopsie, une hépatisation très manifeste et des microbes en quantité dans l'exsudat pneumonique, dans le liquide pleural, etc. De ces expériences on peut conclure que la propriété pathogène des microbes de la pneumonie n'est pas également puissante chez tous les individus et qu'en général les animaux bien portants résistent efficacement et guérissent, pourvu qu'ils ne reçoivent pas une dose considérable du virus.
L'un de nous a publié [Orvosi hetilnp, juin 1884), sur les microbes trouvés dans la pneumonie aiguë, les résultats de ses recherches qui sont les suivants.
Dans 40 cas de pneumonies spontanées ou provenant d'une petite épidémie de maison, il constata toujours la présence des microbes non seulement dans le poumon, mais aussi dans
Fig. 208. — Diverses formes de cocci, diplococci et chaiiiettes, capsulés ou non, provenant de rexsudat pneumonique et des maladies ([ui compliquent la pneumonie.
l'exsudat pleural. Les cocci sont même plus faciles à reconnaître dans les exsudations inflammatoires concomitantes de la plèvre, du péricarde, des méninges, du médiastin, de l'endocarde atteint d'une inflammation aiguë, du péritoine enflammé et même souvent dans les reins atteints d'une dégénérescence parenchymateuse, que dans le poumon môme. D'autre part, la présence des microbes dans les poumons n'est pas aussi déinoDslralive que la constatation des microbes dans les organes
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qui ne coinniuniqucnt pas avec l"air. Si on fuit des coupes des séreuses cnllammées, on f rouve des microbes dans les couches superficielles de l'exsudut fibrineux en pelils groupes et quelquefois sous forme de zooglœes rondes et serrées. Souvent les bactéries siègent dans les grandes cellules. La grandeur et lu forme des cocci est très variable (fig. 208) ; souvent on trouve, à côté des microbes de la pneumonie, d'autres variétés de micro-organismes. Tantôt les pncumo-cocci correspondent à la forme décrite par Friedlander, c'est-à-dire qu'ils sont ovoïdes et entourés d'une capsule, tantôt les cocci sont plus petits ou plus grands, de 1 [x de diamètre, formant des corpuscules ronds, libres ou entourés d'une capsule. La capsule offre parfois un double contour. Dans les cas anciens, on trouve souvent des capsules vides, ou bien des cocci qui se colorent faiblement par les couleurs d'aniline. Parfois les alvéoles sont remplis de pareils cocci qu'il est diflicile de distinguer. Dans les pneumonies traumatiques ou toxiques, on trouve souvent des bactéries analogues, d'une forme un peu différente et généralement privées de capsules.
La forme des cocci isolés de la pneumonie peut être comparée il un fer de lance; dans les diplococci, les pointes des individus sont en contact. Pour se convaincre de la réalité de cette l'orme, il faut les regurder avec un fort grossissement.
Cette forme n'est pus toujours bien prononcée, souvent les
rj-,--' 1
Fig. 200, — DipliK'orci iirovoiiaiil (l'imc plciiic'sif' niguo ci)iicoiiiil;iiitp il une pucumoiiir ;
rl, ili[)locoi'ci.
angles sont arrondis; souvent les cocci se divisent en deux parties triangulaires (fig. 208). Parfois ils sont plutôt carrés que rhomboédriques ; ils se touchent toujours parleurs angles, tandis que les autres microbes carrés sont ordinairement unis par leurs faces. Si les cocci deviennent pâles, leurs angles seuls restent colorés; parfois on voit aux angles des gonflements ronds ou rhombiques (fig. 208). De ces parties colorées il semble partir comme un V)ourgeon. Parfois on trouve, auprès
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(les cocci, des bâtonnets courts dont les extrémités sont coniques.
Si l'on inocule les cocci dans les séreuses ou dans le poumon do certains animaux (cobayes, souris), ils meurent et on constate ime intlammatiou souvent bémorrbagi([uedes séreuses, accompagnée d'une pneumonie plus ou moins étendue. Souvent les lapins succombent aussi avec les mêmes lésions. C'est surtout dans les séreuses qu'on trouve les diplococci disposés en amas et unis par une substance gélatineuse abondante. Ils y forment souvent des cliapelels ou bien des tàtonnets avec des gonflements correspondant aux individus qui les composent.
Souvent on rencontre des cbaînettes composées par de petits bacilles, et par des cocci plus ou moins rbomboédriques, de grandeur dillërente (fig. 208, /). Les chapelets et chaînettes sont
l'ig. ïlii. - l'oiriic (Ifs mii-idlios do la piicuiiioiiie pIuiUps siii- des culluros dans la cliamhn-,
liuinido. 6, cocci; f, hàloiitiols.
plus droits, plus rigides, (pie les cbainetles du streplococcus. Parfois les cocci restent incolores par la méthode de Gram, à l'exception des points correspondant à leurs angles. Souvent il y avait des stries incolores dans l'axe vertical ou transversal des cocci (fig. 208, c).
On peut suivre le développement des microbes dans les séreuses des animaux ou bien on les étudiant dans la chambre humide avec une goutte de bouillon neutralisé (lig. 209). Après plusieurs semaines, on voit, au milieu de la culture, des cocci
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lancéolés qui possèdent des mouvements peu prononcés; plus en dehors ils sont mêlés avec des bâtonnets caractérisés par leurs renllements et par leurs extrémités pointues. Dans la partie la plus périphérique on ne trouve souvent que des bacilles et des filaments composés de cocci et de bacilles. Ces filaments sont courbés et lorment entre eux des paquets pelotonnés (fig. 210). Pour être sûr que la chambre humide contient une culture pure, il faut ensemencer une goutte de bouillon stérilisé mise sur la lamelle flambée d'avance, avec une culture caractéristique de plaque à gélatine. On doit répéter plusieurs fois cette expérience.
Pour Tensemencement d'une pareille plaque, on touche avec un fil de platine la plèvre enflammée, on la plonge dans un tube à gélatine liquéfiée ; à l'aide de cette dernière on fait un nouvel ensemencement dans un autre tube de gélatine liquéfiée. On verse les deux tubes avec les précautions décrites sur des plaques de verre et on les met dans la chambre humide de Roch. Après deux jours il se développe des colonies, lentement dans la profondeur de la gélatine, et plus vite à sa surface : ces colonies forment des gouttes très proéminentes ou des globules saillants, comme déposés à la surface de la gélatine et d'une couleur blanche brillante.
Si on inocule avec ces colonies un tube à gélatine peptonisée, on obtient les cultures saillantes à la surface, décrites par Friedliinder, qui ne liquéfient pas la gélatine (voy. pl. IV, fig. 27). Cette dernière devient brune après quelques semaines. Dans une vieille culture de la pneumonie conservée à 16°, on trouve presque uniquement des bacilles épais dont la partie périphérique correspond aux capsules, et dont l'axe central est formé de cocci et de petits bâtonnets.
Il semble donc que ce microbe, bien caractérisé par sa forme, par sa constance dans les produits pneumoniques, par son action sur des animaux, par ses cultures caractéristiques, soit en eflet la cause de la pneumonie fibrineuse aiguë et des lésions qui accompagnent souvent celte maladie. 11 est possible qu'il existe aussi d'autres pneumonies semblables causées par d'autres micro-organismes très voisins. Ajoutons toutefois que d'autres pneumonies sont, sans nul doute, dues aux corps étrangers et aux traumatismes. Elles s'accompagnent vraisembla-
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blemcnt aussi de la production de micro-organismes variés.
Certains des faits qui précèdent montrent que le microbe de la pneumonie n'est pas un micrococcus, mais qu'il appartient à une espèce particulière du groupe bactérium.
La capsule des microcoques de la pneumonie, condidérée d'abord par Friedliinder comme tout à fait caractéristique, n'a pas été retrouvée avec la même constance partons les histologisles qui l'ont cberchée. On la rencontre principalement sur les préparations de lamelles où l'on a fait dessécher du liquide e\sudatif du poumon ou de la plèvre, et on pourrait croire qu'il s'agit simplement d'une coagulation du liquide qui se rétracte autour des micro-organismes. Cependant ces capsules peuvent se montrer et être colorées autour des microcoques contenus dans les cellules lymphatiques. Friedliinder du reste a été moins aftîrmalif dans une communication plus récente [Fortschritte, 1884). Il pense que la présence des capsules (1) et la forme en clou des cultures ne sont pas caractéristiques et ne suffiraient pas pour assurer le diagnostic. Ce qui caractérise la pneumonie, c'est, suivant lui, l ensemble des phénomènes observés, les capsules, la forme des cultures en clou, la non liquéfaction de la gélatine dans la série de cultures toujours identiques et l'action des micro-organismes injectés chez les animaux. Dans ce dernier travail, Friedlânder et Gram ont recueilli avec toutes les précautions nécessaires le sang de six malades atteints de pneumonie et l'ont cultivé. Ils n'ont eu de résultat positif qu'une seule fois.
Fraenkel (2) a cultivé les microbes provenant de trois cas de pneumonie. Dans le premier, il a trouvé des cocci fusi formes. Il a observé, avec l'injection des cultures du premier fait chez les lapins, que ces animaux mouraient rapidement avec une liiméraction de la rate, des exsudats pieu rétiques et des noyaux inflammatoires des poumons. 11 y avait des cocci capsulés dans
(1) Dans le ii" 2^! des Forlachritle du I"' dccciiiljru 1885, Friedlandor donne le procédé suivant pour la coloration des capsules : il dessèche le liijuidc placé sur la lamelle et il la cliauiïo sur la lampe. Il trempe la lamelle dans l'acide acéti(iue :\ 1/00 pendant une ou plusieurs minutes. Il dessôclic do nouveau en soufflant sur la lamelle. Puis il colore au violet de gentiane en solution dans riiuiio d'aniline pendant f|nelf|U(;s secondes.
(2) Forfsclirif/e fl. mod. Nov. 18Si.
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le sang et daus les exsudais. Dans le second l'ait, les lapins ne sont pas morts. Dans le troisième, les lapins inoculés ont eu de la lièvre, mais ils ont guéri. Le sang des lapins inoculés avec des crachats de pneumonie contenait des cocci avec des capsules. La forme des micro-organismes était dilîérente dans ces trois cas. Les cultures n'ont présenté qu'une seule fois la forme de clou.
Sternberg {i) a vu que certains microbes de la salive sont capsulés et semblables à ceux de la pneumonie. 11 est certain que la salive des individus sains contient quelquefois un microbe pathogène qui donne à la plupart des animaux et même au lapin s'il est injecté dans les séreuses, une inflammation avec des pseudo-membranes. Babes a constaté qu'en inoculant des crachats tuberculeux dans les séreuses, les animaux mouraient parfois au bout de deux ou trois jours, et ils succombaient ;i une inflammation des séreuses causée, non par les bacilles de la tuberculose, mais bien par des bactéries capsulées des crachats. De môme, si l'on injecte les produits de la dipUthérie pliai'vngiennc de l'homme, on détermine souvent chez les animaux des inflammations mortellesdesséreusesduesau même microbe capsulé. Ce microbe se rapproche de celui qui a été décrit par Passet (voyez page 144). D'après les recherches de Fraenkel, on trouve souvent dans la pneumonie aiguë, un microbe capsulé qui semble être analogue à celui de la salive. Comme tous les observateurs, à l'exception de Friedliinder, ont observé le microbe capsulé qui tue les lapins, on doit admettre qu'il est au moins aussi important pour la production de la pneumonie que celui de Friedlàndcr. On peut par conséquent penser avec Friinkel que le microbe de Friedliinder est une variété atténuée du microbe de la salive.
Brieger (2) a cultivé le microbe de Friediander sur une solution sucrée et il a vu se développer au bout de trois jours une fermentation avec beaucoup d'acide carbonique et d'acide acétique. Le parasite cultivé avec du sucre semble avoir épuisé par la fermentation ses propriétés pathogènes, car il ne tue plus les animaux. Mais si on l'inocule de nouveau sur la gélatine.
(1) Americ. Journal of ined. Hcienco, juillet ISSf).
(2) Zeilschrift fur pli. Ch., t.. Vlll.
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il rt'pi'ciid son activité proinitM'(> el, injectt' ù des nnini;iiix, il ropi'odtiit la pncuiiionio.
Les conti'ovci'ses c[iii si; sont élovces à propos des reeherclics de Fricdlànder sont surtoiit dues, comme on le voit, aux erreurs contenues dans sa première communication et à son exclusivisme. Il avait cru d'abord en eiïet que son microbe était le seul qui possédât des capsules, ce qui n'est pas exact; il pensait que ces bactéries ne se trouvent pas dans la salive et dans le sanji', ne forment jamais de zooglœées et qu'elles n'existent pas dans les cellules de l'exsudat pneumonique de l'homme. 11 pensait que la l'orme de clou est tout à l'ait caractéristique, et (|iuî la couleur l)rune que revêt plus tard la gélatine appartient en propre à son microbe, ce qui est loin d'être aussi absolu. Enfm il croyait que ce microbe ne se trouve jamais dans le sang de l'homme ni dans les crachais. Aujourd'hui M. Friedlander a abandonné une partie des caractères et des propriétés (ju'il avait attribués d'abord à son microbe. 11 faut espérer qu'il reconnaîtra aussi que la bactérie qui tue les lapins et qui est probablement celle de la salive (Talamon, Sternberg, Babes, Frankel, Passet, etc.) peut être la cause de la pneumonie.
Il est bien démontré, parle nombre considérable d'examens histologiques qui ont été faits de l'exsudat fibrineux de la pneumonie ou de la pleurésie qui l'accompagne, par Friedliinder, Talamon, Afanassievv, par nous-mêmes, par tous les anatomopathologisles, et journellement par tous ceux qui veulent l'examiner, qu'on trouve toujours, dans la pneumonie aiguë, les microcoques dont nous venons de donner l'histoire. De l'amphithéâtre et du laboratoire, ces données ont passé dans les salles des malades. Les cliniciens s'en sont emparés : Friedliinder, Ziehl, Glies George, Matray, Mendelsohn , Lichtheim, Al'anassiew, etc., ont cherché et trouvé les microcoques de la pneumonie dans les crachats^ en isolant et examinant après coloration les petits filaments fibrineux qui s'y trouvent. Germain Sée a consacré à ces acquisitions nouvelles de la .science une série de leçons dans lesquelles il en a adopté pleinement toutes les conséquences et déductions cliniques. L'iiisloirc très complète de la pneumonie envisagée au point de vue de son étiologie, de son analomie pathologique et de ses
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symptômes, se trouve décrite dans son livre des maladies spécifiques du poumon (1). Mais la compréhension nouvelle de la nature de la pneumonie est en général difficilement acceptée par les cliniciens purs. L'objection la plus valable qu'on adresse à la doctrine parasitaire de la pneumonie est qu'elle résulte très souvent, d'une façon très manifeste, de l'action du froid. Un homme en excellent état de santé s'expose à un vent froid très intense, rentre en frissonnant à son domicile et est pris dans la même soirée de point de côté, des frissons intenses et de la fièvre qui annoncent le début de la pneumonie. Il est vrai qu'en interrogeant les malades on apprend souvent qu'ils souffraient depuis quelques jours de malaise, d'embarras gastriques; et que l'impression du froid suivi de frisson a pu simplement révéler le début d'une fièvre infectieuse dont ils possédaient déjà les germes. D'un autre côté, beaucoup de pneumonies débutent sans avoir été précédées d'un refroidissement. Le refroidissement est accusé comme la cause banale de beaucoup de maladies, et l'on ne peut pas produire de pneumonies chez les animaux par son action isolée. 11 n'en est pas moins certain que l'action du froid dans la pneumonie est démontrée {Dar l'observation. Reste à expliquer la façon dont il agit. Nous savons que les personnes les plus prédisposées à la pneumonie sont les vieillards des deux sexes et les individus affaiblis, mal nourris, qui vivent en commun dans les asiles de la vieillesse, dans les prisons, dans certains hospices. Il est possible que l'action du froid détermine une dépression des forces, un affaiblissement ([ui met le malade dans des condi lions oi^i les micro-organismes delà pneumonie végéteront plus facilement que sur un individu bien portant. Telle estl'hypothèse qu'il nous semble permis de présenter.
On objecte aussi que la pneumonie n'est pas contagieuse, qu'elle ne se transmet pas d'individu à individu comme il serait naturel de le supposer si l'on admettait sa cause parasitaire. Il est vrai que la contagion directe de la pneumonie n'est pas prouvée; mais nous savons combien sont variés les degrés de contagion des maladies infectieuses dues à des micro-organismes et nous ne sommes pas étonnés de sa non-contagiosité. Pour
(i) Médecine clinique, p;u' le prof. G. Séo et Labadie-La grave. Des maladies spécifir/ues {non tuberculeuses) du poumoii. Paris, 1885.
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concevoir l;i production d'une maladie infectieuse, il Tant tenir compte, non seulement des microbes, mais aussi du terrain où ils germent et l'invasion de la pneumonie chez l'homme paraît tenir surtout aux mauvaises conditions individuelles des malades. Les organismes tout à fait sains ont une grande tendance à résister aux bactéries de la pneumonie, ainsi que le démontrent les expériences. Si la contagion directe est douteuse, il n'en est pas de môme de l'apparition simultanée de la pneumonie chez plusieurs personnes vivant, soit dans un même appartement, soit dans une même maison, dans la salle d'un asile de vieillards, dans une caserne, dans une infirmerie. Dans cet ordre d'idées, les faits abondent. Il est naturel de supposer, comme l'a fait Mendelsohn (1), que la cause en est alors dans la malpropreté, dans l'infection des locaux où sont réunies plusieurs personnes. Emmerich (2j a même analysé la poussière des parquets d'une prison dans laquelle on avait observé 161 cas de pneumonie lîbrineuse du mois de janvier au mois de juin, dont 46 décès.. Il a fait des cultures sur la gélatine peptone avec la poussière, et il a trouvé des diplococci qu'il a obtenus en culture pure et qui ressemblaient à ceux de Friedlânder. 11 les a inoculés à des animaux et il a produit une pneumonie avec des diplocoques capsulés. 11 a fait des inhalations à des animaux, qui sont morts aussi de pneumonie. Il a recherché sans résultat ces mêmes bactéries sur les planchers de plusieurs maisons où il n'y avait pas eu de malades atteints de pneumonie. A la suite de cette constatation, on a lavé et désinfecté les parquets de la prison, et la pneumonie ne s'est pas reproduite. Il est vrai que l'expérience est récente et qu'elle mérite confirmation; mais la prophylaxie serait simple si elle donnait d'aussi beaux résultats.
S'il est des médecins comme le professeur Hardy (3) qui nient le rôle des micro-organismes dans la pneumonie aiguë franche, il en est d'autres qui distinguent diverses formes dans cette pneumonie aiguë. Ainsi Leichenstern et Liebermeister décrivent doux formes de la pneumonie aiguë fîbrineuse, la |)remière
(1) Die infectiô^e Nalw der Pneumonie {Zeitschvift f. khn. Mcd., t. Vil).
(2) Fortsclirillc der Medicin, mars 1884.
(3) Leçon |)uMi6o dans VUnim môdicUe, n" du 25 dccombro 1884.
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siicc(''(l;iiit à iiii rcîTroitlisscMnonl cl iiuii iiilVcliciisc, lu seconde (|ii'ils nommont pnciimo-tiiplma, pnoiiinniiio astlién'Kiuc et infcclioiisc de Sel nature, qui est spéci(i([ue et pourrait mcnie remplacer la lièvre typlioïde suivant Lanj^er (1). Nous ne nous arrêterons pas à discuter l'analogie de la pneumonie et de la fièvre typhoïde. Ces deux maladies n'ont de commun que les signes généraux des maladies infectieuses, et elles n'ont rien de commun ni dans leur marche, ni dans leurs lésions, ni dans les micro-organismes qu'on y rencontre.
Unité de la pneumonie. — La distinction entre les pneumonies franches considérées comme le résultat d'une inflammation simple et les pneumonies infectieuses semhlent au premier abord mieux fondée ; elle est adoptée par le professeur Ilayem (2) ; nous devons l'examiner attentivement. Tout d'abord il est certain qu'on rencontre constamment les mêmes lésions du poumon et de la plèvre dans toutes les pneumonies aiguës franches aussi bien que dans celles qui pourraient mériter le nom d'infectieuses, il est bien entendu que nous ne parlons ici que des pneumonies primitives, nous réservant d'examiner plus tard les pneumonies secondaires qui succèdent à la variole, à la fièvre typhoïde, à l'érysipèle, à la rougeole, qu'elles soient fibrineuses etlobaires, ou lobulaires et catarrhales. Les mômes lésions caractérisent, disons-nous, toutes les pneumonies aiguës lobaires primitives, franches ou d'apparence infectieuse. Elles ne diffèrent au point de vue anatomique que par leur étendue et par les lésions qui les accompagnent.
Les premières, qui guérissent spontanément chez les jeunes sujets, s'étendent généralement à un seul lobe ; elles déterminent un exsudât fibrineux sur la plèvre, lorsque l'hépalisation arrive à la surface du poumon. Les secondes, plus graves, souvent mortelles, sont généralement plus étendues; elles envahissent tout un poumon, par exemple (pneumonies massives de Grancher), en même temps que la plèvre qui se recouvre d'exsudats fibrineux; elles s'étendent au poumon opposé en déter-
(1) Wicn. med. VVochensc/t., n»» 2G et 27, 1883.
l'î) Congrès do l'Association scientifique de l'Vancc tenu à Blois, août 1884.
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minant une hépalisaliou lol)aii'C ou pseudo-lobairc el une pleurésie ; le péricai'tle est parfois enfluninié lui-nicinc et le tissu conjonctif du niédiaslin infilti-é de sérosité; quelquel'ois on observe une endocardite valvulaire, et dansées mcincs laits la scène pathologique peut se terminer par une méningite aiguë, puril'ormc ou caractérisée par de l'œdème inflammatoire de la pie-mère et par des suppurations de la parotide ou de la sous-
b'ig. ïll. — A. Kjsudat obtomi par le raclage de la surface du poumon liopatisé; /', fihres; 11, cellule granuleuse ; be, bactéries (fiOO dianiclres).
B. Cocci trouvés daus uu cas de méningite accompagnée de pneumonie (400 diamètres).
maxillaire (1). Péricardite, méningite, endocardite, parotidite, sont alors absolument de la même nature que la pneumonie, et on y rencontre les mêmes micro-organismes caractéristiques par leur forme lancéolée et parfois par leurs capsules. De plus, on observe exceptionnellement, il est vrai, mais d'une façon certaine, les mêmes microbes dans le rein, en même temps que de l'albuminurie et les lésions d'une néphrite aiguë. La rate est aussi ramollie et tuméfiée. Cet ensemble de phénomènes pathologiques et de constatations anatomiques démontre que les microcoques ont franchi, en grande quantité, les limités du lieu primitivement affecté et se sont répandus dans les séreuses, dans la circulation générale des plasmas, et qu'ils s'éliuiinent par le rein. La différence (|ui sépare ces faits de pneumonie d'apparence infectieuse d'avec la pneumonie franche qui guérit nous paraît tenir uniquement à la quantilt'v des micro-organismes, à la réceptivité morbide du sujet qui en est envahi et peut-être à la diiïérence de l'espèce dti microorganisme capsulé.
Si l'on se reporte aux autopsies de pneumonie qu'on pourrait
(1) Pour cf! qui concerne les méningites qui compliquent la piuninioiiic", voy. l'article consacre à la mcniiigito.
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appeler aiguës simples ou franches, ou voil([u'il existe prcscpu; lonjours des troubles orgauicpies du mèuie ordre (|ue ceux qu'on observe dans les maladies infectieuses, c'est-à-dire un j)eu d'albuminurie, coexistant avec un certain degré de néphrite aiguë légère, un état granuleux ou graisseux des cellules hépatiques, une tuméfaction assez fréquente de la rate. Nous croyons avec Jûrgensen, Mendelssohn, Furjcsz, Germain Sée, etc., qu'il n'existe, entre ces deux catégories d'observations, qu'une différence de degré, diflerence plus spécieuse que réelle, et qu'il s'agit d'une mcnie maladie plus ou moins intense. Plusieurs maladies d'origine bactérienne nous offrent des exemples du môme genre. Ainsi la tuberculose est tantôt rapide et galopante, lorsque les lésions sont très étendues, tantôt lente dans son évolution et même curable quand elle est locale. On ne dira cependant pas que la phthisie aiguë est une maladie infectieuse et non la tuberculose locale, car ces deux formes, bien que distinctes, sont sous la dépendance du même microbe. Leur mode d'évolution différent tient surtout à des conditions individuelles des malades. Nous croyons en somme que la pneumonie est causée par des microbes capsulés et que les deux formes de pneumonie franche et infeclieusc n'en forment qu'une admises par certains cliniciens, et que nous considérons toujours comme une maladie infectieuse.
Les épidémies de chambre et de maison dans lesquelles les cas varient én gravité parlent en faveur de celle unité. Telle est la relation suivante :
L'un de nous a observé, avec le professeur Ivoranyi (1), U'ois cas de pneumonie présoiiLés par des iiulividus Jogés dans la môme chambre. Deux d'entre eux sont moris et le troisième u guéri. Chez les deux premiers, la pneumonie se développa rapidement, accompagnée d'iclère et (l'asthénie, tandis que chez le troisième la pneumonie était simple et bénigne. Les crachats examinés montraient des diplocoques entourés de capsules U'ès mar- (juées. On recueillit de suile après la mort le liquide de la plèvre, du poumon el du péricarde [lour sei vir à des cultures el il des expériences sur les animaux.
A l'aulopsie du preniiiM' de ces malades, on i-cconnul une péripiu^umonie (r Koranji et lîabcs, Urcosi hetilap, ii"' {•}, M (2^ mar«. iM fi avril ISS'i).
ÉI'inKMlKS 1)K CIIAMIiltF.
ilO
ihi lobe suporiour, une liépalisalioii grise avec des noyaux liémorrliagiques, une pleurésie fibrinouse, une péricardite et un phlegmon du médiastin postérieur. Dans tous les tissus entlanimés ou trouva dés microbes capsulés situés le plus souvent dans les cellules. Mais la dimension des cocci était inégale, ceux de la péripneumonie, de la pleui'ésle et de la péricardite était plus voluniineu.v et se coloraient plus facilement que ceux du lobe inférieur liépatisé qui néanmoins étaient caractérisés par leur forme et leur capsule.
Fig. 212. — Pci-ipnoumoiiie aiguë clioz l'l)omme.
''.tissu interlohulaira Rntlaminé comme dans le phlegmon ; u, vaisseaux sanguins reniplis ae san" ; b', vaisseau.x lymphatiques; w', vaisseau du poumon entouré de tissu embryonnaire; a, ^ '
lis de sang . ^, tissu pulmonaire dont les alvéoles contiennent de la lihrinc (Grossissement de 60 diamètres).
Les coupes du lobe supérieur atteint de péripneumonie montrent les cloisons interlohniaires Irès épaissies, atteignant jusqu'à îi millimètres, remplies de cellules à leur périphérie (fig. 212, ti), tandis que la partie centrale des cloisons est formée de celliUes étoilées qui se trouvent au cenire de fibrilles rayonnanles de fibrine. Le centre des lobules coiitieiit des vaissccu.x lymphatiques dilatés remplis de cellules rondes (V"), contenant quelquefois (les diplococci, ou par des cnpillnires (V) dilatés et remplis de sang.
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Une zone de lissii enflammé unit les gros vaisseaux et les bionches. A la limite du tissu conjonclif des cloisons interlobulaires, commencent les lésions de la pneumonie qui portent sur les alvéoles pulmonaires. Ceux-ci contiennent du sang, de grandes cellules pigmentées ou de la fibrine qui présente souvent l'état liyalin. La paroi des alvéoles et des infundibula montra quelquefois, par places, nne dégénérescence sous la forme de croissants hyalins. Beaucoup de vaisseaux sont remplis de masses hyalines dans les parlies où l'exsudat inlra-alvéolaire contenait du sang. Dans le lobe inférieur, le tissu interstitiel est enflammé et rempli de cellules migratrices autour des vaisseaux, sans qu'il y ait de fibrine. Dans les alvéoles du lobe inférieur, il y avait des microbes pâles difficiles à reconnaître.
Le (issu du médiaslin était infiltré de fibrine, les faisceaux conjonctifs étaient séparés par l'exsudat fibrineux conlenant des cellules et des microcoques.
On a injecté les liquides recueillis aussitôt après la mort à des grenouilles, des lapins et de cobayes. Les grenouilles n'ont pas été malades. Les mammifères injectés sont tous morts avec une fièvre intense (41°). L'inoculation était plus délétère quand elle avait lieu dans les séreuses. Une inoculation dans le bulbe de l'œil a donné une panophthalmie dans laquelle l'exsudat était rempli de microcoques capsulés.
Dans quelque point qu'on fit l'inoculalion on faisait naître une infiammalion des séreuses et une pneumonie. Dans un cas il y eut aussi des noyaux inflammatoires du foie. Les animaux mouraient de 24 à 48 heures après l'injection. Le même résultat était obtenu en inoculant des cultures. Après l'injeclion dans la plèvre, la surface hyperémique était couverte d'une couche sanguinolente contenant beaucoup de petites cellules devenues homogènes et pâles et des diplococci. Dans le poumon on observa diverses lésions. Les alvéoles étaient ou très dilatés ou plus petits par suite de l'extrême distension des vaisseaux pulmonaires. Ils apparaissaient remplis de sang ou d'un réseau fortement coloré par l'aniline ou de globes confluents de diverses grandeurs fortement colorés môme après la méthode de Grani. Au début de la pneumonie, on observait aussi dans les alvéoles, chez les animaux, les croissants hyalins que nous avons signalés plus haut; dans le poumon même il y avait peu de microbes.
Les ilôts superficiels du foie, observés chez les animaux, ont montré de petits amas où les cellules hépatiques étaient tantôt multipliées, tantôt pâles, comme détruites, granuleuses. La lésion la plus manifeste consistait en ce que les capillaires intra-glandulaires étaient dilatés, remplis de cellules lymphatiques ou de grains violacés do grandeur différente, plongés dans un réseau coloré par l'aniline.
Dans les exsudais observés chez les animaux (lapins, cobayes, souris).
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les niicrococ<;i ibrmaietil d'énonncs nnias diuis lesquels les capsules se touchaient.
Le liquide des exsudais provenant de l'homme, des animaux ou des culluies, a été injecté dans le péritoine d'animaux et examiné deux ou trois heures après, pour étudier le premier stade du développement des microcoques. Les cultures laites sur la gélatine et sur l'agar-agar ont montré les l'ormes caractéristiques. Les microcoques cultivés sur la gélatine ne possédaient pas de capsules. Pour les observer on les colore à l'état frais avec du violet de méthyl, après quoi on peut les monter dans la gélatine glycérinéc.
On voit que, d'après la relation de cette petite épidémie de pneumonie localisée dans une chambre et ayant atteint trois personnes, deux sont mortes, l'une avec des lésions mulliples du poumon, de la plèvre, du péricarde et du médiastin, tandis que la troisième a guéri. Il y avait dans le poumon de la première une péripneuraonie, lésion qui s'observe assez rarement chez I homme.
Dreschfefd (1) a donné la relation de diverses observations de pneumonies intermittentes, migratrices et infectieuses, qui sont souvent endémiques. 11 décrit trois séries d'observations. Dans la première, le père, le fils ou le mari .et la femme ont été atteinis simultanément; dans la seconde, dix-sept habitants de la même rue ont été pris en même temps; dans la troisième, deux frères sont tombés malade, l'un d'une pneumonie, l'autre d'une méningite avec pleurésie et péricardite. De ces deux enfapts, le dernier est mort. Les exsudats pathologiques montraient des cocci capsulés caractéristiques. Par les cultures il s'est assuré que les liquides contenaient en même temps que le pneumococcus un streptococcus.
Massalongo (2) a également publié la relation d'épidémies locales de pneumonie.
Artigalas {Les buctéries palhogènes, 188o) a aussi relaté plusieurs épidémies de maison, de chambre et de quartier.
Anatomie pathologique de la pneumonie aùjuë. — Nous n'avons nullement l'intention d'exposer ici l'anatotnie pathologique complète de la [)neumonie aiguë qui est bien connue et à laquelle nous n'avons rien à ajouter. INous renvoyons pour cette description aux traités classiques d'anatomic et d'histologie pathologiques (voyez en particulier le Manuel (l' histologie pathologique de Corn il et Kanvier et le Lehrbtich der allgemeincn wid specicllcn pathologischcn Anatomie de Zicgler).
(I) FortsrJtrilte d. Med., I8,V), 15 juin. 2, Archives yiincrules de mcdecinc, juillut ISH.').
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La pneuinoiiie lihi'iiicusc foiniiiunc consiste esscnliellement d.ins l'exsuclalion, dans les alvéoles, Jes bronchioles terminales et les petites bronches, d'un plasma contenant des globules ronges et des glol)ules blancs et dans lequel la fibrine se coagule sous forme fihrillaire. Au début du processus, le poumon est très congestionné et les vaisseaux capillaires des alvéoles fortement distendus ; les cellules épithéliales des alvéoles deviennent granuleuses, se tuméfient et tombent en se mêlant au liquide exsudé. Les globules rouges sont très nombreux dans ce liquide. Plus tard prédominent au contraire les globules blancs et les grandes cellules souvent pigmentées situées au voisinage de la paroi des alvéoles. Ces éléments siègent au milieu de la fibrine coagulée. Toutes les cavités perméables ;ï l'air sont remplies par un exsudât semi-li(]uide, presque solide, qui, se moulant sur les cavités, constitue les petites granulations visibles à l'œil nu. Les petites bronches et les bronches de 1 à 3 millimètres de diamètre présentent des bouchons fibrineux ([ui ne les remplissent pas complètement. Dans la majorité des cas, le tissu conjonctif du poumon est atteint, tantôt d'un œdème simple ou inflammatoire, tantôt d'une exsudation fibrineuse dans le tissu interlobiilaire qui s'accompagne de l'extravasation de cellules embryonnaires autour des vaisseaux. Cette distension de toutes les cavités du poumon lui donne un aspect turgide, tuméfié; l'absence d'air fait qu'il plonge au fond de l'eau, qu'il ne crépite plus, qu'il est en un mot hépatisé. Presque constamment la plèvre est couverte de couches plus ou moins épaisses de fibrine jaunâtre, imbibée de liquide louche, puriforme, dans tous les points oii la pneumonie affleure à la surface pleurale, et souvent dans toute la plèvre du côté malade. Le poumon hépatisé, après ce stade de l'engouement et de l'hépatisation rouge, devient épais et incolore; l'hépatisation prend une teinte puriforme, on trouve à la surface de section une couche de pus. Le raclage enlève ce pus avec des grumeaux fibrineux.
Les micro-organismes sont examinés en étalant sur une lamelle un peu du liquide obtenu par le raclage de la surface de section du poumon ou de l'exsudat pleural. On peut les colorer à l'état frais par le violet de méihyl au mnnient ou le licpiide
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olahi sur l;i laïucUo osl ;i iiioilié desséché. On peut aussi, après la coloration par le violet de métliyl B, laisser les lamelles pendant quelques minutes dans la solution d'iodure de potassium iodé, puis les laver à l'eau distillée et les décolorer par l'alcool et l'essence de girofle. On les monte ensuite dans le baume. On observe ainsi des nùcro-organismes ovoïdes ou lancéolés, tantôt entourés de capsules, tantôt sans capsules. On y reconnaît cependant souvent plusieurs espèces de microbes. Les uns petits et ronds, associés souvent deux par deux, jnesurant 0rj,,3 à 0;;.,5 ; les autres plus volumineux, ovoïdes ou lancéolés, ont de ]]). il l[j.,;) de longueur sur 0[;,,5 à 1 [j. de largeur
Fig. 213. — llicra-orgiinismes de la pneumonie.
». Il, noyaux des cellules lymphatiques de l'exsudal ; 6, micrococci ovoïdes accouplés par deux ou pai' trois ; a, micrococci ovoïdes daus les cellules; c, micrococcus qui parait encapsulé ; c, d, micrococci petits et ronds (ol)j. 12 do Verick, oc. 3). Les éléments de la droite de la ligure sont em" pruntés à un dessin de Friedliinder.
Ce sont ces derniers qui sont le plus caractéristiques par leur forme, mais leur grandeur est loin d'être toujours identique ainsi qu'on le voit par les chiffres précédents et par la figure ci-dessus. Ces bactéries sont libres dans le liquide ou incluses dans les cellules lymphatiques. On en trouve plusieurs, de 4 à 12, par exemple, ou davantage dans une seule cellule.
Sur les coupes du poumon durci par l'alcool, les micro-organismes sont un peu plus petits. On réussit toujours à les voir en quantité colossale sur les coupes colorées par le violet de niéthyl en solution dans l'eau d'aniline, traitées ensuite parle procédé de Gram dans l'eau iodée pendant huit minutes. On porte ensuite directement ces coupes dans l'alcool faible, puis on déshydrate par l'alcool absolu et l'essence. Le procédé que nous avons indiqué (voyez page 79) d'après Friediander, et dans lequel on traite les coupes colorées par une solution faible d'acide acétique, permet aussi de voiries microbes sur les coupes du poumon durci par l'alcool.
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D'api-cs nos reclierclies, lu grandeur, la l'ornic, la cultui'C et l'effet des microbes qu'on trouve dans la pneumonie sont différents dans les différents cas que nous avons examinés. Frânkcl et Afanassieff ont trouvé aussi diverses espèces de microbes possédant une action difl'érente sur les animaux. Talamon a reconnu en 1883 un microbe on fer de lance. Frankel prétend également que telle est la forme des microbes de la pneumonie. Indépendamment de ces observateurs, l'un de nous a décrit en juin 1884 la forme et le développement des microbes trouvés dans la plupart des cas de pneumonie aiguë (1). Dans la figure 200, B, nous avons représenté le raclage du poumon avec un grossissement de 1,500 diamètres environ. On y voit à côté de la fibrine des noyaux et des grandes cellules, des microbes capsulés presque rhomboédriques d'un diamètre un peu inégal.
Dans une autre pneumonie, dans le stade de l'bépatisation rouge, le liquide de la plèvre enflammé, pris sur le vivant, montrait diverses formes de microbes qui semblent être les divers
Fig. 21*. — Une partie du lissu conjouctif iuterloIjuUiiie enflammé daus la pneumonie. Au ccnlre de ce dessin se trouve une cellule d'où part un réseau de fibrilles de fibrine qui renferme daus ses mailles des diplocoques lancéolés et capsulés caractéristiques.
stades du développement de la même espèce. Parfois, par la division des cocci rboinboédriques, il se produit des triangles ; les cocci en fer de lance montrent des épaississements à leurs angles (fig. 208), tandis que d'autres microbes de la même figure (a, ô, d, e, h, /, k) sont lancéolés ou plus ou moins arrondis [d). La figure 214 représente le lissu interlobulaire enflammé avec des microbes dans l'intérieur d'une cellule située au centre
(I) Babcs, Orvosi hetilap, juin 1884.
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d'une masse fibrineuso. La ligure 215 montre une coujie de la surface viscérale du péricarde, on voit en bv un bourgeon vasculaire et des noyaux de cellules situés aux points de croisement des fibres de fibrine. Dans des fentes situées entre les fibrilles
Fig. 215. — Pseudo-membrane attenant au péricarde viscéral dans un l'ait de péricardile compliquant une pneumonie aiguë.
6i', bourgeon vasculairo pénétrant dans la masse fibrincuse ; ))!, noyau d'une cellule embryonnaire ; «, zooglœe ronde formée do bactéries ; il existe une autre zooglœe allongée formée do cocci et diplococci ovoïdes au milieu de celte figure (400 diamètres).
de fibrine, on trouve des masses assez serrées de diplococci plus petits que dans le poumon enflammé; en un point ils forment une véritable zooglœe. Nous avons trouvé les mêmes bactéries clans le liquide péritonéal d'une péritonite latente compliquant la pneumonie.
Une autre forme anatomique de la pneumonie, qui est relativement rare, est la péripneumonie dont nous avons cité une observation à la page 419. Dans cette forme, qui a beaucoup d'analogie au point de vue anatomique avec la péripneumonie des bètes à cornes (voyez plus Las), on observe toujours une pleurésie très intense et un épaississement inflammatoire des cloisons inlerlobulaires. Rokitansky [Lehrbuch der path. A?iat., p. 72, t. 111) l'a décrite sous le nom de péripneumonie disséquante. Weber {Virchoivs Arcliiv, 1854) l'a vue dans certains laits de i-ougeolc et de septicémie. 7j\c^\cv {Lchrbncli der patJi . Anat., 3" édit., t. 11, p. 483 et suiv.), qui la mentionne également, la regarde comme une lésion f^econdairc consécutive
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;i la pleurcsio cl à la pyéinio. La figure 2llj représente ce qu'il y a de plus caractéristique dans cette forme de pneumonie, c'est-à-dire l'épaississement inflammatoire >des cloisons interlobulaires. Dans la cloison dessinée verticalement qui occupe le centre de la figure, on voit une grande quantité de cellules et de filaments de fibrine épanchés entre les fibres du tissu préexistant. Les vaisseaux, sanguins et lymphaticjues sont surtout abondants à la limite de la cloison, au niveau des alvéoles. Ces derniers présentent un exsudât fibrineux avec des cellules rondos.
En étudiant un grand nombre de faits de pneumonie aiguë, l'un de nous a trouvé assez souvent une lésion inflammatoire du tissu interlobulaire, notamment chez un enfant de cinq ans qui mourut avec des symptômes d'une pneumonie astbénique dans une petite épidémie locale observée à l'hôpital de Saint- Roch à Buda-Pesth; dans ces faits, la pneumonie était souvent compliquée de péricardite, de péritonite, ou de méningite simple ou cérébro-spinale, une fois d'endocardite aiguë. Les reins étaient atteints d'une néphrite aiguë, avec des îlots inflammatoires.
Il semble, 'd'après ces faits, que la pneumonie aiguë se montre sous diverses formes, avec des complications variées, et comme dans la même épidémie il y avait des cas de méningite sans pneumonie ou de péricardite sans pneumonie bien nette, on pourrait croire que ces dernières maladies sont aussi la conséquence d'une maladie virulente. En ce qui concerne la nature de ce virus, il est infiniment probable, d'après les recherches de Friedlânder, Frobenius, Talamon, Babes, Frankel, Afanassiefif, qu'il s'agit toujours d'un diplococcus ovale ou lancéolé, tantôt encapsulé, tantôt libre, appartenant au groupe des bactéries qui peuvent se présenter aussi sous la forme de bacilles et de filaments.
11 paraît certain que la pneumonie peut être causée par deux variétés de microbes capsulés, de forme semblable, mais qui se distinguent par leurs propriétés pathogènes et par leur variété d'action sur les divers animaux. L'un de ces microbes se trouverait à l'état normal dans la salive de l'homme.
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§ 2. — Broncho-pneumonies.
Les broncho-pneumonies sont toujours secondaires, soit à la grippe, soit à une bronchite due à l'impression du froid, soit à une maladie générale infectieuse, diphlhcric, coqueluche, rougeole, scarlatine, variole , érysipèlo, fièvre typhoïde, etc. Pas plus que pour la pneumonie aiguë, nous n'en ferons l'anatomie pathologique complète, et nous nous contenterons de renvoyer aux monographies spéciales de Vulpian (1), Damaschino\2), Joiïroy (3), Charcot (4), Balzer (S), G. Sée (6), et au Manuel iV anatomie pathologique de Cornil et de Ranvier, où tous ces travaux sont résumés. Leur mode de production est variable. Tantôt il s'agit d'une propagation de l'inflammation qui a débuté par les bronches et qui gagne les plus petits de ces canaux et ensuite le parenchyme pulmonaire; tantôt on a alfaire à des broncho-pneumonies déterminées par des corps étrangers introduits dans les voies aériennes, (îomme par exemple des parcelles d'aliments et de boissons, la salive qui coule par le larynx et la trachée lorsque la sensibilité du larynx est compromise. Les corps étrangers fermeutescibles et putréfiés, les bactéries de la bouche qui les accompagnent, l'inflammation à tendance gangréneuse qui s'ensuit au niveau des terminaisons bronchiques, sont l'origine de désordres inflammatoires aussi graves qu'étendus. En troisième lieu, les bactéries venues de la plèvre peuvent entrer dans les voix lymphatiques du poumon et dans le tissu pulmonaire et produire des broncho-pneumonies, comme nous le verrons pour la rougeole. Enfin ces broncho-pneumonies résultent souvent du transport, par les vaisseaux, des micro-organismes en rapport avec l'une (les maladies infectieuses qui les causent. 11 se forme dans le poumon des foyers d'inflammation lobulaire qui sont en rapport avec le transport et l'arrêt de ces bactéries dans un terri-
(1) Vulpian, Tlicse d'agrégation sur les pneumonies secondaires, 1800.
(2) Damnscliino, Des différentes formes de la pneumonie des enfants. Tlicse do doctorat, IHOT.
[V\ Thèse d'agrégation, 1880.
(4) Ciiarcot, Leçons cliniques sur les maladies des vieillards, 1807, T odit. 187i.
(5) Balzer, De In broncho-pneumonie. Tliose, 1878, et article du iHctionn. cnajclop. des sciencei médicales.
(0) G. Sco, Les maladies spécifiques [non tuberculeuses) du poumon. 188.").
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toire vasculairc du poumon. Ce sont en réalité des métastases sans qu'il y ait oblitération complète des vaisseaux ni suppuration. Cependant on trouve quelquefois, dans la fièvre typhoïde, par exemple, de véritables infarctus dans lesquels les vaisseaux sont tout à fait oblitérés et qui ont une tendance à se ramollir et même à se gangrener. Ces infarctus gangréneux s'accompagnent de pleurésie purulente ou putride, tandis que les nodules superficiels, sous-pleuraux, de bronciio-pncumonie donnent simplement lieu à une exsudation fibrineuse de la plèvre et quelquefois à une pleurésie séro-fibrineuse avec un épanchementplus ou moins abondant.
D'après ce qui précède, il est facile de comprendre qu'on retrouvera, en général, dans les broncho-pneumonies, les microorganismes des différentes maladies infectieuses qui les causent.
JNous indiquerons ces lésions en rapport avec la diphlhérie, la rougeole, etc., à propos de celles-ci prises en particulier. Mais en même temps, on peut trouver dans les parties du poumou liépatisées et dars les nodules de la broncho-pneumonie les microcoques de la pneumonie aiguë. Ainsi l'un de nous (1) a vu, dans la broncho-pneumonie pseudo-lobaire de la rougeole, de la fièvre typhoïde, et dans un cas de pneumonie survenue pendant le cours d'un érysipèle mortel, des diplocoques lancéolés parfaitement caractérisés appartenant à la pneumonie aiguë. Les cultures de ces bactéries prises dans des pneumonies consécutives à la rougeole, à la diphtérie et à la scarlatine faites par l'un de nous (Babes) et les expériences sur les animaux, ont montré qu'il s'agissait du microbe capsulé qui tue le lapin. Giacomo Lumbroso (2) et Massalongo ont vu également des diplococci lancéolés dans la broncho-pneumonie de la rougeole, de la diphthérie, etc. Ces bactéries peuvent même se rencontrer dans l'exsudat fibriueux de la broncho-pneumonie sans qu'on puisse retrouver les traces des bactéries spéciales à la maladie infectieuse qui a déterminé l'inflammation pulmonaire.
Dans d'autres faits de pneumonie calarrhale, on trouve dans l'exsudat intra-alvéolaire un streptococcus qui est semblable, par sa forme et ses cultures, au streptococcus pyogènes.
(1) Coi-nil, Société aiiatomi(|UC, 188i.
(•2) Société aiiatoiniquc, 188i et Pror/iès inddicul, u" du 11 ocloijrc 1881.
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Dans la pneumonie consécutive à la section du nerf vaque, Jeiis Sclioii {Fortschr. d. Med., 1885, u" lii) a coiislalc la présence d'un microbe elliptique, sous forme d'un bacille courL et épais ou de diplococci mobiles, qui se colorent parles couleurs simples, mais non par la méthode de Gram.Ils forment sur la gélatine des colonies rondes, grenues, de couleur foncée dans lesquelles on voit des mouvements à un faible grossissement. La colonie est entourée d'une couronne de rayons. Quelques jours après, la gélaliue se dissout et présente des grains blancs. Sur la pomme de terre, les colonies sont de couleur chamois et s'étendent rapidement. Sur le sérum du bœuf les colonies se développent très lentement en liquéfiant un peu le sérum. L'injection dans la trachée, la plèvre, le poumon, aussi bien que l'inhalation des cultures dounent aux lapins une pneumonie mortelle.
Il nous parait probable que la pneumonie consécutive à la section du nerf vague doit être produite aussi par les microbes de la pneumonie.
§ 3. — Péripneumonie contagieuse du gros bétail.
Historique. — Des micro-organisincs ont été pour la première fois signalés dans l'exsudat de la péripneumonie par MM. Willemset Van Kempen en 1852. Plus récemment, MM. Bruylants et Verriet (1), professeurs à l'université de Louvain, les ont décrits et prétendent les avoir cultivés.
Définition et symptômes. — On désigne sous les noms de péripneumonie contagieuse, maligne, épizootique, gangréneusc, exsudative, une aflection générale, contagieuse et virulente, transmissible par cohabitation et inoculable, épidémique, localisée sur les poumons et les plèvres quand elle résulte de la contagion par Tair, sur la partie inoculée quand elle a été transmise par inoculation.
Elle est caractérisée par la tristesse, la perle d'appétit et tous les autres symptômes généraux d'une maladie fébrile, et par des symplôuies locaux qui sont la toux sèche et douloureuse, l'accélération de la respiration, qui devient plaintive à l'expiration ; bientôt la toux s'accompagne d'un jetage blanchâtre et écumeux souvent strié de sang; la douleur provoquée parla palpation ou la percussion, le bruit do souffle bronchique et la
(I) Travail analysi- dans le Recueil dv inédcine vclérinaire, 1881.
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inatilé, si les parties hépalisées, sont accessibles à la percussion et à l'auscultation, et la inalito absolue, si la plèvre est le siège d'un épanchement, en constituent les signes caractéristiques (1).
Suivant que la lésion est plus ou moins étendue, la maladie entraîne plus ou moins rapidement la mort; elle est toujours grave, et lorsqu'elle envahit une localité, elle entraîne la mort du cinquième, du quart et même parfois de la moitié des animaux.
Étiologie. — Poels et W. Nolen, de I\otLerdam (2), ont trouvé, sur des préparations par dessiccation, colorées au violet de gonliane, des capsules et (les microcoques isolés, deux par deux ou en chainelles, semblables aux micro-organismes de la pneumonie humaine. Ils en ont aus^i fait des cultures, soit à 20°, soit à 37° sur le sérum dù sang, qu'ils ont regardées comme analogues de celles de la pneumonie. I/injeclion de ces cultures leur a donné dos résultats positifs.
Notre expérience personnelle est loin de confirmer les recherches de Poels et Nolen. Nous avons trouvé, dans le liquide contenu dans les cloisons interlobulaires enllammées et œdémateuses, diverses espèces de microbes et quelquefois des bacilles.
Lustig (3) a trouvé dans les parties enflammées du poumon et dans le tissu intei'lobulaire œdémateux, quatre espèces de micro-organismes: 1» des bacilles courts el épais, dont les cultures liquéfient lentement la gélatine, et dont les colonies ressemblent à une poudre blanche ; 2° des microcoques qui se cultivent sur la gélatine, sans la liquéfier, et dont les colonies ressemblent au blanc d'œufcuit; 3° des microcoqnes analogues dont la culture est de couleur jaune d'or; i" des microbes consistant en très petites cellules rondes formant des cultures orangées, épaisses, ne liquéfiant pas la gélatine.
Plus tard, Lustig a vu, dans une de ses cultures, de gros bacilles courts. Les cultures 1, 2 et 3 ne sont pas pathogènes. Seule la dernière injectée à la base de la queue d'une vache a donné des abcès qui ont guéri rapidement. Les conclusions de ce travail ne sont pas nettes.
(1) Consulter pour les symptômes, la marche, le diagnostic et d'une façon générale riiistoire de. cette maladie, la relation laite par Couley dans le Recueil de médecine vétérinaire, 'l" série, t. III, p. SOI, la clironiquc cin môme Recueil du 2.^ avril 1884 et l'article de Trasbot dans la Police sanitaire de IKayua], p. 4(i2.
^2) Centralblnt f. med. Wissm'icli., 1" mars lS3i.
(3) Centralblutt f. d. med. H'iss., 1885, n" 13.
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Nous croyons que tontes les l'cchcrclies faites jusqu'ici sur les micro-organisnies de la péripneuniotiie, sans en excepter les nôtres, sont insnllisantes et à refaire.
Bien qu'on ne connaisse pas d'une façon précise l'histoire bactérienne de la péripncumonie, on a depuis longtemps déjà pratiqué des inoculations en vue delà prévenir. L'inoculation se fait avec le liquide pneumonique pris à la surface d'une coupe du poumon hépatisé ; on choisit comme lieu d'inoculation la queue de l'animal qu'on retourne sur son dos pour faire la piqûre. Cette opération peut ne déterminer aucune réaction des tissus, tandis que d'autres fois il se développe, après un temps variable, après quinze jours, pflr exemple, une tuméfaction et de la gangrène localisée ; si la gangrène offre une marche envahissante, on est obligé d'amputer la queue de l'animal pour l'arrêter. Qu'elles aient été atteintes on non de cette gangrÏMie, les bètes à cornes sont généralement préservées de la péripneumonie par l'inoculation ; mais l'immunité est loin d'être conférée ainsi d'une façon absolue et il est utile de faire deux vaccinations successives.
Anat077ïie patJiologicpie. — A'I'ouvcrture du thorax, on constate l'existence d'une pleurésie fibrinéuse et exsudolive plus ou moins étendue; la plèvre viscérale ctpariétale sont tapissées d'épaisses fausses membranes tibrincuses ; la cavité pleurale contient un liquide séreux, et le tissu conjonctif sous-pleural est épaissi et infiltré de sérosité; les cloisons fibreuses interlobulaires qui en partent sont également épaissies; elles atteignent 2 à 3 millimètres d'épaisseur ou davanlage, et sont infiltrées d'une sérosité qui s'écoule en quantité sur une coupe. Au début, le tissu pulmonaire est congestionné, de couleur acajou, mais encore crépitant; bientôt il est. lui-même engoué et hépatisé, non crépitant, et il revêt alors une couleur rouge ou rosée ou grise, surtout après le lavage. L'épaississement progressif des cloisons interlobulaires comprime le tissu pulmonaire et rétrécit les lobules. A un degré j)lus avancé, ceux-ci prennent une teinte jaunâtre on jaune roux. Comme les lésions débulent habituellement par la partie inférieui'e des poumons et envahissent progressivement les parli(;s moyennes et su|)érieur(îs,
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on a souvent, sur une coupe de tout l'organe, un aspect inarhn! caractéristique, les cloisons interlobulaires épaisses et grises entourant iï la partie inférieure des lobules polygonaux de couleur jaune ou brune, à la partie moyenne et à la région supérieure des lobules grisâtres ou rouges.
Les bronches dilatées sont plus ou moins remplies d'une exsudation fibrineuse grise ou jaunâtre ou de mucus; les vaisseaux sanguins présentent quelquefois des caillots décolorés et adhérents à leur paroi. Aussi, lorsque la lésion est subaiguë ou déjà ancienne, trouve-t-on assez souvent des îlots du poumon mortifiés, ayant une teinte grise feuille morte, transformés en un séquestre imbibé de liquide grisâtre et siégeant au milieu d'une loge kystique pleine de pus.
Ces loges plus ou moins .considérables peuvent exister pendant longtemps après que les symptômes généraux et locaux de la pneumonie ont disparu, et alors les vaches reprennent leur embonpoint et leurs fonctions lactifères. Mais de pareilles poches s'ouvrent parfois dans les bronches, d'où il résulte une vomique. une sécrétion de pus, qui constituent des complications graves suivies de septicémie.
Lorsque le tissu interlobulaire infiltré au plus haut degré subit une liquéfaction purulente, la plèvre est détruite de telle sorte que tous les lobules malades de la pneumonie s'isolent et se nécrosent parfois. Ils pendent alors comme des grappes soutenues par les bronches. Cette lésion, décrite par Rokistansky, rare chez l'homme, est plus fréquente dans la péripneumonie bovine.
Nous avons examiné un assez grand nombre de faits de péri- ' pneumonie grâce à l'obligeance de MM. Bourzès et de Laquerrière. Sur les coupes très étendues, examinées à un faible grossissement, on voit, à la partie centrale des lobules, la section d'une bronchiole entourée d'une ou deux branches de l'artère pulmonaire, et à leur pourtour, une zone très large qui représente le tissu conjonctif périlobulaire enflammé. La figure 210 montre, à un très faible grossissement, un segment d'un lobule ainsi altéré. Au centre du lobule se trouve la coupe transversale d'une bronchiole bien caractérisée par le relief comme papillaire de ses plis longitudinaux et par son cartilage c; de
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chaque côté de la bronche se trouvent deux branches de l'ar-
l''ig. 210. — Coupi: (lu pouniou iliiiis hi p('iipiieiimoui(^ lioviiic.
brouclip; cnrtilagK de la bi-oMclic; o,«, vai.sscaux oiilouiv» de Icuis h mplmliiiuos /,/,/. Les vaisseaux lymphii(i(im;s sont remplis d'un exsudai mnleuanl de la lild ine ol des gl.ihules hliuies. «, bronche remplie de cellules; u', pclite arlériole enlouréo de son vaisseau Ij mplialique T ; I, coupe du tissu eoujonclif périlobulaiie dans lequel ou voit, au bord d(! celte travée, d('s vaisseaux lymphatiques i'"', l" (Grossissement de i!0 diainOIres).
I<'rc pulmonaire v, v. Ces vaisseaux sont entourés de plusieurs
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coupes de vaisseaux lymphatiques /,/,/, qui leur forment comme une couronne.
Ces vaisseaux lymphatiques sont remplis de cellules lymphatiques et de granulations dont nous déterminerons hientôt la nature. Autour de ce groupe de vaisseaux coupés en travers, on voit une zone de tissu conjonctif enflammé et ensuite les alvéoles pulmonaires. Dans la bande de tissu conjonctif périlobulaire, extrêmement élargie i, on trouve, aux deux bords de cette bande, des vaisseaux lymphatiques/'", /"' qui sont coupés transversalement ou obliquement. Ces vaisseaux sont plus ou moins remplis de cellules lymphatiques et de fibrine. Dans la zone moyenne de cette bande de tissu conjonctif enflammé on voit, entre les faisceaux du tissu conjonctif préexistant, des filaments minces de fibrine, des cellules lymphatiques et une grande quantité de fines granulations.
Dans tout le tissu pulmonaire compris entre la bronche centrale du lobule et sa périphérie marquée par le tissu conjonctif interlobulaire dont nous venons de parler, les alvéoles pulmonaires sont presque tous remplis par un exsudât contenant de la fibrine, des globules rouges et des globules blancs, en quantité variable suivant le stade de la pneumonie. De distance en distance, dans ce tissu pulmonaire du lobule, on trouve soit des bronches remplies d'un exsudât inflammatoire, soit des vaisseaux artériels ou veineux.
Dans la paroi du petit vaisseau représenté en v' , on aperçoit le lymphatique /' qui lui forme une demi-lune, qui le borde et qui est rempli lui-même par un exsudât. On peut apprécier, même à un faible grossissement, tel que celui employé dans le dessin de la figure 216, que les alvéoles voisins soit des bronches et des vaisseaux, soit des bandes de tissu conjonctif périlobulaire, contiennent plus de cellules migratrices, plus de fibrine, sont plus enflammés que les alvéoles du reste du lobule.
La section de la plèvre viscérale offre les mêmes lésions que le tissu interlobulaire. Elle est recouverte de couches épaisses de fibrine et de cellules rondes; ses vaisseaux lymphatiques sont également remplis. Cet aspect de la péripneumonie envisagée dans son ensemble, à un faible grossissement, est suffisant pour
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observer la répartition des lésions dans les éléments constituants de chaque lobule. Si Ton étudie les coupes colorées au picrocarmiuate d'ammoniaque avec un grossissement de 300 diamètres, les bronches enflammées possèdent encore, en grande partie, leur revêtement épithélial, et elles sont plus ou moins remplies par un exsudât contenant des cellules rondes et de la fibrine ; les vaisseaux lymphatiques, péribronchiques et périvasculaires du centre du lobule sont extrêmement distendus et remplis de cellules lymphatiques, de fibrine et de granulations arrondies de 2 à 3 et 4 [j. colorées en rouge et résultant de la destruction des noyaux. Ces grains arrondis, souvent plus clairs à leur centre qu'à leur bord, lequel est plus coloré, sont habituellement disposés par petits groupes, soit allongés dans le sens d'un noyau ovoïde, soit en forme d'amas sphéroïdes ou
Fig. 217. — Section longitudinale d'un vaisseau lymphatique du poumon dans la pcripaeumonie bovine.
/. paroi ; m,m, cellules endothélialcs du vaisseau ; n, noyau d'une cellule lymphatique ; n, amas de granulations provenant de di-bris do noyaux do cellules lymphatiques ; b, granulations colorées rondes et égales entre elles (microbes ?).
irréguliers. Il existe, en outre, dans ces vaisseaux lymphatiques, des granulations qui restent incolores sous l'influence du picrocarminate, granulations que nous avons considérées comme des micro-organismes. Ces grains, d'égal diamètre, sont isolés ou groupés en 8 qui sont des microcoques, et il existe aussi des bâtonnets courts. Nous n'avons pas réussi à les isoler. La colo-
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ration des coupes avec la safranine, avec le violet B ou avec la fuchsine, permet de colorer et de voir ces granulations (fig. 217). Ces coupes ont été, après coloration, traitées par l'alcool, l'essence de girofle et conservées dans le baume du Canada. Lorsqu'on fait agir l'acide acétique cristallisable sur la coupe colorée et qu'on la traite ensuite par l'alcool, l'essence de girofle et le baume, on obtient les mêmes résultats.
Dans les pneumonies spontanées des autres animaux domestiques, nous avons trouvé des micro-organismes caractéristiques qui consistent surtout en bacilles.
Ainsi nous avons vu de très fins bacilles, difficiles à colorer dans certaines pneumonies du veau et du porc. Dans ces derniers, il s'agissait de pneumonies déterminées par les bacilles du rouget.
Lustig a trouvé diverses espèces de microbes dans la pneumonie des chevaux due a l'influenza (1). On les trouve aussi dans les sécrétions nasales. Par les cultures, il a isolé sur Ja gélatine diverses espèces de bactéries. Il a employé les exsudats de la pleurésie et de la pneumonie. Il a vu six espèces de microbes.
La sixième est une culture jaune clair sèche, mate, à surface grenue qui se développe en largeur. Elle a la forme d'une cocarde, elle se développe très lentement; elle ne fructifle pas sur la pomme de terre. Si on fait une piqûre dans la gélatine, la culture ne réussit pas dans la piqûre, mais seulement à la surface. Ce sont des bacilles ovoïdes très petits. Avec le violet de gentiane, on ne voit que des diplococci, mais avec une solution concentrée de dahlia (100 eau, 52 alcool, 12 1/2 acide acétique glacial), on trouve des bacilles très petits partout et surtout dans les sécrétions nasales, le parenchyme pulmonaire, l'exsudat pleural.
Dans la culture du s*ang des chevaux qui ont la fièvre, on trouve seulement ces dernières bactéries.
Il a inoculé un cheval de 4 ans. Il s'est développé un œdème très douloureux, un abcès. C'est un microbe pathogène qu'il croit être la cause de la maladie.
Il n'a pas fait de coupes el n'a pas constaté le siège de ces bacilles dans le tissu pulmonaire.
(1) Centralblalt f. cl. me'J.Wissenschaften, G juia 1885.
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§ 4. — Pleurésies. — Péricardites. — Péritonites d'origine
bactérienne.
iNous venons de voir que la pleurésie, caractérisée par une exsudation et des fausses membranes fibrineuses plus ou moins épaisses, était à peu près la règle dans, la pneumonie et dans la broncbo-pneumonie qui arrivent h affleurer à la surface de la plèvre. Les exsudais pleuraux contiennent les mêmes microorganismes que ceux qu'on trouve dans les alvéoles pulmonaires. Il en est de même des péricadites qui compliquent la pneumonie.
Nous sommes moins bien renseignés sur ce qui touche les pleurésies simples survenues sous l'influence seule du froid, et sur la péricardite aiguë fibrineuse non infectieuse. L'existence de la pleurésie simple ainsi comprise, indépendante de la pneumonie, de la tuberculose et d'autres maladies bactériennes n'est peut-être même pas bien établie. Bouchard a constaté la présence de micro-organismes dans un cas de pleurésie simple (1) et inspiré la thèse de Laussedat sur ce sujet (Paris, 1881). Dans deux pleurésies simples séro-fîbrineuses que nous avons examinées à ce point de vue, le liquide de la plèvre ponctionnée n'a pas donné de culture sur la gélatine, ni sur Tagar-agar.
11 existe des épanchements qui paraissent d'abord appartenir à des pleurésies simples, dont la marche est lente, mais qui se résorbent finalement en laissant après elles des fausses membranes organisées, comme cela a lieu pour toute pleurésie, et qui n'en sont pas moins d'origine tuberculeuse. Gombault et Chauffard, en inoculant le liquide séreux d'un certain nombre de pleurésies à des animaux, leur ont souvent donné la tuberculose, alors que rien ne faisait soupçonner cette aiTection chez leurs malades, et sans qu'ils aient pu trouver de bacilles dans le liquide injecté. Cependant on observe quelquefois des bacilles de la tuberculose dans le liquide pleural, ainsi que nous le verrons en étudiant la tuberculose.
(1) Note sur l'oxistonce d'une plourcsio primitive aiguë, infectieuse {Société clinique, 3 décembre 1880).
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Un fait expérimental simple rend bien compte de la production des pleurésies et des péritonites à la suite d'une plaie. Babes a déterminé des inflammations des grandes séreuses en injectant sous la peau les bactéries capsulées de la pneumonie qui tuent les lapins. 11 suffit d^une minime injection sous-cutanée bactérienne pour arriver à ce résultat.
Fig. 218. — Organismes de la pleurésie purulente et de la pleurésie septique. Les chaînettes e qu sont à la droite du dessin appartiennent aux sfreptococci de la pleurésie purulente. Les bâtonnets r qui sont à gauche proviennent d'une pleurésie gangreneuse.
Les pleurésies et péricardites sont souvent de nature septique ou consécutives à la pyémie. On y trouve alors presque constamment des micro-organismes. Telles sont les pleurésies qui succèdent aux infarctus, à la gangrène du poumon, aux broncho-pneumonies infectieuses ou gangrèneuses, aux abcès du poumon, à la rupture d'une caverne, à l'infection purulente, à la lymphangite septico-pyémique, à une péritonite de même nature dont la propagation se fait vraisemblablement par les lymphatiques du diaphragme. La ponction thoracique pratiquée avec un trocart qui n'est pas rigoureusement aseptique, un pansement mal fait à la suite de l'opération, suffisent parfois pour transformer un épanchement séreux en épanchement purulent. Le liquide puriforme, obtenu par la première ponction d'une pleurésie purulente, contient toujours une quantité considérable de micro-organismes, en rapport plus ou moins évident avec la cause de la pleurésie. Ainsi, on trouve des organismes en chaînettes dans la pleurésie purulente qui succède à la pyémie, à la fièvre puerpérale, aux traumatismes, aux plaies pénétrantes, etc. (voyez la figure 218). La culture du liquide ponctionné sur l'agar-agar nous a donné deux fois l'aspect caractéristique du pus bleu. Les bacilles réprésentés en ?■ ont été trouvés en culture pure dans le liquide d'une pleurésie
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consécutive ;i la gangrené pulmonaire. Nous avons vu déjà que Rosenbach a trouvé le micrncoccus pyogenes tennis dans plusieurs faits d'empyènic.
Dans la péricardite, on observera les mêmes micro-orga- * nismes que sur l'endocarde valvulaire lorsque cette affection viendra compliquer l'endocardite ulcéreuse, lorsque le cœur sera le siège de petits foyers bactériens affleurant la séreuse; on y trouvera des streptococci lorsque la péricardite succédera à un pblegmon des médiastins.
Les conditions de la production de la péritonite sont tout à fait semblables, à cette considération près, qu'il est plus facile de constater ici que la péritonite est constamment secondaire à une lésion qui prend son point de départ dans une inflammation des organes contenus dans la cavité abdominale. Ainsi les opérations pratiquées dans le ventre, les lymphangites et phlébites utérines, les abcès du foie, etc. , en seront l'origine la plus commune. Les micro-organismes, observés alors, répondent à ceux que nous venons de décrire et l'on peut dire qu'il existe des microbes dans toute péritonite aiguë fibrineuse ou puriforme.
A ces causes de péritonite, viennent s'ajouter les joez/om^/ons de l'estomac, de l'intestin, de l'appendice iléo-cœcal à la suite des ulcères cancéreux, de l'ulcère simple de l'estomac, des ulcérations de la fièvre typhoïde, de la dAfsenterie, de la typhlite, de la gangrène consécutive à l'étranglement intestinal, etc. Ces ulcérations laissent passer dans le péritoine des substances alimentaires, ou des liquides intestinaux qui contiennent les uns et les autres une grande quantité de bactéries et des matéraiux propres à la putréfaction. Il en résulte des péritonites suraiguës, accompagnées de fermentation putride qui dégage des gaz extrêmement fétides dans la cavité périlonéale et qui causent une intoxication septiquc ou une véritable saprémie. C'est ainsi que l'un de nous a fait, dans le courant des mois de décembre 1884 et janvier 1885, à l'Ilôtel-Dieu, trois autopsies de perforation de l'estomac et de l'intestin causées par un ulcère simple. Les deux ulcères simples siégeaient à la face postérieure de cet organe, près de la petite courbure, et s'accompagnaient de péritonite fibrino-purulente à odeur fétide.
PÉRITONITES PAR PERFORATION.
Le premier fait se rapporlail à un homme robuste, qui s'était trouvé mal clans la rue, qu'on avait porté le soir dans le service de Vulpian. Cet individu avait présenté un gonflement du ventre, de la fièvre, de l'agitation, du délire, et il était mort le lendemain de son entrée. A l'autopsie faite vingt-quatre heures après la mort, par une température assez froide, nous avons trouvé de l'emphysème du cou et de la paroi abdominale. Le ventre était tendu, météorisé, et il s'échappa du péritoine une grande quantité de gaz d'une odeur aigrelette et d'une fétidité repoussante. La cavité péritonéale était remplie d'un liquide roux, coloré parle vin, dans lequel on reconnaissait des fragments d'aliments, pépins de pommes, petits fragments de viande, pain ramolli, etc. Une perforation en boutonnière ii lèvres minces, de 2 centimètres de longueur, siégeait au-dessous du foie, au niveau de la petite courbure de l'estomac et conduisait à un large ulcère simple, arrondi, profond, hmité par les acini glandulaires du pancréas. Les intestins et le grand épiploon étaient agglutinés entre eux par des fausses membrannes fibrineuses, semblables à du mastic, au-dessus desquelles il y avait un peu de pus. Le foie était couvert d'un pus épais mélangé à de la fibrine. Les deux plèvres contenaient un peu de liquide séreux et un exsudât fibrineux récent et mou. La pie-mère était épaissie et infiltée d'une sérosité louche. Le sang du cœur et celui de tous les vaisseaux était en pleine décomposition putride et rempli de gaz fétides. L'examen du liquide fibrino-puriforme du péritoine et des plèvres, celui de la sérosité louche contenue dans la pie-mère, a montré de grands fdaments, et des bacilles en quantité considérable dont la longueur variait de 5 à 15 (A et dont l'épaisseur était de 0f/.,8 à 1(^,3. Comme la cavité stomacale avait vidé dans le péritoine la substance d'un repas non encore digéré, ni modifié par l'acide gastrique, il s'y trouvait assurément une grande quantité de bactéries provenant de la bouche : leptothrix, bactérium termo, etc., qui avaient dû se multiplier dans le péritoine en produisant une putréfaction des aliments, une péritonite avec du pus et de la fibrine, et un dégagement de gaz fétides en grande quantité. Vraisemblablement, ces gaz avaient pénétré dans le sang pendant la vie, et leur absorption, ainsi que le transport des micro-organismes, avait déterminé dans les plèvres et dans les méninges la pleurésie et la méningite qui avaient compliqué la péritonite, en même temps qu'on observait une intoxication générale avec des gaz fétides, une saprémie.
Le second fait, qui se rapporte à un malade du service de G. Sée, a succombé également à une péritonite causée par la perforation de l'estomac au niveau d'un ulcère simple siégeant à peu près au même point que le précédent. L'estomac n'était pas rempli d'aliments au moment de la mort, et l'odeur du contenu du péritoine était beaucoup moins fétide. Le liquide
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■épanché dans cette cavité était leinlé en jaune par la bile. Les intestins étaient agglutinés par de fausses membranes fibrineuses assez épaisees ; le l'oie en était couvert ainsi que de pus épais. La plèvre gauche présentait, au niveau du diaphragme et sur le lobe inférieur du poumon gauche, une congestion intense et une exsudation Qbrineuse molle et récente. Le sang n'était pas décomposé, liquéfié comme dans le fait précédent et ne contenait pas de gaz. L'cxsudat du péritoine et celui de la plèvre ont montré une grande quantité de bactéries allongées, filaments ou bacilles, de même que dans le cas précédent, et en même temps des filaments contenant des spores et de gros cocci. Il n'y avait pas de chaînettes comparables au streplococcus.
Dans le troisième fait, il s'agissait d'un abcèi fétide de la fosse iliaque communiquant avec le cœcum et limité de toutes parts par des adhérences. Loin de cet abcès, dans le grand épiploon et à la surface du foie, il y avait deux petites collections purulentes de la grosseur d'une cerise et contenant un pus bien lié. Le liquide de ces deux abcès contenait les mêmes bactéries que l'abcès de la fosse iliaque, c'est-à-dire de grands bacilles semblables à ceux de l'intestin.
Ces trois observations présentent des exemples très nets de. la facilité avec laquelle une suppuration septique d'une grande séreuse se transmet aux autres grandes séreuses, et elles établissent aussi le rôle des bactéries du tube digestif dans les inflammations aiguës septiques.
Nous rapprocherons de ces faits une observation de Nelter (Société clinique, 1882), dans laquelle il existait un abcès du foie. Une ponction faite avec un trocart capillaire a ramené du pus dans lequel il existait de grands bacilles. On pensa alors que l'abcès hépatique résultait d'une lésion de l'intestin. Il y avait en effet, comme l'autopsie l'a démontré, une perforation de l'appendice iléo-csecai.
§ 3. — Méningite d'origine bactérienne.
L'inflammation des méninges porte le plus souvent sur la pie-mère (leptoméningitc cérébrale et spinale), plus rarement sur la dure-mère qui est moins vascularisée et formée d'un tissu plus serré, plus résistant aux causes d'inflammation (pachyméningite).
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Ètiologie des méningites. — La méningite purulente, qui parait toujours contenir des micro-organismes, est rarement spontanée ; elle résulte le plus ordinairement, sinon constamment, d'une lésion traumatique ou d'une inflammation préexistante des os ou des organes et tissus qui pénètrent dans l'intérieur du crâne. Les méningites qui paraissent être spontanées sont habituellement dues, soit à une insolation, soit à une infection purulente consécutive à une suppuration siégeant dans une autre partie du corps. Le plus grand nombre des méningites purulentes est sans doute d'origine traumatique avec ou sans lésion des os du crâne, plaies, inflammations osseuses, carie ou nécrose, siégeant dans le rocher, dans les cavités et sinus nasofrontaux, dans la lame criblée de l'ethmoïde ; la tuberculose elle-même donne parfois lieu à une suppuration, au milieu de laquelle les granulations caractéristiques très fines, situées le long des vaisseaux, passent inaperçues. Dans d'autres faits, il s'agit d'un érysipèle de la face et du cuir chevelu, quelquefois même d'un eczéma^ d'un noma, d'une phlébite de la face et des sinus consécutive à un anthrax de la lèvre, d'une ophthalmie profonde, d'une énucléation du globe de l'œil, d'une opération dans l'oreille ou le pharynx, etc. Beaucoup de méningites sont liées à une affection aiguë généralisée, à une pneumonie, à une pyémie, à une maladie septicémique.
Les méningites, considérées dans leurs rapports avec la pneumonie, ont été, dans ces derniers temps, l'objet de nombreux travaux. Signalées par Grisolle (1), elles ont servi de thème aux dissertations inaugurales de Verneuil (2) et de Surugue (3) inspirées par Yulpian, aux mémoires de Laveran (4), de H. Barth et Poulin (5), aux recherches d'Immermann et Heller (6), de Huguenin, de Firket (7), à la thèse de Salvi (8) et à de nombreuses présentations faites à la Société anatomique. H. Barth (9)
(1) Trnitë de la pneumonie, 1" édit. 1841, 2<: odit. I8Ci.
(2) Thèse de Paris, 1873.
(3) Thèse de Paris, 187.^.
(4) Laveran, Gazette hebdomadnire, 1875, p. 723.
(6) Barth et Pouliu, Gazette hebdomadaire, 1879, p. 310.
(G) Iinmerniann et Heller, Deutsche Archiv fur klin. Aledic, t. V.
(7) Firket, Amiales de la Société de médecine de Liège, 1880 et 1883.
(8) Thèse de Paris, 1881.
(9) H. Barth, Union médicale. 20 décembre 1884.
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a exposé leur historique dans un article de YUnion tnédicale (1884). D'après Huguenin, la méningile serait due à une métastase pyémique causée par la phlébite des petites veines de la partie hépatisée du poumon. Mais, comme le fait remarquer H. Barth, on ne trouve pas d'autres foyers métastaliques dans les organes à la suite de la pneumonie. Nous croyons qu'il n'y a pas lieu de faire intervenir la phlébite en pareil cas, mais simplement le transport, par la circulation générale des plasmas, des microbes spéciaux à la pneumonie.
On pourrait supposer aussi que les microbes qui pénètrent par les voies respiratoires pour entrer dans le poumon, au lieu de pénétrer dans les bronches, sont restés dans les sinus frontaux et ont déterminé une méningite. Striimpell {Arch. f. klin. Med.^ XXX) et Weigert croient aussi que, dans la méningite cérébro-spinale, il s'agit d'une inflammation primitive des parties supérieures des sinus annexés aux cavités nasales. Ziegler admet également que certaines méningites sont la conséquence des inflammations des cavités nasales. Cependant la disposition des lésions méningées, les métastases et les complications de la méningite cérébro-spinale ne sont pas toujours en rapport avec une telle hypothèse. L'inflammation des cavités nasales pourrait bien être considérée aussi comme une complication de la maladie.
Insolation. — Il existe des faits d'insolation dont les symptômes ressemblent à la fois à ceux d'une méningite foudroyante et d'une maladie infectieuse. Ces accidents sont consécutifs à l'action combinée d'une température élevée et de grandes fatigues, et ils surviennent parfois en même temps chez plusieurs individus soumis à la même influence. L'un de nous a eu l'occasion d'en observer un certain nombre à Buda-Pesth pendant l'été. On note de la céphalalgie, une perle de connaissance, des convulsions, de la raideur des mernbres, des vomissements et de la diarrhée, et enfin un coma qui peut se terminer en quelques heures par la mort. Certains malades semblent atteints d'une méningite cérébro-spinale très intense, d'autres d'un choléra foudroyant. A l'autopsie, on trouve une hyperémie et un état trouble de la pie-mère, des ecchymoses, un épanchement
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liquide dans l'arachnoïde, de la congestion du cerveau et des yiscères, quelquefois des ecchymoses à la surface de la plèvre et du péricarde; l'intestin congestionné renferme souA'cnl une grande quantité de liquide analogue aux selles du choléra. Si la maladie marche plus lentement, on trouve, dans la pie-mère, des stries jaunâtres qui accompagnent les vaisseaux des méninges et accusent une inflammation plus localisée. Les poumons sont souvent splénisés. Les méninges ne contiennent pas de bactéries. La diarrhée séreuse renfermait, en outre des bactéries normales de l'intestin, des vibrions courbés, formant parfois des filaments ondulés, contenant de grandes spores.
Méningite aiguë. — La méningite aiguë spontanée est très rare, surtout si l'on excepte les cas dont l'étiologie n'est pas bien établie, ceux qu'on observe chez les enfants, oi^i la cause traumatique peut rester cachée, et les méningites tuberculeuses masquées par une suppuration. Le plus souvent la méningite aiguë, séreuse ou purulente, est la suite d'une maladie infectieuse.
Le siège de la méningite est variable. Consécutive à un traumatisme, elle répond à cette lésion. Celle qui succède aux altérations du rocher siège à la base. Toute méningite ancienne se généralise d'habitude sur une grande surface du cerveau, avec une certaine prédilection toutefois pour la base et les scissures de Sylvius, au niveau des pédoncules, sur le pont de Yarole, etc.
Les voies de pénétration de l'inflammation sont, pour l'otite, les ouvertures naturelles du nerf auditif et du foramen ; pour les affections de l'œil et de l'orbite, le nerf optique, les sinus caverneux ; pour les affections du nez, la lame criblée de l'ethmoïde, les sinus frontaux et les fentes par où passent les vaisseaux, etc.
1° La lepto-méningite aiguë séreuse est caractérisée par une exsudation liquide dans le tissu cellulaire sous-arachnoïdien, un épanchement dans les ventricules et un ramollissement de la membrane de l'épendyme. Les plexus choroïdes sont congestionnés. Le liquide contenu dans les ventricules renferme de petits flocons muco-fibrineux. On l'observe chez les enfants
MÉNINGITE ÂlGUE. 44b
au début des maladies infectieuses comme la pneumonie et la rougeole. Elle guérit ou laisse à sa suite une affection chronique comme l'hydrocéphalie. Cette méningite séreuse des enfants est parfois liée à des lésions du crâne et de la face, ophthalmie, otite moyenne, noma, etc. 11 existe alors des microbes dans le liquide arachnoïdien, des microco(iues ronds en chaînettes serrées, par exemple, à la suite du noma. Dans la méningite consécutive à l'otite nous avons vu aussi de grands microbes ronds en chaînettes, tandis que, dans les parties nécrosées du cerveau devenues vertes, nous n'en avons pas rencontré. Le tissu conjonctif, dans ces méningites séreuses, montre une accumulation de cellules autour des vaisseaux.
Dans certains cas observés chez les enfants, on trouve des bactéries dans le liquide des ventricules. Ainsi, dans la rougeole et la scarlatine, nous avons vu des micrococci et des diplococci dont les cellules sont pressées transversalement et aplaties les unes contre les autres.
La leplo-méningite purulente proprement dite montre une liyperéinie des petits vaisseaux de la pie-mère, une exsudation séreuse et une accumulation de leucocytes autour des vaisseaux. Ce sont surtout ces cellules qui forment les stries jaunes observées à l'œil nu autour des vaisseaux, quand la pie-mère et l'arachnoïde sont séparées par une masse dense de pus opaque. Dans cette exsudation puriforme périvasculaire, il existe en même temps une grande quantité de fibrine répandue partout. Ce sont surtout les masses gélatineuses épaisses qui sont formées par des fibrilles de fibrine devenues hyalines et disposées en réseau. Les vaisseaux sont souvent remplis d'un thrombus fibrineux ou hyalin. Leur membrane interne se confond avec leur contenu, dont elle est seulement séparée par des couches de cellules rondes. Les fibres du tissu sont dissociés et dégénérées.
L'inflammation se poursuit le long des vaisseaux dans le tissu cérébral, et l'on trouve, dans la substance du cerveau, de petits foyers de leucocytes; les petits vaisseaux des circonvolutions sont aussi souvent remplis de fibrine. Les circonvolutions cérébrales montrent parfois des cellules nerveuses tuméfiées et vacuolaircs.
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Dans les plexus choroïdes, on note une exsudation purulente ou fibrineuse. L'épendyme est ramolli par un œdème, parfois par une inflammation du tissu macéré. Dans tous les laits de méningite purulente aussi accusée, on observe constamment des microbes. Ainsi, chez les enfants atteints de gangrène de la bouche, par exemple, on trouve des chaînettes et des bactéries rondes qui siègent dans les licjuides et exsudais de la surface de la pie-mère ou des ventricules. Dans la méningite consécutive à l'érysipèle, on voitles chaînettes caractéristiques de cette maladie.
La fièvre puerpérale est souvent l'origine de méningite généralisée, d'abcès au cerveau, de méningite circonscrite, présentant des chaînettes semblables à celles delà fièvre puerpérale.
Dans la pyémie, dans l'infection putride ou gangrèneuse, darts le rhumatisme aigu, la pleurésie, la fièvre typhoïde, le décubitus gangréneux, le phlegmon, on peut rencontrer, soit une lepto-méningite, soit une pachyméningite caractérisée par des ecchymoses, par une exsudation séreuse ou puriforme accompagnée de bactéries variables.
Chez un malade atteint d'une otite bilatérale avec perforation du tympan, Leyden (1) a noté des maux de tète, des vomissements, de la contracture du cou et du coma. A l'autopsie il y avait une méningite cérébro-spinale très étendue, dont l'exsudat renfermait une quantité de grands microbes ovalaires et de diplococci. A l'état frais, ces bactéries possédaient un mouvement de tremblotement. Elles ressemblaient beaucoup à celles de la pneumonie, mais elles étaient un peu plus grosses.
2° En outre de ces méningites dont l'étiologie est bien établie, et dont les microbes sont en rapport avec une maladie primitive, il existe des méningites qu'on regarde comme spontanées, et qui sont endémiques ou épidémiques ; telle est la méni7igite cérébro-spinale.
On peut distinguer différentes formes de cette maladie pendant la même épidémie. Telles sont la méningite abortive, bénigne, avec des symptômes peu prononcés et la méningite foudroyante, qui ressemble à une insolation, dans laquelle des individus bien portants tombent comme foudroyés. Le plus
(1) Leydeu, Cerebrospinal Meningitis Centralbl. f. kl. Med. 1883, n» 10.
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ji;raiul nombre des cas se présente sous la forme d'une méningite aiguë ou subaiguë.
Cette méningite donne lieu à des épidémies locales ; elle se caractérise par une exsudation séro-purulenle à la surface et plus souvent à la base du cerveau ou au niveau du cervelet, dans la moelle, au niveau de la queue de cbeval. Au début, l'exsudat est séreux; plus tard il y a du pus superficiel sur les méninges à la surface du cerveau et de la moelle. Si le malade succombe plus tardivement, on voit une infiltration plus épaisse des méninges avec des ecchymoses.
Si le malade meurt de méningite foudroyante, la lésion, très minine, ne peut être constatée qu'au microscope; elle consiste simplement dans la présence de cellules migratrices situées le long des vaisseaux. Les ventricules cérébraux sont remplis de liquide (hydrocéphalie interne). L'écorce cérébrale présente des cellules rondes de nouvelle formation, de petites infiltrations hémorrhagiques avec accumulation de cellules lymphatiques dans la gaine des petite vaisseaux. Les noyaux plus considérables sont formés par une agglomération des cellules dans la substance cérébrale elle-même, avec ramollissement de celle-ci et tendance à la production de petits abcès. Il y a toujours alors un peu d'encéphalite ou de myélite, et les individus, lorsque la maladie générale guérit, conservent parfois un petit abcès dans la substance cérébrale.
Il existe des méningites plus lentes, où les ventricules restent dilatés, où les membranes sont épaissies, si bien qu'on a affaire a une méningite chronique avec atrophie partielle du cerveau ou de la moelle.
L'étiologie de cette méningo-encéphalite fait penser à une maladie générale qui se fixe sur les méninges, mais qui est aussi très prononcée sur les autres organes. II y a par exemple des méningites cérébro-spinales qui sont liées, dès le début, à des arthrites aiguës avec du pus dans les articulations. Il est possible aussi qu'il existe des lésions du côté des articulations delà colonne vertébrale. A l'autopsie des individus qui succombent à cette maladie, les organes internes, le foie, les reins, offrent des lésions qui ressemblent à celles de la lièvre typhoïde. Très souvent on observe une hyperémic du poumon.
MÉNINGITES
A l'examen des méninges, on trouve un très grand nombre de microbes, cocci ou diplococci en chaînettes. Ils sont tantôt ronds, tantôt lancéolés, en forme de citron comme ceux de la pneumonie. On trouve aussi des amas de bactéries dans les glomérules du rein, qui présentent une dégénérescence parenchymateuse avec des liémorrhagies. Il existe quelquefois aussi de petits amas superficiels jaunâtres avec accumulation de cellules migratrices entre lesquelles les vaisseaux sont remplis de microbes et de diplococci. C'est tout particulièrement au niveau
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Fig. 219. — Cocci en cliaiueltes dauS uu cas de méningite avec pneumonie aiguë. Grossissement do 400 diamètres.
de la queue de cheval que ces bactéries sont le plus nombreuses.
Dans l'arthrite qui complique la méningite cérébro-spinale, le liquide trouble ou plus épais qu'à l'état normal, parfois purulent, ne renferme pas toujours des microbes. Quand on a affaire à une arthrite purulente avec étal rougeâtre, rosé, transparent des cartilages, accompagné d'une hyperémie et d'une tuméfaction bourgeonnante de la synoviale, on trouve toujours un grand nombre de bactéries rondes et de zooglœes.
Ces méningites cérébro-spinales sont le plus souvent épidémiques, mais on observe des méningites cérébrales et cérébrospinales, également sous forme d'épidémies locales, qui sont liées à une pneumonie aiguë ou qui constituent à elles seules toute la maladie. Ainsi on a tantôt des méningites avec des pneumonies, tantôt des pneumonies sans méningites. C'est surtout en été qu'elles se montrent. Elles sont liées à l'habitation dans une maison, dans un quartier donné de la ville. 11 arrive souvent qu'une méningite cérébro-spinale est larvée, qu'on ne voit que les symptômes de la pneumonie, tandis qu'à l'autopsie on rencontre, avec la pneumonie, les lésions de la méningite. Dans ces faits, les méninges od'rent les mêmes microbes que l'exsudat de pneumonie, de nombreux diplococci en fer de lance,
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aussi bien clans la couche superficielle de la séreuse que sur les coupes de la pie-mère. Les microbes siègent surtout à la surl'ace, où ils sont libres, placés dans des cellules plus grandes que les cellules migratrices ordinaires et ressemblant à de l'en- (lotholium. On trouve aussi des bactéries, mais en moins grand nombre, dans les espaces sous-aracbnoïdiens remplis de fibrine granuleuse. Nous avons obtenu des cultures pures de ces microbes qui ressemblent par leurforme et par leur action pathogène à ceux de la pneumonie qui tuent les lapins. Dans deux cas de méningite cérébro-spinale aiguë observés à Berlin par l'un de nous, il n'y avait aucun microbe isolable, tandis que dans un autre fait il y avait un micrococcus pyogenes aureus (?t un staphylococcus citreus ne liquéfiant pas la gélatine et n'étant pas pathogène. Dans un autre fait, il se trouvait un petit bacille court formant des cultures grises sur l'agar-agar et ne liquéfiant pas la gélatine. Dans une méningite tuberculeuse aiguë avec beaucoup de pus à la surface de la convexité du cerveau, il y avait un bacille court et épais, arrondi à ses extrémités, deO[.»., 7 à. Oij., 8 d'épaisseur, en très grande quantité dans le pus et qui a été cultivé sur la gélatine, l'agar-agar et le sérum sanguin. Il formait des couches grisâtres à surface lisse et pénétrant aussi dans la profondeur. Ce bacille n'était pas pathogène pour les souris et les cobayes. Les cultures sont devenues plus tard un peu jaunâtres sans liquéfier la gélatine. Dans une méningite simple, ce microbe existait aussi en grande quantité. Il semble résulter de ce qui précède que les méningites, y compris la méningite cérébro-spinale, peuvent être dues à plusieurs espèces différentes de micro-organismes.
ROnxIl, ET IIABES. —
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CHAPITRE IV
DiPHTnÉmiîS.
§ 1. — Diphthérie de l'homme.
Historique. — La spécificité de cette affection a été bien établie par Bretonneau et Trousseau.
On a cherché les caractères spécifiques de cette maladie dans les fausses membranes, et on y a rencontré une grande quantité de micro-organismes. Aussi, les premières recherches faites dans cesens ont-elles donné des résultats positifs. Laboulbène (1) avait trouvé des spores et des vibrioniens du genre bacterium et vibrio, mais sans leur attribuer d'importance. Tigri, Hallier, Max Jatîé, Demme, Letzerich (2), etc., ont observé divers schizomycctes. Ces travaux analysés par Ilomolle (3), pas plus que ceux de Duchamp (4), Cohn (5), Zahn (6) et Talamon (7), n'avaientpas fait avancer beaucoup la question de la diphthérie. Talamon avait considéré le microbe de la diphthérie comme formé de filaments, de bacilles ayant jusqu'à 15 et 40 de longueur, de spores et de mycélium à tubes cloisonnés de 2 à 4 ou 5 \x de largeur. L'un de nous avait vu surtout des microcoques isolés et en zooglœes (8) ; Formad (9) croyait que le
(1) Laboulbène, Recherches cliniques et anatomiques sur les affections pseudomembraneiises (18(11).
(2) Letzericli, Uber Diphtheritis. Berlin, Hirschwald, I8T2.
(3) Hoinolle, Kpvuc générale, in Reuue des Se. méd. do Haycm, 187G.
(4) Dudiamp, Thèse de Paris, 187'!.
(5) Cohn. Analysé dans la Revue de Lancssan, n» du 23 mars 1880, d'après le recueil de Colin intitulé Beltriige sur Rioloçjie iler Pflanzen, t, 11, Heft 3.
(C) Zahn, Beitrage zur Pathologie n, Histologie dcr Diphtérie. Liepsig, Vogel,
(7) Talamon, Progrès m ifdical, 1881.
(8) Cornil, Observations sur l'inflammation diphihéritique des nmygdalei, .irchives du physiologie, 1881, p. 372.
(9) Formad, Boston med. and surgical journal, 1880. National hnard of healh reports.
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parasite delà diphlliérie n'est autre que le leplollirix buccalis. OErtel (1) considère la fausse membrane comme un amas de micrococci et de bacterium termo.
Klebs (2) a donné la première description exacte des microorganismes de la diphtlîéric. Son microsporon diplitliericum présente des bâtonnets et des microcoques. Les bâtonnets sont placés perpendiculairement et très serrés à la surface de la pseudo-membrane tibrineuse. On les voit, à la surface cjcs coupes de la membrane durcie, ayant à peu près la longueur des cils vibratiles. Les microcoques sont petits, tantôt isolés, tantôt en groupes où ils sont serrés les uns contre les autres. Tels étaient pour Klebs les parasites de la diplithérie vraie : mais lilebs admettait en outre, avec Eppinger, que la diphthérie bénigne des amygdales reconnaît pour cause la présence des monadines. Dans cette forme, les pseudo-membranes sont blanchâtres et plus friables que dans la vraie diphthérie, les ganglions du cou ne sont pas tuméfiés et les symptômes généraux font défaut.
Hueter et Tommasi Crudeli (1868) ontsignaléla présence des microcoques dans le sang.
Les recherches plus récentes de Klebs et de Lôffler ont apporté un contingent précieux à Thistoirc bactériologique de celte maladie.
Définition et symptômes. — La diphthérie est une maladie infectieuse, épidémique ou endémique, caractérisée par une infiltration fibrineuse suivie de mortification des parties superficielles et par l'existence de fausses membranes fibrineuses contenant beaucoup de bactéries, qui se développent sur la muqueuse du pharynx (amygdalite et pharyngite diphthérique), et du larynx (croup ou laryngite diphthérique des bronches, etc.). Les ganglions sont fréquemment envahis et les malades succombent souvent avec des phénomènes d'empoisonnement seplique ou d'asphyxie, ou avec des accidents nerveux. L'in-
(1) Ziemssen's, Hundbuch,t. I[; Ardnv. f. cxpcrimenl. Patlt., t. II.
(2) Deiti ûr/:; ziir Kenntniss (1er Micrococen, 1873. — Realencyclopedie dcr ijesamml . lUilkimd. — Voyez aussi, pour l'iiistoiro gouôralo de la diphtiiérie, l'article do Sannô dans le Uidionnaii e encyclofiédiquc des sciences mddicales.
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loxicatioii générale de Téconomie se traduit aussi par l'albuminurie, par les broncho-pneumonies, par l'envahissement des fosses nasales, et même quelquel'ois.par la diphthérie cutanée.
Bien que rinoculabililé d'homme à homme ne soit pas démontrée, personne ne met en doute le caractère contagieux de la maladie, qui atteint si souvent les parents des enfants, les gardes-malades et les médecins. L'inoculation des fausses membranes sur le lapin, soit dans la cornée, soit sur la muqueuse vulvaire, donne des résultats positifs.
Les fausses membranes diphthéritiques déijutent sur la muqueuse enflammée et tuméfiée du voile du palais, de la luette, des amygdales, etc., sous la forme de petites taches blanches
Fig. 220. — Section d'uni! l'uusse membraue Uiphlliéritique.
a, Qbrilles trèsilncs de libi'ine duiis les niuillos desquelles se trouvcut des cellules lyMiplmtii|ues 6 et des gloijulcs l ouges. Eu (/, les fibrilles sont plus épaisses. Grossissement de 200 diamètres.
Fig. 221. — Section d'uiiefausse membrane dijihthéritique.
a, fibrilles épaisses, hyalines, laissant entre elles de petits espaces b dans lesquels se trouvent de rares cellules lymphatiques. Grossissement de 200 diamètres.
qui s'épaississent et se réunissent pour former une couche plus ou moins épaisse, semi-transparente ou opaque, adhérente, qui se désagrège bientôt en même temps que de nouvelles couches pseudo-membraneuses se forment sous la première à la surface de la muqueuse enflammée. La fausse membrane est plus
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adhérente au chorion dans les muqueuses couvertes d'un épi- Ihélium stratifié épais, que sur les muqueuses à épithélium simple ou mince comme celui des voies aériennes.
Ces fausses membranes sont constituées, comme on le sait, par de la fibrine formant un réseau plus ou moins dense, et par des cellules, qui sont soit des cellules lymphatiques migratrices, soit des globules rouges, soit des cellules cpithéliales modifiées. Ces éléments sont placées dans les mailles du reticulum fibrineux. Ils sont généralement mortifiés ; leur noyau ne se colore plus par le picrocarmin et les cellules épithéliales sont transformées en des masses réfringentes à prolongements multiples ou ramifiés (dégénérescence fibrineuse de E. Wagner, nécrose de coagulation de Weigert). Souvent les travées de fibrine sont épaisses, très rapprochées les unes des autres, homogènes, réfringentes, et elles laissent entre elles de tout petits espaces à peine suffisants pour loger de loin en loin un globule rouge ou un globule blanc (fig. 221) ; d'autres fois, les espaces sont plus larges. Au-dessus de la fausse membrane qui fait corps avec le chorion, on ne retrouve plus l'épithélium, et la fausse membrane remplace le revêtement épithélial.
Ètiologie, culture des bactéries de la diphthérie, et expérimentation avec les cultures pures. — L'examen histologique de la fausse membrane et des diverses manifestations de la diphthérie montre, soit des microcoques réunies en zooglœe, ou en chaînettes, ou isolés, souventencapsulés, soit de petits bacilles isolés ou en amas. Ces bactéries sont toujours en plus grand nombre, dans les fausses membranes des muqueuses et dans la diphthérie cutanée, dans la partie la plus superficielle des membranes et du chorion. Ces examens avaient donné tous les renseignements qu'on pouvait leur demander, mais par eux seuls il était impossible de savoir exactement si les bacilles et les microcoques appartenaient à un seul genre, le microsporon diphthericum de Klebs, ou si l'on avait alTaire à plusieurs espèces distinctes ; on ne savait pas non plus quel était le rôle pathogène de ces bactéries, si l'une d'elles ou toutes pouvaient engendrer la maladie. 11 fallait pour cela isoler et cultiver à l'état de pureté ces variétés de micro-organismes.
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Loeffler (1) est le premier qui ait tenté cette culture avec succès. Après avoir examiné beaucoup de coupes de muqueuses recouvertes de fausses membranes qu'il colorait par un séjour de plusieurs heures dans un bain de bleu de méthyl en solution dans de l'hydrate de potasse à 1 pour 1000, puis qu'il décolorait dans une solution faible d'acide acétique, Lœffler a vu qu'il y avait, dans ces coupes, des bacilles et des microcoques en chaînettes. Il a cru remarquer que lorsqu'on examine les fausses membranes à leur début, ce sont les bacilles qui dominent, mais au bout de quelques jours, lorsqu'il s'est produit une mortification superficielle de la muqueuse, les bacilles sont beaucoup moins nombreux que les microcoques et que même ils peuvent manquer complètement. Les chaînettes de microcoques existent seules dans la diphthérie profonde et gangréneuse. Pour Lœffler, la diphthérie constitue un processus d'abord local et superficiel, puis plus profond et qui se généralise ensuite.
A. — 11 a pu isoler des fragments d'organes ou de fausses membranes ne contenant que des chaînettes et les ensemencer sur la gélatine peptone en cultures successives, de façon à avoir des cultures pures.
L'inoculation, faite à des animaux avec ses cultures, donnait lieu à des inflammations parfois très intenses, mais sans qu'il y eût production de fausses membranes. Il en résulte que les micrococci en chaînettes ne produisent pas la diphthérie. D'un autre côté, ces microbes ronds n'existent pas toujours dans la diphthérie et ils se retrouvent dans d'autres maladies infectieuses. D'après nos recherches, ce microcoque est sans doute le microbe isolé par Rosenbach sous le nom de streptococcus pyogenes. Ces bactéries inoculées dans les veines du lapin déterminent souvent une arthrite purulente du genou ou d'une autre articulation. Dans ces jointures on obtient une culture pure du microbe.
B. — Lœffler n'a pas réussi à obtenir la reproduction des bacilles de la diphthérie dans la gélatine peptone : il a placé sans succès, sur cette substance, des fragments de fausses mem-
(1) Mittheilungen des k. Gesundheilsamte, t. II. Berlin, 1884.
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branes dans lesquelles il s'était assuré qu'il y avait des bacilles. H a cultivé les bacilles dans le sérum sanguin gélatinisé, mais non sans difficulté. C'est avec des fragments de fausses membranes du pharynx ([ue la culture a été faite. 11 s'y développe à la fois des bâtonnets et des chaînettes. Dans les cultures successives, les îlots formés par les agglomérations de bâtonnets étaient blancs, opaques, assez larges, tandis que les colonies des micrococci restaient petites et transparentes. Dès lors il devint facile de séparer et de cultiver isolément les colonnes de bacilles. Après les avoir cultivés à l'état de pureté, Lœffler a commencé les expériences sur les animaux. 11 a pu obtenir aussi des colonies de micrococci et de bâtonnets en employant des fragments du foie et de la rate ; mais les fausses membranes réussissent mieux que ces derniers organes.
Lœffler est aussi parvenu à isoler et à cultiver à l'état de pureté des bâtonnets provenant du suc du poumon et des fausses membranes trachéales.
Les bâtonnets ainsi obtenus ne possèdent pas de mouvements; ils se colorent vite et très bien avec le bleu de méthylène. Ils sont rectilignes ou incurvés à une de leurs extrémités. Leur longueur est la même que celle des bacilles de la tuberculose, mais ils sont plus épais. Les plus grands sont composés de plusieurs segments. A leurs extrémités, ils présentent un léger épaississement. Parfois les extrémités sont plus colorées, surtout si l'on a fait agir sur eux une solution iodée après leur coloration en bleu; le bacille se décolore, tandis que ses extrémités restent teintes. A la température de 60", ces bacilles sont détruits. On peut en induire que les extrémités colorées ne sont pas des spores, car celles-ci vivent à une température supérieure à 60°.
Pour le développement normal des cultures, il est nécessaire d'avoir une température supérieure à 20°. Une culture conservée pendant sept semaines à la température de 37° était aussi fertile qu'une culture fraîche.
Lœffler rapporte qu'en cultivant à 22° son microbe sur la gélatine, il a vu se produire des bacilles sous une forme toute spéciale, en forme de bouteilles, ou de sphères. En ce qui concerne les spores, il n'a jamais réussi à constater leur existence. L'un de nous (Babes) a réussi, en inoculant sur la gélatine des
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cultures faites sur le sérum et en les plaçant pendant plusieurs semaines à une température de 18° ii 22" qui est la limite inférieure de leur germination, a obtenu des spores. La culture devient blanchâtre à sa surface et le long de la piqûre. En examinant à des périodes successives ces cultures, on voit d'abord les formes bizarres décrites par Lœffler (voyez fig. 222).
Fig. 222. — Spores des bacilles de la diphthéi ie d'après Babes.
sp, spores comprises dans un bâtonnet ; sp , spore colorée et beaucoup plus épaisse que le bâtonnet qui lui fait suite ; sp' , spores isolées^ sans bâtonnets.
Plus tard, une partie des tuméfactions qui siègent à l'extrémité ou au milieu du bâtonnet et qui se coloraient bien au bleu de méthyle, montre une portion centrale moins colorée. La nodosité, mal limitée d'abord, se limite ensuite et devient beaucoup plus volumineuse que le diamètre du bacille. Elle s'entoure d'une membrane épaisse colorée ; elle devient brillante et montre, avec la double coloration, suivant le procédé de Bienstock, toutes les propriétés d'une spore. Ces spores, toujours allongées ou ovoïdes, de façon à donner la figure d'un court bacille, ont un diamètre un peu inégal, de 1 à 1 |j,,2 environ d'épaisseur. Tantôt on a trouvé encore le bacille à l'une de leurs extrémités ou aux deux pôles de la spore. Ce bacille est pâli, très mince comme s'il s'agissait d'un flagellum ou de cils vibratils mal limités à leur extrémité libre. Le tout ressemble parfois au cercomonas vaginalis. Tantôt les spores sont libres et forment des amas ou des séries dans lesquelles elles sont accolées par leurs bords. Elles se colorent par la méthode de Bienstock ou quelquefois par la coloration d'Ehrlich. Les spores supportent la température de 100°. En les cultivant sur le sérum du sang ils donnent les cultures caractéristiques de Lœffler. La
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connaissance de ces spores, qui se développent à la température des salles de malades et qui sont durables, a une grande importance au point de vue de l'étiologie et de la contagion de la diphthérie.
Expériences pratiquées sur les animaux avec les bacilles. — Les expériences faites par Lœffler sont nombreuses. En plaçant le liquide contenant des bacilles sur une muqueuse saine, on n'obtient aucun effet. Si la muqueuse est enflammée ou si elle présente une solution de continuité ou une plaie, il se développe, chez certains animaux, au lieu d'inoculation, un œdème, une fausse membrane ou une exsudation hémorrliagique.
Les souris et les rats résistent à cette inoculation. Les cobayes, au contraire, sont très sensibles, quelque soit le lieu inoculé. Les animaux meurent de deux à huit jours après, souvent aver des infiltrations hémorrhagiques autour de la piqûre, mais ordinairement on ne trouve nulle part les bacilles qui ont disparu complètement.
De même les petits oiseaux inoculés meurent le lendemain sans qu'on retrouve les bacilles. Lœffler a inoculé les lapins sur la muqueuse de la conjonctive et des voies aériennes après la trachéotomie. Les inoculations de la cornée ont été aussi, chez le lapin, combinées avec celle d'un muscle. L'inoculation de la cornée donnait une exsudation fibrineuse et l'animal mourait souvent. Mais parfois '\\ survivait. Après l'inoculation trachéale il se développait toujours une diphthérie avec pseudomembrane. Deux lapins dont la plaie trachéale était restée ouverte ont survécu. D'autres dont la plaie était fermée ont succombé à la dyspnée.
Les pigeons sont peu susceptibles; parfois cependant ils meurent après l'inoculation, quelques-uns ont présenté des plaques de nécrose. Chez tous ces animaux, même lorsqu'ils ont succombé, on trouve peu de bacilles, on des bacilles envoie de dégénérescence, difficiles à colorer.
Il résulte des expériences de Lœffler et des nôtres que les symptômes généraux de la diphthérie sont liés à l'existence d'un poison développé avec des bacilles qui ont souvent disparu au moment de la mort.
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Le petit nombre d'animaux qui ont survécu n'ont pas présenté de paralysie diplilhorilique.
On a trouvé des bâtonnets semblables à ceux de la dipbthérie sur la muqueuse buccale d'un enfant qui n'a pas eu le croup, mais qui vivait dans une pièce où il y avait plusieurs malades atteints de dipbthérie.
Chez l'homme, on peut dire que la dipbthérie est précédée par un catarrhe pharyngien, ou une inflammation amygdalienne ; de même que chez les animaux, elle ne peut être inoculée que sur une muqueuse déjà lésée.
Lœfflern'a pas pu découvrir de substance absolument désinfectante applicable à la destruction dn virus diphthéritique.
Les recherches récentes de l'un de nous (Babes), sur vingtquatre cas de dipbthérie, ont confirmé d'une façon générale les observations de Lœffler. Voici les données nouvelles qui en résultent :
Dans tous les cas, sans exception, dans la laryngite croupale simple, dans la dipbthérie ou dans ces maladies consécutives à la scarlatine et à la rougeole, il y avait des streptococci et des bacilles de Lœffler. Dans les cultures faites avec les fausses membranes du pharynx, du larynx, etc., il se développait toujours plus de streptococci que de bacilles ; mais ces derniers envahissent et couvrent les streptococci qui se développent plus lentement. Les bacilles finissent à la longue par être les seuls maîtres du terrain. En même temps que ces deux microbes, il y avait, comme bactérie pathogène, dans ces pseudomembranes, une fois le staphylococcus aureus et quatre fois le microbe encapsulé ressemblant à celui de la pneumonie et mortel pour les lapins. Les cultures faites avec la rate et le foie n'ont donné aucun résultat (1).
Le bacille se trouvait encore dans la profondeur des amygdales sous la forme d'amas denses ou dans de petits abcès et quelquefois dans les ganglions cervicaux rétro-pharyngiens. Plus profondément, dans les ganglions bronchiques, on trouvait
(1) Ce résultat négatif des cultures laites avec la rate et le foie est en désaccord avec ce qu'a trouvé Lœffler. Nous devons dire que dans nos expériences nous étions places dans les meilleures conditions, les inoculations étant faites à l'hôpital même à la suite d'autopsies faites deux ou trois heures après la mort.
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seulement le streptococcus. Daas le poumon on observait rarement les bacilles ou les streptococcus, souvent au contraire le microbe encapsulé qui était parfois le seul à se développer dans les cultures faites avec les pseudo-membranes de la plèvre enflammée. Dans deux cas, le poumon et la plèvre montraient exclusivement un bacille épais qui donnait des cultures analogues à un bacille fétide.
Pour ce qui concerne les inoculations, en outre de ce que Lœffler a décrit, les souris mouraient souvent par inoculation du bacille, avec les mêmes symptômes que les autres animaux. Les jeunes lapins inoculés sous la peau succombaient aussi.
Dans la diplithérie de l'œil, chez l'homme, on rencontre les mêmes bactéries, streptococci et bacilles.
Deux fois le bacille de la diphthérie a été trouvé dans des lésions du pharynx sans diphthérie. Dans un cas il s'agissait de petits ulcères superficiels à base jaunâtre, bien limités, consécutifs à la rougeole et accompagnés d'angine, il n'y avait pas de streptococci, mais un staphylococcus donnant des cultures jaunes. Dans la pneumonie qui compliquait cette lésion, il y avait uniquement des bactéries encapsulées. Dans le second fait il s'agissait d'une dysentérie avec angine.
Anatomie pathologique. — Klebs a décrit l'anatomie pathologique des lésions qu'on trouve dans la diphthérie grave à l'ouverture des cadavres : l'infiltration des ganglions lymphatiques du cou par des schizomycètes et surtout par des bacilles, si bien qu'il ne reste avec eux que la charpente fibreuse des ganglions ; les lésions du rein, qui consistent surtout, d'après lui, dans une néphrite diffuse et interstitielle caractérisée par de petites ecchymoses (néphrite hémorrhagique aiguë) et des lésions analogues du système nerveux central. Les lésions centrales et médullaires sont en rapport avec la prostration des forces et avec la paralysie des muscles périphériques. La paralysie du pharynx en est la première manifestation. Buhl et OErtel ont signalé l'importance des petites hémorrhagies du système nerveux central. Klebs a constaté, de son côté, qu'il se produit des ecchymoses dans la substance nerveuse, suivant les
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sillons de séparation des circonvolutions ; le sang peut s'étaler en couche mince à la surface des circonvolutions et il existe toujours des foyers d'apoplexie capillaire dans la substance grise et dans les parties voisines de la substance blanche. Les mêmes lésions s'observent aussi dans la moelle. Partout où l'on constate ces hémorrhagies, il y a un dépôt abondant de bâtonnets en tout semblables à ceux qui se trouvent à la surface de la membrane diphthéritique. Ces bâtonnets sont agglomérés, disposés parallèlement à l'axe du vaisseau ; ils siègent souvent dans la gaine périvasculaire. Klebs suppose que la diapédèse des globules rouges, qui cause ces ecchymoses, est due à une altération légère des parois causée par la présence des schizomycètes dans le sang. La diapédèse des globules blancs, dans les lésions cérébrales, est, suivant ces auteurs, secondaire et peu marquée. Cette description des lésions cérébrales par Klebs n'a pas été vérifiée.
Très rarement les faisceaux musculaires du cœur sont altérés et en dégénérescence granulo-graisseuse d'oi^i il résulte un collapsus de cet organe. L'endocardite y est également rare.
Les lésions pulmonaires, très fréquentes, consistent dans l'atélectasie, la bronchite pseudo-membraneuse et les bronchopneumonies. Buhl et OErtel ont décrit, dans l'exsudat de la pneumonie diphthérique, les mêmes micro-organismes que dans les fausses membranes.
Dans une communication plus récente (1), Klebs distingue deux formes de la diphthérie : la forme microsporine et la forme bacillaire. La première est celle que cet auteur a observée pendant qu'il était professeur d'anatomie pathologique à Prague, et d'après lui elle domine dans l'est de l'Europe. La seconde est celle qu'il observe dans sa nouvelle résidence en Suisse, et il pense qu'elle est prédominante dans l'ouest. Peut-être cette différence dans l'appréciation de la forme des bactéries de la diphthérie provient-elle surtout de ce que Klebs a eu son attention éveillée en dernier lieu sur la présence des bacilles. Pour lui, la forme microsporine siège surtout sur les amygdales, s'étend rarement sur le larynx et présente moins de gravité,
(1) Correspondenzblatt der Schweizer Aerzte, n» 15.
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tandis que lu l'orme bacillaire gagne le larynx et la trachée et donne habituellement lieu à des symptômes de septicémie mortelle. Dans cette dernière les bacilles très petits, à peine aussi grands que ceux de la tuberculose, siègent surtout à la surface des fausses membranes et en moins grand nombre dans l'épaisseur de celle-ci, à la surface de la muqueuse enflammée. Nous avons vu avec Lœffler que par une méthode de culture on n'obtient que des slreptococcus, tandis que par une seconde méthode les bacilles se développent seuls. On peut supposer ([ue la différence des microbes obtenus par les cultures tient surtout à la méthode employée.
Bien qu'il paraisse logique d'admettre "«;?m?7 que les fausses membranes des muqueuses, qui appartiennent à la diphthérie spontanée, diffèrent de celles qui se développent sur les muqueuses enflammées dans certains faits de scarlatine, de rougeole, de variole et de fièvre typhoïde, cependant nous avons vu que les micro-organismes observés de la diphthérie consécutive à la rougeole et à la scarlatine sont les mêmes que dans la diphthérie vraie. Nous n'avons pas de données précises sur celles de la variole et de la fièvre typhoïde. Cette distinction des micro-organismes des fausses membranes dans les divers cas ou l'on a affaire à des maladies infectieuses de nature différente, n'a pas encore été suffisamment faite. Dans les diphthéries secondaires, les lésions sont en général très accentuées, les fausses membranes plus épaisses et la mortification de la muqueuse plus profonde que dans la diphthérie spontanée.
Les expériences de Heubner ont monlré que les microbes injectés dans le sang d'un animal avaient de la tendance à se fixer et à déterminer des fausses membranes dans le point d'une muqueuse qui avait été soumis à un traumatisme. Heubner posait pendant deux heures une ligature sur la vessie. I,a partie ligaturée est le siège d'une fausse membrane et d'une inflammation nécrosique quatre-vingt-huit heures après. Les produits de celte inflammation, inoculés aux animaux, ne donnent pas de résultat positif; mais si l'on fait, en même temps que la ligature vésicule, une injection do culture de chari)on ou de diphthérie des anij'gdales, les vaisseaux de la partie mortifiée de la vessie se remplissent de bactéries. En inoculant k d'autres animaux les produits de l'inflammation pseudo-mem-
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braneuse, nécrosiqiie, consécutive à l'injeclion des bactéries de ia dipbtliérie, on produit cette maladie, de môme qu'on reproduirailie charbon avec les fausses membranes de lu partie malade, si après la ligature on avait inoculé le charbon.
Lespremiers examens de diplilhérie de la muqueuse pharyngienne que nous avons faits nous ont montre seulement des microcoques (1). Dans les cas de diphthérie du pharynx ut des amygdales, observés à Budapest (2) avec propagation au larynx, à la trachée et aux bronches, avec des symptômes de septicémie terminés rapidement par la mort, ou de gangrène locale, les fausses membranes et la surface mortifiée des muqueuses étaient remplies de microbes.
Nous avons représenté, dans la figure 223, une pseudo-
Fig. 223. — Pseudo-ineinbiimc diphtliérique desséchée et colorée au violet de métiiyle, o B.
H, noyaux ; -, zooglœc formée par de petits microbes ; zooglœe formée de microbes plus gros
(500 diamètres).
membrane diphthéritique contenant des microcoques. On y voit, auprès des grands noyaux des débris de noyaux, dans une masse fibrineuse, des microbes z et z' en zooglœe formés par des grains inégaux; les petits, entourés de substance intermédiaire, correspondent aux microcoques décrits dans la diphthérie par Klebs.
D'autres microbes isolés, m, couvrent les pseudo-membranes. Les bactéries sont ordinairement limitées aux lésions diphthéritiques proprement dites, rarement elles pénètrent, par places, le long des vaisseaux jusqu'aux cartilages.
(1) Corni!, loc. cit., 1881 et thèse de Thomas, Paris, 1881.
(2) Babes, Observations sur la diphtliérie, etc. Journal de l'anatomie de Robin, janvier 1884.
ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE LA DIPIITIIÉRIE. 4GJ
L'un tîe nous a observé des faits de morliric'alioii dipliLhéritique avec des .symptômes sinsiiliers. H s'élaiL déclaré parmi les écoliers, dans le département de Racska (Hongrie), une maladie très virulente qui ressemblait beaucoup à la dipblhérie ordinaire. Klle commençait par une tuméfaction des amygdales, avec une liyperémie du pharynx ; en môme temps les malades avaient un peu de fièvre ; quelques jours après, il se développait une pseudo membrane jaune, grenue, adhérente, pénétrant dans les follicules des amj'gdales et dans les couches superficielles de la muqueuse, et enfin on avait affaire à des ulcérations ou h une mortification de la muqueuse à la place des pseudo-membranes. Dans le cours de cette maladie, qui durait plusieurs semaines, les malades n'avaient que rarement de la fièvre, Kn examinant les pseudo-membranes sur des préparations desséchées et colorées par la fuchsine, on trouvait constamment des masses énormes d'un bacille d'une longueur de 3 (* environ et d'une épaisseur de 0,6 à 0,7 (a, aminci là ses extrémités. Ses parties terminales étaient plus fortement colorées que les parties intermédiaires. Les mômes bactéries formaient la masse jaunâtre qui couvrait les ulcérations consécutives. Les bacilles étaient plus nombreux dans l'acmé de la maladie. Les masses pseudo-membraneuses ressemblaient d'ailleurs tout à fait aux pseudo-membranes de la diphthérie ordinaire. Dans un autre cas, un enfant était affecté d'une inflammation aiguë du pharynx, avec tuméfaction des amygdales; celles-ci se couvrirent le second jour d'une pseudo-membrane opaque, lisse, sèche et très adhérente. Il existait en môme temps une fièvre simple, sans caractère infectieux; quelques jours après, la pseudo-membrane s'élimina avec une mortification superficielle de la muqueuse. Ces faits n'appartenaient pas à la diphthérie grave.
Les fausses membranes de la tliphthérie pharyngienne et laryngienne recouvrent constamment une muqueuse enflammée au plus hautdegré. Lorsqu'elles siègent sur les amygdales, ces glandes deviennent volumineuses. On voit sur une section faite suivant leur grand diamètre, que leur tissu est infiltré de sérosité, queleurs dépressions crypteuses présentent à leur surface interne un revêtement membraneux et qu'elles sont très congestionnées. Sur les coupes comprenant toute l'amygdale, on apprécie d'abord l'épaisseur delà fausse membrane dont les couches superposées de fibro=; et de lames de fibrine occupent la place du revêtement épithclial, et qui se continuent dans les cryptes amygdaliennes. La fausse membrane plus ou moins délncbéc par places, et irrégulière à sa surface, montre, dans sa
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couche superficielle, sur les coupes colorées du violet de mc-
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Kig. 224 — Coupi; de la piirtie postpi'ieui-e du larynx dans la diphthcrie. L'épitliélium el la couche superficielle sout remplacés par une psL'udo-ineml)i'aiie rearermaut des masses hyalines [h], et des parties superficielles des glandes mnqueus:;s ((/).
j; réseau brillant autour de la glande; f,f, tissu fibreux devenu brillant et rigide. Les vaisseaux, dans la profondeur de la muqueuse, sont remplis de masses zooglœiqucs s,:.
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Ihyl B, puis traitées par la solution d'iodurc de potassium iodé, décolorées et déshydratées, une grande quantité de micro-or- Liauisuies, de micrococci et de petits hàtonnets; ces éléments existent aussi, mais en très petite quantité, dans les couches profondes de la pseudo-membrane qui renferme aussi des cellules lymphatiques, des globules sanguins et de grosses cellules déformées, hyalines, dépourvues de noyaux, mortifiées, provenant de l'épithélium. A sa partie profonde, au niveau du chorion delà muqueuse, la fausse membrane est appliquée directement et solidement sur la surface de ce dernier. Elle semble se confondre avec le chorion muqueux, si bien qu'il faut une certaine attention pour déterminer ce qui appartient à l'un et à l'autre. Le tissu conjonctif de la muqueuse est tantôt uni à la surface, tantôt irrégulier. îl est toujours profondément altéré, infiltré de cellules lymphatiques et de globules rouges ; ses vaisseaux capillaires sont remplis de globules blancs, et cette inflammation, poussée à son maximum, se continue dans toute l'amygdale, aussi bien dans ses couches profondes que dans ses couches superficielles. 11 existe parfois des accumulations de micrococci dans les vaisseaux capillaires de la couche superficielle de la muqueuse (voy. z, 2, fig. 224). C'est par ce procédé qu'il se forme une véritable usure gangreneuse de la surface de la muqueuse; dans les cas moins graves connus sous le nom de pharyngite croupeuse ou pultacée, la muqueuse n'est pas altérée au-dessous de la fausse membrane. Le tissu réticulé qui constitue les follicules clos est augmenté de volume, et ses mailles sont remplies de cellules ; le tissu périphérique aux follicules est également enflammé et épaissi.
Les lésions sont identiquement les mêmes dans le pharynx, 011 l'on constatewaussi une hypertrophie inflammatoire des follicules lymphatiques si nombreux à la base de la langue et dans la partie postérieure du pharynx.
Sur les parties du larynx, de la trachée et des bronches qui possèdent un revêtement de cellules cylindriques, les fausses membranes sont généralement moins épaisses et moins adhérentes. Elles sont habituellement ramollies et.réduiles en détritus, ou même tout à fait absentes, vingt-f[uatre heures a[)rès la mort. Elles présentent les mômes micro-organismes que les
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précédentes, et aussi des cellules épithéliales qui ont subi la mortification et présentent l'aspect hyalin dont nous avons déjà parlé. A la base de la fausse membrane on trouve quelques cellules qui ont encore la forme cylindrique, qui sont disposées en palissade, mais qui n'adhèrent plus les unes aux autres, qui sont tuméfiées, hyalines, qui se colorent uniformément en jaune orangé par le picro-carmiu, et dont les noyaux ne se teignent plus en rouge par le même réactif. Le tissu conjonctif de la muqueuse est très enflammé, tout à fait infiltré de cellules lymphatiques et très épaissi.
Les ganglions lymphatiques du cou, en rapport avec les parties malades, sont tuméfiés. Leur capsule est tendue ; lorsqu'on les coupe, on voit qu'ils sont infiltrés d'un suc séreux louche, mais ils n'ont aucune tendance à la suppuration. Ils renferment les mêmes micro-organismes que les muqueuses, en quantité plus ou moins grande. On trouve quelquefois, dans les ganglions rétro-pharyngiens, de petits abcès qui résultent de la mortification et de la liquéfaction des follicules. Les abcès contiennent alors une masse énorme de bacilles et leur paroi présente une couche continue de ces bacilles.
Les reins sont presque constamment altérés dans la diphthérie grave. Leurs lésions, en rapport avec le passage de l'albumine dans les urines, se rapportent à la néphrite aiguë diffuse. Ces lésions sont des plus accusées (voyez la thèse de doctorat de Brault, 1880, et la Pathologie des néphrites de Cornil et Brault, 1884). Bien que Hueter, Tommasi Crudeli et OErtel aient décrit des microcoques dans le rein des diphthéritiques, Fiirbringer (1), dont le travail plus récent a été contrôlé par Weigert, n'a pas réussi à les mettre en évidence.
La diphthérie grave du pharynx et du laçynx se termine quelquefois par des plaques de diphthérie cutanée qui siègent sur les points excoriés ou humides, au pourtour de la vulve, par exemple, chez les petites filles. Ces plaques pseudo-membraneuses de la peau offrent à l'œil nu beaucoup d'analogie avec les fausses membranes des muqueuses. Elles peuvent s'accompagner de gangrène. ^
(1) Virchow's Archiv. t. XCI, 1883. }
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L'un de nous (1) a fait plusieurs examens de la peau ainsi altérée sur des fragments très bien conservés. Lorsqu'on examine des coupes de la peau recouvertes d'une pseudo-membrane, on reconnaît^ à un faible grossissement, que la fausse membrane est formée par les couches épidermiques modifiées. Cette fausse
Fig. 225. — Coupe de la peau dans ua cas de diphthérie de la vulve.
(/, surface de la fausse membrane qui occupe la surface de l'épiderme ; i, bactéries superficielles ;
b', bactéries profondes (50 diamètres).
membrane est adhérente, par places, aux papilles, tandis qu'elle s'en détache en d'autres points; les papilles ont conservé leur forme et sont seulement plus ou moins œdématiées et infiltrées de cellules migratrices.
Sur les coupes minces colorées à la safranine ou au violet de niélhyl B, déshydratées et montées dans le baume du Canada, les micro-organismes colorés forment, à la surface de la fausse membrane, une couche mince ou leur disposition est tout à fait caractéristique. La figure 225 représente une coupe de la peau à un faible grossissement, et dans laquelle ils constituent
(1) ilanuel d'histologie pathologique de Cornil et Ranvier, t. II, p. 783.
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une bordure colorée. Ils se montrent sous' forme d'agglomérations zooglœiques, arrondies ou irrégulières, reliées les unes aux autres par une couche de microbes qui tapisse la surface de la fausse membrane. Cette bordure est composée de petits bâtonnets droits ou infléchis, ayant environ de 2 à 3 \j. de longueur etOs;.,2 àO[A,3 en épaisseur. Ils sont presque toujours réunis et enchevêtrés de telle sorte, que la bordure colorée qu'ils forment a de 4 à 10 [j. d'épaisseur. Les amas de bactéries qu'on voit de distance en distance dans cette couche sont plus volumineux, de- 20 à 40 de diamètre. Ils sont formes de bâtonnets enchevêtrés et si rapprochés qu'elles paraissent au premier abord remplies de micrococci. On les voit en é, figure 220, dans une fente située entre les filaments de fibrine. Mais il est
Fig. 226. — Coupe de la partie superficielle de la pseudo-membrane de la figure précédente montrant les bacilles 6 situés à sa surface daus une fente placée entre les fibres de fibrine (Grossissement de 400 diamètres).
facile de constater, avec un grossissement suffisant, qu'il s'agit bien de petits bacilles. L'épaisseur des fausses membranes est plus grande que celle de l'épiderme qu'elles remplacent. Leur substratum est formé par les fibrilles de fibrine, dans les mailles de laquelle sont situées des cellules épidermiques mortifiées, hyalines, des cellules migratrices et quelques globules rouges. Dans toute l'épaisseur de la fausse membrane, on rencontre quelques bacilles isolés ou des micrococci. A sa limite inférieure, du côté des papilles, on voit un plus grand nombre de bacilles. Lorsque la fausse membrane est accolée aux papilles, on trouve, à la limite de celle-ci, une assez grande quantité de ces microorganismes. Dans les points où la fausse membrane est soulevée (;?. fig. 225), la surface libre des papilles montre un cei'tain nombre de bacilles, les uns isolés, les autres réunis en
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petits amas. Ces micro-oi-ganismes sont adhérents à la surface de la papille. On les voit aussi pénétrer en / dans le goulot d'un follicule pileux et on en retrouve dans la profondeur de ce follicule. Un plus petit nombre d'entre eux est situé dans le tissu conjonctif des papilles et beaucoup plus rarement dans le tissu du derme. Nous en avons vu aussi quelques-uns dans les vaisseaux dilatés des papilles. L'inflammation, caractérisée par la présence des cellules migratrices, est très manifeste dans les papilles.
Dans la diphthérie cutanée plus ancienne, la fausse membrane est inégale ou absente, et la couche papillaire est en voie de destruction ainsi que la surface du derme. Dans ces fausses membranes, on retrouve de la fibrine, des cellules migratrices et des bacilles; mais il y existe en même temps des micrococci isolés, accolés deux par deux ou en chaînettes. Ces microbes sont de volume variable ; leurs chaînettes sont souvent composées de micro-organismes très volumineux, de Op., 5 à 0[.».,6. Il y a aussi, à la surface, des bâtonnets de la putréfaction. Le derme altéré, mis à nu, présente à sa surface et dans sa couche superficielle les bactéries précédentes. Il est enflammé et nécrosé superficiellement.
Darier (1) et Thaon (2) ont trouvé, dans la hroncho-imeumonie diphthéritiqiie , des microcoques et des bacilles; Darier a cultivé, dans ces pneumonies, trois espèces de microcoques, le staphylococcus pyogenes aureus, le staphylococcus pyogenes albus et le slreptococcus pyogenes. Dans les quatre derniers faits qu'il a communiqués à la Société de Biologie, il a vu trois fois le bacille diphthéritique. Il l'a cultivé sur le sérum gélatinisé et mieux sur le sérum peptonisé et sucré à la température de 37°.
DiPHTHÉRiK SECONDAIRE. — La plupart des auteurs rapportent aussi à la diphthérie les inflammations pseudo-membraneuses qui se développent au pharynx et au larynx à la suite de la scarlatine et de la rougeole et qui ressemblent de tout point à la (liphlhérie primitive. Cette opinion paraît fondée en ce sens que
(1) Broncho-pneumonie dans la diphtln'u-ic, Thèse, 1885, et Société de Biologie, 7 novembre 1885.
(2) Des broncho-pneumonies infectieuses de l'enfance. Société de Biologie, 17 octobre 1885.
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Fig. 227. — Coupe du larynx dans la diphthérie cousécufive à la rougeole.
tn, psoudo-mcnibraue prcsoutaut <les masses lioniogèues arrondies et mouhaiil des microbes m,m V, vaisseau sanguin pénétrant dans la pseudo-membrane et rempli d'une masse hvaUue «', vaisseau sanguin rempli d'un réticulum grenu; l,f, tissu fibreux sous la pseudo-membrane;' If/, glande remplie et entourée de grandes (ellules homogènes; microbes disséminés dans le tissu de la muqueuse; t)", vaisseau sanguin du tissu sous-muqucux ; 7it', microbes en grandes masses à la limite du tissu mortilié diplitliéritique.
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ces pharyngites ou laryngites pseudo-membraneuses prennent souvent naissance dans les hôpitaux d'enfants, par la contagion d'autres enfants atteints de diphthérie. Nous avons vu, par les cultures de ces fausses membranes, qu'il s'agit des mêmes micro-organismes. La variole s'accompagne aussi d'une inflammation pseudo-membraneuse; mais celle-ci prend souvent son origine dans la confluence des pustules du. pharynx, et du larynx, et elle est assurément de nature varioleuse ; nous la retrouverons à propos de la variole.
En étudiant les inflammations pseudo-membraneuses consécutives à la scarlatine et à la rougeole, nous avons trouvé beaucoup de bactéries dans les pseudo-membranes des muqueuses et dans les organes. La coupe de la muqueuse du larynx dessinée dans la figure 227 se rapporte à un fait de diphthérie consécutive à la rougeole. On y voit en g une glande muqueuse contenant un épithélium gonflé, en partie grenu ou hyalin et des masses hyalines dans son intérieur (/<). La glande est entourée d'un réseau rigide, brillant (r). La surface de la muqueuse présente une substance grenue dans laquelle on trouve des masses arrondies, hyalines. On observe aussi dans cette couche des réseaux de fibrine rigides, très brillants, jaunâtres [t, f). Cette couche superficielle représente la pseudo-membrane diphthéritique mal limitée qui s'est substituée à la partie superficielle de la muqueuse. Le tissu plus profond est formé par des fibres parallèles à la surface, contenant des vaisseaux sanguins dilatés remplis de masses zooglœiques formées de microbes ronds de 0,3 à 0,4 de diamètre (:;, s').
Dans d'autres observations de diphthérie consécutive à la rougeole ou à la scarlatine, la disposition des bactéries était différente. Ainsi, dans la figure 227,1a couche pseudo-membraneuse est presque homogène. On voit, à sa surface, des bactéries rondes disséminées ou réunies en petits amas serrés m, m'. Plus profondément, la pseudo-membrane est formée par des masses arrondies homogènes tn, entre lesquelles on peut distinguer un réseau grenu constitué par de fines fibrilles. Ou trouve aussi, dans ce fait, dans la masse diphtiiéritique assez épaisse, des tubes sécrétoires des glandes. A la limite inférieure, mal pré-
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cisée de la pseudo-membrane, on observe des vaisseaux, sanguins remplis d'une masse hyaline v. Dans la couche située au-dessous, on peut distinguer des fibres du tissu conjonctil" épaissies, homogènes, qui se continuent avec le tissu de la pseudo-membrane. Entre ces fibres, il existe parfois des cellules migratrices ; par places, ce tissu est remplacé par une masse grenue, remplie d'une quantité de microbes serrés ou disséminés. On y peut reconnaître des vaisseaux plus grands, v', remplis et entourés d'une masse grenue réticulée. Au même niveau, on rencontre encore des portions de glandes remplies de cellules devenues hyalines, grenues, jaunâtres et entourées de cellules plasinatiques, gonflées, hyalines, grenues ou remplies de granulations graisseuses. Encore plus profondément, on distingue des vaisseaux sanguins et lymphatiques, vides ou dilatés ; puis vient une couche de tissu fibreux et, enfin, une couche bien limitée du côté de la profondeur, formée par une grande quantité de microbes disséminés ou en amas, bien colorés, surtout à la limite du tissu profond, homogènes, avec des extrémités arrondies, ô.
§ 2. — Diphthérie spontanée des oiseaux.
Etiologie. — La diphthérie des oiseaux décrite par Rivolta, Friedberger, Zûrn, a paru d'abord résulter de la présence de grégarines (Rivolta, Balbiani, Arloing). Klebs y a trouvé de grands bacilles, vingt fois plus longs que ceux de la diphthérie de l'homme. Lœffler a constaté la présence de bacilles très voisins de ceux de la diphthérie humaine, et il les a cultivés. Quoi qu'on en ait dit, la diphthérie des oiseaux ne paraît nullement contagieuse pour l'homme.
Lœffler a observé en 1881 une épidémie de diphthérie chez les pigeons. Les exsudais pseudo-membraneux contenaient des micrococci et des bâtonnets de grandeur variable. Dans les bronches il y en avait plus que dans la bouche. Ces bâtonnets élaient longs et étroits, arrondis à leurs extrémités et réunis en groupes. Le foie présentait des bâtonnets semblables dans les vaisseaux, lia inoculé, avec celte substance, des pigeons sur la muqueuse do la bouche et du pharynx, et il a fait des cultures avec les bacilles
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du foie sur la gélatine pcplone. Avec les bacilles du foie, il a obtenu une seule espèce de bacilles dénués de niouvenienl. 11 a inoculé à quatre pigeons les cultures pures des bâtonnets précédents, et il a toujours obtenu une inflamma- ^, tion et une, fausse membrane. Deux de ces pigeons ont guéri et les deux autres sont morts avec des phénomènes généraux. Les foyers de pneumonie observés chez ces animaux contenaient des bacilles semblables à ceux qu'on avait inoculés ; il en était de même des foyers bépaliques.
• Les cultures pures de bâtonnets, inoculés à la peau, produisent une inflammation avec nécrose; sur la muqueuse buccale, une fausse membrane diphthéritique identique à ladiphthérie spontanée des pigeons. Avec les cultures de ces bâtonnets, Lœffler a pratiqué des inoculations au poulet. 11 s'est formé de petites taches lenticulaires qui sont restées localisées, sans empoisonnement général. Aussi croit-il que la diphthérie du poulet n'est pas identique à celle du pigeon.
11 a inoculé des cultures pures de bacilles dans le muscle pectoral de trois moineaux qui sont morts trois jours après. La partie inoculée s'est transformée en masses jaunes contenant un nombre incroyable de bacilles. Chez l'un de ces animaux il y avait des bâtonnets dans le sang, dans le foie et le poumon ; les deux autres n'en présentaient pas.
Les expériences faites avec les cobayes, les souris et les chiens n'ont généralement donné aucune intoxication générale. Chez les cobayes, il s'est développé des ulcères à fond induré qui ont guéri au bout de quatorze jours. Les rats ont présenté une nécrose partielle, les chiens une rougeur légère au point inoculé.
Chez les lapins, il s'est développé de la rougeur inflammatoire au point d'inoculation ; un des lapins est mort avec une
Fig. 228. — Culture du bacille de l:i diplitliérie des pigeons.
c, partie supcrnoicUc ; c', partie profonde.
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péritonite fîbrineuse et un gonflement de la rate, dans le sang de laquelle il y avait beaucoup de bâtonnets; ce sang a donné lieu à des cultures pures. Sur les coupes de la rate, on trouvait des bâtonnets disposés en petits foyers comme ceux de la fièvre typhoïde ; le second Inpin a guéri.
Quelques-unes des souris inoculées sont mortes; Tune d'elles, morte vers le septième jour, avait la rate gonflée et brune. Le foie était marbré de taches brunes et blanches. Il y avait des bacilles dans le sang du foie. Les taches blanches hépatiques étaient constituées par des travées de cellules hépatiques nécrosées dont les noyaux ne se coloraient plus.
Les capillaires de ces îlots blancs contenaient beaucoup de bacilles. Dans les pièces qui avaient séjourné dans Talcool, les parties nécrosées présentaient des pertes de substance. Une seconde souris, inoculée avec le sang de la première, est morte au bout de sept jours avec les mêmes lésions. Pour s'assurer que les bâtonnets de la souris sont les mêmes que ceux du pigeon, Lœffler a inoculé des bâtonnets de la souris sur la muqueuse buccale d'un pigeon. Trois jours après, la muqueuse buccale du pigeon a montré des plaques pseudo-membraneuses, et dix jours après un exsudât. La pseudo-membrane s'est détachée le quatorzième jour. A la suite de la mort arrivée spontanément, on a trouvé des bacilles dans le foie et le poumon. Une souris inoculée avec le foie de ce dernier pigeon est morte au bout de cinq jours.
Symptômes. — La diphtérie est une des maladies les plus communes et les plus meurtrières qui sévissent sur les animaux de basse-cour, les poules et les pigeons. Elle est éminemment contagieuse. Elle atteint également les moineaux, les faisans, les perdrix, etc., surtout quand ces oiseaux sont domestiqués. Ce sont les espèces étrangères les plus rares qui en sont le plus facilement atteintes, parce qu'elles ne sont pas acclimatées. Mégnin en a bien décrit les symptômes, et nous renvoyons à son livre (1) pour ce qui est de la pathologie de cette maladie. Elle commence chez les poulets par la muqueuse linguale et buccale (pépie). On voit, sur les bords de la langue, des plaques
(I) Mégnin, Maladies des oiseaux, causes, nature et traitement, extrait do ïAccUmatuiion. Paris.
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épaisses de couleur grise, jaunâtre, adhérentes, sèches, quelquefois croûtcuses, qui se propagent soit du côté des fosses nasales, soit du côté du larynx, qui peut être totalement envahi, ainsi que les poumons et les sacs aériens du péritoine. Lorsqu'on essaye de racler et de détacher la fausse memhrane linguale chez le poulet (ce qui est le meilleur moyen de traitement), on éprouve une certaine résistance et on fait saigner la muqueuse. Chez le pigeon, la fausse membrane se détache assez facilement. Le pigeon présente souvent du catarrhe intestinal. Les muqueuses ne sont pas seules atteintes. La surface de la peau, et en même temps le derme, les glandes cutanées, les glandes annexes du tube digestif, le tissu conjonctif de l'orbite, sont le siège de pseudo-membranes ou d'une sécrétion fibrineuse opaque de couleur jaunâtre, pulpeuse, sèche, qui forme de véritables tumeurs de la grosseur d'un petit pois ou davantage. La tumeur oi'bitaire, volumineuse, s'accompagne d'une exoph- Ihalmie ; on est obligé de vider l'orbite pour tenter un traitement qui réussit souvent si, après le raclage des productions morbides, on emploie des lotions antiseptiques. La maladie évolue quelquefois assez lentement.
Anatomie pathologique. — A Tàutopsie des oiseaux, on trouve souvent des lésions du foie, des îlots semi-transparents que l'on considérait en France comme des foyers de diphthérie, mais que nous avons (1) reconnus comme appartenant en réalité à la tuberculose. Dans ces tubercules, en effet, les bacilles très nombreux, colorés par le violet B ou le liquide d'Ehrlich, résistent à l'acide nitrique au tiers et ne sont pas décolorés par lui, tandis que le contraire a lieu pour ceux de la diphthérie.
Les lésions sont quelquefois très étendues, de telle sorte, par exemple, que chez les pigeons le tissu conjonctif du cou peut être tout à fait infiltré, épaissi et enflammé, et comprimer le larynx et la trachée dont les muqueuses sont couvertes de pseudo-membranes.
il existe, en outre de ces lésions, une affection pseudo-membraneuse très caractérisée de la muqueuse intestinale des perdrix.
(!) Cornil et Mégnin, Société de Biologie, novembre 1884.
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Nous avons examiné au microscope avec Mégnin plusieurs faits de diphthérie de la langue, du larynx, de la peau, du poumon, des sacs aériens et de l'intestin provenant de poules de diverses races, de pigeons et de perdrix.
La diphthérie de la langue et du larynx, à son début, donne les préparations les plus démonstratives, parce que la fausse membrane est bien nette à l'œil nu et bien limitée sur les coupes qui comprennent à la fois la fausse membrane et la nmqueuse sous-jacente ; on voit d'abord, à la surface, la section de la pseudo-membrane avec ses couches épaisses de fibrine réticulée. Lorsque la préparation a été colorée au violet de méthyl B, puis passée dans la solution d'iodure de potassium iodé ou dans la sokition de sublimé, colorée ensuite au picro-carmin et décolorée et déshydratée par l'alcool et l'essence de girofle, on obtient les bacilles colorés en bleu et le tissu en rouge. Les bacilles de la diphthérie sont très nombreux à la surface de la pseudomembrane et dans sa couche superficielle. Ils sont à peu de chose près semblables à ceux de la diphthérie humaine, et leur disposition est la même. Ils sont formés de petits bâtonnets ayant à peu près la même longueur et le même diamètre que ceux dont nous avons donné le dessin à propos de la diphthérie cutanée (fig. 226). Ils sont cependant plus lisses, plus uniformes que ceux de l'homme et ils ne présentent ordinairement pas de renflements. Us peuvent se cultiver à une température inférieure à 20°, ce qui n'a pas lieu pour ceux de l'homme. On n'a pas vu leurs spores et ces derniers ne se développent pas dans les mêmes conditions. Ils sont enclievêtrés les uns dans les autres, droits ou infléchis, très rapprochés par places. Ils sont plus rares ou absents dans la couche moyenne et inférieure de la fausse membrane. Il y a presque constamment avec eux des microcoques isolés. Le tissu conjonctif de la muqueuse, qui ne présente plus de cellules épithéliales à sa surface, adhère intimement à la pseudo-membrane et présente une infiltration inflammatoire de cellules rondes et de globules sanguins, et des vaisseaux distendus, souvent remplis de corpuscules blancs du sang.
La diphthérie cutanée des oiseaux est caractérisée par de petites tumeurs contenant une matière pultacée, dure, sèche.
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jaunâtre, oaséoiise. Les coupes montrent une infiltration du tissu conjonctif par des cellules dont les noyaux se colorent par les matières colorantes à la périphérie de la lésion, mais nou dans les parties mortifiées. 11 existe, dans ce tissu, des l'entes au milieu desquelles on trouve par places beaucoup de bacilles semblables aux précédents. On en observe aussi, mais plus rarement, dans le tissu conjonctif infiltré de cellules.
Dans les fausses membranes du poumon, on rencontre aussi les mêmes bacilles ; mais nous y avons vu en même temps de grands bâtonnets ou filaments accidentellement venus par les voies aériennes. Les fausses membranes pulmonaires et celles qu'on trouve dans les sacs aériens de l'abdomen ont parfois une épaisseur relativement considérable ; elles sont semi-transparentes, formées par des couches de fibrine compacte. Dans un cas où ces fausses membranes des sacs aériens de l'abdomen avaient acquis une épaisseur considérable, nous avons vu très peu de bacilles de la diphthérie, mais il y avait de gros bâtonnets.
Les perdrix et les pigeons sont quelquefois atteints de diphthérie intestinale (Mégnin). La muqueuse intestinale est rècouverte, sur une plus ou moins grande étendue, de pseudo-membranes épaisses et adhérentes ; la couche superficielle de la muqueuse, dans la région des villosités et des glandes en tubes, est mortifiée, grise; la couche conjonctive et la tunique musculaire sont épaissies, infiltrées de cellules lymphatiques et le siège d'hémorrhagies, d'ecchymoses siégeant au-dessous de la couche superficielle mortifiée. Nous avons dessiné dans la figure 229 les lésions de l'intestin. Cette figure représente, avec un faihie grossissement, l'ensemble d'une coupe de l'intestin couvert d'une fausse membrane. On voit en 7n la coupe de la pseudo-membrane formée de faisceaux et de filaments rigides de fibrine réticulée. Cette fausse membrane adhère par sa base aux papilles de la muqueuse qui sont gonfiées, irrégulières à leur extrémité et mortifiées. Les cellules épithéliales ont disparu, les cellules propres des villosités sont peu visibles et les noyaux des cellules ne se colorent plus parle carmin. La préparation était doublement colorée, en violet pour les bactéries, en rouge parle carmin pour le tissu. On voit, entre les papilles
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p. des fentes étroites qui ne sont autres que les glandes en tube de la muqueuse dont les cellules sont en partie détruites. Dans les fentes ou glandes de Lieberkûhn altérées, on voit une quantité de bacilles si considérable qu'ils apparaissent colorés en violet bleu avec le très faible grossissement employé pour dessiner la figure 229. Au-dessous de celte couche, le tissu conjonctif mortifié de la muqueuse était le siège d'une hémorrhagie diffuse. La masse de globules rouges était très compacte, si bien que les noyaux de ces globules retenaient fortement la matière
Fig. 229. — Coupe de l'intestin d'une perdrix au niveau d'une plaque dipbthcrîtique.
m, fausse memlsrane épaisse qui recouvre l'intestin ; p. villosités intestinales auxquelles adhère partiellement la fausse membrane comme cela se voit en b; e, tunique musculaire. La muqueuse tout entière est mortifiée ; entre les villosités, on voit des fentes qui sout remplies, ainsi que les glandes en tubes, de masses de l)acilles colorés en bleu. Grossissement de 20 diamètres.
colorante violette et restaient par places colorés en violet.
En examinant ces mêmes coupes avec une lentille de Zeiss, on reconnaît quelques bacilles minces et courts dans la fausse membrane, mais en jîetit nombre et surtout à sa surface ou à sa limite inférieure, dans les interstices qui la séparent des villosités. Ces petits bacilles sont parfois mêlés à de grands bâtonnets provenant du mucus intestinal. Les bactéries qui siègent dans les glandes en tube ont toutes la forme et les dimensions
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des bacilles de la diphlliérie. Elles sont 1res nombreuses, droites ou incurvées et agglomérées.
Comme la diphthérie des oiseaux constitue un processus parfois assez lent et de longue durée, il n'est pas étonnant qu'elle se complique de tuberculose, maladie assez commune chez les mêmes espèces animales, et il est de fait qu'on a souvent pris comme appartenant à la diphthérie des îlots semi-transparents ou des zones superficielles du foie qui doivent être rapportés à la tuberculose. L'examen histologique et bacillaire des coupes examinées après coloration ne permet pas de conserver le moindre doute. Si, en effet, on colore à la liqueur d'Ehrlich violette les coupes de diphthérie et qu'on les passe pendant une ou deux minutes dans la solution d'acide azotique au tiers, les bacilles de la diphthérie se décolorent complètement et ne sont plus visibles, tandis que les bacilles de la tuberculose restent parfaitement colorés. Ces derniers sont en outre beaucoup plus nombreux que ceux de la diphthérie et tout autrement disposés. Ils siègent, ainsi que nous le verrons à propos de la tuberculose des oiseaux, dans des cellules volumineuses et ils sont plus longs, pourvus de spores, flexueux, etc.
§ 3. — Diphthérie du veau.
La diphthérie du veau, qui paraît assez commune en Allemagne, est tout a fait inconnue en France. Elle s'observe souvent d'une façon épidémique, commence par la muqueuse buccale, les joues, la langue, le voile du palais; elle se caractérise par une exsudation jaune pénétrant profondément dans la membrane muqueuse. Les fausses membranes ont une épaisseur assez grande qui peut atteindre un centimètre et demi. Souvent le larynx et les fosses nasales ont été all'ectés. Les sympiômes généraux consistent dans une extrême fatigue avec écoulement de salive, jetage nasal, diarrhée, etc. La maladie, dont la durée est variable, se termine par la mort, en quatre ou six jours ou en quelques semaines.
A l'autopsie, on constate une diphthérie dos voies respiratoires, une exsudation dans les alvéoles pulmonaires sous forme
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de nodules de pneumonie, une pleurésie fîbrino-purulente et des fausses membranes de l'inlcslin.
Dammau, qui a étudié cette diphtliérie, a trouvé des niicrococci et des bâtonnets dans les productions pseudo-membraneuses. Il a cru que les micrococci étaient l'agent contagieux de la diphthérie. il a inoculé des lapins, qui sont morts le joui' suivant. A l'autopsie, il a trouvé des bémorrbagies autour du point inoculé et beaucoup de micrococci. Ces résultats sont analogues à ceux que Tommasi Crudeli a obtenus en inoculant aux lapins la diphthérie de l'homme. 11 est probable que ces lapins meurent de septicémie. Des individus employés aux soins des veaux malades ont gagné la diphthérie.
Lœffler a observé sept cas de diphthérie du veau. Il n'a eu à sa disposition que des fausses membranes de la bouche. 11 a coloré des coupes de la muqueuse avec du bleu de méthylène additionné de potasse. Sur ces préparations, la surface est fortement colorée en bleu. Au-dessous de cette première zone on a une large couche incolore, et profondément, à la limite des parties saines de la sous-muqueuse, une autre zone colorée en bleu.
La couche superficielle colorée est formée de bactéries variées au milieu desquelles les micrococci dominent. 11 n'y en a pas dans la couche incolore, mais dans les parties colorées profondes, on trouve des bacilles unis en longs filaments ondulés. La longueur des bâtonnets est la moitié de celle des bacilles du charbon et cinq à six fois plus grande que leur épaisseur. La longueur des filaments ondulés est variable, mais généralement elle est considérable, et ils forment des touffes épaisses. Lœffler est persuadé que ces bacilles sont la cause de la diphthérie du veau.
D'après l'exposé précédent de ce que nous connaissons sur la diphthérie des animaux, on voit qu'on a affaire, pour chaque espèce animale, à des variations de siège et mcnie de nature, car la diphtbérie des veaux diflere complètement, par les caractères du micro-organisme décrit par Lœffler, des parasites de la diphthérie des oiseaux. Ces derniers ont beaucoup d'analogie avec les bactéries de la diphthérie humaine, mais ne se con-
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duisent point absolameol de la môme façon. La diphthérie du tissu rétrobulbaire de l'orbite des poulets et celle de l'intestin de la perdrix n'ont pas d'analogue dans l'espèce bumaine. D'une façon générale, la dipbtbérie des oiseaux est moins grave que celle de l'iiomme et ne paraît pas être contagieuse pour lui, ce qui implique une différence marquée comme espèce morbide.
Toutes ces variétés de dipbtbérie ont ceci de commun qu'elles alTecteut de préférence les jeunes sujets et qu'elles offrent cbez eux une gravité plus grande ([ue cbez les individus âgés.
Pour ce qui est des organismes de la diphthérie bumaine, nous croyons qu'on peut regarder les bacilles de Klebs et de Lœfller comme les agents les plus importants de la production des fausses membranes de la dipbtbérie vraie; mais nous ne nous dissimulons pas que les recherches bactériologiques relatives à cette maladie chez l'homme sont loin d'avoir dit leur dernier mot.
COnNII, ET BABIvS. —
2" éd.
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Historique. — Jousseaume (1) avait trouvé, dans le pus blennorrhagique, une algue constituée par de très longs filaments courbés qu'il avait appelés genitalia. Ilallier (2) avait décrit des cocci contenus dans les globules blancs du pus et aussi dans les globules rouges des personnes atteintes de rhumatisme blennorrhagique. Il est douteux que Hallier ait réellement vu les parasites de la blennorrhagie. Salisbury (1873) avait vu aussi des filaments et des spores. Bouchard (3) a observé en 1878, dans le pus blennorrhagique, des microcoques légèrement effilés ayant l'apparence d'une virgule très courte, associés deux par deux ou en chaînettes. Il a constaté leur mobilité (4). Ces premiers travaux appartiennent à la période de tâtonnements de la découverte du microbe (5) de la blennorragie qui a été trouvé par Neisser.
Définition. — La blennorrhagie virulente, maladie essentiellement contagieuse, consiste, comme on le sait, dans l'inflammation superficielle ou catarrhale de l'urèthre et des glandes annexes chez l'homme, transmise quelquefois aux vaisseaux lymphatiques dorsaux de la verge, et dans le catarrhe de la muqueuse uréthrale ou des membranes vulvaires et vaginales, chez la femme. Elle donne lieu parfois à une légère tuméfaction des glandes lymphatiques; elle peut se propager par les canaux déférents à l'épididyme chez l'homme, et même,
(1) Des véijélaux parasites de l'homnie, thèse do doct. Paris, 18G2.
(2) Hallier, Zi-ilschrift fur Par asile ukunde, Icna, 1859, t. I, p. 170.
(3) Des maladies par ralentissement de la nutrition, Paris, 1882.
(4) Bouchard, '2*' addition à l'expose do ses titres sciemiliquos, p. 11.
(5) Nous n'employous pas le mot gonococcus parce que le mot gonorrhée est tiré du mot de yôvoîj semence, et ^sto, couleur, ce qui signifie écoulement de sperme, spermatorrhée.
BLENNORRIIAGIE. — OPIITHALMIE PURULENTE.
quoique très rarement, par l'utérus aux trompes chez la femme. Il est assez commun de voir survenir aussi, dans son cours, des inflammations des bourses séreuses et des gaines tendineuses, ou une véritable arthrite aiguë ou subaiguë d'une grande articulation comme le genou.
Étiologie. — La blennorrhagie virulente paraît être constamment sous la dépendance des micro-organismes arrondis (gonococci) découverts par Neisser (1). L'exactitude de la description de INeisser a été vérifiée par tous ceux qui ont examiné le pus blennorrhagique par les procédés simples de la coloration des micro-orgauismes avec les couleurs d'aniline, car rien n'est plus facile que de les colorer avec le violet de méthyl ou la fuchsine sur des plaques où l'on a étalé et fait dessécher un peu de pus. Telles sont les publications de Welander, Watsou- Cheyne, Bokaï, liaab, Aufrecht, Leistikow, Krause, Marchiafava, Pétrone, Gamberini, Arning, Campana, Darier, Martineau, etc. (2). 11 est établi aujourd'hui que toutes les suppuralions et les liquides inflammatoires formés sous l'influence de la blennorrhagie, tels que les suppurations des glandes de Bartholin, des follicules glandulaires de la vulve (Martineau), de la tunique vaginale dans l'épididymite (Horteloup et Julien), les inflammations des gaines tendineuses et des synoviales articulaires, les inflammations oculaires, etc., contiennent les incmes micro-organismes.
Dans l'ophlhalmie purulente des enfants nouveau-nés, on rencontre ordinairement le môme microbe (Neisser). Krause (3), Crédé et Zweifel ont môme prétendu que la conjonctivite des nouveau-nés est toujours due à la contagion parla mère au
(1) Neisser, Ue/jer eine iter Gonorrhoe eigenthûmliche Microcncccn Fo>-m {Cen- Inilblalt /, fl. Medic. Wissenschaft, n» 28, 12 juillet, 1879), — (;t Die Microoiccen der Gonorrhoe [Deutsche med. Wochenschvift, 1882).
(2) On pourra consulter, pour l'historiquo de la question, la revue (le Bricon dans le Proi/réa médical, n"» 32 et Vi, 188i . Plusieurs thèses ont él.é faites h. Nancy et ù Paris sur ce sujet, et en particulier celles de VVeiss, Le microbe du pus blennorrlinr/iriue (Nancy, 1880) sous l'inspiration do Spielniann, de Jamin (thèse de Paris, 1883), d'Andret et de II. Mesnet (Paris, I88i). Le do Pezzor a publié un mémoire sur le même sujet dans les Annales des m(dadies ginito-winaires (février et mars 1885).
(3) Krause, Die Mikrokokken der lilennorrhoea neonatorum [Cenlralùlatt f. d. prakt. Augenheilkunile, mai 1882).
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moment de raccoiichemcnt. Cependant Sehling croit au contraire qu'il existe plusieurs variétés de conjonctivites dont l'une seulement est blennorrhagique. Kroner (1) de son côté a examiné, dans un grand nombre de conjonctivites infantiles , les microbes de l'œil comparés avec ceux de l'écoulement de la mère, et il n'a trouvé, à la fois, chez l'enfant et la mère, le microbe de la blennorrhagie que 63 fois sur 100. Il n'en est pas moins vrai que le lavage des yeux à la naissance des enfants, avec des solutions antiseptiques, et en particulier avec le nitrate d'argent en très faible solution, a donné les meilleurs résultats et mis fin aux épidémies d'ophthalmie purulente si communes dans les maternités.
Ces micro-organismes, examinés à l'état frais, semblent être mobiles; ils sont exactement arrondis s'ils sont isolés; on les trouve souvent associés deux à deux ou par quatre, et alors ils sont aplatis les uns contre les autres. Ordinairement ils ne forment pas de chaînettes. Ils se disposent souvent en petits amas. Leur diamètre varie de 0[j.,3 à OiJ.,4 ou de 0ix,4 à OiJ.,6. Nous avons rencontré souvent deux espèces de cocci dans le pus blennorrhagique, les uns plus volumineux qui siègent dans les cellules, les autres plus petits qui forment des amas arrondis et libres (voyez planche I). Ils se colorent très facilement par le violet de méthyle et par la fuchsine, sur les lamelles où l'on a
Fig. 230. — Cellules du pus bleuuori-liiigique, vingt-quatre heures après le début de l'écoulempiit. Ces cellules montrent iilusieurs f'orincs de division de leurs noyaux, et, dans leur protoplasnia. un nombre plus ou moins gi'aud do microbes. — Grossissement de 000 diamètres.
étalé et fait sécher le liquide de l'écoulement. Ils ne se colorent pas par la méthode de Gram. Lorsqu'on les examine après coloration,on s'assure qu'ils siègent à la fois dans le liquide, où ils
(1) Kroner, 5« et 7« Versaml. der nalur. f. jErzle, 1884.
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sont libres, et à la surface, aussi bien que dans le protoplasma (les globules de pus et dans les cellules épithéliales desquamées de la muqueuse.
Nous avons examiné le pus de la blennorrliagie dès son début, au premier et au second jour chez l'homme, et nous avons vu les microbes en quantité dans les cellules épithéliales et dans les globules de pus ou à leur surface. 11 est possible que leur action, se portant d'abord sur les premières, en détermine la chute qui favorise ensuite la sortie des globules de pus, car l'action de ce micro-organisme paraît être locale d'abord sur la muqueuse où s'est fait le contact. La période d'incubation observée entre le contact infectant et l'époque de l'apparition de l'écoulement serait employée à la multiplication des micro-organismes, sans symptômes réactionnels, dans le revêtement épithélialde la muqueuse.
Le pus de la blennorrhagie de l'homme ne contient pas ordinairement d'autres organismes que des cocci ; mais le pus des écoulements de la femme, recueilli à la vulve, à l'orifice de l'urèthre et dans le vagin, contient en outre une quantité de grands bâtonnets ou filaments analogues au leptothrix buccalis, et des amas de grosses spores qui remplissent les cellules pavimenteuses et qui se trouvent à l'état normal à la surface de ces muqueuses.
L'examen direct du liquide des écoulements virulents nous a appris que les microcoques y étaient constants. Cela ne suffisait pas pour montrer le rôle des bactéries ; il fallait encore les isoler et les inoculer. Neisser, Leistikow, Krause, Lœffler, prétendent avoir réussi à obtenir des cultures pures par les procédés de Roch. Constantin Paul (1) paraît être arrivé au même résultat avec les bouillons de Pasteur. Les inoculations entreprises avec ces cultures sur la muqueuse uréthrale et sur la conjonctive des animaux, des singes, des chiens, des lapins, des chats, des souris, etc., n'ont pas abouti. Bouchard a essayé aussi sans succès l'inoculation des cultures sur un malade dont l'œil était atteint de pannus. Cependant l'inoculation des cultures paraît avoir réussi chez l'homme entre les mains de Bokai
(1) Thèso do Chameron, Paris, 1884.
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et de Bockhart (1). Ce dernier injecta dans l'urèthre d'un paralytique général presque moribond une seringue de Pravaz pleine d'une culture à la quatrième génération obtenue sur la gélatine. 11 en résulta une blennorrhagie typique suivie d'une néphrite avec abcès multiples du rein droit. Le malade était mort en effet dix jours après l'inoculation. Le rein gauche était normal. La muqueuse de l'urèthre était couverte de pus teinté de sang et les vaisseaux lymphatiques contenaient une grande quantité de micro-organismes. On retrouva ces éléments dans les abcès du rein. Dans la muqueuse enflammée, les cellules migratrices contenaient des cocci caractéristiques.
Pour être admise sans conteste, l'inoculation des cultures pures du gonococcus devait être tentée de nouveau avec succès. Welander (2) a réussi, il est vrai, avec des liquides de sécrétion blennorrhagique contenant des microcoques, mais il a échoué avec ces mêmes liquides stérilisés.
D'après ces recherches il était infiniment probable, sinon absolument certain, que la blennorrhagie est causée par un microbe particulier; cet organisme se rencontre toujours dans la blennorrhagie virulente, mais la preuve de la production de cette maladie avec des cultures du gonococcus n'était pas donnée encore d'une façon absolue.
Nous avons souvent obtenu, sur des plaques de gélatine, des colonies plus ou moins pures, mais sans pouvoir distinguer celles qui représentent les microbes de la blennorrhagie ni affirmer même d'une manière absolue que ces colonies ne soient pas étrangères à cette maladie. Aubert (3) prétend qu'il y a plusieurs microbes de la blennorrhagie.
Le travail le plus récent qui ait donné des résultats positifs est celui de Bumm (4) ; cet auteur a essayé d'abord l'isolement des bactéries prises dans l'uretère et portées sur la gélatine peptone. 11 a pu cultiver ainsi plusieurs espèces de bactéries ressemblant
(1) Bockhart, Beitruge zur Aetiologie iincl Path. des Harn7-ohrentrippe7-s [Viereljahrsclivift fur Dermatologie xind Sijpidlis, 1883, avec planclics).
(2) Quelques recliorclies sur les microbes patliogènes de la blennorrhagie {Gazette inddicale de Paris, 7 juin 1884).
(3) Aubert, De l'uréllirite bactérienne [Lijon médical, 13 juillet 1884).
(-4) Bumni, Der Mikro-Organismeii der gonorrlioisclien Schlcimhaul-Erkrankungen, Wiesbaden, 1885, avec 4 planches.
ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE LA BLENNORRHAGIE. 487
plus OU moins au microbe de Neisser. L'une de ces cultures, de couleur jaune citron, montrait des amas de microbes semblables au gonococcus. Une autre culture lui semble avoir toutes les propriétés du slaph^flococcus aureus. Il a été plus heureux par l'inoculation du pus de la conjonctive sur du sérum de bœuf. 11 obtint ainsi, vingt-quatre heures après l'inoculation, une bordure grisâtre, comme un petit voile, et en l'inoculant de nouveau il se développa une colonie identique composée d'îlots de microbes tout à fait semblables au gonococcus. Lœffler avait obtenu le même résultat. Bumm, en inoculant une parcelle de cette culture pure dans l'urèthre d'une femme saine, a vu se développer le lendemain une légère tuméfaction avec rougeur de l'urèthre, et quelques jours après une blenoorrbagic typique. L'état aigu de cet écoulement dura trois semaines. Le liquide de la blennorrhagie renfermait toujours le microbe nococcus.
Tout récemment, Bumm a recommandé, comme le meilleur milieu de culture, le sérum du sang de l'homme. On recueille le sang d'un placenta au moment où il est encore dans l'utérus. On lave la section du cordon avec le sublimé. A chaque contraction utérine il s'écoule un peu de sang, de telle sorte qu'on peut en recueillir 100 grammes dans un vase stélérisé. Le lendemain on a assez de sérum pur. On en met une couche mince à la surface d'un tube de sérum de bœuf, on stérilise de nouveau et on a une couche mince de sérum humain sur du sérum de bœuf. Nous avons ainsi cultivé non seulement le microbe de la blennorrhagie, mais aussi celui de la vulvo-vaginite des enfants. Ce dernier paraît être le même que celui de la blennorrhagie de l'adulte.
La thérapeutique s'est tout naturellement emparée de cette donnée nouvelle. Le nitrate d'argent paraît être un excellent agent de destruction du gonococcus. On a employé aussi avec succès le permanganate de potassium et le sulfate de quinine.
Anatomie pathologique. — La blennorrhagie de l'homme se localise souvent a la région antérieure de l'urèthre, à la fosse naviculaire, plus rarement à la portion bulbeuse et à la région prostatique. Celle de la femme peut, à l'état subaigu, rester
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très longtemps localisée dans les glandes et follicules de la région vulvaire.
La formation des cellules lymphatiques, la desquamation des cellules épithéliales, la présence des globules sanguins en plus ou moins grande quantité, la congestion vasculaire, etc., sont les mêmes sur la muqueuse uréthrale que sur toute muqueuse enflammée. D'après Bumiii, les bactéries pénètrent entre les cellules d'épitbéliumjusqu'au corps papillaire de la muqueuse, après quoi on observe une migration de cellules lymphatiques. Les
Fig. 231. — Coupe de la conjonctive dans une conjonctivite blennorrhagique chez un enfant.
c, couche superficielle de l'épithélium soulevé en e par des cellules migratrices cm et de microbes; c', couche muqueuse de l'épithélium parsemé de cellules migratrices et présentant des espaces arroudis remplis de microbes;;!, pli conjouctival montrant une lésion plus avancée, et en particulier une dissociation des cellules épithéliales; c", surface de la muqueuse couverte de cellules migratrices; m, muqueuse parcourue do vaisseaux dilatés.
cellules sont dissociées par cette inflammation, après quoi il se développe une exsudation fibrineuse contenant des cellules lymphatiques etdes microbes entre les cellules d'épithélium. Les mômes lésions se trouvent dans la conjonctive (voyez fig. 231). La guérison arrive à la suite d'une migration plus grande de cellules migratrices chargées de bactéries, de sorte qu'on peut dire que les bactéries pénètrent d'abord le revêtement épithélial et sont ensuite éliminées par les cellules lymphatiques. Bumm pense que le terrain sur lequel les bactéries se sont développées subit une modification chimique qui le rend inapte à la culture des gonococci, et que telle est la raison de la guéri-
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son. Lorsque rinflammation est très intense, elle envahit plus ou moins le tissu conjonclif sous-mucjueuxet môme le tissu érectile des corps spongieux. Il en résulte quelquefois une inflammation des vaisseaux lymphatiques de la région dorsale de la verge, caractérisée par des traînées et des cordons.
Lorsque le tissu conjonctif sous- muqueux, très enflammé, est infiltré de cellules lymphatiques, lorsque le corps spongieux est lui-même atteint, son tissu érectile ne peut plus se prêter à l'érection. Celle-ci, si fréquente et si douloureuse dans la blennorrhagie aiguë, donne alors lieu au gonflement des corps caverneux et du gland. Il en résulte ce qu'on appelle la blennorrliagie cordée, dans laquelle la corde est formée par l'urèthre, l'arc par les corps caverneux et le gland tuméfiés.
Le pus blennorrhagique possède des propriétés irritantes spéciales en vertu desquelles il se développe souvent des végétations papillaires à la surface du prépuce. Lorsque la hlennorrhagie est ancienne et qu'elle a duré plusieurs mois ou plusieurs années, le tissu conjonctif de la muqueuse est souvent épaissi par cette inflammation chronique.
Les rétrécissements de l'urèthre sont le plus ordinairement causés par l'organisation fibreuse de ce tissu. Des végétations analogues aux bourgeons charnus, des trajets sinueux ou irréguliers du canal uréthral causés par ces végétations, tels sont les accidents de la blennorrhagie chronique. Des nodules fibreux durs, criant sous le scalpel, sont observés quelquefois autour de l'urèthre, à la base du gland ou au niveau de la fosse naviculaire; ils compriment le canal au point de constituer des rétrécissements qu'on ne peut vaincre qu'avec l'uréthrotomie.
CHAPITRE VI
FIÈVRE TYPHOÏDE
Bistorique. — Il n'entre pas dans notre pensée d'exposer ici l'histoire complète de la fièvre typhoïde au point de vue de son anatomie pathologique, de ses symptômes et de son étiologie. Nous renvoyons pour son anatomie pathologique au traité de Louis (1), à l'atlas de Cruveilhier, et pour son histologie pathologique au Manuel cChistologie de Corail et Ranvier,
Nous n'entendons traiter ici que l'histoire des bactéries qui sont en rapport avec la fièvre typhoïde et leur rôle dans l'étiologie, la physiologie et l'anatomie pathologique de cette affection.
Recklinghausen (2) avait décrit en 1871 des masses de microbes siégeant dans les abcès consécutifs à la fièvre typhoïde ; Klein (3) avait trouvé diverses espèces de micro-organismes dans les lésions de cette maladie ; Socoloff (4) avait vu, dans l'intestin et dans les ganglions lymphatiques, des amas de microbes et de bacilles dans les espaces lymphatiques ; Brovicz (1875) est le premier qui ait vu bien nettement des bactéries allongées dans la rate; Fischl (5) avait aussi trouvé des bactéries dans la rate, qui semblent se rapporter à celles qu'Eberth a déterminées plus tard, car il les considère comme des micrococci souvent ovoïdes; Maurice Reynaud (6), Letzerich (7) ont vu des colonies de cocci ; mais ce furent Eberth (8) et Klebs (9) qui ont en réalité donné la première description dé-
(1) Louis, Recherches anatomiqiies, pntholotjiques et thérapeutiques sur la maladie connue sous le nom de fièvre ti/phoïde, 2" édition, 1841.
(2) Recicliugliausen, Wurtzburger Zt. 10 juin 1871.
(3) Klein, Report of the med. off. of the Priv;/ Council and Local Gov. board, VI, 1874. Centralblntt, 1874, no 092, reports 187G.
(4) SocoIolT, Virchow's Arciiiv, t, LXVI.
(5) Fischl, Prager med. Wochenschr., 1878.
(6) Maurice Raynaud, Académie de médecine, 1880.
(7) Letzerich, Archiv f. experim. Path., XIV.
(8) Eberth, Virchow's Archiv, t. LXXXllI, p. 486.
(9) Klebs, Handb. der putli. Anal., fascicule VII et Archiv f. exp. Path., t, XII, p. 381.
FORME ET SIÈGE DES BACILLES DE L\ FIÈVRE TYPHOÏDE
taillée et exacte des bacilles qu'on observe dans la fièvre typhoïde. Les travaux de ces deux anatomo-palhologistes ont fait admettre l'existence des bacilles propres à la fièvre typhoïde, qui ont été depuis étudiés par un grand nombre d'auteurs parmi lesquels nous citerons Mcyer (1) et Friedlander (2).
Tout récemment, GatTky a isolé, par la culture, les microorganismes de cette maladie et les a décrits dans un travail du laboratoire de Koch, inséré dans le second volume des 3Iittheiliingen des k. Gesundheitsamte .
Le dernier travail d'ensemble paru sur la fièvre typhoïde est, croyons-nous, l'article Abdominal-Typhus de Zûlzer (3).
Définition. — La fièvre typhoïde (typhus abdominal, iléotyphus, dothiénenlérie) est une maladie infectieuse, le plus souvent endémique, mais quelquefois aussi épidémique lorsqu'elle débute dans un pays, dans un village ou une ville qui en étaient jusque-là indemnes. Elle est caractérisée par une fièvre h type continu comme une septicémie, et par des lésions anatomiques, par des ulcérations des plaques de Peyer et des follicules clos de l'intestin, une tuméfaction des ganglions lymphatiques du mésentère et de la rate, par un catarrhe pulmonaire et des lésions parenchymateuses du rein et du foie.
Forme et siège des bacilles. — Eberth, pour étudier les bactéries de la fièvre typhoïde, faisait durcir dans l'alcool des morceaux de la rate, des ganglions lymphatiques et de l'intestin. 11 traitait les coupes par l'acide acétique cristallisable avant toute coloration, et il les examinait au microscope à un grossissement de 100 à 200 diamètres. Il trouvait alors de petits amas de bactéries. Mais il n'en découvrait pas dans chaque coupe, et il avait classé les 12 faits de fièvre typhoïde où il avait rencontré des bacilles, suivant le nombre des îlots bactériens, de la façon suivante : dans un premier groupe de faits, où il y avait peu de bactéries, il ne trouvait qu'un ou deux îlots bactériens sur cinq ou six coupes examinées ; dans les cas moyens il y avait environ un îlot de bactéries par coupe ; lorsque ces bactéries étaient
(1) Mcyor. Berliner inaurj. Diss., 1881.
(2) C. Fricdlaudcr, VerhandI. d. Berliner phy s. Gesellsch., 1881.
(3) Renl-Encyclopr.die dcr gesammten Heilkunde de A. Eidcnburg, seconde édition, Wicn et Leipsig, 1885.
FIÈVRE typhoïde.
abondantes, chaque préparation contenait de deux à trois colonies. Dans un seul fait il a pu voir jusqu'à 25 colonies dans chaque coupe. Quelquefois un ganglion ne présente aucune colonie de bacilles, tandis qu'un ganglion voisin en contient beaucoup. Eberth a pu voir des bacilles colorés par l'hématoxyline ou par le violet de niéthyl et le brun de Bismarck, mais la coloration lui a paru difficile à obtenir, et il préférait les coupes non colorées traitées par l'acide acétique. Les colonies, mal limitées, irrégulières et en réseau, avaient de 10 à 400 de diamètre.
Sur 23 autopsies de fièvre typhoïde examinées, Eberth a trouvé 12 fois seulement des bactéries ; les ganglions en présentaient toujours dans ces 12 faits ; la rate ne lui en a offert que six fois. Dans les ganglions lymphatiques, les micro-organismes siègent entre les cellules rondes en multiplication, au milieu du tissu réticulé, quelquefois même dans l'intérieur des vaisseaux. Dans la rate, ils sont libres entre les cellules de la pulpe splénique; dans l'intestin, ils se rencontrent au milieu du tissu épaissi des plaques de Peyer.
Pour ce qui est de la forme des micro-organismes, on pourrait croire, dit Eberth, en examinant un des îlots qu'ils forment par leur agglomération, qu'il s'agit de cocci arrondis ; mais, dans les points où ils se laissent voir individuellement, on reconnaît que ce sont des bâtonnets ayant à peu près la dimension des bacilles minces qu'on trouve dans le sang putréfié, avec cette différence qu'ils sont ovoïdes, allongés, terminés par des extrémités arrondies, comme des aiguilles émoussées à leurs deux bouts. Il n'a jamais rencontré de cocci sphériques. Ces bacilles ont un contour fin; leur substance est homogène et difficile à colorer. Ils diffèrent, par cette difficulté de leur coloration, des bacilles du sang putréfié et de ceux qu'on trouve sur les parties mortifiées de l'intestin, car ces derniers sont au contraire très facilement et très fortement colorés par le violet de méthyl. D'après Eberth, les bactéries sont d'autant plus nombreuses qu'on examine les organes à une époque plus rapprochée du début de la fièvre typhoïde.
Nous avons représenté dans la planche I les bacilles de la fièvre typhoïde à un grossissement de mille diamètres ; la figure 232 les montre à un grossissement d'environ 1,500. Leur
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grand diamètre mesure 2 [j. ; leur épaisseur est de Op., 8 en moyenne. Leur extrémité est habituellement un peu plus colorée que leur partie centrale par les couleurs d'aniline.
On arrive à les colorer avec la salranine, la fuchsine (Babes) <^4'^ ou avec le violet de méthyle. c;.<k^°^ Koch et Gaffky se sont servis de ^ bleu de méthylène en solution '*'o'|,(^^°^ alcoolique forte. Les coupes doi- ^.^^ ° _ veut y rester vingt-quatre heures, à moins qu'on n'ait placé le bain colorant dans une étuve à 40". Encore est-il que la coloration bleue des bacilles est peu durable. Gram recommande, pour colorer ces bacilles, de mettre les coupes, après coloration, pendant une ou deux minutes dans la solution de sublimé à 1 p. 100; mais il est douteux que le dessin qu'il en donne dans la seconde édition du Manuel de technique de Friedlander se rapporte aux bacilles de la fièvre typhoïde, car les bactéries qu'il a dessinées sont au moins aussi volumineuses et aussi longues que celles du charbon.
D'après nos recherches (1), sur les coupes des plaques de Peyer observées au début de leur tuméfaction, on rencontre les bâton- . a nets courts à extrémités arron- ^■■è^^^^---^^^ ■ dies, que nous venons de décrire, v. ^ ^''^,\ dans les glandes en tubes ou dans '•;> ■■ , -^S^sfl le tissu conjonctif de la mu- .4; queuse, surtout autour des culs- ^ ''î^ (le-sac des glandes en tubes.
Dans ces plaques qui sont formées, comme on le sait, de cel- Iules rondes analogues aux leu-
, , , , 11 1 Fis;- 233. — Coupe d'une uliiquo de Peyer
cocytes et de grandes cellules en (soo diumètics).
voie de multiplication, ces cel- c, cellules hypciamplnoes et granuleuses ;
Iules montrent parfois dans leur f^iï^'"'' intérieur de petits groupes de
bâtonnets, associés quelquefois deux à deux et en voie de divi-
(1) Babos, Journal de l'Analomie, janvier 1884. Dieu et de la Faculté de médecine, 1884-85.
— Cornil, Leçons orales de I Hôtel-
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sion. Les bâtonnets représentés en b dans la figure 233 siègent surtout en dehors des cellules. Tandis qu'au début des lésions des plaques de Peyer ces bacilles sont nombreux, ils deviennent ensuite plus rares etil survient d'autres bactériesàleurplace. On sait en effet que les ulcérations des plaques sont précédées habituellement par une nécrose superficielle plus ou moins marquée, suivant qu'il s'agit des plaques dures ou des plaques molles décrites par Louis. Dans cette période de la nécrose des plaques, on y rencontre des bacilles allongés, minces formant des agglomérations de filaments qui siègent souvent dans les vaisseaux sanguins ou dans les espaces lymphatiques de la muqueuse gangrenée.
A la surface de la partie superficielle mortifiée des plaques de
Fig. 234. — Coupe tic la partie mortifiée superficielle d'une [ilaque de Pej-er de l'iulcsliu dans la fièvre typhoïde (Grossissement : 200 diamètres environ).
~, couche superficielle du tissu mortifié formée par des masses énormes de microbes disséminés ou eu zooglœe plus fortement colorée du côté de la ]irofondeur qu'à la surface ; z\ uue autre espèce de microbes eu zoogloîe avec beaucoup de substance gélatineuse intermédiaire; tr, travées de tissu fibreux piMe parallèles à la surface; f, follicules mortifiés. Ou peut suivre la pénétration des microbes dans les vaisseaux dilatés v.
Peyer, on voit souvent une couche épaisse formée de bactéries rondes, infiltrées dans le tissu mortifié ou réunies en zooglœes (fig. 234, z). Dans ces zooglœes, les microbes ayant de Ojj.,4 à 0[;i,,5 de diamètre sont plus denses et plus fortement colorés
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du côté de. la profondeur du séquestre que du côté de la surface. Auprès de ces bactéries, il y en a de plus petites formant des zooglœes bien limitées, avec beaucoup de substance gélatineuse intermédiaire On peut conclure de la disposition des bactéries, qu'elles pénètrent par la surface et qu'elles envahissent successivement le tissu mortifié; on distingue souvent une couche superficielle vitreuse, striée, parallèle à la surface ù\ et dans la profondeur des follicules /", composés de petites cellules, de débris de noyaux et de vaisseaux dilatés v, contenant des microcoques ou des bacilles. Une autre accumulation de microbes, qui ressemblent à ceux de la surface, existe souvent au-dessous du séquestre, à la surface du tissu embryonnaire qui forme la ligne de démarcation profonde de la partie mortifiée.
Le sang, recueilli pendant la vie des malades, montre parfois des bacilles de la fièvre typhoïde situés entre les globules rouges ; il y a aussi quelquefois des bacilles en voie de division. A côté de ces éléments, on rencontre de gros globes ronds, hyalins, qui se colorent fortement à la périphérie par les couleurs d'aniline, tandis que leur centre reste habituellement incolore, et sur la signification desquels on n'est pas encore fixé. 11 n'est pas probable qu'on puisse faire le diagnostic par l'examen microscopique du sang, car les bactéries y sont très rares.
Les bacilles de l'intestin sont si nombreux, et ils se rencontrent parfois avec leurs diverses formes en si grand nombre à la surface des plaques de Peyer, qu'il est difficile de dire quels sont ceux qui appartiennent à la fièvre typhoïde. Mais on n'a plus ce même doute lorsqu'on examine les organes éloignés de l'intestin, tels que les glandes lymphatiques du mésentère; la rate, le foie et les reins.
Les ganglions lymphatiques du mésentère tuméfiés, infiltrés et d'aspect médullaire, offrent souvent, entre les grandes cellules hypertrophiées de la substance corticale, les mêmes globes coloi'és que nous venons de signaler dans le sang.
La figure 235 montre une coupe d'un ganglion dans lequel, au milieu des cellules tuméfiées c, qui sont situées sous la capsule cp, on voit des masses arrondies très fortement colorées par l'aniline, tantôt exactement sphériques gl, tantôt irrégulières et formées de blocs granuleux dissociés qui, avec un
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plus fort grossissement, se montrent composés de bacilles.
La rate, qui est constamment hypertrophiée dans la fièvre ly-. phoïdc, contient habituellement des bacilles qui y ont très bien été décrits par Ebcrlh. On peut s'assurer de leur présence dans cet organe en y prenant directement du sang pendant la vie par une ponction à l'aide de la seringue de Pravaz. Maragliano (1) a
Fig. 235. — Coupe de Iii périplici-ic d'uu'gauglion lymphatique daus la fièvre typlioïde.
c, cellules lymphatiques tuméfiées; entre les cellules il y a des masses hyalines gl, formaut des globes ou des amas de débris de globes hyalius (100 diamètres).
employé cette méthode de recherche dont le docteur Sciamma de Rome s'était servi déjà et qui paraît être sans danger, lorsque la canule de la seringue a été appropriée et chauffée de façon à être bien stérilisée. Maragliano a vu ainsi dans le sang de la rate des bâtonnets à contours fins et très minces analogues à ceux décrits par Klebs et Eberth. Mais il a rencontré aussi à côté d'eux des bactéries rondes plus nombreuses. A la fin de la maladie, et pendant la convalescence, ces organismes disparaissent du sang de la rate. 11 a essayé des cultures avec ce sang et il a obtenu le développement de bacilles de diverses grandeurs. Hein (2) a aussi recueilli, avec la seringue de Pravaz, du sang de la rate sur les malades atteints de la fièvre typhoïde, et il a reconnu les bacilles caractéristiques, qu'il a réussi à
(1) Centralblatt f.d. med. Wissensdi., octobre 1882.
(2) Centralblatt f. d. med. Wiss., 4 octobre 1884.
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cultiver. Nous ne reco m mandons pas ce procédé non sciik!nicnt à cause des dangers qui peuvent en résulter pour le malade, mais aussi parce qu'il est douteux que la recherche microscopique simple puisse toujours faire reconnaître les bacilles de la fièvre typhoïde.
Friinkel et Simmonds [Centralblatt f. Min. Medicin, 31 octobre 1883) ont toujours trouvé les bacilles dans les cultures de la rate; mais ils ne les ont pas rencontrés à l'examen microscopique de rates placées dans l'alcool immédiatement après la mort. Si l'on conserve la rate quelques jours avant de la mettre dans l'alcool, les bacilles s'y multiplient de telle sorte qu'on peut alors les voir facilement sur les coupes. Us n'ont point vu de bacilles dans le sang des malades.
GalTky(l), sur !22 rates de fièvre typhoïde dont il a examiné les coupes, a trouvé 20 fois des bacilles disposés en petits îlots ou colonies; celte disposition est aussi caractéristique que la l'orme des bactéries isolées.
Dans les préparations delà rate ([ue nous avons faites (fig. 236), avons pu constater un état embryonnaire du tissu fibreux, une prolifération du tissu réticulé lymphatique e autour des artères fl-, une prolifération des cellules endothéliales des petites veines u qui se détachent de la paroi et dont le protoplasma granuleux contient souvent des globules rouges. Les cellules de la pulpe c sont tuméfiées et contiennent parfois des globules rouges. On trouve aussi beaucoup de globules rouges libres et de granules entre eux. Les foyers de bactéries siègent le plus souvent près de la surface de l'organe, dans les parties centrales de la pulpe correspondant aux lacunes très dilatées b. Autour du foyer bactérien, les cellules sont souvent en multiplication indirecte, m. Très fréquemment il existe, dans le tissu 011 siègent les bacilles, des parties nécrosées, dans lesquelles les cellules sont unies en même temps que leurs bords sont elîacés; entre les cellules, on voit des grains qui se colorent de la même façon que les bacilles. Nous ne douions pas qu'il ne s'agisse là d'anciens foyers de bacilles n.
D'après Gaffky, le foie est, avec la rate, l'organe dans lequel
(1; MiUhcilumjen ans <kr kais. Gesundlieitsn)iile, t. II. <:onNtr. HT iiAiit;s. — 2'' cil.
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011 trouve le plus conslauinient les bacilles de la fièvre lyplioïde, sous forme d'îlots ou foyers plus ou moins grands et plus ou moins nombreux. Le foie présente toujours dans la fièvre typhoïde des lésions qui consistent dans un élal granulo-grais-
Fig. 230. — Coupe (le la rate dans la première semaine de la lièvre typhoïde.
i), vaisseau dont les cellules cndolliéliales sont gonllées ; bacilles en foyers dans les cellules de la pulpe splèuique ; c, collulos de la pulpe coulonaut des globules rouges; tissu réticulé qui entoure l'artère; m, cellule ou multiplication indirecte; n, artère autour do laquelle on voit du tissu enibryonnairc; i?, noyau nécrobitioque.
seux des cellules, qui sont distendues et montrent souvent plusieurs noyaux. Il existe de plus, assez souvent, dans cet organe, de petits noyaux irréguliers qui ont été signalés autrefois par
LÉSIONS DU LAUYNX, DE L\ TRACHÉE, DU POUMON
Friodreicli et considérés par lui comme des néoplasmes lymphatiques. 11 est possible que ces nodules soient en rapport avec les bactéries. Gallky ne donne pas sur ce point une solution positive. 11 a examiné les coupes de 13 foies de fièvre typhoïde, et dans tous les cas, sans exception, il a observé des colonies de bacilles.
Eberlli n'avait pas trouvé ces bacilles dans le rein des malades atteints de lièvre typhoïde. Bouchard avait constaté leur' présence dans les urines et aussi dans les reins sous forme de bactéries en bâtonnets. Gaffky, sur sept cas examinés, a trouvé trois fois des bacilles. Nous les avons observés aussi dans les vaisseaux du rein ; mais on ne les a pas vus bien nettement dans l'intérieur des tubes urinifères. 11 est cependant probable qu'ils passent dans la cavité de ces tubes pour être ensuite éliminés par les urines.
Les lésions du larynx et de la trachée ont été bien étudiées par Klebs et Eppinger (1) qui ont donné des dessins des ulcérations à divers degrés, qui surviennent chez les individus atteints des complications laryngées delà fièvre typlioïde (laryogo-typhus). Ces auteurs ont rapporté les inflammations laryngiennes observées du côté de la muqueuse et des cartilages du larynx, à la présence des bacilles, et ils ont vu de plus que les altérations nécrosiques de la muqueuse et des cartilages étaient en rapport avec la présence de grandes zooglœes de microcoques ronds. Nous avons vérifié plusieurs fois leur description des ulcérations du laryngo-typhus. .
Gafl'ky a examiné aussi plusieurs poumons atteints de congestion et de splénisation dans la fièvre typhoïde, et il a trouvé des bactéries de diverses espèces, dont quelques-unes peuvent passer pour des bacilles de cette maladie ; mais ils étaient isolés et non groupés en îlots, et comme dans les autres organes, dans l'intestin, dans les ganglions mésentériques, la rate, le foie et les reins, ces bactéries sont toujours groupées en petites colonies, il n'ose pas affirmer qu'il s'agisse réellement des bâtonnets dcriléo-lyphus. Il peut en ell'et pénétrer, danslcs voiesaériennes, diverses espèces de schizomycètcs provenant de l'air extérieur, ou des aliments, ou de la salive, ou d'ulcérations lai'vngées.
(I) Unndbucli der patfi. Analumie, SRptiôiiio livraison, 1880.
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.Nous avons vu, dans la gangfciu; pulniouaii-c cuiii|jli(iuant l'iléo-typlius, niifi foule de bactéries, le loptollirix et les spirochœtes de la bouche entre autres. 11 est certain qu'on trouve constamment, soit dans le sang, soit dans les diverses lésions observées, des micro-organismes de diverses espèces. Les lésions des plaques de Payer, celles des ganglions, de la rate, (lu foie et du rein présentent, au début et pendant la période d'état de la fièvre typhoïde, une espèce prédominante et qui lui appartient en propre. Ce sont des bacilles de Klebs et Eberlh, qui ont une forme spéciale et qui se groupent en petits amas caractéristiques. Mais les ulcérations intestinales sont le siège, à un moment donné, de mortifications, qui s'accompagnent de la formation de zooglœes de microcoques à leur surface; les bacilles qui existent h l'état normal dans le mucus intestinal tapissent aussi ces ulcérations et peuvent pénétrer dans l'intérieur du tissu de la muqueuse enflammée et ulcérée. Les vaisseaux lymphatiques qui partent de l'intestin charrient assurément parfois des microcoques, car on en a trouvé dans les ganglions mésenlériques. Gafl'ky en a rencontré des foyers dans une de ses observations. Divers auteurs ont vu des microcoques dans le sang de la rate et dans le sang pris au bout du doigt. Enfin les pustules d'ecthyma, les inflammations pustuleuses et furonculeuses qui viennent si souvent en divers points, mais surtout sur la région du sacrum, pendant le cours de la flèvre typhoïde, contiennent toujours, soit dans la sérosité louche du début de ces éruptions, soit dans le pus lorsqu'il s'y est formé, des microcoques ronds, des diplocoques ou des chaînettes. Nous avons observé ces micro-organismes à la première piqûre faite au début de l'apparition de ces éruptions cutanées.
11 existe toujours une grande quantité de micro-organismes dans les eschares gangreneuses de la peau. Dans la figure 237, nous avons représenté la ligne de démarcation d'une partie mortifiée de la peau s, qui est formée par une substance paie granuleuse. Dans la région qui est encore en connexion avec le tissu embryonnaire, à la limite de la nécrose, on trouve une grande masse de cellules migratrices et des cellules adipeuses </, qui se continuent dans le tissu sous-cutané. Dans ce dernier tissu, on voit un nombre considéral)l(' de microbes ronds ou on zooglœes z.
ULCÈHKS niî 'iJÉcuurrus.
I.oszooglœcssiègeiilsiii-loiit dans dos vacuoles qui scmblciU être dos coUulos graissousos, ot parfois dans de pclils vaisseaux ou rentes lymphatiques. Du côté de la profondeur, ces microbes sont bien limités /, c, tandis qu'ils pénètrent d'une manière difl'usc dans le séquestre. A la surface de la perte de substance
■■^jv>-s'.
l''ig. 237. — Morlificuliou do la [icau.
tissu inorlifié; g, cellules graisseuses. A la liniilo du lissu nioi tifié, il oxislo une série de vacuoles allougoes cl, au-dessous d'elle, des amas de niicrolies. lîutre la pai lie mortiliéo et le lissu vivant, ou voit ua tissu cmhryouuaire couteuaut lieaucoup de microbes, sin-tout dans les vacuolo.s qui correspoudeut aux cellules graisseuses; /e, lissu conjonclil' (Grossissenieut de 100 diamolres).
dont le séquestre est déjà séparé on trouve des cellules qui ressembliînt beaucoup ù celles que nous avons décrites autour du séquestre du choléra des poules. La couche profonde de ces éléments contient beaucoup do bactéries.
Les grands ulcèi'os du décubitus donnent parfois liiMi à une véritable septicémie ou pyémie, et on observe alors, à l'autopsie, de petits abcès ou îlots inflammatoires du rein et du foie, ou du poumon. Dans le liquide do ces abcès, ou trouve les moines micro-organismes que ceux des pustules cutanées.
FIÈVRE TYPHOÏDE
Bi'ieger el Ehrlicli (1) ont observé les bacill/es de l'œdème malin dans nn l'ait de fièvre typhoïde, dans les circonstances suivantes : à la suite d'injections sous-cutanées de musc, il se développa chez deux malades, nu point où la piqûre avait été faite, un œdème gangréneux accompagné de la production de gaz sous-cutané. Dans le liquide de l'œdème, on trouvait les grands bacilles dont nous avons donné la description à la page 158. L'injection de ce liquide à des animaux leur donnait la maladie expérimentale connue sous le nom d'œdèmc malin de Koch ou septicémie de Pasteur.
Briegcr a obtenu par la culture pure de grandes quantités de bacilles de la fièvre typhoïde, un poison particulier, une ptoinaïne, ainsi que nous l'avons dit précédemment (voy, p. 39).
Ainsi, plusieurs formes diiïérentes de bactéries peuvent se rencontrer dans les lésions multiples et de différente nature qu'on observe dans le cours de la fièvre typhoïde, les unes qui paraissent lui appartenir en propre, les autres qui se rapportent aux complications amenées par la nécrose et l'ulcération des plaques, c'est-à-dire la septicémie et la pyémie.
Culture des bacilles de la fièvre typhoïde. — Il restait à isoler, par les cultures, les bacilles de la fièvre typhoïde. De nombreuses tentatives ont été faites dans ce sens. Coze et Feltz (2) avaient essayé avec le sang des malades enfermé dans des ballons, et ils avaient trouvé au bout de trois mois de petites cellules ovoïdes isolées ou en séries. Birch-llirschfeld (3) n'a pas mieux réussi en employant les liquides de culture de Pasteur. Letzerich (4), en cultivant du sang sur une gélatine de viande de veau, ou de poisson, a obtenu des microcoques possédant un mouvement propre, qu'il a considérés comme la cause de la maladie. Klcbs (5) a fait une solution de morceaux de glandes mésentériques et d'autres organes dans l'eau distillée. Ce liquide, qui contenait des bâtonnets et des spores, a été cultivé
(1) Briegcr et Ehrlicli, Œdème malin el fièvre typhoïde {Derliner Klinische Wockensduift, 1S82, n° U).
(2) Comptes rendus, t. LXXXF, n" 27. 1879.
{^) Al/gHineine Zeilschri/Ï /'ùr Epidemioloqir, t. I, 187'». (4) Virchow's Ardiiv, t. LXVHI, 187G.
(r>) Arcliiv f. experinicnlvllc Pathogie u. Pharmak., t. XIH.
CULTURE DES BACILLES DE LA FIÈVRE TYPHOÏDE
tlaiis ck' la gi'laline de poisson. Vingl-qualre heures après, la substance nutritive s'est troublée et il s'y est développé des bacilles et dos spores. Klebs les a cultivés par sa méthode de cultures fractionnées et il en a injecté à des animaux ; mais il est dil'licile de savoir s'il a eu une culture pure. Brautlecht (1) croit avoir vu les bacilles de la fièvre typhoïde dans l'eau potable et avoir provoqué parleur injection la fièvre typhoïde chez les lapins. Aliiiquist (2), Maragliano (3) n'ont pas obtenu de résultats plus satisfaisants.
Gaffky a commencé ses expériences en octobre 1881. Voici comment il a opéré : 11 a pris la rate dans un bon état de conservation, l'a lavée au sublimé, l'a sectionnée avec un couteau cluiuilé, et il a pris sur une seconde coupe, avec des aiguilles de platine stérilisées, du sang et de petits fragments qu'il a mis surdesverres démontre dans la gélatine peplone. Les verres ont été placés sous une cloche formant chambre humide à la température de 18 à 20 degrés. D'autres parties de la même rate, examinées au microscope, ont montré des groupes de bacilles d'Eberth. Vingt-quatre heures après, les plaques de gélatine offraient un aspect trouble et une couleur blanchâtre plus intense; aux points inoculés, cette apparence était encore plus nette au bout de 48 heures, sans que la gélatine fût liquéfiée. A un faible grossissement, on voyait au microscope un grand nombre de colonies rondes, de coloration jaune brun. On a pris un peu de cette culture à la pointe d'une aiguille de platine, et on l'a mêlée à de l'eau distillée stérilisée pour l'examiner au microscope avec un fort grossissement. Les bactéries ainsi obtenues présentaient la même forme que celles de la rate. Cependant leur longueur était quelquefois de deux à quatre fois plus grande. Elles jouissaient, dans le liquide, d'un mouvement propre, nageaient tantôt lentement, tantôt un peu plus vite. Après coloration, on constatait la présence de bâtonnets placés souvent l'un au boutde l'autre. Quatre jours après l'inoculation sur la gélatine, la culture était arrivée à son maximum, après quoi elle restait sans accroissement.
(1) Virchow's Archiu, t. LXXXIV.
('■') 'rf/pltoid fi'Mvrns baktevie, Stockolni, 1882. Luc. cit.
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Galï'ky a répété les mômes reclierchcs surdouze autres autopsies pendant un an et demi. Dans dix de ces faits, il a toujours trouvé les mcuies formes bacillaires. Dans les deux autres observations où la rate n'était pas très fraîcbe, il a vu des colonies de micrococci et des bacilles qui ont liquéfié la gélatine, à l'inverse de ce qui se passait pour les bacilles de la fièvre typlioïde, dans les inoculations positives. Une raie, dans laquelle les bacilles étaient Irèspeu nombreux et dans laquelle on ne les avait vus qu'une fois sur cinq coupes, lui u donné une inoculation positive sur la gélatine, il a réussi à répéter ces cultures avec deux foies.
Gaffky fait remarquer- que la forme de ces cultures dilfère de celles qui sont connues, en ce sens qu'on obtient des bactéries jouissant d'un mouvement propre sans i|u'elles liquéfient la gélatine. U a essayé aussi de cultiver le bacille de cette maladie sur les pommes de terre. Il a employé pour cela des pommes de terre ayant séjourné une demi-beure dans une solution de sublimé, et coupées avec un couteau stérilisé, qu'il a ensemencées avec des cultures et placées sous des cloclies de verre. Vingtquatre bcurcs après on pouvait remarquer un changement très peu marqué à leur surface ; mais au bout de 48 heures, toute la surface était recouverte d'une membrane mince et lisse comme un vernis. Celle-ci, examinée au micros- 23S. _ cuitino eope, montrait des bacilles animés de mouve- ,mie .lu i.ilciiic iU' ,11^,1(^5 ppoprcs. Ccs bacillcs se coloraient faible-
l:i fièvre typhoiilc sur ' ^ _ _ '
i:i gciiitiuc. ment avec les couleurs d'aniline, comme cela a
c, surface souvent Ijou pour tous ccux quisout ca ractérisliq ucs dc
cul'l'ure^'l(■^x"lo\"péé la fièvrc typhoïde (1). Ainsi les cultures réus-
le loug de la piqûre gigsg,^^ gj^. [^,^ pomuies dc tcrrc, comme celles de
pratiquée dans la go- _ 1 '
lalinc. l'érysipèle et du charbon.
A la température de 37", les bacilles préseulent des spores
(1) Ces bacillp? rolorniit ti-i'S bien avec le violet (! B.
KXI'KRIMENT.VTION AVl'C, LES liÂClLLES UE LA FIÈVRE TYPIIOIDE. oOil
ilans loiii' inlériciii", vers le troisième el qtialriènie jour de leur culture. 11 ne se forme pas de spores à la température de 18". Ces spores se présentent sous la forme de corpuscules brillants, ronds, occupant toute la longueur du bâtonnet ou seulement une de ses extrémités ; si deux bacilles sont adhérents et liés l'un à l'autre, il n'existe de spores qu'à l'extrémité libre de chacun d'eux. De môme que ces bacilles, les spores ont peu d'affinité |mur les matières colorantes de l'aniline; elles se distinguent
Fig. 239. — Bacilles et spores ilc la (ibvvo lyplmïilo dans une culture sur une pouuue de terre
(eoloratiou double).
4, bacilles; /', filaments: <i/>, spores.
par celte difficulté de coloration, par la réfringence et Tuniformité de leur grosseur. A 42", les spores peuvent encore se multiplier, mais avec moins d'énergie qu'aux températures comprises entre 30° et 40"; à 25°, on trouve aussi des spores, mais en petit nombre; à 20°, il ne s'en produit plus.
En résumé, d'après le travail de Gaffky, qui paraît à l'abri de tout reproche, les bacilles de la fièvre typhoïde possèdent un mouvement propre, se cultivent sur la gélatine sans la liquéfier et sur les pommes de terre, et se développent avec le plus d'activité, en donnant naissance à des spores et à des filaments, ù la température de 38°.
Pour compléter l'histoire de la fièvre typhoïde, étudiée au point de vue de son origine et de sa nature bactérienne, il ne manque donc plus qu'une preuve, celle qui serait tirée de l'inoculation chez les animaux. Cette preuve est d'autant plus nécessaire que les caractères des bactéries cultivées par Gaffky ne sont pas suffisamment prononcés pour les dilîérencier de toute autre bactérie accidenl(!lle. Plusieurs auteurs ont annoncé (pi'ils avaient produit par inoculation et injection la fièvre typhoïde chez le lapin et le cobaye, et môme les altérations caraclérisliques des pla(|U(!s de Peyer chez ces deux espèces
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animales. Mais il faut se méfier beaucoup de ces assertions. Qu'une substance septique ou qu'un liquide contienne des bactéries dans une fièvre continue de deux, ou trois jours terminée par la mort de l'animal, cela n'a rien qui doive nous étonner, et c'est ce qui arrive après l'injection des liquides provenant des lésions de la fièvre typhoïde, mais il s'agit tout simplement d'une septicémie expérimentale. Quant aux lésions des plaques de Peyer chez les lapins et les cobayes, on produit une congestion de ces plaques, une tuméfaction et môme une infiltration ecchymotique ou hémorrhagique, ou encore, quoique très rarement, une exulcération de la muqueuse, en leur injectant plusieurs espèces de bactéries, en sorte que cette tuméfaction des plaques de Peyer n'est pas par elle-même caractéristique de la fièvre typhoïde. Elle se produit en même temps que la tuméfaction inflammatoire des ganglions lymphatiques. L'un de nous l'a déterminée, par exemple, dans les expériences faites en commun avec Berlioz pour étudier l'action des micro-organismes du jéquirity.
La grosse difficulté, qui rend pour ainsi dire inutiles des expériences sur les animaux qui servent habituellement de contrôle aux recherches de laboratoire, c'est que les espèces vulgaires, le cobaye, le lapin, les souris, le chien, etc., ne sont pas atteintes spontanément d'une maladie analogue à la fièvre typhoïde, bien qu'elles vivent dans les mêmes conditions de milieu que l'espèce humaine.
Nous avons inoculé des cobayes et des lapins avec des cultures pures de bacilles de la fièvre typhoïde sans rien obtenir, bien que l'injection ait été faite dans le péritoine et le duodénum.
Cependant Fraenkel et Simmonds ont annoncé récemment, dans une communication au Centralblalt fur Klin. medicin (31 oct. 188S), qu'ils avaient réussi, par l'injection de cultures de la fièvre typhoïde dans le péritoine des souris blanches, à donner une maladie qui ressemble à la fièvre typhoïde. Elle est caractérisée par la diarrhée. Beaucoup d'animaux meurent au bout de six heures ; quelques-uns survivent à l'opération. A l'autopsie, la rate, les ganglions mésentériques et les plaques de Peyer sont tuméfiés, hémorrhagiques; les plaques de Peyer sont
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parfois nécrosi-es. On Iroiivo ordinairemenl dans les parties altérées des bacilles et on obtient par leur culture des bacilles caractéristiques. Les cobayes présentent aussi quelquefois la même maladie à la suite de Tinoculation. Alfonso di Ycstea (1) a obtenu aussi des résultais par l'injection des cobayes et il a pu cultiver des bacilles qui avaient été pathogènes pour ces animaux.
Fièvre typhoïde du cheval. — Le cheval seul présente une maladie fébrile à symptômes typhoïdes, et encore cette maladie spéciale est-elle loin (le posséder des caractères qui puissent l'assimiler complètement à la fièvre typhoïde de l'homme. En 1881, les chevaux de Paris, de certains régiments et surtout de la compagnie des Omnibus, ont été décimés par une épizootie de la maladie connue sous le nom de la fièvre typhoïde du cheval. Cette maladie fébrilô, dans laquelle la température atteint au bout de quatre ou cinq jours un maximum de 40 à 41 degrés, puis descend après une période d'état de quelques jours pour se terminer en un espace de temps très variable, de dix, quinze à vingt ou vingt-cinq jours, présente des symptômes qui prédominent, tantôt du côté du poumon, tantôt du côté du cerveau ou des intestins. La fièvre n'a pas les mêmes allures que celles de la fièvre typhoïde de l'homme, en ce sens qu'elle est beaucoup moins longue et moins continue dans sa courbe élevée. A l'autopsie des animaux, on ne trouve pas non plus de lésions qui soient identiques à celles de l'homme. Servoles (2), qui a établi ce parallèlenet qui soutient l'assimilatio complète de la fièvre typhoïde de l'homme et du cheval, rapporte des autopsies dans lesquelles il y avait des congestions et même quelquefois des ulcérations des plaques de Peyer, avec une sorte d'énucléation des folhcules clos, avec une congestion très marquée et une sécrétion catarrhale de toute la muqueuse intestinale ; mais nous n'avons pas vu dans sa description, non plus fine dans l'examen histologique fait par Rémy, cet épaississement considérable des plaques de Peyer qui présentent, dans la fièvre typhoïde de l'homme, un aspect médullaire grisâtre, qui sont inliltrées de liquide louche, qui se gangrènent par places, etc., non plus que l'hypertrophie des ganglions lymphatiques et de la rate. TrasboL a noté dans cette maladie une infiltration séreuse du tissu cellulaire et en particulier du mésentère {Recueil de médecine vétérinaire, 1880). Les ulcérations surviennent si la maladie est d'assez longue durée. De l'examen histologique de Rémy, il résulte que les follicules clos des plaques de Peyer peuvent s'ulcérer, mais l'ulcération des plaques de Peyern'appartient pas en propre à la fièvre typhoïde,
(I) Ricorclic e Spcriincnli sut Ijarillo dot tifo abdominale (il Morgagni, i'î) Sorvolcs, tliè.sc de. doctorat, Paris, IH8I ot la Firvrp. Ijipho'idi: r/icz le clirvnl et riiez l'homme. F'aiis, Assclin, 1883.
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el ellu se montre aussi quelquefois dans les diarrhées intenses, le choiéi'a, l'urémie intestinale, etc. La marche très variable de la maladie, qui se termine quelquefois dans les vingt-quatre ou quarante-huit premières heures, diffère essentiellement de la fièvre typhoïde de l'homme. Aussi ces différences e.xpliquent-elles parfaitement la diversité des opinions émises pai' les vétérinaires; les uns, comme Servolcs, affirment l'identité; les autres, comme le professeur Schûlz, de Berlin, déclarent qu'ils n'ont jamais observé, chez aucun animal, de fièvre et" de lésions intestinales assimilables à celles de l'iléotyphus de l'homme. Il est vrai que parmi les maladies les mieux connues au point de vue de leur étiologie, comme par exemple le charbon et la morve, nous voyons de grandes dissemblances dans les diverses espèces animales ; mais là, nous affirmons l'identité de nalure des lésions et des symptômes différents, en nous fondant sur la notion démontrée du même micro-parasile. C'est précisément ce qui nous manque, pour adopter l'assimilation au typhus abdominal de la maladie connue sous le nom de lièvre typhoïde du cheval, car la monographie du D'' Servoles ne contient pas de recherches sur le micro-organisme de cette afl'ection. Il faudrait établir l'identité du microbe de cette maladie du cheval avec celui de la fièvre typhoïde de l'iiomme.
Pasteur (1) a inoculé à des lapins la nuitièrc écumeuse sortant par les naseaux, au moment de la mort d'un cheval atteint de la maladie dont il s'agit; les lapins périrent et leur sang présenta un microbe en forme de huit, avec un éti'anglement allongé. Inoculé à d'autres lapins, ce microbe les faisait périr en moins de vingt-quatre heures, avec une hépatisalion pulmonaire, une pleurésie, et une tuméfaction des plaques de Peyer qui avaient un aspect framboise et qui élaient hémorrhagiques. La dernière plaque, au niveau de la valvule iléo-cœcale, était toujours la plus altérée. Mais ces expériences ne nous apprennent rien sur la nature du microbe de la fièvre typhoïde du cheval, car on a pu inoculer, avec le mucus des naseaux, un micro-organisme qui n'a rien à faire avec celte maladie, et, d'un autre côté, on ne peut assimiler cette septicémie du lapin (2) à la fièvre typhoïde de l'homme, ni par sa marche ni par l'espèce de micro-organisme observé.
Nous ne connaissons rien de spécial au.t bacléries du typhus fever.
(1) Pasteur, Communication au congres d'ii^gionc de Genève, sur l'attcnuation des virus. Comptes rendus, t. I, p. Ki", 1SS3.
(2) Kocli assimile complètement la maladie du lapin dolcrminco par l'asteur \ la septicémie du lapin dont nous avons donne une description, d'ai)rcs Kocli, h la page I7H.
CHAPITRE Vil
§ 1. — Typhus à rechutes.
Historique. — Celto maladie ne s'observe pas à Paris ; elle est très commune, au contraire, dans les pays dont les habitants soutirent de la faim et d'une mauvaise hygiène. On l'a observée surtout en Irlande, où le D"^ Rutly (de Dublin) en a donné une bonne description dans la première moitié du siècle dernier. On la voit souvent dans le nord de l'Allemagne, oi^i elle est endémique, en Russie, en Pologne et assez souvent dans plusieurs parties de rAutriclie-lloogrie.
Otlo Obermeier (1), assistant de Virchow, a trouvé et décrit le premier, en 1873, les spii'illes c\i\c, l'on voit en grande abondance dans le sang des malades pendant la durée de l'accès fébrile, et seulement pendant cet accès. Us sont formés par de longs filaments spiralés jouissant de mouvements. Tous les observateurs ont ensuite constaté le môme fait. Weigert les a montrés à Rreslau en mars 1873.
Cohn (2), depuis, dans un excellent travail, les a décrits également; il a constaté qu'on les trouve, mais en petit nombre, un ou deux jours avant et après l'accès, et les a appelés spirochœtcs; leur foi-me les rapproche en effet du spirochœle que Ion rencontre dans le tartre de la base des dents. Ces spirochœles des dents ont été très bien décrits par R. Arndt [Vircho-ws Arch., 1880). Us diffèrent des spirilles par leur llexibilité et l'énergie de leurs mouvements.
Définition. — Le typhus à rechutes ou fièvre récurrente est une maladie fébrile, infectieuse, causée par un micro-organisme du sang; on trouve en effet, dans le sang des malades ([ui en sont atteints, des spirilles ou spiroclurtcs caracléristiciues.
(I) CenhalhlaU, t. X et XI, 1873.
l'.') Ileitrùge z. Biol. d. l>/l(inze>t, t. II.
TYPHUS A RECHUTES
Le typhus à recluilcs se montre habituellement sous forme endémique, mais aussi parfois sous forme épidémique, car il est essentiellement contagieux; il se produit des épidémies locales, de faubourg, de maison, de famille.
Il nécessite donc un terrain spécial engendré par la misère, et un agent de contagion que nous allons étudier.
La fièvre récurrente est caractérisée par un accès de fièvre durant ordinairement six jours, qui est suivi d'une période apyrétique de six à dix jours, puis d'un nouvel accès fébrile de même durée, qui peut se reproduire ime troisième et une quatrième fois avec les mêmes caractères, si le malade ne meurt pas auparavant. Le pronostic d'ailleurs est loin d'être constamment grave.
Eliologie. — Le spirochaîte de la fièvre récurrente est un filament ondulé présentant 8 à 12 courbures d'égal rayon et des extrémités effilées. Ces deux caractères le distinguent, d'après Koch (1), du spirochcBte d'Elirenberg qui présente des séries de courbures interrompues par des courbures de plus grand rayon, et dont les extrémités ne sont pas effilées.
On n'avait pas vu tout d'abord ces spirilles sur les cadavres dans les autopsies de malades morts de fièvre récurrente. Mais Koch les a montrés et photographiés dans la rate, et plus tard Orth, Lûbimoff les ont vus dans d'autres organes.
Le spirochaîte d'Obermeier est très long; il mesure de \ [i. 1/2 jusqu'à 6 fois le diamètre d'un globule rouge, c'est-à-dire 36 à 40 y,. Engel en a trouvé qui ont 26 fois la longueur d'un globule rouge. Leur nombre est très variable. Ils sont très nombreux pendant l'accès, si bien que dans certains cas une seule goutte de sang en renferme des masses innombrables. Dans l'intervalle des accès, on a décrit dans le sang de petits points brillants et ronds que certains auteurs ont considérés comme des débris de parties de spirochsetes ou comme des spores de ces bactéries,
La forme des spirocluctes est constante ; leurs courbures, leurs ondulations sont toujours les mômes, mais leur longueur varie et ils sont souvent très longs. Ils se disposent quelquefois
(1] Ibid., p. 120.
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011 amieaii ou en 8 s'ils sont immobiles; on observe seulement (les ondulations suivant leur longueur.
Si l'on conserve des spirochictes dans le sérum sanguin ou dans une solution de sel de cuisine, ils gardent leurs mouvements pendant plusieurs jours. Leur mouvement cesse dans la glycérine. Ils conservent leur l'orme s'ils sont dans Tacide osmique ou si on fait la préparation d'après le procédé Ivocb. A 60°, ils sont tués, mais ils résistent à la température de 0°.
Koch les a cultivés et il a observé leur multiplication vers 10 ou 11"; ils sont alors en forme de faisceaux comme des cheveux. Leur épaisseur uniforme ne dépasse pas 0iJ,,3 ou 0[j,,5. Il y a (jueUiuefois huit ou dix courbures dans un élément.
Ces spirilles se meuvent rapidement dans le sang, progressent par oscillations, tantôt en ligne droite, tantôt par translation latérale; on observe aussi des mouvements en vrille.
Nous les avons représentés en bas et à droite de la planche 1, où ils sont placés î\ côté de globules rouges, et dans la figure ci-dessous.
l'ig. '2'iU. — Spirocliœli' d'Oljcrmoier.
Leur sensibilité à la chaleur a conduit à expliquer leur disparition dans les périodes qui séparent-les accès fébriles : le micro-organisme introduit dans le sang serait tué par la température élevée de la fièvre, puis laisserait derrière lui des spores qui mettraient huit jours h se développer. La fièvre reviendrait alors sous l'empire des spirochîctes adultes, les tuerait de nouveau, et ainsi de suite pendant deux mois.
Nous croyons d'ailleurs qu'il n'est pas nécessaire d'expliquer leur mort par la chaleur, car leur vie est courte. On n'a pas non plus constaté sûrement l'existence de leurs spores, il est vrai
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qu'on observe en leur milieu des parties plus hrillanles, parfois un peu plus grosses que le^ milieu des spirochaetes, mais rien ne prouve que ce soit des spores.
Ces données sont donc purement hypothétiques, car on n'a rien pu constater qui ressemblât à des spores dans l'intérieur ou en dehors des spirilles.
Guttmann (1) a hien décrit, il est vrai, de petits grains brillants, unis deux à deux, dans le sang de la fièvre récurrente ; mais ces éléments n'ont pas une signification précise; on les rencontre dans les autres maladies Fébriles, et il est difficile de les considérer comme les spores des spirochcctes.
§ 2. — Fièvre typhoïde bilieuse.
Cette maladie présente beaucoup d'analogie avec la fièvre récurrente; Griesinger qui l'a observée en Egypte, Ponfick, Obermeier, concluent, en considérant ces deux affections comme étant de môme nature.
On l'observe dans les pays chauds et souvent dans certaines contrées oi^i sévit la fièvre récurrente et elle survient dans les mêmes conditions. Elle règne sur la côte méridionale et orientale de la Méditerranée et sur le littoral de la mer Noire.
Griesinger a donné une bonne description clinique de la fièvre récurrente et de la typhoïde bilieuse dont la lecture est facilitée par la traduction française de Lamattre (1868). 11 est possible que nous ayons quelquefois en France des cas de cette fièvre typhoïde bilieuse et qu'ils passent inaperçus. Les médecins de la marine ont parfois occasion de l'observer.
Définition. — Elle est caractérisée par des accès fébriles, une coloration ictérique d-e la peau, des pétéchies, un gonflement considérable de la rate qui est parsemé de petits îlots inflammatoires, des phénomènes intestinaux, et se termine par un ensemble d'accidents qui rappellent l'ictère grave.
Anatomie pathologique. — A l'autopsie, on trouve, d'après Griesinger, deux catégories de lésions, les unes qui existent au summum de la maladie, les autres dans une période plus avan-
(I) Vxrchoxa'^ .4rch., 1880.
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cée. Les premières consistent clans des pétéchies de la peau qui est un peu ictorique, des ecchymoses des séreuses, une exsudation croupeuse du pharynx; le cœur est très mou, facile à rompre; le foie est friable, augmenté de volume et jaunâtre. La rate est cinq ou six fois plus grande qu'à l'état normal. Sa capsule est très tendue et on observe quelquefois une rupture de l'organe dont le parenchyme foncé, friable, est parsemé de mille petits abcès conlluenls. Parfois on trouve des infarctus. L'intestin est atteint de catarrhe et même d'ulcères dysentériformes.
Si les malades sont morts à une époque ultérieure, on trouve une coloration très foncée de la peau et une inflammation pseudo-membraneuse du larynx, de l'intestin et de la vessie. Le foie est ictérique, petit, parfois tout à fait semblable à celui qu'on observe dans l'atrophie jaune aiguë. La rate, moins volumineuse, présente des infarctus ramollis et des abcès. 11 existe aussi des abcès du poumon, du cerveau, des parotides, des glandes mésentériques. D'autres auteurs ont trouvé des hémorrhagies des méninges, un état vitreux ou granuleux des muscles du cœur (Kûttner), une exsudation fibrineuse entre les muscles.
Iviïttner a observé, dans le foie, des îlots blancs, secs, dans lesquels la structure de la glande avait disparu. Ponfick a vu une agglomération de petites cellules rondes autour des branches de la veine porte. Les reins, augmentés de volume aux dépens de leur substance corticale, présentent de petits abcès, une dégénérescence granuleuse des cellules, des cylindres hyalins, des hémorrhagies dans la capsule de Bownian, de petites cellules et des hémorrhagies interstitielles dans le tissu conjonctif. Ponfick a trouvé des lésions diffuses ou en foyers de la moelle des os. Les vaisseaux de la moelle présentaient, à leur périphérie, de petites cellules. Dans les foyers médullaires, on observait des îlots jaunâtres, formés parla substance médullaire graisseuse, en dégénérescence nécrosique. Ces parties sont privées de sang.
Liibimoff {Virc/ioiv's Archiv, t. XCVllI, 1884), qui a publié un mémoire sur ce sujet, a reconnu dans les vaisseaux un gonflement et une chute des cellules endothélialcs qui se mêlent au sang.
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Les infarctus grisâtres de la rate consistent d'après Lubiinolî dans une masse granuleuse avec des cristaux d'hématoïdine. Par la coloration avec le violet de gentiane, il a trouvé certains vaisseaux remplis de micrococci et de cellules endothélialcs désintégrées.
Dans le foie, les lobules sont mal limités, l'épithélium des canalicules biliaires est gonflé et granuleux; une quantité de cellules migratrices entourent les vaisseaux. Dans les capillaires intralobulaires, on voit des masses de micrococci. On trouve aussi des îlots de cellules hépatiques qui ne se colorent plus, qui ne renferment plus de noyaux, qui présentent une nécrose de coagulation.
Il existe quelquefois des abcès dans le foie. Les plus petits de ces abcès sont formés par une masse granuleuse qui se colore comme les bactéries et montre des quantités considérables de zooglœes entourées d'un tissu inflammatoire. Ces masses sont circonscrites, ou mal définies. Entre ces abcès on trouve parfois des canalicules biliaires comprimés.
Dans le rein, Lubimoff a noté de la néphrite parenchymateuse et interstitielle. L'épithélium est trouble ou granulo-graisseux; les tubes contiennent des cellules lymphatiques ou des globules rouges et des cylindres hyalins. Dans la capsule de Bowmann, il existe des masses homogènes ou des globules rouges. Dans les glomérules, dans les vaisseaux et les tubes, il s'était formé des thromboses de micrococci. Dans d'autres cas, de très petits abcès comprimaient les capsules de Bowmann; les vaisseaux de ces petits abcès étaient remplis de microcoques. Nous avons vu aussi, dans un ças de fièvre typhoïde bilieuse, des vaisseaux des glomérules remplis de micrococci en chaînettes (Yoy. fig. 241). On a pu suivre ces bactéries dans les vaisseaux afférents qui étaient également remplis, tandis que dans plusieurs autres cas nous les avons cherchées en vain. Au tour de ces vaisseaux il y avait un nécrose du tissu devenu ton à fait pale et dont les cellules ne se coloraient pas. Souvent les petits abcès décrits par Lubimolfprésentaient trois couches concentriques, une couche centrale colorée en bleu violet dans laquelle se trouvaient des vaisseaux remplis de microcoques, une4 couche intermédiaire, non colorée et nécrosée, et enfin une
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couche périphérique infiltrée de leucocytes et formée par du tissu t'iillamnié. Les muscles ducœur sont souvent granuleux et quel- ([uel'ois infiltrés de graisse : les vaisseaux du cœur sont remplis de bactéries.
Lubimoff a observé dans le cerveau des dégénérescences parenchymateuses des cellules nerveuses ; ces cellules sont souvent déchiquetées, et elles contiennent parfois des cellules lymphatiques dans leur intérieur. Les cellules de la moelle peuvent
crfi
Fig. 241.— Coupe du rein dans la fièvre typhoïde bilieuse. Los vaisseaux des gloniérules f/ sont remplis de microcoques en chaînettes.
t, tube contourné contenant des cellules dont le protoplasme est granuleux ; ti, tissu coujonctif ; cm, cellule cpithéliale en voie do multiplication indirecte; i, tissu embryonnaire; vs, veine.
contenir du pigment. Parfois les nerfs offrent une dégénérescence, un gonflement du cylindre-axe. Le tissu interstitiel des nerfs est riche en cellules lymphatiques.
Dans la muqueuse gastro-intestinale, Lubimoff a trouvé des amas de cellules lymphatiques et une dégénérescence parenchymatcuse et pigmentaire des cellules du réseau nerveux de Auerbach.
Dans la moelle des os, les îlots secs, de couleur jaune, attei-
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gnaient jusqu'à la grosseur d'un petit pois ; ils étaient entourés d'une zone rouge consistant en vaisseaux dilatés et en hémorrhagies interstitielles. A la périphérie de ces îlots nécrosés, il y avait des colonies de micrococci.
Telles sont les lésions observées dans la fièvre typhoïde bilieuse. Elles se décomposent en deux séries.
La maladie est due primitivement, d'après Lubimoff, à une invasion de spirochsetes de la lièvre récurrente, lieindenreich et Lubimoff ont rencontré ces spirilles dans le sang de la circulation générale et dans celui des vaisseaux de la rate.
La seconde série des accidents consécutifs est due, d'après Kûttner et Lubimoff, à des thromboses veineuses. Les abcès, qu'on observe dans les cas graves, sont causés, dans la rate, par une liquéfaction des corpuscules de Malpighi.
D'après la disposition des microbes, Lubimoff croit que ce sont eux qui sont la cause de la formation des abcès. H pense que ces organismes déterminent la liquéfaction des tissus de la rate, et que de là partent les éléments des métastases et des abcès observés dans les organes. Il a vu des abcès se former autour des ramifications de la veine porte thrombosée, dans lesquelles la fibrine présentait des micro-organismes.
On peut expliquer par ces lésions les formes cliniques de la fièvre bilieuse. L'ictère est en rapport avec l'angiocholite, avec la nécrose de coagulation et l'inflammation qui se développent autour des canaux biliaires. Les lésions du système nerveux amènent la dépression des forces et le délire ; les lésions de la moelle des os expliquent les douleurs que les malades ressentent sur leur trajet.
La conclusion de Lubimoff est qu'il s'agit là d'une fièvre récurrente compliquée de lésions pyémiques de la rate et du foie, et de métastases dans divers organes.
L'un de nous a examiné avec grand soin, dans le laboratoire de Koch, des organes très bien conservés provenant de cinq cas de fièvre bilieuse, sans trouver de spirochœtes. Dans un seul cas il y avait de petits foyers de microbes en chaînettes dans certains des glomérules du rein (fig. 241) et dans la rate.
Nous avons vu aussi, dans les faits que nous avons examinés, d'autres espèces de micro-organismes. Ainsi, dans trois d'entre
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eux, il y avait de polils bâtonnets à extrémités foncées qui res- ^enibleut à ceux de la septicémie du lapin et qui présentaient, ilausles parois de l'intestin, une disposition analogue à celles des microbes du choléra; dans un autre, une espèce de levure sous l'orme de cellules fusiformes de volume inégal de 1 [o. à 2 ou 3 1^de diamètre. Elles se coloraienten brun foncé par la fuchsine qui existait dans les ganglions mésentériques, etc. On voit donc (jue dans celte maladie il existe des bactéries de différentes espèces qui ont déterminé des lésions des tissus. Ainsi le tissu rénal voisin des masses de streptococci était pâle, le contour des cellules était effacé.
Dans l'intestin grêle, au point où siégeaient les bacilles précédemment décrits, le fond des glandes était dilaté, les cellules épithéliales étaient gonflées, caliciformes, muqueuses et en multiplication évidente. La surface de l'intestin était enflammée, hémorrhagique et mortifiée.
Dans les pays chauds, dans les maladies infectieuses, lorsque l'organisme est affaibli, des bactéries de différentes espèces peuvent pénétrer dans l'organisme et causer des lésions locales comme celles relatées précédemment. 11 est môme probable que chez les individus sains il se trouve parfois dans les organes des bactéries qui ne causent pas une maladie généralisée. Là en effet les bactéries sont acclimatées a des milieux dont la température est voisine de celle du corps. Il faut donc, dans l'étude histologique des maladies des pays chauds, se garder de l'erreur qui pourrait être commise et ne pas toujours conclure qu'une bactérie trouvée dans les organes est la cause d'une maladie donnée.
Il nous semble admissible que, lorsqu'on trouve des spirochcctes, il s'agit simplement d'une fièvre à rechutes, et que lorsqu'on trouve en même temps des microcoques, on a alfaire à des complications pyémiques de cette même fièvre.
Quoi qu'il en soit, nous pensons que le virus de la fièvre bilieuse n'est pas encore trouvé. 11 est possible qu'elle soit due à une intoxication causée par des bactéries qui siègent à la surface de l'intestin ou à l'invasion des bactéries que nous avons trouvées dans la paroi de ce conduit.
DYSENTERIE
La dysenterie, endémique ouépidémic[ue,se comporte comme une maladie infectieuse d'origine bactérienne, et tout porte à croire, d'après ses symptômes, qu'elle est due à des micro-organismes. Cependant il n'a pas été fait sur les causes et la nature de cette maladie de recherches suivies qui établissent son origine parasitaire, et tout ce que nous connaissons se borne à des faits isolés oh les observateurs ont signalé des bactéries dans les inflammations ulcéreuses et nécrosiques qu'on observe dans le gros intestin.
C'est ainsi que Ziegler (1) rapporte qu'il a vu, dans deux autopsies de dysenterie observées à Fribourg et à Zurich, une grande quantité de micrococci dans les parties nécrosées de la surface de la muqueuse, aussi bien que dans cette membrane non encore ulcérée. Ces bactéries se trouvaient dans les couches de la muqueuse au-dessous des glandes, et dans les vaisseaux lymphatiques de la sous-muqueuse, et il pense que telle était la cause du processus ulcéreux. Prior (2) a fait une observation analogue.
Voici le résultat de nos observations sur celte maladie. L'un de nous (3) a vu les différentes variétés de micro-organismes qu'on rencontre à la surface des lésions intestinales de la dysenterie et qui sont de grands microbes elliptiques mesurant de Oij.,8 à 1 [j. de diamètre, et des bacilles pâles et fins. Les mêmes bacilles sont fréquents dans le liquide albumineux qui infiltre la pseudo-membrane. 11 y a aussi des chapelets formés par de grands diplococci, des spirilles et des bâtonnets plus grands et plus foncés que la plupart des autres bacilles. Dans le tissu
(1) Lehrbuoh der path. Anal., Z<^ livraison, p. 293, 1884.
(2) Centralblatt f. klin. Mecl., 1883.
(3) Babes, Observations sur la diphtérie, etc. Journal de Vmiatomie, janvier 1884.
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sous-muqueux, on rencontre souvent une seule espèce de micrococci ronds disposés en chapelets ou de bacilles courbés plus épais que ceux du choléra. Dans les îlots de pneumonie catarrliale consécutive à la dysenterie, les alvéoles contiennent des cellules endothéliales gonflées, des globules rouges de sang, dos cellules à cils vibratiles provenant des bronches, une masse grenue incolore et un assez grand nombre de diplococci en chapelets formés de microbes d'un diamètre de 0,5 de diamètre environ.
Dans la dysenterie épidémique aiguë, on trouve des ganglions lymphatiques hypertrophiés, hypérémiques, tout le long du gros intestin, dans le mésocôlon avec un œdème du tissu conjonctif de cette membrane. Les cultures du liquide de l'œdème et des ganglions sur le sérum de bœuf ont donné lieu deux fois au développement de bacilles courbés, un peu plus gros que ceux du choléra, étranglés en leur milieu, qui liquéfiaient le sérum sanguin.
On peut donc dire que, dans la dysenterie, on trouve aussi parfois des bactéries dans le tissu profond de l'intestin et dans Jes ganglions; mais souvent on les cherche en vain. Dans un grand nombre de faits on rencontre, dans les parties superficielles mortifiées, différentes espèces de bacilles ; à la limite de ce tissu il s'est formé une inflammation avec beaucoup de cellules migratrices entre lesquelles il y a des microbes ronds semblables à ceux qu'on observe souvent à la limite de toute partie nécrosée.
Parfois aussi le tissu mortifié, épais, renferme, dans ses couches profondes, des bactéries rondes en zoogiœe et, entre ce tissu et le tissu embryonnaire de la profondeur, il s'est formé une couche tout à fait hyaline dont l'épaisseur atteint quatre ou cinq millimètres. Ceslésions correspondent macroscopiquement à un épaississement considérable, inégal, de la muqueuse afTectée, qui forme des masses irrégulières, mortifiées, jaunâtres, sèches et fragiles.
Dans plusieurs faits de dysenterie qu'il a observés en Egypte, Koch a trouvé une grande quantité de monades dans les selles.
CHAPITRE IX
FIÈVRE JAUNE
Il nous paraît presque certain à prioi^i que la fièvre jaune, celte maladie terrible des pays chauds, est déterminée par la présence de microbes. L'immunité relative dont jouissent les races humaines colorées, la nécessité d'une certaine humidité, du voisinage de la mer, d'une haute température pour son éclosion, parlent en faveur de cette hypothèse. On dit que les animaux qui ne sont pas acclimatés peuvent gagner la maladie. La marche typique de l'affection correspond bien aux manifestations de la vie d'une bactérie.
Symptômes. — Après le stade d'incubation dont la durée est de quelques jours, il se manifeste une fièvre intense durant 1 , 2 et quelquefois même 4 jours, marquée par des frissons au début, par la rougeur de la face, la céphalalgie, la douleur dans la région des lombes et dans les articulations.
La langue est couverte d'une couche jaune, l'haleine est fétide ; il y a souvent des inflammations de la muqueuse buccale avec des hémorrhagies et des ulcérations. Déjà, dans ce stade, on observe un peu d'albumine et des cylindres dans l'urine, et il existe souvent de l'anurie; après quelques jours, il survient une rémission, comme si les bactéries entrées dans l'organisme, dans le sang par exemple, avaient épuisé leur action et avaient passé à un état dans lequel elles ne produisent plus de symptômes généraux, comme cela s'effectue dans la fièvre à rechutes. On pourrait supposer que ces bactéries se sont déposées dans le foié elles reins, comme cela a lieu dans d'autres maladies infectieuses semblables.
En effet, un ou plusieurs jours après cette rémission, commencent les symptômes d'une dégénérescence parenchymateuse rapide de ces viscères. En même temps les vaisseaux, surtout ceux des muqueuses et des reins, sont altérés. Ces
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afloctions parenchymateuses se manifestent par un ictère grave, par l'albuniinurie avec des cylindres ou de l'anurie, par une faiblesse extrême du pouls; les lésions des vaisseaux s'accusent par des hémorrhagies internes, par des pétéchies de la peau, par des vomissements noirs, par de l'hématurie.
Anatomie pathologique. — A l'autopsie, surtout dans un stade plus avancé, on trouve des îlots d'inflammation localisée et même des abcès dans les parenchymes, surtout sous la capsule du foie et des reins. Toutes ces lésions sont faciles à expliquer en supposant que des parasites, déposés dans les petits vaisseaux des organes et peut-être des spores, déterminent une oblitération de ces conduits, une lésion de leur paroi, des hémorrhagies, des mortifications, des dégénérescences, des inflammations dans leur voisinage ; qu'ils produisent en même temps un virus quelconque, et en conséquence une dégénérescence des organes. Les hémorrhagies de l'estomac observées dans cette même période parlent pour une lésion de sa muqueuse, et on pourrait supposer qu'elle est le siège du virus, comme par exemple dans certains cas de charbon. Crevaux {A7'ch. de méd nav., sept. 1877) a hien décrit les lésions anatomiques de cette maladie, mais sans avoir recherché les microbes qui peuvent les produire. Plusieurs auteurs ont prétendu avoir trouvé des micro-organismes; mais toutes ces recherches ont été faites sans connaître les méthodes scientifiques appropriées il de pareilles études, et leurs résultats nous ont paru n'avoir aucune valeur. Ils ont cherché des parasites dans les différentes sécrétions, dans la matière des vomissements, dans la bile, etc.
Carmona décrit un microbe qu'il appelle 'peronos'pora lutca; Domingos l'reire (Ret7t. sur la cause, etc., de la fièvre jaune, 1880) dans une série de publications couronnée par l'apparition récente d'un très volumineux ouvrage accompagné de nombreuses plancbes luxueusement imprimées, a étudié les lésions de la fièvre jaune et tenté d'apporter des preuves à sa nature parasitaire. Il donne au prétendu parasite de la fièvre jaune le nom (le cryptococcus xanlbogenicus. 11 ne l'a pas coloré. Les figures qu'il en donne nous paraissent être des corpuscules accidentels et non des bactéries. Quant aux prétendues altéimations du virus et aux vaccinations faites sur l'homme avec des substances aussi dangereuses et aussi mai dé-
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terminées, qui ont élé annoncées par Doniingos Freire et Rebourgeon {Comptes rendus, 1884), nous croyons qu'elles ne doivent être acceptées que sous bénéfice d'inventaire- Alvarez, de San Salvador, nous a donné des renseignements relatifs aux autopsies des individus ayant succombé à la fièvre jaune. Il affirme que l'ictère, dans cette maladie, est plus souvent causé par un catarrhe des voies biliaires que par une dégénérescence du foie ; que le rein est presque toujours l'organe le plus malade et que la mort est occasionnée par l'urémie.
De Lacerda nous avait envoyé, pour les examiner, des fragments du foie et des reins provenant d'autopsies de fièvre jaune, enlevés immédiatement après la mort et conservés dans l'alcool fort. De Lacerda avait fait en môme temps à l'Académie des sciences une communication sur les parasites de la fièvre jaune. Mais, d'après les dessins joints à cette note, nous nous sommes convaincus qu'il s'était trompé et qu'il avait décrit, comme des parasites, des corps étrangers et du pigment. Sur les coupes du rein et du foie, placées pendant quelques heures dans une solution de méthyl violet B (de la fabrique de Bâle) chauffé à 40° et montées ensuite dans le baume, on constata ce qui suit (1) :
Foie (fig. 242). — Les cellules hépatiques sont tuméfiées, remplies de gouttes de graisse formant une couronne autour du noj^au ; elles contiennent des grains de pigment jaune. Leur noyau est ordinairement pâle, quelquefois atrophié, irrégulier et fortement coloré. Le contour des cellules montre souvent des dépressions remplies de pigment. Les capillaires inlralobulaires, remplis de sang (fig. 242, s), contiennent quelquefois de petits grains hyalins, colorés en bleu d'acier, de 1 à 2 [i. Parfois les cellules plasmatiques, au bord des capillaires, sont tuméfiées et multipliées.
Le tissu interlobulaire épaissi, devenu embryonnaire, montre un assez grand nombre de cellules proliférées et de cellules migratrices [te), situées surtout autour des canaux biliaires dont l'épithélium est proliféré (fig. 242).
La capsule de Glisson est épaissie çà et là et devenue embryonnaire; elle se continue par places dans le tissu eonjonctif interlobulaire sous forme d'ilols mal limités, formés de petites cellules. La prolifération des cellules se pi'opage le long des vaisseaux capillaires intralobulaires voisins.
Quelques-uns de ces derniers capillaires présentent des dilatations variqueuses, anipullaires ou fusiformcs, et l'enferment un grand nombre de filaments courbés de Ou., 6 à 0[j.,8, d'épaisseur et de longueur variable. Ces filaments paraissent lisses et homogènes à un grossissement de 500 à 600 diamètres. Mais, avec un fort grossissement (objectif de Zeiss 1/12, à immersion homogène ou n° 12 de Yerick imm. hom. qui correspond au
(I) Babes, Le rein et le foie dans la fièvre jaune. Comptes rendus, 17 sept. 1S8^, et Archives de physiologie, n° du 15 nov. 1883.
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système 1/18 de Zeiss), on peut s'assurer que ces filaments sont composés de grains elliptiques, presque cylindriques, disposés deux à deux, formant
Fig. 242. — Coupa du foie dans un cas de fièvre jaune.
cb, canalicule biliaire contenant des noyaux proliférés ; te, tissu conjouctif épaissi, embryonnaire; cp, cellules plasmatiques situées ù la limite des lobules ; hc, cellules hépatiques contëuaut des gouttes de graisse pigment jaune à la limite des cellules ; s, globules du sang dans les capillaires intralobulaires; fj, grains byalins dans ces vaisseaux (Grossissement Zeiss, oc. 3, obj. 1/12, imm. homog,).
de petits groupes dans lesquels ils sont unis par une substance intermé-
Fig. 243. — Bactéries trouvées dans la lièvre jaune (Grossissement 1000 diamètres).
diaire pâle (fig.243). Les filaments sont composés ainsi par des diplococci, ou, si l'on veut, par des htitonnets très courts, à spores terminales. Ces
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filaments se colorent Irès bien; ils tapissent en partie la paroi des vaisseaux, ou bien ils forment des pelotons plus ou moins denses dans leur intérieur. On trouve, avec eux, quelques grains ronds de 1 p. très fortement colorés. Lorsque ces bactéries inlravasculaires sont disposées en amas volumineux, les filaments se colorent en violet peu intense; cependant on en voit quelques-uns qui sont plus colorés que les autres. Lorsque les bactéries sont en petit nombre et que le vaisseaù n'est pas encore dilaté par elles, les filaments, disposés suivant la direction du vaisseau, sont denses, très fortement colorés, plus courts (de 6 à 12 u.), et il est nécessaire d'employer le plus fort grossissement pour distinguer les grains qui les composent. Les vaisseaux qui contiennent des bactéries ne présentent plus de globules sanguins dans leur intérieur. Le tissu voisin se colore moins bien. Les cellules de ce tissus sont gonflées et souvent multipliées.
Bein. — Les bactéries sont en plus grand nombre dans le rein que dans le foie. Leur distribution est tout à fait caractéristique. La capsule fibreuse
V jJ^.
Fig. 244. — Foyer inflammatoire conique de la péripliéric du rein dans la fièvre jauue
(100 diamètres).
c, capsule du rein, ti, tissu inflammatoire avec des vaisseaux dilates v et des tubes remplis do cylindres hyalins t, ou framboises t' ; g, glomorules; v, vaisseaux contenant des bactéries.
du rein est épaissie, embryonnaire à sa parlie profonde (fig. 24i). Ce
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tissu enflaramé se conliniie par places dans la paiiie corticale du rein, sous forme de cônes dont le sommet pénètre dans la profondeur et dont la base confine à la capsule (flg. 244, H). Là, les canalicules urinifères, les glomérules, la paroi des vaisseaux et surtout le tissu conjonclif interstitiel enflammés montrent une grande quantité de cellules rondes. Dans le milieu de l'ilot, il y a parfois un vaisseau dilaté rempli de masses granuleuses incolores. On trouve, par places, à la périphérie, mais surtout au sommet de ces îlots coniques de tissu enflammé, quelques vaisseaux capil-
t'ig. 245. — Coupe du rein dans la fièvre jaune à la limite d'un pelit foyer iallammatoire. Les cellules du tissu conjoactif sont multipliées autour du capillaire c.
s, sang contenu dans les capillaires; c', partie dilatée d'un capillaire qui renferme des diplococci ; /, luho contourné dont les cellules tuméfiées, granuleuses, montrent des vacuoles séparées par des granulations.
laires extrêmement dilatés, ampullaires, remplis de filaments de bactéries agglomérés, comme dans les vaisseaux du foie. Dans le foyer même de l'inflammation, on n'en rencontre point. A la limite de ces îlots, les canalicules et les glomérules sont encore très altérés, surtout autour des vaisseaux remplis de bactéries (fig. 245) ; l'épithélium des canalicules est granuleux et leurs noyaux ont souvent disparu.
Auprès de ces canalicules, on en trouve d'autres qui sont extrêmement dilatés et remplis de masses hyalines (<') ou de cylindres (t) (fig. 244) . Parfois leur épithélium est devenu embryonnaire. L'altération des glomérules, autour des foyers d'inflammation, consiste dans une atrophie avec augmentalion relative ou absolue des cellules, avec une prolifération des éléments
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qui tapissent la capsule de Bowniann ou bien avec une exsudation de masses granuleuses dans cette capsule. Parfois le glomérule est devenu homogène et s'est atrophié.
La surface du rein n'est pas le seul point oii l'on trouve ces lésions inflammatoires. Il existe aussi, dans la profondeur, autour de certains glomérules ou de quelques artérioles, des foyers analogues. On peut voir
Fig. 246. — Glomérule du rein dans la fièvre jaune.
c, capsule de glomérule; les élémeuts de la paroi et les cellules qui la tapissent sont gonllcs g, anses de glomérule pleines de sang, montrant une prolifération de leurs noyaux ; m, artère afférente remplie de bactéries ; le tissu conjonctif est proliféré autour de ce vaisseau ; t, tubule rempli de cellules épithéliales (Grossissement Zeiss, oc. 3, hom. I /12).
alors, au début par exemple, dans l'artériole afférente du glomérule, une accumulation de bactéries (Gg. 246), et l'on en trouve aussi dans les vaisseau.vdu bouquet glomérulaire. Lorsque les îlots d'inflammation sont plus anciens, on ne rencontre plus de bactéries.
Le foie et les reins ne contenaient pas d'autre espèce de micro-organismes.
Pour ce qui est des altérations histologiques du tissu rénal, elles portaient à la fois sur les glomérules, sur le tissu conjonctif et l'épithéhum des tubuli. Le tissu conjonctif intertitiel était œdémateux, embryonnaire par
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places (fig. 247, c), surloiiL à l;i périphérie de l'organe, eL présentait quelques granulations colorées de O'»"',0i à O-^^.OS. Quelques gloméruies étaient devenus homogènes ou enflammés; les vaisseaux capillaires remplis de sang (lig. 247, s) contenaient des grains extrêmement petits, ronds, mal définis et fortement colorés.
Le parenchyme de la substance corticale était très altéré. L'épithélium des tubiili contorti est tuméfié, granuleux; souvent on n'y voit plus do
Fig. 247. — Limite d'un petit foyer ia-Hammaloire dans la fièvre jaune.
c, ntat embryonnaire du tissu coiijonctif ; s, globules du sang dans les capillaires. Entre les globules rouges, on remarque quelques grains très petits, fortement colorés, t, tuljuli contorti remplis de masses granuleuses, provenant d'une dégénérescence moléculaire des épitUclium ; t\ tube droit contenant un cylindre hyalin ; t", tu!)e contenant un cylindre granuleux; cylindre granuleux ; t", tube contenant des masses conlluontes framboisées et fortement colorées; to, tube couteuant du pigment et de petites masses allongées et colorées.
noyaux (fig. 247, t), ou bien ceux-ci sont réduits à certains points ou bâtonnets de leur substance qui se colorent encore par les couleurs d'aniline (fig. 24d, t); leur partie centrale est parfois vésiculeuse; la lumière des tubes est rétrécie, remplie çà et là d'une masse granuleuse séparée des cellules épithéliales par des vacuoles (fig. 245, t) ; on y voit aussi des gouttes hyalines. Les anses de Henle renferment souvent des cylindres iiyalins colorés en bleu pâle. Dans les petits tubes droits des pyramides de Ferrein, l'épithélium est proliféré et remplit quelquefois leur lumière; les noyaux se colorent fortement. Dans le protoplasma de ces cellules, on voit
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presque toujours de petits grains allongés de 1 y. de diamètre environ, qu'on pourrait prendre au premier abord pour des bactéries. Mais, en les examinant avec un fort grossissement, on peut constater une grande différence dans leur l'orme, ce qui rend peu probable l'idée de micro-organismes (fig. 247, t' t"). Parfois ces cellules renfernient des grains de pigment jaune. Les cylindres, qui occupent souvent la lumière des tubes, sont composés de grandes gouttelettes hyalines à double contour et confluentes, comme framboisées (tig. 247, t""), très Ibrlement colorées; on peut suivre le développement de ces singulières formations. On voit, dans certains tubes à cellules bien colorées, des gouttes ou des corpuscules allongés assez grands el colorés. Los mêmes productions, en partie conlluentes, se trouvent dans rintérieur même de ces tubes(fig. 247, T). Cette substance ne consiste pas dans une concrétion calcaire parce qu'elle ne se modifie pas par l'addition des acides. D'autres cylindres sont formés de gouttes très petites, égaies, pâles, isolées (fig. 247, t'") ; on en voit dont la surface est tout à fait lisse (fig. 247, i'); et enfin il existe des cylindres qui réunissent tous ces caractères (fig. 247 f').La substance médullaire des reins est beaucoup moins altérée.
Depuis ces recherches, nous avons eu Toccasion d'examiner plusieurs séries de pièces de fièvre jaune : 1" le foie et le rein de deux individus morts de cette maladie, recueillis par le D"" Alvarez et qui ont été examinés au laboratoire d'analomie pathologique de la faculté de Paris, sans qu'on put y trouver de bactéries ; 2° les pièces de trois cas de fièvre jaune dont Koch a bien voulu confier rexameu à l'un de nous. Dans ces trois derniers faits, malgré la recherche la plus scrupuleuse et malgré les conseils de Koch, il a été impossible de trouver des chaînettes dans le cerveau, les reins, le foie et la rate. On doit donc supposer que, dans la fièvre jaune, comme dans d'autres maladies infectieuses, on ne trouve de microbes dans les organes parenchymaleux que dans certains cas et non dans tous. La question de savoir si ces micro-organismes constituent réellement la cause de la maladie ou simplement une complication n'est par conséquent pas résolue.
D'après les examens auxquels ont donné lieu les trois derniers cas de fièvre jaune, il y avait, dans divers liquides sécrétés, et en particulier dans l'intestin, plusieurs espèces de microorganismes. Ainsi dans deux d'entre eux nous avons trouvé, dans des parties étendues de la muqueuse de l'intestin grêle,
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dans les gUandes et aa-dessoiis d'elles, des bacilles courts qui ressemblent à ceux de la fièvre typhoïde, mais dont les grosses spores sont souvent terminales. Us montrent des parties peu colorées dans leur protoplasma et des extrémités un peu amincies.
Fig. 248. — Coupe de l'intestin grèle dans la fièvre jaune.
cm, cellules glandulaires en multiplication; ï», masses muqueuses dans les cellules glandulaires ta, tissu adénoïde; Hi, cellules musculaires; 6, bactéries dans les culs-de-sac glandulaires.
Dans l'un de ces deux faits, la muqueuse de l'intestin était très altérée par places, dépouillée de son épithélium, hémorrhagique ; sa partie superficielle était mortifiée et jaunâtre jusqu'au niveau des culs-de-sac glandulaires, et on n'y distinguait plus la structure de son tissu. Au-dessous de la couche glandulaire, on notait une infiltration de cellules rondes et des culsde-sac des glandes en tube dilatés renfermaient souvent des masses denses des bacilles décrits ci-dessus.
Dans un autre fait, il y avait des bacilles plus courts, parfois disposés deux par deux, en petit nombre, soit à la surface de l'intestin, soit dans les glandes. Dans le contenu de l'intestin, nous avons trouvé dans deux cas des amas denses de grands microbes ronds, de 1 \}. environ, inégaux, auprès desquels il existait toujours du pigment jaune ou brun.
L'urine l'enfermait, dans l'un de ces faits, les mêmes amas de grands microbes ronds sans pigment jaune et dans les deux autres une quantité de monades piriformes de 2 ]>. d'épaisseur
COHNIL ET BADES. — 2« cd. 34
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sur 3 à 4 lÀ de longueur, possédant une extrémité effilée (fig. 249) Ces monades, libres, isolées les unes des autres, faciles à colorer avec les couleurs d'aniline, renfermaient de grandes vacuoles. Quelques-unes étaient en voie de division. La paroi de la vessie était très épaissie et sa muqueuse dépouillée, par places, de son épilliélium, était infiltrée de leucocytes. Les monades pénétraient entre les cellules épithéliales. Aussi est-il probable que la grande quantité de monades observées était en relation avec ces lésions inflammatoires de la vessie.
Fig. 249. — Monades trouvées dans la vessie dans un cas de fièvre jaune. )i, cellule de la vessie; m, monades.
Alvarez nous a montré de son côté des dessins de micro-organismes qu'il a observés dans l'urine et qui représentaient de petites chaînettes comparables à celles que nous avons vues dans nos premiers examens du rein.
Nos connaissances sur les micro-organismes de la fièvre jaune se réduisent, comme on le voit, à bien peu de chose : d'après les examens liistologiques qui précèdent, on n'est pas sûr que le micro-organisme, observé dans nos premières recherches, soit celui de la fièvre jaune. On ne l'a ni isolé, ni cultivé, e( les expériences qui ont été faites jusqu'ici au Brésil ne méritent point grande créance.
L'étude des lésions de la fièvre jaune, de même que celles de la fièvre bilieuse et l'absence des microbes dans le plus grand nombre des viscères examinés, permettent de faire l'hypothèse que les parasites siègent dans le tube digestif. Peut-être ne sont-ils autre chose que les petits bacilles trouvés dans les deux observations ci-dessus, dans la muqueuse intestinale. Mais on comprend facilement que de pareilles recherches ne peuvent être menées à bien que dans le pays où l'on observe la fièvre jaune, et par des hommes bien armés de toutes les méthodes d'investigation modernes appropriées à l'étude des bactéries.
ATROPHIE JAUNE AIGUË DU FOIE
Tandis que dans la pyémie, la septicémie, les maladies infectieuses et les néoplasmes généralisés, le foie est l'un des organes affectés le plus rapidement et le plus habituellement, soit par les bactéries, soit par des dégénérescences multiples, soit par des tumeurs secondaires, les afTections bactériennes et néoplasiques primitives y sont au contraire très rares.
Ces données, en apparence contradictoires, sont en rapport avec la circulation spéciale du foie. Le sang de la veine porte, qui circule lentement, favorise les dépôts secondaires, tandis que la glande est peu accessible aux lésions primitives. Les agents d'une infection ne peuvent arriver au foie que parle sang de la veine porte, les lymphatiques, le péritoine, les voies biliaires ou le sang de la circulation générale.
On peut même se demander si les lésions bactériennes du foie considérées comme primitives ne viennent pas toujours de l'estomac. Il est possible, par exemple, que les altérations de l'estomac et de l'intestin qui sont en rapport avec les vomissements de la fièvre jaune précèdent l'hépatite parenchymateuse que l'on observe dans cette maladie.
Klebs a décrit une maladie bactérienne de l'estomac avec des hémorrliagies, des ecchymoses et des ulcérations caractérisées par la présence de bacilles plus courts, plus gros que ceux du charbon, et présentant des e.\trémités arrondies. Ces lésions de la muqueuse gastrique sont ordinairement liées à l'atrophie jaune aiguë du foie.
Klebs a trouvé, dans son observation, les mêmes bacilles dans les conduits biliaires et autour des vaisseaux.
Cohn (1) a observé aussi une gastrite dipbthérique combinée avec l'atrophie jaune du foie. Dans ses recherches, faites au laboratoire de Recklingliausen, il n'a pas examiné s'il y avait des microbes.
Eppinger (2) décrit des microbes ronds dans l'atrophie jaune aiguë.
Hlava (3) a trouvé, dans une autopsie de femme enceinte qui avait de l'œdème aux jambes avec une ulcération cutanée, puis plus tard de l'oedème
11) Gastritis fliplithericn mit acutev gelLev Lebcr atropine. Djutsc/ies Arc/iiv f. klin. Med. XXXIV, p. 115.
(2) Vrar/er Virtcljarschrift, 187.Î.
Gi) Pi ager me lie. Woclienschrift, 1882, n»» 31 et 32.
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des extrémités supérieures, la muqueuse de l'estomac un peu œdémaliée, et le foie hj'pertrophié. L'autopsie fut faite six heures après la mort. A. l'examen microscopique, le foie présentait une dégénérescence graisseuse, surtout autour du hile, à l'entrée de la veine porte. Les conduits biliaires, à la périphérie du foie, étaient souvent remplis de zooglœes constituées par de grandes bactéries rondes. Ces mêmes microbes n'existaient ni dans le sang ni dans les vaisseaux. Dans les parties périphériques du foie, dans les lobules, autour de la veine centrale, il y avait une zone de cellules hépatiques granuleuses, puis une zone où les cellules n'étaient plus distinctes. La partie périphérique des lobules présentait une grande quantité de cellules en dégénérescence graisseuse, mêlées de cristaux de leucine et de tyrosine. Le tissu conjouctif interstitiel n'était pas enllammé. Dans le tissu interlobulaire, on trouvait parfois des bactéries rondes disséminées. Auprès d'elles il y avait des bacilles, surtout dans les régions centrales du foie. Ceux-ci siégeaient dans les ramifications de la veine porte et autour de ces ramifications. Parfois ces bacilles possédaient des spores terminales. Hlava observa en outre une infiltration cellulaire diffuse de la muqueuse de l'estomac et du duodénum sans bactéries. Il croit que l'infection s'était faite par l'intestin parce que la lésion était surtout localisée dans la veine porte.
Balzer (1) a constaté la présence des microcoques dans un cas d'atrophie aiguë du foie.
D'après ce petit nombre défaits, en l'absence des cultures par lesquelles on aurait pu déterminer l'espèce de bactéries dont il s'agit, en présence des formes diverses qui ont été notées, il est nécessaire de réserver un jugement définitif, bien qu'il paraisse probable que l'atrophie aiguë du foie soit causée par des bactéries parasitaires.
Il est d'ailleurs des faits de pyémie et de septicémie dans lesquels on observe, non seulement des abcès métastatiques du foie avec une grande masse de bactéries, mais aussi une atrophie jaune aiguë du foie, une hépatite parenchymateuse très prononcée.
La pyémie et la septicémie sans abcès du foie déterminent souvent un ramollissement avec atrophie de cet organe, semblable par ses caractères anatomiques à l'atrophie aiguë. Les symptômes ressemblent aussi à ceux de l'ictère grave. Des bactéries remplissent alors par places les ramifications de la veine porte.
(1) Revue mensuelle, 1882.
CHAPITRE XI
FIÈVRE INTERMITTENTE
La [lèvre intermittente [fièvre de malaria, paludisme, fièvre de marais), qui est si universellement répandue dans toute la terre, partout où se fait sentir l'influence des émanations marécageuses, paraît si bien en rapport avec l'invasion de l'économie par les parasites, que depuis longtemps on a cherché à se rendre compte de l'espèce ou des espèces végétales ou animales qui pouvaient en être les agents. Déjà Lancisi (1), Razori, admettaient que les fièvres intermittentes étaient dues à des animalcules parasites qui pouvaient pénétrer dans le sang. Yirey les attribue à des infusoires, Boudin (2) à la flore des marais, Bouchardat (3) aux particules provenant d'animalcules.
J. K. Mittchel (4), Mûhry (5), Hammond (6) incriminaient l'atmosphère chargée de spores de certains végétaux microscopiques; J. Lemaire (7) accusait les microphytes et microzoaircs sans spécifier une espèce distincte, les bacterium, vibrio, spirillum, etc. Binz (8) constate l'action toxique des sels de quinine sur les infusoires et pense que ces substances agissent de la même façon sur les bactéries du sang; Yulpian a fait remarquer qu'il faudrait une dose de quinine énorme pour tuer les bactéries, si la fièvre intermittente était sous leur dépen-
(1) Lancisi, De 7ioxiis paludum effluviis, \\h. II. Roiua, 1717.
(2) Nous citons l'opinion de Virey et de Boudin et beaucoup d'autres auteurs ci- 'Icssous d'après l'historique très complot donné par Laveran {Traité des fièvres /icdusires, Paris, 18X4).
(3) Annuaire de tMrapeutique, 18GG, p. 209.
(4) On llie cryptogamous orirjin of malarious and épidémie fevers, 1849. (.i) Die fjeofjraphischen Verhultnisse, etc., ch. vi.
{&) A trentise on lu/giène, Piiiladelphia, 1863.
(i) C'impli's rendus de l'Acad. des sciences, t. LIX, p. 317, 17 août I8Gi. (8) Max Schultze's Arcliiv, 1807.
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dance (1). Salisbury (2) attribue la fièvre intermittente à des algues du genre palinelles. Les expériences de Wood et Leidy (3), de Quinquaud (4), de Magnin (5) ont montre que Salisbury s'était trompé. Ilallier (6), Van den Korput et Hannon (7), Scburlz (8) ont pensé que le parasite devait être une oscillariée. Balestra et Selmi (9) ont conclu en faveur d'une algue.
En 1879, Klebs etTommasi Crudeli(lO) ontanalysé l'air, l'eau et le sol des Marais Pontins et ils ont trouvé diverses espèces de bactéries, d'algues, de micrococci, de corpuscules ovalaires, etc. Ils ont ensemencé, avec la terre des marais, divers liquides de culture, et ils ont vu se développer surtout des bacilles, des spores et des filaments. Les spores, ovoïdes et mobiles, mesuraient 0ix,9 ; les filaments, quelquefois très longs, sont segmentés en articles possédant souvent des spores. Les bactéries ont de 4 à 6 y,; les filaments sont beaucoup plus longs. En chauffant les cultures, les algues ne s'y développaient pas, non plus que les moisissures. Les corpuscules ovales restaient stériles ou donnaient naissance à des filaments. On obtient en quarante-huit heures, dans les cultures, de petits nuages formés de bacilles de 4 à 6 \). de longueur qui sont aérobies, mobiles, souvent avec des spores à leurs extrémités ou dans leur milieu. On peut suivre leur développement sous le microscope. Ce sont là, suivant Klebs et Tommasi Crudeli, les cultures pures du bacille de la malaria. Mais il est douteux qu'ils aient obtenu des cultures absolument pures du même bacille. D'après ces auteurs, l'injection de ces microbes dans le tissu conjonctif sous-cutané des lapins donne une fièvre à marche typique semblable à la
(1) Bochefontaine, Action de la quinine sur les vibrioniens (Archives de physiologie, 1"= série, t. V, p. 390).
(2) The american journal of the med. se, janvier 18GG. Revue des cours, 6 nov. 1869.
(3) Amer, juurn. of the med. se, 18G8.
(4) Soc. de biologie, 15 nov. 1879.
(5) Magnin, tlièse de Paris, I87C.
(6) Hallier, Schmid's Jahrbiicher, 1867 et 1868.
(7J Journai de méd. et de chir. de la Société des se. méd. de Bruxelles, 18C6, 42"= vol., p. 330 et 497.
(8) Archiv der Heilkunde.
(9) Congrès médical de Florence, 18G9, et Ac. des se, 1870.
Reale accademia dei Lincez, juin 1879 Arch. f. exp. Pathologie, l" juillet 1879.
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lièvre inlennillcnle. Mais il faut dire que les quantités injectées ont été considérables et qu'avec beaucoup d'autres bactéries on peut aussi donner de la fièvre aux animaux. Le liquide filtré ne produit aucun accident. Les tracés thermométriques de la fièvre artificiellement produite chez les lapins par Tomniasi Crudeli et Klebs ont été critiqués par Laveran qui n'y a [las reconnu une courbe comparable à celle de la fièvre intermittente. D'un autre côté les lapins et les autres animaux qui vivent dans les contrées marécageuses les plus infectées par la malaria ne sont jamais atteints spontanément d'aucun accident qui rappelle de prés ou de loin la fièvre intermittente, en sorte qu'il est bien douteux qu'on ait jamais donné cette maladie à des animaux.
Tommasi Crudeli a publié en 1880 (1) le résumé de recherches nouvelles d'où il résulte que les spores du bacillus malarias se retrouvent dans le sang des lapins inoculés, dans celui des fébricitants et dans la rate où l'on prend, pendant la vie, du sang à l'aide d'une seringue de Pravaz (Marchiafava, Sciammana, etc.). La culture du sang de la rate prise surle vivant pendant les paroxysmes fébriles donnerait les bacilles de Klebs et Tommasi Crudeli. Le sang des malades^ pendant la période du frisson, contiendrait les mêmes bacilles.
Cuboni et Marchiafava (2) ont fait des cultures du sol mala-
Fig. 2.'iO. — Bacilles de la maliii'iii d'après Klebs.
l ique et ont toujours obtenu les bacilles de Tomasi Crudeli et Klebs. Ils ont injecté ces cultures et du sang de la rate humaine à des lapins, et ils leur ont donné la fièvre avec un gonflement 'le la rate. Ils ont trouvé dans le sang des fébricitants, pendant la période algide, des filaments mesurant de une à trois fois le
(1) The Practiduncr, novembre 1880, p. 321.
(2) Nouvelles éludes sui- la malaria [Avch. f. cxperim. PathoL), t. XIII, p. 265.
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diamètre d'un globule rouge avec des spores à leurs exirémilés, des chaînettes, des spores mobiles. La culture du sang leur a donné des bactéVies analogues.
Plus récemment Cecci (1) a répété, dans le laboratoire de Klebs, la culture des bactéries des terrains malariques et trouvé les mêmes bactéries; il a réussi à donner aussi de la fièvre aux chiens et aux lapins. Ziehl (2) a rencontré les bacilles de Marchiafava et Cuboni dans le sang des paludiques.
Ces expériences ont été reprises avec des résultats ditîérents. Maurel (3) n'a trouvé dans le sang des paludiques aucun microphyte caractéristique. Bacelli, Giovanni et Orsi, Laveran (4), n'ont jamais eu que des résultats négatifs en injectant aux animaux le sang des fébricitants. Ces expériences sont d'ailleurs passibles de deux reproches : le premier, c'est que l'on ne sait pas sûrement si le terreau pris dans les contrées à fièvre paludique contient le germe de la malaria et si les bacilles ainsi obtenus se rapportent bien à la maladie dont il s'agit ; en second lieu, si les expériences faites sur les animaux donnent de la fièvre, toute autre bactérie septique en ferait autant, et cette fièvre est d'autant plus difficile à rapportera la malaria, que les animaux n'en sont pas spontanément atteints.
Les recherches de Laveran (3) nous transportent dans une tout autre série de conceptions relatives à la fièvre palustre. Elles ont été faites à Philippeville, sur le sang des malades examiné uniquement à l'état frais, sans coloration, pendant les premières heures du début des accès. Laveran a décrit trois variétés suivant lesquelles se présentent d'après lui les parasites du paludisme. Nous en donnons ici l'exposé succinct :
1° Corps kystiques n° i ou en croissant. — Ces éléments, disposés en forme de croissant à extrémités effilées ou un peu arrondies, limités par un contour fin, très transparents, incolores, ayant de 8 à 9 |j. dans leur grand diamètre, 3 ji dans leur diamètre transversal, possèdent des granulations pigmenlaires dans leur partie centrale, rarement à leurs extrémités (voy. i,
(1) Archiv f. experim. Pathologie, t. XV et XVI.
(2) Deutsche med. Wochejuchrift, 1883.
(3) Association frauçaisc. — Congrès de Rouen, 1883, et Revu? d'hygiène, 1883, p. 813.
(4) Les premières communications de Laveran ont été faites à l'Académie de médecine, 23 novembre et 28 décembre 1880 et 2j cet. 1881, et à l'Académie des sciences, 24 oct. 1881 et 23 oct. 1882.
(5) Académie des sciences, 20 fév. 1882.
PARASITES DE LA MALARIA D'APRÈS LAVERAN. ">21 lig. 2ol). Ils se déforineiit quelquefois, mais d'une façon Irès lente : ils possèdent parfois un contour qui sous-tend l'arc formé par le croissant; on observe des formes intermédiaires entre ces élénie'nls et les suivants.
2° Corps kystiques n° 2 ou sphériqiies. — Ces éléments sphériques, de dimension variable entre 1 f^. et 9 ou iO u-, mesurant habituellement de 8 à 9 u., sont transparents, limités par une ligne très fine parfois -double sur les préparations traitées par l'acide osmique et colorées au picro-carmin. Ils renferment des grains arrondis de pigment noir et de couleur rouge feu sombre. Dans les plus petits, les grains de pigment sont en petit nombre; dans les plus gros, ils sont disposés sous forme de couronne ou sans ordre; on voit ces grains de pigment agités de mouvements très vifs com-
Fig. 251. — Parasites de la malai'ia d'après Laveran.
1, corps n" I ; {/, globules saiiguiiis ; 2, corps n» 2 avec ses filaments mobiles ; m, petits corps n» 2 pigmentés ; f, filament libre ; l, globule blanc avec des grains de pigment (corps n" 3) ; 3, corps u" :i.
parables à ceux de particules solides dans un liquide en ébuUition (mouvement brownien ou mouvement communiqué), mais qui ne s'observent que dans les éléments d'un certain volume et non dans les plus petits. Ces éléments, d'après Laveran, ont souvent le diamètre des globules rouges de sang et peuvent même se montrer à l'état naissant dans ces globules (hématies piquées). Le docteur Richard (i), qui a vérifié les faits découverts par Laveran, a insisté sur cette disposition des corps n° 2 à l'intérieur des globules rouges. Nous verrons bientôt que les dernières recherches de Marchiafava et Celli se rapportent à des figures analogues. Les corps n° 2 de Laveran ne possèdent pas de noyau.
C'est du bord et de la surface des corps n" 2 que Laveran a vu partir des filumcnts mobiles (voy. 2, fig. 2S1) minces et transparents, ondulés, ayant de 21 à 28 p. de longueur sur i y. de largeur, animés de mouvements, si la température est voisine de celle du corps humain ou si la préparation est placée sur une platine chautTante. Ces filaments adhèrent aux grands corps n" 2, au nombre de 1, 2, 3 ou davantage, ou bien ils sont libres dans
(I) Revue scientifique, 1883.
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le saiifç el se meuvent comme des anguilles [f, fig. 2ol) ; ils sont eflilés à une extrémité, un peu renflés à l'autre ; on peut voir aussi parfois un petit renflement olivaire à leur centre. Leurs mouvements sont le plus faciles à observer et le plus vifs quand ils adhèrent par une de leurs extrémités à un corps n" 2, tandis qu'ils sont libres par l'autre extrémité. Ces mouvements ont été décrits en détail par Laveran et par Richard. Ce dernier a constaté aussi leur persistance dans le liquide sanguin après qu'ils ont été détachés et mis en liberté.
S" Corps kystiques n° 3. — Ils sont constitués par de petites masses hyalines, soit sphéroïdes, soit irrégulières, contenant des granules pigmentés, masses analogues aux leucocytes, remplies de pigment noir et de pigment libre {l, fig. 251). .
Les corps n°* 1 et 2, et surtout les filaments mobiles qui partent de ces derniers, sont considérés par Laveran comme les parasites de la malaria; les corps n" 3 comme les cadavres de ces parasites. Pour lui, les parasites, et en particulier les filaments mobiles, n'ont rien de commun avec les bacilles de Klebs et Tommasi Crudeli : ils ne se colorent pas parles substances colorantes tirées de l'aniline, ils ne sont jamais segmentés en articles ; ils ne ressemblent nullement aux vibrions par leurs mouvements. Laveran en a fait des protistes ou protozoaires, appartenant au règne animal et présentant la double forme enkystée (corps I et 2) et libres (filaments mobiles).
Marchiafava et Celli (1) ont contrôlé ces recherches sur le sang des malariques, et ils ont retrouvé non seulement les modifications des globules déjà décrites par eux, mais aussi les filaments mobiles et les corps, en croissants de Laveran. D'après leur description détaillée, les corps qui possèdent des filaments mobiles et du pigment montrent un mouvement rapide de leur périphérie et des filaments, qui ressemble beaucoup aux mouvements de certains infusoires. Ces filaments s'observent seulement à l'état frais pendant vingt à trente minutes. Sur vingt malades examinés, ces auteurs les ont trouvés quatre fois en même temps avec les corps en croissant. Ils ont réussi, par l'injection de 1 gramme environ du sang des fébricitanls dans les veines d'hommes sains, à donner à coup sùr la malaria avec toutes les lésions caractéristiques du sang.
Dans une communication plus récente, Marchiafava et Celli (Fortschritte, 15 décembre 1885) ont constaté de nouveau, dans le sang des individus atteints de fièvre paludéenne, des organismes contenus dans les globules rouges. Ils sont constitués par une particule protoplasmique homogène. Ils possèdent un mouvement amœboïde très vif. On peut les colorer dis-
(1) Marchiafava et CelU, Neue U?iters. ûb. Malaria infect, Fortschr. d. Med., 1885, u» 11.
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linclenienl. Ils appellent ces particules plasmodies ou liémoplasmodies.
Dans l'inlérieur de ces hémoplasmodies on trouve souvent du pigment rougeàtre ou noir qui n'appartient pas aux organismes, mais qui provient de la transformation de l'hémoglobine des globules rouges qui ont été détruits par les plasmodies. Ce pigment se transforme en mélanine.
S'il y a une production abondante de pigment, il en résulte une mélanémie. Des cas de paludisme très graves peuvent se montrer sans mélanémie.
Les hémoplasmodies se transforment par un processus de division en amas de corpuscules qui n'ont pas de mouvements, mais qui sont néanmoins identiques avec les hémoplasmodies elles-mêmes. Celle division a lieu aussi dans les hémoplasmodies qui ne possèdent pas de pigment. 11 est très probable que tel est le mode de multiplication des hémoplasmodies
L'infection malarique est transmissible à l'homme par une injection dans les veines. 11 se développe alors une fièvre intermittente tout à fait caraclérislique, et on trouve dans le sang de l'individu inoculé des plasmodies qui se multiplient pendant la période d'augment de la fièvre. Ils deviennent Irès rares et immobiles et disparaissent enfin si le malade guérit spontanément ou sous l'influence du traitement.
Il est certain que la description des éléments trouvés par Laveran n'a rien à faire avec celle de parasites végétaux de l'ordre des schizomycètes, car la coloration des filaments mobiles est impossible avec les couleurs d'aniline, etl'on ne peut en conserver des préparations durables. Ils sont difficiles à voir, ne s'observent que sur le sang examiné de suite à l'état frais, pendant un accès, dans la période d'algidité, et à une température voisine de celte du corps humain.
Nous éprouvons, nous devons l'avouer, une certaine difficulté à critiquer l'interprétation de faits que nous n'avons pas pu contrôler dans les pays à malaria. Cependant il ne nous semble pas que la nature parasitaire et animale des filaments de Laveran puisse être considérée comme démontrée, ni comparable à l'évolution d'un parasite qui se trouverait d'abord dans un kysle et qui serait ensuite mis en liberté. Laveran n'a jamais vu en effet de filaments dans l'intérieur des corps n° 2 qu'il considère comme des kystes; ses figures nous représentent, au contraire, ces filaments comme émanant du protoplasma jiériphérique des corps n° 2. La forme de ces filaments les assimile aux expansions proloplasmiques que G. v. Hoffmann (1) a dessinés dans le sang a
(1) G. V. HolTmann, Untersuchungen ùber Spaltpilze in menschlkhen Blute, avec 2 planches, Berlin, 188i.
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Tolat normal et clans diverses maladies et que cet auteur considère à tort comme des champignons. Les filaments reproduits par Hoffmann avec un grand lux.e de dessins et de grossissements énormes ne nous paraissent ressembler en rien à des schizomycètes ni à des parasites, mais simplement à des expansions sarcodiques et à des produits de destruction des globules du sang chauffés à 40".
Quel que soit le rôle des corps cl filaments qui ont été décrits par Laveran et retrouvés par Marchiafava et Celli, nous devons rapporter à Laveran le mérite de les avoir bien spécifiés le premier. Marchiafava et Celli ont simplement ajouté quelques détails de moindre importance.
Voici ce que nous avons pu constater sur des préparations desséchées qui ont été démontrées par Tommasi Crudeli à Copenhague et qui provenaient de Marchiafava et Celli. Ces auteurs ont donné la méthode de coloration et de conservation des globules altérés. On fait sécher rapidement une couche très mince de sang sur une lamelle qu'on colore avec une solution aqueuse ou alcoolique de bleu de méthylène, on lave à
Fig. 2a2. — Altérations des globules rouges daas la malaria, d'après Marchiafava et Celli.
l'alcool, on dessèche et on monte dans le baume. Les globules blancs du sang sont colorés en bleu clair et leurs noyaux en bleu foncé; les globules rouges conservent leur couleur normale ou prennent une couleur bleu paie qui est toujours uniforme quand le sang appartient à un homme sain ou aiïecté d'une autre maladie que la malaria. Au contraire, dans les accès de paludisme intenses, on voit, dans l'intérieur des globules rouges, un ou plusieurs petits corpuscules ronds colorés en bleu intense. Au milieu de la tache bleue, on voit apparaître de petits vacuoles clairs dont le pourtour possède la
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coloratiou bleue et dont le centre contient du pigment noir. Plus tard ces granulations s'accumulent dans l'intérieur des globules avec une augmentation de la matière hyaline dont les masses irrégulières se colorent fortement avec le bleu de mé- Ihvlène. 11 en résulte finalement une destruction plus ou moins rapide et complète des globules dégénérés. Si, avant de colorer le sang, on le traite par l'eau, ou par l'alcool, ou par l'acide acétique, on ne voit rien de net indiquant des spores ou des cellules de champignons.
Marchiafava et Celli, en obtenant des parties sphériqucs colorées, dans les globules rouges du sang, avaient pensé, d'après la promptitude et la ténacité de leur coloration avec l'aniline, qu'il s'agissait de corpuscules de nature végétale. On a essayé depuis, ainsi que Tommasi Crudeli (1) l'a dit au congrès de Copenhague, une grande variété de cultures artificielles du sang, afin d'instituer avec ces cultures des expériences sur les animaux, mais les résultats ont été le plus souvent nuls. Dans leur dernière communication du 15 décembre 1885, MM. Marchiafava et Celli disent n'avoir obtenu aucun résultat de culture. Il faut donc réserver tout jugement à cet égard. Au congrès de Copenhague, Rosenstein (de Leyde) a dit avoir rencontré, dans le sang des individus atteints de malaria, les figures données comme micro-organismes par Laveran, Richard, Tommasi Crudeli et Klebs, Marchiafava et Celli ; mais il ne lui paraît pas encore prouvé que ces organismes soient les agents producteurs de la malaria.
Nous venons d'exposer les travaux auxquels la recherche des microbes du paludisme a donné lieu dans ces dernières années; quoique cette maladie nous paraisse devoir être de nature parasitaire, nous ne pouvons présenter à cet égard aucune conclusion positive. 11 n'est pas prouvé que les bacilles et filaments décrits d'abord par Klebs et Tommasi Crudeli soient en réalité les parasites de la malaria, et enfin il convient d'attendre, pour se prononcer sur la nature des taches susceptibles de se colorer trouvées par Laveran, Marchiafava et Celli dans les
(1) Tommasi Crudeli, Les altéralions des globules rouges du sang dans l'infeclion rnalarique. Analyse donnée dans la Semaine médicale du 21 août 1884, p. 334.
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globules rouges du sang. Ces lésions sont bien démontrées, mais on ne sait pas si elles sont en rapport avec des parasites. Nous n'insistons pas sur ces phénomènes de destruction des globules rouges non plus que sur les autres altérations de la rate, du foie, des reins, du cerveau et des autres organes qui en sont la conséquence, car elles ne rentrent pas dans notre sujet spécial. Elles sont d'ailleurs bien connues et elles ont été très bien traitées dans le livre de Laveran, auquel nous renvoyons le lecteur désireux de connaître l'anatomie pathologique de la malaria.
Comme on ne trouve de bactéries ni dans les organes internes, ni dans le sang des malades qui succombent à la fièvre intermittente, on est tenté de supposer que l'agent virulent n'appartient pas à des bactéries ou bien que celles-ci siègent à la surface des muqueuses de la muqueuse du tube digestif par exemple, et que des poisons chimiques nés sous l'influence des micro-organismes pénètrent de là dans le sang. Us agiraient ensuite sur les globules rouges du sang.
CHAPITRE Xll
CHOLÉRA
Flistm'ique. — Endémique dans l'Inde, dans le delta du Gange, le choléra asiatique passe presque constamment par l'Egypte avant de venir en Europe, oii il a fait, en Italie, en France et en Espagne en 1884-1885, sa sixième apparition depuis le commencement du siècle. Ses ravages ont toujours été en s'amoindrissant depuis la première grande épidémie de 1832.
Le caractère étiologique delà maladie, le transport de l'élément contagieux par les voyageurs, parla caravane delà Mecque et par les navires infectés, la contagion très évidente des linges salis par les déjections, la formation de milieux contaminés et d'endémies locales de maisons, de grands établissements hospitaliers et de prisons, ont fait depuis longtemps penser à un coulage parasitaire.
Virchow, en 1848 {Vhxhoivs Archiv,i. XLV), Pouchet, Britlan et Swayne, en 1849, trouvèrent des vibrions en abondance dans les selles des cholériques, mais sans leur attribuer une valeur spécifique, pas plus que Davaine ne le fit pour les cercomonas qu'il avait observés dans les mêmes conditions. Bœhm (cité par Yirchow) et Ilallier (1) crurent avoir découvert la cause du choléra dans un champignon du genre urocystis, que Ilallier pensait devoir exister sur quelque graminée de l'Inde. Klob (2) regarda le choléra comme lié à la présence d'une quantité considérable de champignons siégeant dans l'intestin. Philippe Pacini (3) aperçut aussi des infiniment petits anijués
(1) Hallier, Da* Cholera-CoJitogium, Leipzig, Botanische Untersuchunrjen, 18(i7.
(2) Klob, Studien ûher das Wesen des Choleva-Processus, Leipzig. 18G7.
(.'i) Observations microscopiques et déductions palliologiques sur lo clioléra asiatique. Gazette méd. ilal. 1 et 4, et Archives de mcd. miiil. de Bruxelles, 1855. — De la cause spécifiiiuo du cliolora asiatique et de son processus patii., iu Croiiica med.di t'irenzc, 1855. Joiu-nul de la Société des .vf. tnéd. de Bruxelles, 1855. Du processus morbide du choléra asiatique, traduit par le D'' Bos, Marseille, 1881.
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d'un mouvement moléculaire très prononcé dans les selles des cholériques. Pacini a^fant constaté, comme l'avaient fait avant lui Bœlim (de Berlin) en 1835, puis G. Millier, Gull, Bennett, Grainger (i), etc., la desquamation de Tépithélium de la muqueuse intestinale, attribua cette desquamation à ses microbes cholérigèncs et fonda toute une théorie dynamique, physiologique et mathématique du choléra sur cette donnée de la désintégration de l'épithélium suivie d'un excès de transsudation aqueuse.
Les recherches faites sur les bactéries de l'intestin pendant l'épidémie de 1873 n'ont pas donné de résultats nouveaux. Hayem et Raynaud (2) ont compté, dans les déjections, une dizaine d'espèces de vibriouiens. Ce sont surtout des spores qu'ils ont rencontrées dans les selles riziformes, et ils ne se prononcent pas sur l'existence d'un parasite spécial.
Aussi les premières recherches exactes sur les parasites du choléra ont-elles été tentées en 1883 dans les deux missions française et allemande envoyées en Egypte pour y étudier le fléau. Les premiers résultats en ont été publiés dans les rapports de Koch (3), dans sa conférence à l'oftîce sanitaire (4) et dans le rapport de Straus, Roux, Nocard et Thuillier (5). Les nombreuses publications des derniers mois de 1884 sur cette question trouveront bientôt leur place à propos de la description des bacilles de Koch.
Définition. — Le choléra asiatique, maladie essentiellement infectieuse, contagieuse et épidémique, est caractérisé par une invasion brusque, avec ou sans diarrhée prémonitoire, par des évacuations abondantes, vomissements et diarrhée, par des crampes et une algidité qui se terminent par la mort ou par une période de réaction dans laquelle on observe diverses manifestations symptomatiques suivies de la guérison ou de la mort.
(1) Grainger, Report on the épidémie choiera. Appendice B. London, 1850, p. 99.
(2) Société médicale des hôpitaux, t. X, p. 265.
(3) Traduction dans la Semaine médicale, octobre 1883 et n"» du 31 janvier et du 26 mars 1881 du même journal.
(4) Traduction de Rickliu dans la Gazette médicale de Paris, n"' des 16, 23 et 30 août 1884. Deutscli. med. Woclwnsch., 1884, nos 32 et 32 A.
(5) Archives de physiologie, n» 4, 15 mai 1884.
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Le choléra nostras est une maladie saisonnière qui peut présenter tous les symptômes et même, quoique plus rarement, la «•ravi té du choléra indien.
Bactéries du choléra. Bacille en virgule de Koch. — La recherche spéciale des bactéries se fait dans les selles cholériques caractérisées par un liquide aqueux inodore oh nagent des flocons blanchâtres riziformes ; elle donne presque toujours des résultats positifs. On étale pour cette recherche, sur une lamelle, un petit fragment d'un grain riziforme qu'on laisse sécher, puis on colore avec le violet de inéthyl ou le bleu de méthylène en laissant la lamelle en contact avec le liquide pendant quelques secondes; on lave la préparation et on l'examine avec un objectif à immersion homogène éclairé par la lumière du condensateur Abbé. 11 est quelquefois difficile de découvrir, au milieu du grand nombre de bactéries vulgaires qui se trouvent sur la lamelle, les bacilles en virgule de Koch. C'est ce qui explique qu'ils ne soient pas dessinés dans le mémoire des membres de la mission française en Egypte [Archives de physioL, 15 mai 1884), bien qu'ils aient représenté diverses espèces de bactéries, soit libres dans le liquide intestinal, soit comprises dans les coupes de l'intestin. C'est ce qui explique aussi que Koch ne les ait pas vus dans ses premiers examens en Egypte et qu'il ait dû étudier longtemps les déjections intestinales et faire des cultures nombreuses avant d'arrêter son opinion. Pour voir ces bacilles en quantité, il faut avoir affaire à un cas de choléra foudroyant, très rapproché de son début, et alors les bacilles en virgule de Koch se montrent en aussi grande abondance que dans une culture où ils seraient à l'état" de pureté. C'est ce qui est arrivé, par exemple, dans une autopsie pratiquée à Toulon par Koch avec Straus et Roux. Nous avons eu à Paris, au mois de novembre 1884, plusieurs autopsies analogues, et en particulier une autopsie faite à Bcaujon par Doyen, avec lesquelles nous avons fait des cultures dans le laboratoire d'analomie pathologique de la Faculté. Nous avons constaté neuf fois sur dix la présence des bacilles en virgule dans les selles (1).
(1) Cne grande partie des faits nouveaux contenus dans cet article ont clé communiqués par l'un de nous h la Société anaiomique (ÏG novembre 1884) et insérés
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Le meilleur moyen pour les bien voir dans un liquide diarrhéique qui en contient beaucoup, c'est d'étaler sur une lame de verre un petit fragment d'un flocon muqueux, de la laisser sécber à demi et d'y mettre une goutte de solution faible de violet de méthyl B dans de l'eau distillée. On recouvre avec la lamelle, on presse cette dernière avec du papier à filtrer pour enlever le liquide colorant en excès et on examine avec un objectif n° 10 ou n° 12 à immersion homogène de Vérick. Les bacilles virgules sont alors animés de mouvements très vifs qu'ils conservent pendant longtemps, bien qu'ils soient colores. Ce mode de préparation est bien supérieur, pour un examen délicat, à la dessiccation complète, à la coloration et au montage dans le baume après déshydratation, car, dans les diverses opérations que subissent les bacilles, ils se contractent, diminuent de longueur et d'épaisseur, et on ne peut plus voir leurs mouvements. Ils mesurent en longueur de l[j,,5 à 2[j.,5 et Oijl5, à 0[j.6, en épaisseur. Il sont habituellement un peu courbés en arc; leurs bords sont lisses et leurs extrémités mousses, un peu appointées ou épaisses, lis sont moins longs et plus larges que ceux de la tuberculose. Souvent deux bâtonnets sont adjacents, l'un placé au bout de l'autre et incurvés tous les deux de telle sorte que la convexité de l'un fasse suite à la concavité de l'autre, de façon à représenter la lettre S. Ce sont ceux-là qui sont les plus caractéristiques ou qui du moins ressemblent le plus à des virgules.
Comme, dans certains cas, surtout si les selles sont déjà teintées par la bile, ce qui arrive au second ou troisième jour du choléra lorsque la période de réaction commence, on ne trouve que très peu de bactéries en virgule ou même point du tout dans une ou deux lamelles, il est nécessaire de faire des cultures, si l'on veut s'assurer de leur présence. Il serait même impossible de les retrouver par les cultures si l'attaque de choléra remontait à plusieurs jours et était en voie de guérison.
Les altérations secondaires de la muqueuse, les ulcérations, la gangrène, s'accompagnent d'une quantité de bactéries de
dans le t. XCIX des Archiv de Virchow (Cabes, Untersuc/i. u. Koch's Komma- Bacillus).
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la putréfaction qui prennent le dessus sur les bacilles du choléra, et ces derniers sont détruits plus ou moins complètement.
^'ous avons cultivé les liquides de diarrhée et les liquides intestinaux pris à l'autopsie d'individus ayant succombé très rapidement, suivant le procédé de Koch. Dans le choléra à son début, nous avons fractionné la culture en mêlant d'abord un flocon muqucux à 10 grammes d'eau distillée stérilisée, puis en ensemençant la gélatine liquide avec une gouttelette à peine perceptible de cette eau prise avec une anse de fil de platine. On verse ensuite cette gélatine sur une plaque de verre dans la chambre humide sous la cloche. Nous avons obtenu ainsi des cultures tout à fait caractéristiques, et plusieurs de nos aides et collaborateurs, Chantemesse, Doyen, Berlioz, les ont répétées. La méthode qui est employée à l'office de santé de Berlin est encore préférable. Elle consiste à ensemencer d'abord un tube de gélatine liquéfiée avec un fil de platine. On agite, on prend dans ce premier tube avec un fil de platine recourbé en anses trois petites gouttes de gélatine, qu'on mêle à celle qui est contenue dans le second tube. Ensuite on prend cinq gouttes de ce second tube qu'on mêle à la gélatine renfermée dans un troisième tube. On verse ensuite, suivant le procédé que nous avons indiqué à la page 103, ces trois tubes sur trois plaques superposées dont la première sera la plus inférieure.
Les cultures réussissent aussi très bien sur l'agar-agar, à 1 ou 2 p. 100, qui a l'avantage de pouvoir être chauffé à la température de 37" et sur laquelle les bacilles se développent très rapidement, en dix heures.
Us ne liquéfient pas l'agar-agar, bien qu'ils présentent leurs mouvements lorsqu'on les examine au microscope après les avoir cultivés dans ce milieu nutritif. La forme des colonies (voy. pl. IV, fig. 5 à 11) sur l'agar-agar est aussi caractéristique.
Lorsqu'on examine à la loupe ou au microscope, à 50 diamètres, la plaque de gélatine, vingt-quatre heures après son ensemencement, on reconnaît les colonies de bacilles en virgule à la figure suivante : au centre de la colonie, il existe un point formé comme par un amas de poussière entouré d'un premier
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cercle granuleux, puis d'un second cercle clair, non granuleux (voy. fig. 253). Entre le centre et le premier cercle, la gélatine est liquéfiée. Ces cultures ont une apparence jaunâtre ; elles sont plus transparentes que la plupart des cultures de bacilles des selles. Les autres bactéries des selles forment ordinairement des colonies plus grandes, rondes, foncées, brunes, qui ne liquéfient pas la gélatine. Nous avons trouvé deux fois, avec les bacilles du choléra, d'autres microbes qui sont décrits dans notre classification. Il existe, par exemple, un organisme dont les cultures liquéfient la gélatine, plus lentement il est vrai,
Fig. 253. — Différentes formes de cultuies du choléra sur des plaques de gclatiue et d'agar-agar à oO-diam.
a, colonie sur gélatine après 24 heures; b, colonies après 48 lieures ; c, colonies après 48 heures à une température de 20° ; d, colonie après 3 jours ; e, colonie après 4 à 6 jours ; f, g, h, colonies développées à 16° pendant 5 à 6 jours; i, colonies sur agar-agar à 36° daus les 24 heures.
mais qui se dislingue de celui du choléra en ce qu'il n'est ni courbé ni mobile. Si les colonies de bacilles cholériques sont très rapprochées les unes des autres , elles deviennent confluenles et se réunissent en donnant lieu à des figures irrégulières ; la gélatine est liquéfiée et dans cette zone liquide nagent de petits flocons plus opaques. Pour isoler ces bacilles et les obtenir à l'état de pureté, on examine à un grossissement de 50 diamètres une colonie en employant pour mieux la voir un diaphragme à petite ouverture et l'éclairage Abbé: on prend au centre de la colonie un petit fragment à la pointe de l'aiguille de platine stérilisée et on ensemence un tube de gélatine ou d'agar-agar. Sur la gélatine, on voit, deux jours après, une masse grise, transparente, à surface excavée, gra-
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luileiiso, conique, à sommet dirigé vers le fond du tube, où il s'enfonce dans la gélatine par un prolongement blanchâtre. Au bout de quelques jours , une grande partie de la gélatine contenue dans le tube est liquéfiée ; la partie liquide , lorsque la culture est en plein développement, est blanchâtre et opaque, comme laiteuse ou granuleuse dans sa partie inférieure. La gélatine située au-dessous de la piqûre reste longtemps solide, tandis que la plupart des autres bactéries qui , liquéfient la gélatine déterminent en quelques jours cette liquéfaction sous la forme d'un sac. Avec le bacille du choléra, les choses se passent plus lentement, si bien qu'il faut au moins une semaine pour que la gélatine d'un tube soit tout à fait liquéfiée. Si l'on emploie pour les cultures une gélatine concentrée, à 10 pour 100, la forme des cultures est très caractéristique ; il existe toujours à leur surface une rétraction de la gélatine sous la forme d'une bulle d'air, et la colonie se trouve au-dessous de cette bulle (voy. planche IV, les figures 5, 6 et 7 de cultures de bacilles en virgules comparées à celles des autres microbes). Si la gélatine employée est moins concentrée, ou si on l'expose à une plus haute température, la culture se développe plus vite et la gélatine est liquéfiée dans les tubes sous la forme d'un sac.
Si l'on pratique avec un fil de platine trempé dans une culture de choléra une strie surl'agar-agar gélatinisée obliquement, il se développe dans 24 heures sous la forme d'une bande saillante blanchâtre, transparente, bien limitée, tandis que ce liquide devient laiteux au-dessous de la strie; une colonie du bacille de Finkler serait dans le même temps tout à fait blanche et couvrirait presque toute la surface ; une culture du bacille en virgule du fromage se comporterait à peu près comme la culture du bacille en virgule, seulement elle ne serait pas aussi bien limitée et s'étalerait constamment à la surface de l'agar-agar. Sous une vieille culture du choléra, l'agar-agar devient brun, tandis que dans une vieille culture du bacille de Finkler la partie inférieure, liquéfiée, présenterait un précipité brun foncé.
Dans la gélatine liquéfiée, après 24 heures, on constate que les bacilles sont animés de mouvements très marqués. Pour les
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bien voir, on place une gouttelette du liquide qui les contient, prise au bout du fil de platine, sur une lamelle qu'on applique sur l'excaTation d'une lame de verre servant de chambre humide au milieu d'une solution très faible de violet de méthyl à 1 pour 200. La lamelle doit être entourée de paraffine ou d'huile d'olive pour empêcher l'évaporalion. Les bacilles se colorent ainsi sans mourir, et nous avons pu les montrer aux élèves dans les démonstrations pratiques du cours et au laboratoire de l'Hôtel-Dieu. Leurs mouvements très rapides, qu'on voit à la température ordinaire ou en chuufîant la platine du microscope, sont oscillatoires, quelquefois analogues à ceux des spermatozoïdes. Les bacilles incurvés se contractent en rapprochant leurs extrémités et en diminuant leur courbure, en se retournant. Ils ont aussi un mouvement de progression et de reptation.
« Lorsque, dit Koch (1), un certain nombre de bacilles se sont amassés vers le bord du couvre-objet, en serpentant les uns à travers les autres, il semble qu'on voit danser un essaim de mouches, hors duquel viennent émerger des fils contournés en pas de vis et animés également d'une agitation très vive. »
L'un de nous a communiqué à la Société aiiatomique le premier résultat de ses recherches sur le développement et la morphologie des bacilles en virgule. Après 10 heures de culture sur l'agar-agar, à 36% on trouve des bacilles plus petits que le bacille tout à fait développé, mais qui ont déjà de la tendance à s'incurver (a, fig. 234). Si l'on fait, avec des bacilles, une culture dans la chambre humide en les inoculant sur une goutte de bouillon très faiblement colorée par une solution aqueuse de violet de méthyl B, placée sur un porte-objet excavé et entouré de vaseline, on trouve, après 15 à 20 heures, des bacilles ayant llj,,5 de longueur sur 0iJ,,4 à 0[j.,5 d'épaisseur. Le violet de méthyl se fixe surtout, à un moment donné, aux deux extrémités du bacille [b, c), ce qui a pu faire croire à l'existence de spores. Mais ces parties foncées sont mal limitées; elles sont mobiles, se rapprochent du centre et s'y fusionnent à mesure que le
(1) Loc. cit. Gazette médicale, n" 33, p. 390.
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bacille graadit; puis elles se séparent en laissant entre elles une raie claire qui indique le commencement de la division. Le bacille peut garder cet aspect ou se diviser (voy. e, /', i, n, o, fig. 254). C'est immédiatement après cette division que les bacilles ressemblent le plus à une virgule (o,;;, q) ; ils offrent une concavité, une convexité, une extrémité plus eflilée que l'autre, et deux bacilles restent souvent ensemble, présentant la litïure d'un S; souvent aussi un seul bacille offre cette forme.
Les formes des bacilles dans les cultures, aussi bien que dans les liquides diarrbéiques, peuvent encore varier. Dans les cul-
Fig. 254. — Culture vivante colorée par lo violet de raéthyle.
a, 6, c, <7, formes que prenuent les biicilles dans leur développement et leur accroissement; g, i, f, leur segmentation; le. amas de liacilles; /, m, n, formes allongées et en virgule; o, p, q, bacilles qui sont restés unis après leur segmentation; r, s, t, u, v. filaments ondulés ; y, z, filaments segmentés en bacilles qui restent unis; l et 2, aspect des cultures sur gélatine.
tures plus anciennes sur l'agar-agar ou dans la gélatine sur des lames creuses, on rencontre des éléments en spirales {v, lo, x, y, fig. 2.d4) souvent plus gros que les bacilles en virgule. A côté de ces vrais filaments lisses, constituant un individu unique, il existe des pseudo-filaments formés par des bacilles disposés bout à bout. Les parties chromatiques du proloplasma de ces bacilles associés se voient aux extrémités des individus. Leurs courbures sont quelquefois peu marquées.
La forme en spirale a fait dire à Koch que son bacille en virgule est un intermédiaire entre le genre bacillus et le genre spirilliim.
Si Ton tente la culture de selles prises après les premières vingt-quatre heures ou plus tard, on est souvent obligé de faire plusieurs ensemencements successifs sur des plaques de géla-
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line avant d'avoir des colonies isolées et bien caractéristiques. La figure 255 représente des micro-organismes de deux espèces obtenus après le premier ensemencement que nous avons fait avec des selles d'une malade de la Pitié. Les uns sont caractéristiques et beaucoup plus petits que les autres, qui ont une plus grande affinité que les premiers pour la matière colorante. L'un de nous a prouvé que la forme des bacilles du choléra varie beaucoup suivant le milieu nutritif dans lequel il se développe. Dans certaines conditions et surtout si leur multiplication est empêchée, on obtient des spirilles ou de longs filaments ondulés à la place des bacilles. Les cultures faites avec ces filaments donnent des bacilles et des spirilles. Dans les recherches faites au laboratoire de Virchow, il a montré que le
Fig. 255. — Bactéries obtenues après la première culture de selles cholériques.
c, c, bacilles du choléra ; b, bâtonnets droits ; a, bâtonnets et filaments spiralés plus gros que ceux du choléra ; m, bactérie ayaut les extrémités plus foncées.
meilleur moyen pour avoir des filaments est de mêler à la gélatine 10 pour 100 d'alcool. On peut avoir ainsi des formes stables de filaments, en faisant des cultures successives sur la même substance ou en exposant les cultures à une température qui soit à la limite de la viabilité des bactéries. Si, au contraire, on place les cultures sur un milieu très favorable àleur développement, comme l'agar-agarà 36", il se développe des bactéries très courtes, ovalaires, un peu courbées toutefois (voyez a, b, fig. 254), et on arrive aussi à rendre cette forme stable par des cultures sur le même milieu. Si l'on inocule en même temps une première culture de filaments, une seconde de bacilles en virgule normaux, une troisième avec des bactéries ovales, sur la gélatine peptonifiée, on obtient trois cultures typiques à l'œil nu ; la première contient des filaments spiralés, la seconde des
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bacilles on \irgulo, la Iroisicmc des bactéries ovoïdes. En continuant ces cultures pendant quatre générations, on obtient des cultures identiques entre elles. Mais avec les spirilles comme avec les virgules ou les bactéries ovoïdes, on donne le choléra aux animaux. On voit qu'il existe un certain polymorphisme tenant non seulement au terrain, mais à la descendance ou liorédité de la forme des microbes.
Dans cette môme série de recherches, le processus de la destruction des bactéries a été étudié dans la chambre humide quelques jours après l'ensemencement. Les bacilles présentent alors à leur extrémité de petits corps kystiques, que Yirchow considérait comme une sorte de dégénérescence œdémateuse. Des formes analogues ont été décrites ultérieurement par Ferran (1) sous le nom de corps muriformes et par Ermengem (2). Ces cultures sont encore inoculables. Quelques jours après, on ne voit rien que les petits kystes. Ces cultures sont stériles, contrairement à ce que Ferran (3) a avancé. Quelques jours plus tard, on voit seulement un petit nombre de corps kystiques, mais seulement des granulations qui semblent avoir un mouvement propre. Mais il s'agit assurément d'un mouvement brownien. Elles se distinguent des bactéries par leur grandeur inégale. Plus tard, on ne voit rien autre que ces petits grains qui sont tout à fait stériles (4). On peut suivre le même mode de destruction des bactéries du choléra sur la gélatine et sur l'agaragar. Mais, sur cette dernière substance, il se montre aussi des spirales très épaisses, et il arrive souvent qu'on ne trouve, dans ime culture âgée de quelques mois sur l'agar-agar, rien que des bacilles déformés, difficiles à reconnaître, très peu nombreux et une masse de petits grains ronds; ces cultures ne sont pas stériles.
Les grains et les corps kystiques se colorent par l'aniline, mais d'une façon moins intense que les bactéries vivantes.
(1) Il parait probable, d'après le rapport de Ermengem publié dans le n» du 8 août 1886 de VUnion médicale, que les corps muriformes do Ferran sont des corps étrangers inorganiques.
(2) Recherches sur le microbe du choléra asiatique. Paris et Bruxelles, 1885.
(3) Analysé dans le livre de Ermengem.
(4) Baljes, Virchow's Archiv, toc. cil. et conférence berlinoise sur le choléra, 6 mai 1885.
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Ilueppe [Fortschritte d. inediciii, 1885) a vu, dans des cultures sur la chambre humide, sur Tagaragar, des corpuscules rouds brillauts situés à l'extrémité des bacilles virgules ou entre eux qu'il regarde comme des arthrospores. Ces corpuscules ronds s'allongent eux-mêmes et forment des bacilles virgules d'après le procédé que l'un de nous a décrit. Les longs filaments que Hiieppe décrit comme quelque chose de nouveau avaient aussi été figurés par l'un de nous. La preuve physiologique que ces éléments soient en effet des spores n'est pas encore donnée.
Les bacilles virgules peuvent se cultiver sur d'autres substances nutritives. Koch a vu qu'ils se multiplient très facilement sur le linge humide et dans le lait, sans altérer sa couleur ni son aspect. Sur la pomme de terre cuite, les bacilles fructifient en constituant une couche de couleur brun grisâtre analogue à l'empois. L'un de nous les avait cultivés avec succès, à la température de 30° sur la viande, sur des œufs, dans le bouillon, sur des carottes, sur des choux, sur du pain mouillé. Les bacilles étaient vivants après 24 heures dans les selles, sur le fromage, sur des légumes et pommes de terre, dans le café et le chocolat, dans l'eau sucrée et dans le suc des fruits ; ils étaient morts après 24 heures sur des fruits, sur des légumes acides, sur la moutarde, les oignons, dans le vin, la bière et l'eau distillée. La température qui leur convient le mieux est comprise entre 30 et 40°; mais ils se multiplient très bien sur la gélatine à 20°. Au-dessous de 16°, ils ne se développent plus, ou bien ils s'accroissent très lentement, mais ils ne meurent pas et conservent leur vitalité première. Le froid ne les détruit pas. A 10° au-dessous de zéro, ils restent vivants, bien qu'inactifs ; mais si on les place ensuite dans de bonnes conditions de chaleur et de milieu nutritif, ils se multiplient à nouveau. Si, à la température ordinaire, mais surtout entre 18 et 25°, on place des liquides qui en contiennent sur la terre ou le linge humides, ils se développent très vite, de telle sorte qu'au bout de 24 heures ils sont prédominants sur les autres espèces. Mais, deux ou trois jours après, leur reproduction est entravée et cesse en raison des autres bactéries qui germent auprès d'eux. Cette expérience donne l'image de ce qui se passe pendant cette
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maladie dans les selles el à la surface de l'inleslin, où les bacilles disparaissent complètement quelques jours après le début de Tattaque cholériforme. Lorsqu'on effet Tintestin grêle est dépouillé de son épithélium et Irès enflammé, les liquides sécrétés mêlés avec du sang provenant d'bémorrhagies capillaires ou de diapédèse entrent en putréfaction, et on observe des symptômes d'intoxication analogues à ceux d'une septicémie.
Koch croit avoir trouvé des poisons chimiques dans le choléra ; Buchner, qui nie leur existence, a vu se produire de l'acide lactique dans les fermentations produites par les bacilles du choléra.
G. Pouchet (i) a extrait par le chloroforme, dans les déjeclions cholériques, une substance huileuse liquide douée d'un pouvoir to'cique extrêmement intense, s'oxydant très facilement à l'air et à la lumière, en même temps qu'elle se colore en rose puis en brun. Elle forme un chlorhydrate qui se dissocie facilement par l'élévation de la température ou dans le vide. Elle précipite par les réactifs généraux des alcaloïdes et réduit énergiquement le mélange de ferricjanure de potassium et de chlorure ferrique.
Villiers (2) a trouvé, dans les organes des cholériques, un alcaloïde dont le chlorhydrate donne des cristaux en aiguilles. Il en a trouvé 2 centigr. dans un cadavre. Cette ptomaïne injectée à un cobaye produisit un tremblement musculaire et des irrégularités de l'action du cœur. L'animal mourut au bout de quatre jours.
Les bacilles supportent pendant plusieurs jours la température de 45° ; mais ils sont tués à 50° au bout de quelques jours. Si l'on chauffe lentement jusqu'à 65° une culture de bacilles en virgule ou rapidement jusqu'à 75°, elle devient stérile.
L'un de nous a réussi à continuer des cultures sur l'agar-agar dans des tubes qui étaient restés exposés pendant un hiver tout entier à la température de Fair extérieur à Berlin. En renouvelant de temps en temps ces cultures et en choisissant pour cette opération les plus beaux jours, il a prouvé que les bacilles du choléra peuvent passer l'hiver à l'air libre pourvu qu'ils trouvent des conditions de nutrition suffisantes [Conférence berlinoise sur le choléra, mai 1885).
(1) Comptes rendus Ac. des se, 17 nov. 1884 et 20 janvier 1884.
(2) Comptes rendus Ac. des se., 1885.
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Le bacille en virgule est aérobie ; sa culture se développe lentement sans air et se détruit au bout de quelques jours.
L'eau peut servir de véhicule aux bacilles en virgule qui y vivent bien un certain temps, mais elle ne renferme pas de substances capables de les nourrir, si bien qu'ils finissent par disparaître. Mais il n'en est pas de même dans les eaux stagnantes qui renferment des dépôts de matières organiques. Lorsque le niveau des eaux souterraines s'abaisse, les flaques d'eau se chargent davantage de débris de toute espèce, constituent des bouillons plus concentrés, et la pullulation des germes s'y opère avec plus de facilité. Les bacilles cultivés dans l'eau distillée meurent en 12 heures, tandis qu'ils peuvent vivre pendant sept jours et même davantage dans l'eau de boisson (Babes).
En fait de substances capables d'arrêter la formation des bacilles, Koch signale d'une façon générale les acides, mais cependant avec certaines exceptions, car ils fructifient par exemple sur les pommes de terre, et l'acide de ces aliments ne les gêne point. Mais l'acide gastrique est pour eux un poison. Il faudrait donc supposer, pour admettre que les bacilles arrivent dans l'intestin de l'homme, qu'ils sont déglutis dans une quantité assez considérable de liquide pour que ce dernier passe rapidement à travers l'estomac sans s'y arrêter et sans être modifié par le suc gastrique, ce qui arrive en effet communément, ou bien que des quantités d'aliments accumulés dans l'estomac déterminent les phénomènes de l'indigestion, c'est-à-dire un vice de formation du suc gastrique et ne soient pas imbibés par un suc gastrique normal. D'où la fréquence du début du choléra après une indigestion. Les mauvaises conditions de la digestion, le catarrhe de l'estomac, agiront de même.
La végétation du bacille en virgule est empêchée par l'alun k le camphre à l'acide phénique à l'essence de menthe poivrée à 5^, le sulfate de cuivre à ; ce dernier agent a donc une action assez puissante; la quinine à le sublimé ii Les bacilles, d'après les recherches de l'un de nous, ne se développent pas dans une gélatine qui contient de sublimé, d'acide phénique, 5^ ù ^ de sulfate de cuivre, ^ à
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d'acide salicylique, à nrïïôïï thymol, d'iode, de brome, -j^ d'alcool, 4- de sulfate de quinine, d'acide acétique (1). (L'action de cet acide dépend beaucoup du degré d'alcalinité de la gélatine, celle-ci empêchant le développement des bacilles si elle est un peu acide.) Si l'on dépose une goutte d'huile de moutarde au fond de la cloche sous laquelle se trouve la plaque couverte de gélatine ensemencée, la culture ne se développe pas et ne renferme plus de bacilles vivants après 24 heures. L'huile de moutarde et les autres principes volatils déjà cités sont donc d'excellents désinfectants. Les essais faits avec la gélatine ont l'avantage de montrer comment les désinfectants se comportent vis-à-vis des bacilles qui vivent sur des milieux nutritifs favorables.
Dans les bouillons, additionnés de substances désinfectantes, les bacilles se détruisent beaucoup plus vite. Il faut surtout tenir compte de la désinfection sur la gélatine, milieu nutritif comparable aux aliments.
La dessiccation tue très rapidement les bacilles. Koch a étalé sur de la toile humide, pour s'en assurer, des déjections cholériques et du liquide intestinal provenant d'autopsies de cholériques. Des fragments de cette toile ont été desséchés pendant un espace de temps variable de quelques heures à quelques jours. L'examen et la culture de ces morceaux de toile ont toujours fait voir que les bacilles étaient frappés de mort complète. Il a enfoui des déjections cholériques dans la terre et les a fait sécher ensuite à la surface du sol sec ou humecté ; les cultures en sont restées stériles sur la gélatine. Il en conclut que les bacilles du choléra ne possèdent pas de spores durables comparables, par exemple, à celles du charbon, qui résistent, comme on le sait, à la dessiccation et peuA^ent, pendant des années, posséder en elles une vie latente qui se réveille lorsqu'elles sont dans de bonnes conditions de milieu. Les éléments décrits sous le nom d'arthrospores par llueppe supportent mieux la dessiccation que les bacilles. Sur l'agar-agar ils peuvent aussi supporter un certain degré de dessiccation (2). Ils
(1) Ces résultats sont clifTcrnnts de ceux de Koch et do Ermengcm parce que la gélatine est par elle-niômo un bon terrain de c\illuro pour les baclérics.
(2) Ceci {loc. cil.) a annoncé, il est vrai, qu'il avait découvert une forme de spo-
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seraient par conséquent comparables, suivant Kocli, aux spirilles qui ne possèdent pas non plus de spores durables. Le meilleur moyen de les détruire est donc de dessécher les objets sur lesquels on les suppose répandus.
Les recherches que nous venons d'exposer établissent l'existence constante des bacilles en virgule au début du cboléra, et souvent, dans les cas foudroyants, à l'exclusion de toute autre bactérie. Koch les a cultivés et il a déterminé leur histoire naturelle. 11 les a rencontrés aussi en dehors de l'organisme, par exemple dans des flaques d'eau, dans les Indes, et il pense qu'ils sont en rapport avec la production de la maladie. Ces étangs servent à la fois de bain, d'eau de boisson et de réceptacle aux détritus de tout genre. Dans une épidémie locale, il a remarqué que l'épidémie a atteint les habitants des huttes voisines d'un étang pendant qu'il y avait beaucoup de bacilles, et que la décroissance de l'épidémie a coïncidé avec la disparition des bacilles dans l'eau de cet étang.
Mais il fallait prouver aussi que les bacilles ne s'observent jamais dans l'intestin en dehors des attaques du choléra. Koch, qui a examiné en Egypte, dans l'Inde et en Europe beaucoup de sécrétions intestinales dans les diarrhées, dans la dysenterie, dans toutes les maladies de l'intestin, pour voir si son bacille se rencontre en dehors du choléra, dit n'avoir jamais observé rien d'analogue comme forme des cellules et comme aspect des cultures. Dans ces derniers temps, les médecins militaires venus à Berlin pour s'exercer à la recherche des bactéries dans le laboratoire de l'office de santé, ont fait beaucoup d'examens des liquides intestinaux sans découvrir quoi que ce soit qui ressemblât absolument au komma-bacillus.
Cependant Slraus (1), clans une lecture faite le b août 1884 à l'Académie de médecine, a fait toutes ses réserves au point de vue de la spécificité du bacille en virgule de Koch. II a cité le docteur Maddox, de Londres, qui a rencontré un microbe en virgule dans un réservoir d'eau, et Malassez, qui a trouvé également des microbes en virgule dans une préparation de
ruiatiou des bacilles du choléra caractérisée par un reiifiemcnl du bacille virgule à une de ses extrémités et par de petits corps ronds ; mais il convient de conserver le plus grand doute sur cette question.
(1) Semaine médicale du 7 août 1884.
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dysenterie et dans le mucus vaginal de femmes atteintes de cancer de l'utérus et de leucorrhée.
Finlcler (I) a observé à Bonn plusieurs faits de choléra nostras et il a trouvé des bacilles en virgule qui ont, d'après lui, la môme grandeur que ceux de Koch. Il les a cultivés et a obtenu les mômes cultures. Toutefois la forme en virgule de ces bactéries est passagère, et si on les observe un certain temps, ils deviennent réfringents et offrent des spores à leurs extrémités. Ce bacille devient droit ou se courbe en virgule ou en spirale. II peut se développer des formes en S qui sont gonflées en leur milieu. Dans les selles qui n'avaient pas de bactéries eu virgule, Finkler a trouvé des cocci qui, cultivés, donnaient lieu à des bacilles en virgule. Il lui semble que ces cocci aient été des spores résistantes capables de reproduire des bacilles virgules. Klaman (2) a appuyé la manière de voir de Finkler. Lewis (3) a moniré que l'on rencontre, dans la salive, des bacilles courbés qui, au point de vue de la grosseur, ressemblent beaucoup aux bacilles du choléra.
Koch a répondu victorieusement (4) à ces différentes assertions. Pour caractériser une espèce de bactéries, il ne faut pas se baser uniquement sur ses caractères morphologiques et il faudrait bien se garder de considérer comme identiques deux bactéries qui auraient la même forme et les mêmes dimensions. On doit aussi tenir compte ds l'évolution, des modifications de forme qu'elle subit, et aussi de ses propriétés. Les plus importantes de ces dernières nous sont données par les cultures sur les différents milieux nutritifs. Par exemple les bactéries courbées de la salive ont une grande analogie de forme avec celles du choléra ; cependant elles sont plus grosses, moins obtuses à leurs extrémités. Mais si l'on compare les imltures sur la gélatine peptone neutre de l'une et de l'autre bactérie, on verra, comme l'a montré Koch, que les bactéries courbées de la bouche ne sont pas cultivables, contrairement aux bacilles du choléra. Cette différence suffit à elle seule pour écarter toute assimilation, car elle révèle des propriétés tout à fait distinctes, et il ne peut y avoir de similitude entre ces deux espèces de bactéries.
Pour ce qui est des bacilles dont Straus a parlé dans sa communication à l'Académie, nous ne pouvons rien dire, puisqu'on n'en a pas fait de cultures. Mais il faut bien savoir que la forme de bacilles courbés se rencontre dans la plupart des spirilles comme une phase de leur évolution ; lorsque ces spirilles se segmentent, les fragments conservent une forme incurvée, '■Il sorte que les bacilles incurvés sont fréquents dans la nature, aussi bien
(1) Finkler, Deutxcfie med. Wochcnsch., n" 3G, 1884.
(2) Cf. Tiigihlntt dir Nulurforschc:, p. 22.3, 188'i.
(3) The Lancel, 20 sppt. 1884, p.
(4) Si;niaine médicale, 1.3 novembre 1884 et Deutsche med. Wochenschvift, n" 45, 1884.
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clans les eaux que dans les liquides de l'économie. Nous en avons décrit un grand nombre dans la classification des espèces. Mais cette forme est loin de suffire à elle seule pour caractériser un scliizomycèle. Il faut encore que les dimensions de l'élément soient déterminées, que les phases de son développement soient bien suivies, suffisamment connues, et il faut y joindre la façon dont il se conduit dans les diverses substances nutritives.
Klamann a envoyé à Kocb. quelques-unes de ses préparations du choléra noslras, et ce dernier déclare n'avoir pu y trouver rien qui ressemblât à des bacilles courbés ou à des spirilles.
Pour ce qui est des cultures de Finkler et Prior, Kocb les critique à bon droit en montrant que, loin d'isoler les bactéries par le procédé qui a pour but de faire germer une colonie avec un seul micro-organisme, ainsi qu'on s'efforce de le faire en mêlant une parcelle extrêmement minime de la substance à étudier à de la gélatine qu'on étend ensuite sur une lamelle, Finkler et Prior ont tout simplement transporté les selles sur du linge mouillé ou des pommes de terre. Il en est résulté qu'ils ont cultivé successivement des bactéries mélangées et n'ont pu avoir de culture pure. Il critique aussi leur façon de comprendre et de déterminer les spores des bacilles. Il a eu à sa disposition une culture prétendue pure de Finkler et Prior, et en la soumettant à l'analyse par son procédé, Kocli y a constaté quatre espèces de bacilles difl'érents : 1° un bacille ne liquéfiant pas la gélatine, mais la colorant en vert; 2° un bacille court et droit ne liquéfiant pas la gélatine; 3° un bacille droit liquéfiant la gélatine; 4" un bacille de forme courbe liquéfiant la gélatine. Ce dernier, qui seul pourrait être confondu avec le bacille en virgule, en différait cependant par son inégalité et par ses diamètres plus considérables. Il faut en efl'et que ces bacilles soient desséchés, colorés et contractés parles opérations de déshydratation par l'alcool et de montage dans le baume, pour que quelques-uns d'entre eux aient la même apparence que les bacilles du choléra indien examinés vivants. De plus, cultivés sur la gélatine, ils la liquéfient beaucoup plus rapidement et en masse, si bien qu'en deux jours toute la gélatine du tube est devenue liquide. La forme de la culture, dans des tubes de gélatine, est aussi tout à fait différente de celle du choléra asiatique. Tandis que celle-ci donne un prolongement mince dans la gélatine du tube et une dépression artificielle, au lieu inoculé, la première s'étale à la surface de la gélatine et s'enfonce par une large dépression en forme d'outre (voy. fig. 26, planche IV).
Finkler a eu l'obligeance de nous envoyer, par l'intermédiaire de Mendelsohn, une préparation de ses cultures, et nous avons pu nous assurer, en la comparant avec celle du komma-bacille, que ses bacilles courbés étaient plus épais que ceux de Kocli. Dans ces derniers temps, Antonio Ceci,
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professeur à l'iiniversilé de Gônes, et Klebs (I) ont publié uu travail dont le résumé a été traduit par Firket à la Société médico-chirurgicale de Liège le 6 novembre 1884. Ils n'ont pas toujours trouvé des bacilles dans l'intestin. A. Ceci affirmait l'identité des bacilles en virgule du choléra asiatique et de ceux cultivés par Finkler et Prior dans le choléra nostras, mais il a reconnu depuis son erreur. Nous sommes au contraire convaincus que ces bacdies sont très différents. Klebs a observé la même forme spirillaire dans les selles d'un malade atteint de pneumonie (2). D'un autre côté, les recherches de van Ermengem sont tout à fait confirmatives des travaux de Koch, et il conclut à l'impureté des cultures de Finkler et Prior. Finkler et Prior, dans une récente publication (3), reconnaissent que leur bacille en virgule est différent de celui de Koch, bien qu'il s'en rapproche beaucoup par sa forme et par ses propriétés. D'après eux, leur bacille en virgule résiste plus à la dessiccation, et il est plus stable, plus résistant que celui de Koch. Ils l'ont retrouvé dans le sang des animaux auxquels ils l'avaient inoculé; les formes de ces deux bacilles cultivés dans le sang sont presque identiques. L'action pathogénique du microbe de Finkler se rapproche aussi beaucoup de celle du bacille de Koch, mais elle est moins forte. Ces auteurs admettent que leur bacille est la cause du choléra noslras.
Les bactéries que nous avons représentées dans la figure 2S3 sont prises dans une première culture de diarrhée, dans un cas de choléra indien ; les -cultures représentées dans les figures 2 et 26 de la planche IV proviennent d'un fait de choléra nostras de Budapest. L'un de nous a fait, en juillet 1884, l'autopsie d'un homme mort du choléra nostras dans son service de l'hôpital de la Pitié. Les bactéries très nombreuses qui existaient dans les selles et à la surface de l'intestin ne présentaient point la forme en virgule caractéristique. Il y avait une très grande quantité de bacilles, droits, longs ou petits, assez gros, et quelques longs bacilles un peu courbés. L'épithélium intestinal était desquamé et les bactéries avaient pénétré dans les glandes et dans les couches du tissu conjonctif de la muqueuse, qui en olfraient une assez grande quantité.
Expérimentation. — Il est difficile d'expliquer les phénomènes généraux du choléi\i, soit par la théorie hydraulique de
(1) liecUevches analomiqiies et expérimentales sur le bacille virgule du choléra asinlique, par Antonio Ceci, Edwin Klebs et li. van Ermengoni. Liôge, imprimerie Vaillant, 1884. Voir aussi le mémoire de Klebs, Correspondenz-Dlatt fûr schweizer Miztr, 1884.
(2) Noms n'avons rien vu dans les préparations de Klebs qui ressemblât au komma-bacillus.
(3) Forscliungen ûher Cholerabakterien, avec 7 planches et 8 gravures dans le loxie. Ergunzungshefte zuin Centralblall fur allgemcine Gesundheitspflege, Bonn,
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Pacini, soit par l'urémie. Les phénomènes urémiques existent assurément; on doit penser aussi que l'absence de sécrétion de la bile accumule daus le sang des principes qui devraient être éliminés^ comme à l'état normal, par l'intestin. Mais comment expliquer l'arrêt de la circulation du sang dans les vaisseaux, cette sorte de paralysie de leurs parois contractées, l'état poisseux de ce liquide qui est loin d'être en rapport avec l'abondance de la diarrhée? Koch, Klebs, etc., font intervenir les poisons qui se développent dans l'intestin sous l'influence des micro-organismes et de la putréfaction et comparent ces accidents à une saprémie. Une expérience du docteur Richard parle en faveur de cette interprétation. En nourrissant des porcs avec des déjections de cholériques, ces animaux succombèrent au bout d'un temps variable entre quinze minutes et deux heures et demie. La mort était évidemment le fait d'un empoisonnement septique et non du choléra. En effet, le contenu de l'intestin d'un porc qui avait succombé fut donné à manger à un autre porc bien portant qui n'en fut point incommodé. Les chiens et les autres animaux pouvaient manger les déjections des cholériques sans inconvénient. Cette susceptibilité variable chez des races différentes se retrouve pour d'autres intoxications. Ainsi le porc est empoisonné par certaines saumures avariées, qui sont sans effet sur les chiens.
Pour compléter l'étude du choléra considéré comme maladie bactérienne, il restait à reproduire la maladie ou une lésion analogue chez les animaux. Koch a longtemps cherché, en vain, à donner le choléra à des animaux, aux souris qu'il avait emportées avec lui en Egypte et dans l'Inde, aux chats, lapins, singes, poules, cobayes, etc., en leur faisant avaler les déjections de cholériques ou les cultures de bacilles, en ayant soin même de déterminer d'abord un catarrhe intestinal pour les mettre dans de meilleures conditions de réceptivité. Les animaux des contrées atteintes de choléra n'en présentent jamais les symptômes. Koch donnait bien de la diarriiée en injectant des substances cholériques dans le sang et dans le péritoine, mais ce n'était en réalité pas le choléra.
INicati et Rielsch, de Marseille, ont réussi à produire le choléra en injectant directement le virus cholérique dans le duo-
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(lénum, après avoir lié au préalable le caaal cholédoque (1). A. Ceci (2) a obtenu le môme résultat. Koch (3) et van Ermengem (/oc. c^V.jont répété cette expérience sans lier le canal cholédoque, en injectant, dans le duodénum, une très faible quantité de la substance virulente, à peine la centième partie d'une goutte de liquide de culture. Presque tous les animaux de Ermengen ont succombé dans l'espace d'un jour et demi à trois jours. La muqueuse intestinale congestionnée contenait une grande quantité de bacilles en virgule qui s'y étaient multipliés. La petite quantité du liquide employé exclut l'idée d'une intoxication concomitante par des produits septiques. Nous avons aussi, de notre côté, fait au mois de novembre 1884 les mêmes injections dans l'intestin de cobayes et de chiens, avec du liquide de culture pure. Un lapin à qui nous avons injecté de ces bacilles dans l'intestin n'a rien éprouvé ; cinq cobayes inoculés de la même façon n'ont pas été malades, tandis que deux autres sont morts le second et le troisième jour avec une tuméfaction de la muqueuse intestinale, et un liquide riziforme contenant des bacilles comme dans une culture pure. Les souris à qui on injecte les bacilles en virgule deviennent malades et peuvent mourir douze heures après l'inoculation. Elles présentent alors des bacilles en virgule dans le sang. Doyen et Chantemesse ont continué ces recherches au laboratoire d'anatomie pathologique de la Faculté. Us ont réussi d'abord sur le cobaye et le chien (Société de biologie, séance du 13 décembre 1884), mais leurs expériences ultérieures ont donné des résultats variables.
Bochefontaine [Comptes rendus^ 1884, t. XCIX, n" 20) a avalé des pilules contenant des déjections cholériques. H a éprouvé des vomissements et du malaise, mais sans gravité. Cet exemple a été suivi par Klein et Balfour, qui ont avalé des cultures pures du choléra. Le résultat négatif de l'expérience était à prévoir d'après ce que nous savons sur l'action destructive du suc gastrique vis-à-vis des bacilles du choléra, surtout lorsque ces derniers sont en contact intime et suffisamment prolongé avec la
(1) Communication à l'Acadoraic de médecine, 1884. D'autres expériences des mùdecins de Marseille sont rapportées dans leur publication de la fleywe de médeiiite, juin 188.» et de la Heuiit; Wliygièni:, 1885.
(ï) Sur l'éliologie du choléra asiatique. Liège, traduction de Firkct, 1885.
(^) Semaine médicale, n" 40.
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muqueuse stomacale. Bochcfontaine s'est aussi injecté, dans le tissu sous-cutané du bras, du virus cholérique, et il a vu survenir une rougeur œdémateuse de la peau sans réaction générale. L'inoculation n'a jamais réussi à donner le choléra. On n'a pu le reproduire qu'en faisant pénétrer les bacilles dans l'intestin.
Koch (1) a obtenu des résultats constants sur les animaux. On introduit d'abord avec une sonde œsophagienne une solution de soude à 5 pour 100 dans l'estomac. Vingt minutes plus tard on injecte dans l'estomac 10 centimètres cubes d'un bouillon qui contient des bacilles virgules. Immédiatement après on injecte à l'animal de la teinture d'opium dans la cavité abdominale h. la dose de 1 centimètre cube par 200 grammes du poids de l'animal. Les animaux sont narcotisés par ce procédé pendant une demi-heure. Le lendemain les animaux sont malades, leur poil se hérisse, les extrémités inférieures s'affaiblissent et au bout de un à trois jours ils succombent. A l'autopsie, on trouve un ballonnement de l'intestin grêle^ qui est rempli, comme le cœcum et l'estomac, d'un liquide alcalin incolore, floconneux, constituant une culture pure du bacille virgule. Cette expérience a réussi sur 85 cobayes. Du reste, il faut dire que le traitement par la solution de soude et par l'opium les rend aussi plus sensibles à l'action d'autres bactéries. Ainsi le bacille de Finkler et celui de Denecke produisirent également une action pathogène, mais h un moindre degré et on observa une série de symptômes qui ne se rencontrent pas dans le choléra • expérimental. Les bacilles de Finkler, par exemple, produisent dans ces conditions une véritable putréfaction qui se caractérise par l'odeur nauséeuse du contenu de l'intestin; quant à la thérapeutique, on a reconnu que de fortes doses de calomel ou de naphtaline pouvaient seules prolonger un peu la vie des animaux.
Doyen (2) a répété ces expériences en montrant que l'opium n'était pas nécessaire pour donner le choléra et qu'il suffisait d'injecter, au lieu de teinture d'opium, de l'alcool sans opium pour obtenir le même résultat que Koch,
(1) Seconde conféreuco berlinoise sur le choléra, -4 mai 1885.
(2) Thèse de Paris, août 1885.
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Étiologie. — Koclî croit que c'est surtout Teau qui sert ;ï la propagation du choléra. Marcy (Académie de méd.) et Brouardel (conférence de la Sorbonne, 14 mars 1885) ont aussi insisté sur le danger de l'eau de boisson contaminée. Ce sont les selles, le linge des cholériques qui infectent l'eau. L'eau de boisson ou celle employée dans la cuisson des mets ou dans le lavage des appartements finit par en contenir. Tout ce qui nous entoure est souvent souillé. Mais les choses desséchées, la poussière transportée par le vent, ne peuvent être la cause de l'infection. C'est l'homme qui propage toujours le choléra, bien que les bacilles puissent vivre en dehors de l'homme dans l'eau stagnante, à la surface des légumes, au pourtour des habitations. Il leur est beaucoup plus difficile de se développer dans les fleuves et les eaux à grand courant. C'est ainsi qu'on comprend le rapport de l'intensité du choléra avec les variations de la hauteur de la nappe d'eau souterraine. Pettenkofer s'est efforcé de montrer que si la nappe d'eau s'élève, le choléra diminue, et réciproquement. Celte influence, qui s'est produite à Munich, ne s'est pas montrée dans d'autres localités. Mais pour tenter l'explication des variations de la gravité, de la durée des épidémies, suivant la nature du sol, les lieux, etc., il est bon de faire intervenir les opinions de Pettenkofer. Suivant lui (1) les questions de localités et de durée de l'épidémie sont intimement liées : i" aux propriétés physiques du sol (perméabilité); 2° à la quantité d'eau qu'il contient; 3° aux matières organiques en putréfaction qu'il renferme.
Certaines des observations de l'un de nous, comme par exemple la viabilité des bacilles dans l'eau, l'expérience que les bacilles peuvent être soumis en cultures successives en plein air à la température de tout un hiver, l'influence nocive des bactéries de la putréfaction sur les bacilles du choléra, ont bien été mises en relief par Virchow (2). Le développement des microbes du choléra est lié comme on le voit à une foule de conditions. Des recherches ultérieures concernant la nappe d'eau souterraine, l'eau potable, le linge donneront sur cette question, des éclaircissements définitifs.
(1) Seconde conférence berlinoise sur le choléra, niai 1885.
(2) Seconde conférence berlinoise sur le choléra, mai 1885.
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Suivant Kocli, les mesures pratiques à prendre contre le choléra sont les suivantes :
1» Les mesures qui délruisent directemenl les matières infectieuses : désinfection des selles, destruction ou désinfection à fond du linge, etc.
2° Les mesures sanitaires pour éloigner les substances infectieuses des habitations : canalisation, approvisionnement de bonne eau potable et ménagère, etc.
3° Faire exercer sur la population un contrôle par des personnes compétentes pour diagnostiquer les premiers cas le plus vile possible et pour étouffer l'épidémie au berceau. Il faut isoler les malades, ou au moins il faut agir de manière qu'une importation du principe contagieux d'un endroit à un autre soit impossible. 11 faut abandonner les maisons envahies, c'est-à-dire en faire sortir et surveiller les habitants qui sont en bonne santé.
4° Instruire le public. Cette instruction doit contribuer à rassurer la population. II faut appeler l'attention du public sur les dangers qui résultent d'une nourriture malsaine, par exemple des aliments crus, de l'eau de puits non bouillie, et il faut surtout prémunir le public contre l'usage du linge souillé.
Il n'est pas toujours possible de découvrir le point de départ du choléra, mais son introduction dans l'Europe a toujours coïncidé avec des pèlerinages, des mouvements de troupes, etc., et il est toujours venu du delta du Gange, et en particulier du sommet du delta qui est sa patrie. La partie inférieure du fleuve est en effet inhabitable en raison de sa configuration géographique, et de la gravité des fièvres intermittentes. Une autre partie de cette contrée possède une population très dense. Audessous de cette région, les eaux stagnantes des bords du Gange sont infectées de déjections de tout genre et -présentent des conditions exceptionnellement favorables pour le développement du choléra. C'est précisément à cette limite de la partie habitée que le choléra est endémique, et c'est de là, c'est-à-dire du Bengale, qu'il nous vient toujours. Dans cette partie du delta du Gange, les eaux couvrent presque la terre. Quand on bâtit une maison, on prend de la terre pour élever le niveau du sol, et la maison se trouve entourée de flaques d'eau. Une température élevée est nécessaire pour que les bacilles vivent dans l'eau, et ils ne pourraients'acclimaterdansun climatfroid. L'assainissement du sol tend à les faire disparaître, et le drainage pratiqué autour de Calcutta a diminué le choléra dans une grande proportion.
A.NATOMIE PATHOLOGIQUE DU CHOLÉRA
Anatomie pathologique du choléra. — Nous ne nous arrêterons pas longtemps sur les lésions anatomiques déterminées par le choléra, parce qu'elles sont bien exposées dans les nombreuses descriptions qu'en ont faites Cruvcilbier (Atlas, 14° liv.), Virchow, Renaut et Kelsch (1), Cornil et Ranvier (2), Straus (3), etc. Les cadavres d'individus morts pendant la période d'algidilé conservent une chaleur très intense après la mort, et cette température peut même monter jusqu'à 40, 41 6142° plusieurs heures après la mort. Les cadaATes ne se putréfient pas rapidement. Comme on peut, par autorisation spéciale de la préfecture de police, pratiquer les autopsies très peu de temps ou immédiatement après la mort, on n'a pas à redouter une putréfaction post mortem dans l'analyse histologique des lésions. A l'ouverture du ventre, dans les 24 premières heures de la maladie, le péritoine présente un état poisseux et muqueux tout particulier de sa surface. L'intestin, très congestionné, offre une couleur rosée superficielle analogue à celle de l'hortensia. La muqueuse de l'intestin est remplie par un liquide séreux ou crémeux. La congestion de la surface muqueuse s'accompagne d'une psorentérie marquée par la saillie que forment les follicules clos et par une injection très prononcée des vaisseaux que contiennent les follicules isolés et la périphérie des plaques de Peyer. Ces lésions, visibles à l'œil nu, sont à peine appréciables dans les attaques du choléra foudroyant terminé par la mort en quelques heures, tandis qu'elles sont très évidentes pendant la période de réaction où l'on observe souvent une tuméfaction des follicules, des érosions et des ulcérations (Bouillaud, Cruveilhier).
Les villosités et la surface de la muqueuse sont dépouillées de leur épithélium dont les cellules désintégrées constituent le liquide laiteux et les grains riziformes qui nagent dans les selles caractéristiques du choléra. Cette desquamation très abondante des cellules a été vue par tous les observateurs qui ont examiné au microscope, depuis les premières épidémies de ce siècle.
(1) Progrès médical, 1873.
(2) Manuel d'/iislol. path., t. II, 2" éd., p. 529.
(3) Mémoire en commun avec Roux, Nocard otTliuillier, Archives de pl^ysiologie, 1848 et Progrès médical, n»» 18, 50 et suivants, I8Si et 1885.
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Elle avait été contestée à tort par Cohniieim. Les selles rendues par les malades pendant la vie, de môme que le liquide intestinal, quand il est en abondance dans l'intestin après la mort, présentent des caractères tout à fait spéciaux au choléra. Ces selles sont aqueuses, sans odeur, ou d'une odeur fade, et contiennent en suspension des flocons grisâtres ou blanchâtres. Elles se séparent, pendant le repos, en laissant tomber une partie opaque et blanchâtre au fond du vase, tandis que la partie supérieure du liquide esta peine louche. Neutres ou légèrement alcalines, elles contiennent une très faible proportion de sels (1 à 2 p. 100) qui sont du chlorure de calcium, du carbonate d'ammoniaque, des sels de potasse et un peu d'urée. Elles ne sont pas albumineuses. Les selles que l'on observe au début de l'invasion du choléra, pendant le premier et quelquefois le second jour, sont tout à fait privées de bile. La sécrétion biliaire paraît absolument suspendue, comme la sécrétion urinaire, pendant la période de l'algidité.
Lorsqu'on examine, au microscope, le liquide des selles ou de la surface de l'intestin pendant une autopsie faite peu de temps après la mort, on trouve une grande quantité de cellules épithéliales libres, cylindriques ou un peu tuméfiées, granuleuses ou hyalines, dont les noyaux ne se colorent pas toujours et qui sont mortifiées.
D'après l'observation de Koch, la partie de l'intestin grêle qui renferme le plus de bacilles virgules et qui est le plus altérée dans le choléra est la partie inférieure de l'iléon. Tel est aussi le résultat de nos recherches personnelles. Cependant Doyen a observé, dans une autopsie, une quantité relativement considérable de ces micro-organismes dans la partie supérieure du jéjunum.
S'ils pénètrent, comme cela est à peu près sur, par l'estomac, c'est à la partie supérieure du jéjunum qu'ils devraient se multiplier tout d'abord, mais il est certain aussi que le mouvement des liquides les entraîne toujours à l'extrémité inférieure de l'iléon oi^i ils doivent s'accumuler.
Les bacilles virgules pénètrent, à la faveur delà desquamalion de l'épithélium des villosités, dans les couches profondes de la muqueuse, dans les glandes et dans le tissu conjonclif qui
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les entoure. On peut s'en assurer facilement sur les coupes colorées de la muqueuse.
bv jr^
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Fig. 250. — Bactéries du cliolcra en culture pure (1500 diamètres). 6i', bacilles en virgule ; s/;, filameut oudulé.
L'un de nous (1) a fait des préparations de 8 cas de choléra
Fig. 237. — Coupe d'une partie de l'appendice cœcal dans un cas de choléra.
Il, surface de l'intestin montrant diverses espèces de i)actéries ; s, tissu superficiel devenu Iij alin avec des espaces contenant uni! quantité de petits hacilles ; ye, glande en tube montrant un état liyalin de ses cellules épitliéliales ; les bactéries pénètrent dans une fente comprise entre les cellules épithélialcs et la membrane basale de la glande; Ir, tissu réticulé situé dans la profondeur de la muqueuse. Grossissement de 300 diamètres.
dont l'intestin avait été bien conservé dans Talcool^ depuis la
(I) Société royale des médecins deBudapest etOroosi hetilap, nodu 31 août 1884.
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dernière épidémie. 11 s'est servi de petits fragments conservés pour l'examen histologique. Les coupes de l'iléon ont été faites près de la valvule iléo-cœcale, au niveau du processus vermiforme et dans les glandes lymphatiques. Le plus grand nomijre des bacilles virgules siégeaient auprès de la valvule iléo-cœcale et au commencement du processus vermiforme. Dans les cas les plus récents, on les trouvait à la surface de l'intestin dépouillé de l'épithélium.
La surface de l'intestin est enflammée et se colore comme les tissus hyalins (5, fig. 257). Les flbres superficielles du tissu conjonctif et les cellules sont parfois devenues pâles, comme si elles avaient été traitées par la potasse. Dans les glandes, on trouve encore des cellules mais elles sont souvent détachées.
Dans des faits où la maladie remonte déjà à trois ou quatre jours, la lésion de la muqueuse est plus prononcée. Les cellules des glandes sont détachées, confluentes, vitreuses [çe, fig. 257); leurs noyaux ne se voient plus. Il y avait aussi une grande masse de fins bacilles rectilignes, non seulement à la surface de la muqueuse, mais dans les grandes vacuoles du tissu conjonctif, au-dessous de la surface, dans un tissu devenu vitreux. On trouve aussi parfois des bacilles en virgule, mais ils sont pâles et difficiles à colorer. Ils existent surtout dans les glandes. Les lésions de la surface sont très prononcées.
Ce qu'il y a de remarquable, c'est la lésion hyaline ou muqueuse des cellules glandulaires dont les noyaux ont disparu. On trouve en même temps beaucoup de cellules en voie de division indirecte. Il existe aussi une masse colossale de cellules de Ehrlich dans les villosités, et surtout au-dessous des glandes où elles forment une couche épaisse {cr, fig. 258). Dans cette figure, on voit de nombreux bacilles virgules à la base des cellules épithéliales hyalines des glandes (eu). Plus tard encore, on ne trouve plus de bactéries^ mais il se développe une inflammation intense de la muqueuse pendant la réaction inflammatoire avec état typhoïde.
Tandis que les bacilles du choléra sont simplement disséminés, sans zooglœes, les bactéries qui se développent pendant l'état typhoïde et pénètrent dans la muqueuse sont grosses,
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courtes, avec des extrémités arrondies, et forment des îlots (1).
Dans l'intestin des cholériques, la muqueuse est plus ou moins nécrosée, et laisse pénétrer dans son tissu'mortific diflérenles espèces de micro-organismes. MJM. Kelscli et Vaillard ont insisté dans un mémoire publié dans les Archives de physiologie (n° du 15 mars 1885)^ sur les lésions nécrosiques des
Fig. 258. — Coupe de la partie inférieure de l'intestin au niveau d'une glande de Lieberkulin
dans le choléra.
Cl', cellules épiihéliales tuméfiées et hyalines de la glande. Entre les cellules et le tissu réticulé de la muqueuse on voit une quantité de bacilles en virgule. La muqueuse renferme beaucoup de cellules granuleuses de Ehrlicli, cr.
cellules et des faisceaux fibreux de la muqueuse intestinale dans les faits de choléra ayant duré une huitaine de jours. Ils ont vu, en même temps que ces nécroses, l'infiltration par des leucocytes et des hémorrhagies interstitielles par places, accompagnées de thromboses vasculaires, comme cela a lieu dans les inflammations intenses avec mortification des éléments des tissus.
(I) Les bactéries qui vivent en si grande abondance à la surface delà muqueuse intestinale normale s'introduisent très facilement dans le tissu conjonctifde la muqueuse pour peu que son épilhélium soit partiellement desquammé. H est possible même qu'elles pénètrent à l'état normal dans l'intérieur des glandes en tube et dans les follicules lymphatiques.
Ainsi Uibbert [Deulsch viecl. Woch., 1885, n" l.S) a souvent trouvé, dans les parois de l'appendice idéo-cœcal du lapin, h l'état normal, des bactéries semblables h celles des selles. Ces bactéries se trouvaient dans Tépitliélium des glandes en tube et dans les follicules clos. Dans ces derniers, elles étaient plus nombreuses, mais plus pàlcs du côté de la tunique muqueuse que du côté de la surface de l'intestin.
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Dans un cas, l'un de nous a vu, dans la partie mortifiée, de grandes bactéries rondes en zooglœes.
D'après les recherches de Koch et de tous les auteurs qui ont analysé récemment les lésions du choléra, les bacilles virgules ne franchissent pas les couches de la muqueuse intestinale et ne se retrouvent ni dans le rein, qui est l'organe le plus souvent altéré, ni dans les urines ni dans le sang.
Le rein présente presque toujours, en effet, à l'exception des cas foudroyants, d'après les travaux antérieurs à l'épidémie actuelle, une néphrite parenchymateuse aiguë caractérisée par les lésions des cellules et par les sécrétions intratubulaires qui aboutissent à la formation des cylindres hyalins. Straus et ses collaborateurs, qui ont très bien décrit ces altérations, les rapportent à la nécrose de coagulation.
L'un de nous a fait des inoculations sur des plaques et dans des tubes avec de petits morceaux d'organes de cholériques et il a obtenu diverses espèces de bactéries dont certaines liquéfient la gélatine et présentent la forme courbée; mais on peut les distinguer des bacilles en virgule. L'un de ces microbes ressemble au staphylococciis aurem et il est pathogène pour les souris qu'il tue avec des symptômes de septicémie. Les autres ne produisent aucune maladie chez les animaux. Nicati et Rietsch (1) ont produit chez les animaux des symptômes d'intoxication rapide et la mort en injectant dans les veines du sang de cholérique. Peut-être s'agissait-il de micro-organismes analogues contenus dans le sang, mais il est probable que ce liquide contenait seulement un poison chimique.
Les bacilles eu virgule se colorent bien à l'état frais, surtout si on emploie pour faire des préparations une culture de 24 heures dans la chambre humide. On étale la goutte du bouillon cultivé dans la chambre humide sur plusieurs lamelles et on la colore ensuite à l'état de semi-dessiccation, avec une solution faible aqueuse du violet de méthyle B. Apres la dessiccation complète, les bacilles sont difficiles à colorer ; ils sont alors plus minces et on voit moins bien leur structure. On les colore alors dans un bain de solution aqueuse de. fuchsine sous
(I) IKevue de médecine, juin 1885.
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une cloche humide pendant 24 heures, on h)S lave un peu à l'eau distillée, on les dessèche et on les monte dans le baume. Pour bien voir les bacilles dans les coupes de l'intestin, on procède de la môme manière, seulement il est bon d'échaufler aussi le bain de fuchsine contenant les préparations : après la coloration, on lave les coupes dans l'eau distillée contenant une goutte d'acide acétique, on déshydrate dans l'alcool et on enferme dans le baume après avoir éclairci par l'huile de cèdre.
Emmerich (1) prétend avoir (rouvé dans les organes internes d'individus morts du choléra de petites bactéries allongées et pathogènes qui se développent sur la gélatine sous forme d'une tache blanchâtre lisse ne liquéliant pas la gélatine et qu'il regarde comme la cause de la maladie. Mais sa méthode de culture est défectueuse. Il inocule en effet, sur des milieux nutritifs, dans des tubes, des parties d'organes, et ensemence ensuite des plaques de gélatine avec les cultures développées dans ces tubes. Il est probable que par ce procédé il a introduit primitivement des germes étrangers, ou des bacilles de putréfaction qui se trouvaient dans les organes, ou qui sont tombés dans le tube au moment de l'opération, ou des bactéries ayant pénétré dans les couches de l'intestin dépouillé de son épithélium ou nécrosé, et par là dans les organes. Tel était peut-êtra le mode de pénétration du slaphj'lococcus auréus signalé plus haut. Rien ne l'autorise à penser que les bactéries qu'il a cultivées ainsi soient la cause du choléra. Nous nous sommes convaincus au contraire que les parties d'organes tout à fait frais, ensemencées sur des substances nutritives, ne donnent habituellement lieu à aucune culture, et que si par hasard il se développe alors des bactéries, ce sont presque toujours des espèces diverses non pathogènes. Buchner et Emmerich, dans une publication récente, affirment, d'après les observations prises dans le choléra de Naples, que les bactéries qu'ils ont décrites sont réellement la cause du choléra. Ces bactéries sont en effet pathogènes et donnent aux animaux une gastro-entérite foudroyante. Mais ce dernier travail ne nous parait pas concluant, car ils n'ont pas vu leurs bactéries dans les coupes des tissus altérés.
Doyen, en examinant de nombreuses coupes du rein et du foie très bien conservées, provenant d'autopsies faites très peu de temps après la mort, colorées au violet de méthyl, a reconnu diverses espèces de bactéries dans les vaisseaux sanguins. Il y avait des microcoques, des bâtonnets et quelques bacilles semblables aux bacilles virgules. Nous avons vu plusieurs de
(I) Deutsches med. Wochemchrift, 1884, ii" 50.
CHOLÉRA
ses préparations. On peiiL en inférer que, dans la période de réaction typhoïde, des micro-organismes contenus dans l'intestin peuvent passer dans le sang et s'arrêter dans certains organes. Nous savons d'ailleurs, par les travaux de Brieger et de Bienstock, que l'intestin contient à l'état normal des bactéries très nocives. Ces bactéries entrent pour une part dans l'intoxication générale septique et complexe qu'on observe dans le choléra.
Fodor [Archiv f. hyg., II, p. 257-280) a donné une statistique qui démontre bien l'influence de l'encombrement sur la production de la maladie.
Dans les chambres habitées par une seule personne, il meurt du choléra 61 pour lOOOU. Dans les appartements qui logent de une à deux personnes par chambre, il meurt 131 pour 10000. Dans les logis oi^i il y a de deux à quatre personnes par chambre la mortalité est de 219 pour 10000, et lorsqu'il y a plus de quatre personnes par chambre, la mortalité est de 327 p. 10000. La même proportion s'observe pour la variole.
La mortalité par maladies infectieuses est plus grande dans les maisons qui n'ont qu'un étage et pas de caves. La mortalité est plus petite dans les maisons qui ont plusieurs étages et des sous-sols ou caves non habitées.
De ces recherches, on peut conclure aussi que ce sont les personnes vivant dans l'aisance qui échappent le plus facilement au choléra.
Bien qu'il y ait encore nombre de points obscurs dans Tétiologie et la pathogénie du choléra, comme par exemple le début si brusque de l'épidémie, l'immunité de certaines villes, la durée et la fin des épidémies ; bien qu'il y ait nombre de constatations à vérifier de nouveau, et quoique le mode d'introduction du virus ne soit pas complètement élucidé, nous considérons comme exacte la conception de cette maladie donnée par Koch.
CHAPITRE Xlll
CHAnBON ET PUSTULE MALIGNE.
§ 1. — Charbon.
Historique. — Le charbon esl une maladie générale qui sévit surtout sur nos animaux domestiques, le mouton, le bœuf, le cheval, et qui est caractérisée par un état poisseux du sang avec ao-glutinaiion des globules rouges, avec tuméfaction et ramollissement de la rate. Ce dernier caractère lui a fait aussi donner le nom de sang de rate.
Telles étaient, résumées, les connaissances anatomo-pathologiques acquises à ce sujet avant 1850.
Aussi bien ne doit-on pas s"étonner si toutes les affections présentant quelque analogie avec le véritable charbon étaient confondues avec lui, par exemple le charbon à tumeurs ou charbon symptomatique que nous avons décrit à la page 219. Mais en 1850, au mois d'août, un savant français, le regretté Davaine, constatait, en commun avec Rayer, qu'avec les lésions signalées plus haut, « il y avait, en outre, dans le sang, de petits corps filiformes, ayant environ le double en longueur du globule sanguin. Ces petits corps n'offraient pas de mouvement spontané. » (Académie des sciences et Société debiologie.)
Quelques années après, un savant allemand, PoUender, décrivit très exactement le bacille du charbon, sa longueur, son épaisseur et sa constante existence dans cette maladie! 11 le compara aux vibrions et le considéra comme appartenant au règne végétal ; il constata sa résistance aux acides et aux bases et le colora par l'iode.
La découverte de Davaine constituait une simple constatation, tandis que le mémoire de Pollendcr (1) renfermait une description plus complète du bacille du cliarbon, considéré en tant qu'agent essentiel de la maladie charbonneuse. Peu de temps
(1) Poliender, Casper's Vierta'jakarsschrifl fur ger. Medicin, 1855, t. VUI, p. 103.
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après, Braucll décrivait ce bacille dans le charbon de l'homme [Virchoiv's Archiv, 1857).
Davaine entreprit plus tard un grand nombre d'expériences consignées dans les Comptes rendus de l'Académie des sciences de 1864 à 1873 (1).
Davaine a inoculé le sang des animaux charbonneux à des séries d'animaux d'espèces différentes et il a montré qu'avec une goutte de sang très diluée on pouvait reproduire le charbon.
Koch (2), puis Pasteur (3) ont cultivé les bactéridies du charbon en dehors de l'organisme; ils en ont trouvé les spores et ont obtenu des cultures épurées avec lesquelles ils ont reproduit la maladie dans toute son intégrité. On peut donc dire aujourd'hui que le charbon est une maladie entièrement bactéridienne et, comme telle, la mieux établie et la plus étudiée. Il ne saurait y avoir plus de doute au sujet de son étiologie et du rôle des bacilles comme cause du charbon, qu'il n'en reste au sujet de l'acare considéré comme la cause de la gale.
(1) Nous donnons ici la bibliographie des travaux de Davaine sur ce sujet : Nouvelles recherches sur la maladie ilu sang de rate. Société de biologie et
Gazette médicale, 1804.
— Nouvelles recherches sur lu nature de la maladie churhomieuse. Acad. des sciences, 22 aoiit 18G4.
— Recherches sur les vibrioniens . Acad. des sciences, 10 oct. 1SG4.
— Recherches sur la nature et la constitution anatomique de la postule maligne. Acad. des sciences, 19 juin 1805.
— Sur la présence cnnstaiite des bactéridies dans les animaux affectés de la maladie charbonneuse. Acad. des se, 21 et 28 août ISOâ.
— Note en réponse à une communication de MM. Leplat et Jaillard sur la maladie charbonneuse. Acad. des se, 25 sept. 1805.
— Recherches physiologiques et pathologiques sur les bactéries. Acad. des se, 9 mars 1808.
— Études sur la genèse et In propagation du chai'bon. Acad. de raédec, 1870.
— Recherches relatives à l'action de la chaleur sur le virus charbotineux. Ac. des se, 29 sept. 1873.
— Recherches relatives à l'action des substa7ices dites antiseptiques sur le virus charbonneux. Acad. des se, 13 aoiit l,s73.
— De l'incubation des maladies charbonneuses et de son rapport avec la qiinniilé de virus inoculé. Acad. de méd., 1873.
— Article Bactéiuk du Dict. des Sciences médicales.
(2) Cohn's beitrage z. biologie der Pflanzen, 2c vol., 2<= partie, Berlin, I87C.
(3) Pasteur, Première note sur le charbon et la septicémie. Acad. des sciences, 30 avril 1877.
— Deuxième note sur l'étiologie du charbon, 10 juillet 1877, par MM. Pasteur, Cliamberland et Roux. Acad. des sciences, 12 juillet 1880.
— Sur la longue durée des germes charbonneux et leur conservation dans les terres cultivées, par MM, Pasteur, Chamborland et Roux. Acad. de méd., 1" février 1881. Rapport par M. Bouley.
BACILLES DU CHARBON
Bacilles du charbon. — Lorsqu'on examine, à un grossissement de 1500 diamètres, du sang contenant des bâtonnets du sang de rate, on voit que ceux-ci, relativement volumineux, mesurent de 1 à 1 [jl,5 en épaisseur, de 3 ^jl à 5 ou 10 en longueur, qu'ils sont souvent articulés par une extrémité élargie et plate, présentant une certaine analogie avec les surfaces articulaires des phalanges. Ces articulations laissent voir, sur leur partie médiane, une ligne claire transversale, tout à fait caractéristique, ainsi que des parties ombrées vers l'extrémité des bâtonnets. Ces derniers sont parfois recourbés en forme de crosse (voyez la planche 1). Ils sont rigides, immobiles et se colorent d'une façon très intense par toutes les matières colorantes tirées de l'aniline (voy. en «, b, c, fig. 259).
Kig. 259. — Bacilles du charbon examinés à un grossissement de 1500 diamètres.
a. bâtonnets articulés; 6, bâtonnets articulés dontTun est recourbé en crosse ; c, longs bâtonnets
incurvés.
Les globules rouges sont agglutinés, déformés et mélangés à une profusion de petits bâtonnets droits, articulés ou simples, mais ne se présentant nulle part sous l'aspect de longs filaments. Dans le sang des cobayes inoculés depuis vingt-quatre heures, par exemple, les bâtonnets sont en nomhre bien plus considérable que les globules qu'ils étouffent, pour ainsi dire, en leur enlevant l'oxygène nécessaire à leur vie et à celle des éléments anatomiques des tissus qui reçoivent du sang les matériaux de leur nutrition.
Si, prenant une goutte de sang dans le cœur d'un animal qui vient de succomber au charbon, on la transporte avec toutes les précautions méthodiques dans un liquide de culture porté à la température du corps humain, voici ce qu'on observe au bout
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de vingt-qualre heures : les bacilles (fig. 260 et 261 ), n'étant plus gênés dans leur croissance par la rapidité du courant sanguin qui les brise, se développent en longs filaments, s'amassent sous
Fig. 260. — Bacill(îs de charbon obtenus par la culture.
A, longs filameuts développr'S en forme d'écheveaux de fil ; B, spores libres ; C, bùtomietj prosentant dos spores dans leur intérieur.
forme d'écheveaux contournes en anses allongées. Ces filaments sont, les uns tout à fait transparents, les autres inégalement réfringents, par suite de la formation de spores.
Les spores, décrites pour la première fois par Koch (1), sont
t'ig. 261. — Bacilles de la rate d'une souris, cullivc.s dejjuis trois jours dans l'humeur aqueuse.
de petits grains réfringents, ovoïdes, dont le plus petit diamètre est un peu moindre que celui du bâtonnet. Koch a fait ses premières cultures du bacille charbonneux en 1876 dans l'hu-
(I) Etiologiedu charbon \a Beilriige zur Biologie der P/lanze7t de Cohu, Z'' vol., 2" livraison, 1876, dans Wundinfeclionskvanklieitm et dans le premier volume des Miltheilungen des k. Gesundheitsamtes.
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meiir aqueuse d'un ruminant, placée dans la cupule d'une Janie porte-objet maintenue à la température de 37" ; il a vu les bacilles augmenter de longueur et présenter des spores. Celles-ci deviennent d'autant plus abondantes, que le liquide de culture est plus pauvre, et elles peuvent finir par remplacer complètement les filaments qui disparaissent.
Les cultures les plus caractéristiques de ce bacille sont obte-
Fig. 262. — Koi-iiKiliou de spores et niDJificalious iuvolutives des bacilles colorées avec le violet de méthyle et la cocciniae après une semi-dessiccation.
nues par une piqûre dans la gélatine à 8 pour 100. On y constate au bout de 24 à 48 heures un prolongement blanchâtre semi-transparent, rectiligne, dirigé de la surface de la gélatine à sa partie profonde, et d'où partent de chaque côté des branches transversales très fines. La gélatine se liquéfie lentement. Au fond de la partie liquéfiée, on voit un précipité blanc qui ressemble à une couche de ouate (voy. pl. IV, fig. 23).
Fig. 263. — Culture du clinrbon datant de plusieurs jours sur une plaque de gélatine.
La culture sur plaque de gélatine ressemble à des touffes, de cheveux frisés (fig. 263).
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Le charbon ne se cultive pas dans l'urine stérilisée du mouton, des bêles à cornes ni du cheval (Schrakamp).
La figure 262 représente les formes des spores du charbon en voie de développement et d'involution (1).
La figure 264 montre l'aspect des bactéries du charbon prises dans une vieille culture sur l'agar-agar et colorées d'après le procédé de Bienstock. On y voit colorés en bleu, en b, des bacilles comme ils se présentent habituellement dans les cultures. En / il existe des parties colorées et non
Fig. 264. — Spoies et formes d'involution des bacilles observées dans une vieille culture du charbon, coloration double avec fuchsine et bleu de méthylène (Babes).
b, bacilles en voie de formation de filaments ; filaments montrant des parties colorées à côté de parties incolores ; i, formes d'involution des bacilles fusiformes ; i", formes d'involution ovoïdes ; i", forme spéciale d'involution des bacilles ; sp, spores ; sp , spores .en voie déformation; sp', spores totalement colorées par le rouge d'Ehrlich.
colorées. Les spores se montrent d'abord comme de petits points colorés en rouge qui s'agrandissent, deviennent ovales, acquièrent l'épaisseur du filament et dont le protoplasma ou la capsule seulement est colorée. En i' et e", on a représenté des formes involutives des bacilles. En sp, ces formes sont plus volumineuses et isolées, souvent elles se disposent en chapelets comme dans la figure 261. Ces chapelets sont bien colorés par l'aniline. Ces chapelets se dissocient et donnent souvent des masses rondes plus grosses que les spores, mais qui ne se colorent plus en rouge, mais bien en bleu. Ces corps ronds sont stériles. Une autre forme involutive qu'on voit quelquefois dans le sang chez l'homme et les animaux consiste dans un épaissis-
(1) Pour colorer les spores sur les lamelles desséchées, on emploie le liquide d'Èliriich cliaufTé, on lave à l'alcool, on passe la lamelle pendant une seconde dans le bleu de méthylène, on lave à l'alcool et on monte dans le baume. Par cette méthode, les bacilles sont colorés en bleu; les spores, libres ou contenus dans les bacilles, sont rouges j les spores en voie de formation restent ordinairement incolores.
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sèment du bâtonnet. La partie périphérique est peu colorée et la strie centrale est seule bien colorée. Si l'on inocule le charboji atténué, on ne voit dans le sang que ces filaments centraux qui se colorent à l'aniline. Encore se colorent-ils difficilement et échappent-ils à l'examen. On pourrait croire que dans les cas atténués il n'y a pas de bacilles si l'on ne connaisssait pas ces filaments centraux (^", fig. 264). Une forme bien étrange se rencontre parfois dans les cultures du charbon. Ce sont de longs filaments qui présentent des espaces ronds et clairs, incolores, bordés à leurs points de contact par des croissants qui se colorent en rouge d'après Ja méthode de coloration des spores (s;/, fig. 264).
Ces bacilles sont aérobies; ils empruntent au milieu où ils vivent l'oxygène et restituent une égale quantité d'acide carbonique.
Livrés à la putréfaction, ils disparaissent; si l'on ensemence <à la fois un liquide de culture avec les bactéries du charbon et de la putréfaction, celles-ci détruisent les bactéries charbonneuses, et le liquide inoculé aux animaux ne leur donne pas le charbon. C'est là un fait expérimental dû à M. Pasteur, et dont nous ferons bientôt l'application à la pustule maligne.
La température la plus favorable au développement de la bactéridie charbonneuse paraît être celle des mammifères (38 à 39°). On peut soumettre le sang charbonneux à un froid de — 45° pendant plusieurs heures sans tuer les bactéries. La tem-
Fig. 205. — liacillcs du charbon développés chez la grenouille (Gibier). Grossissement faible.
pératurc du sang des oiseaux (41 , 42") empêche sa puUulation. Pour montrer que l'excès de température s'oppose au dévelop-
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peinent du charboa chez la poule, Paslcur refroidit cet oiseau, en lui maintenant le ventre et les pattes dans l'eau, et lui fit contracter le charbon. Il faut cependant savoir que les poules peuvent prendre le charbon exceptionnellement, il est vrai, sans être refroidies, et que d'autres oiseaux, comme le moineau, dont la température est aussi élevée, sont très susceptibles à l'égard de ce virus (Koch). Par un procédé inverse. Gibier a donné le charbon à des grenouilles et à des poissons qu'il a fait vivre dans une eau portée à la température de 35°. Le sang de ces animaux contient une grande quantité de bacilles, comme le montre la figure 265.
Ainsi, en refroidissant les poules ou en réchauffant des animaux à sang froid, on obtient la démonstration du degré de température nécessaire au développement du charbon.
La vitalité de ces organismes est considérable, ainsi que leur résistance aux agents physiques. Davainea constaté que le sang charbonneux conserve fort longtemps ses propriétés nocives, même quand il a été soumis à la dessiccation.
Il ne faudrait pas croire cependant que la présence de cadavres d'animaux morts du charbon et enterrés dans des champs soit nne condition nécessaire à sa propagation. Les bacilles du charbon peuvent en effet former des spores à la surface des plantes fourragères dans les prairies. Schrakamp (1) a montré que le bacille du charbon peut parcourir toutes les phases de son développement dans le sol. 11 n'est pas nécessaire non plus que les animaux se piquent ou présentent des excoriations de leur muqueuse buccale pour que les bacilles du charbon puissent s'introduire dans leur sang. Koch (2) a montré en effet que les spores absorbés par des moutons dont la muqueuse est saine donnent le charbon. La muqueuse de l'intestin normal sert de voie d'introduction aux spores. D'après Kitt (3) les spores des bacilles du charbon se développent bien dans les parties supérieures de l'intestin grêle du mouton, mais non dans ses parties inférieures. Les bacilles sans spores sont, par contre,
(1) Archiv f. hygiène, II, 1884, 3.
(2) L'inoculation préventive du charbon, réplique au discours de M. Pasteur au congrès de Genève, Cassel et Berlin, 1883.
(3) Koch's, Revue f. T. h. A*., 1885, 69.
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iQolîensifs, parce que le suc gastrique les détruit, tandis qu'il ne peut attaquer les spores. Pour démontrer ces faits, Koch a fait avalera des moutons, dans une pomme de terre, dos bacilles provenant de cultures et possédant des spores. Les animaux mouraient du charbon et présentaient un charbon intestinal avec développement des follicules et des plaques de Peyer; inversement il a donné au mouton des fragments de la rate de cobaye charbonneux oii les bacilles ne contenaient pas de spores, et les animaux ont survécu. Nous verrons que ces expériences sont applicables à la transmission à l'homme du charbon par Tingeslion de viandes charbonneuses. Cependant l'acidité du suc gastrique, variable suivant les espèces aimales, rend certaines d'entre elles plus réfractaires au charbon introduit par les voies digestives. Ainsi, tandis qu'avec gros comme une lentille de substance contenant des spores on tue un mouton, on peut en faire absorber des masses relativement considérables au chien et au porc sans amener d'accidents (Ritt).
La spore charbonneuse qui se forme au contact de l'air possède une résistance remarquable. Lorsque le cadavre d'un animal charbonneux a été enfoui sous terre, les spores sont ramenées des profondeurs du sol à sa surface par les vers de terre ; Pasteur a démontré leur existence dans les déjections des lombrics. Cette expérience donne la clef de certains faits mystérieux en apparence, et que l'on traduisait jadis par des termes montrant combien l'esprit en était frappé dans les campagnes : certains champs, où l'on ne pouvait mener paître un troupeau sans que le charbon le décimât, avaient reçu, dans la Beauce, le nom caractéristique de Cliamps inaudits. Or, on a constaté que, dans ces champs, des cadavres charbonneux avaient été enfouis; il est facile de comprendre, par ce qui précède, la présence des spores infectieuses sur le sol, sur les herbes et l'inoculation buccale, démontrée chez les moutons par l'expérience : en faisant paître des moutons dans les enclos où l'on a enterré des animaux atteints par le sang de rate, on les rend charbonneux.
Anatomie patliologique. — Nous venons de voir combien les bacilles étaient nomhreux dans le sang. Ce n'est pas seulement
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dans les gros vaisseaux qu'il en est ainsi. Si, par exemple, on empoisonne un cobaye par l'inoculation d'une goutte de liquide de culture, l'animal meurt au bout de vingt-quatre heures. Dans les capillaires des viscères, dans le foie, par exemple, on voit, sur des coupes colorées par le violet de gentiane ou par la fuchsine, les petits vaisseaux avec quelques globules sanguins et une grande quantité de bâtonnets. Sur des coupes du rein, on trouve également les petits vaisseaux des glomérules et ceux qui entourent les tubuli comblés par ces éléments.
On voit de même, à profusion, ces bacilles dans les vaisseaux capillaires qui séparent les glandes de la muqueuse stomacale.
Le poumon n'est pas épargné par l'invasion : à la surface et au bord des alvéoles on trouve, sur des coupes, dans les capillaires qui forment un si riche réseau, une quantité colossale de bactéries, témoignant de l'avidité pour l'oxygène qui caractérise ces microbes aérobics, comme les a nommés M. Pasteur.
Dans les capillaires qui forment des mailles rectangulaires, ou dont le trajet est rectiligne dans une certaine longueur, les bâtonnets sont toujours dirigés suivant le sens du courant sanguin et parallèles aux parois vasculaires. Telle est aussi leur direction dans les veines et les artères.
Ils se colorent très facilement, soit sur des lamelles oii l'on a étalé et fait sécher du sang, soit sur les coupes. La plupart des couleurs d'aniline les teignent d'une façon intense. Telles sont la fuchsine, le violet de mélhyle le violet 3B, le violet de gentiane, la safranine, etc. Les méthodes de coloration des liquides desséchés sur des lamelles, ou des coupes avec les diverses matières tirées de la fuchsine, et la coloration double de façon à voir les bacilles en bleu ou violet et le tissu en rousre, sent très faciles à appliquer à leur étude; on doit surtout ces méthodes à Weigert et à Koch (voy. pages 72 et suivantes pour ces colorations).
Sur les préparations ainsi colorées d'organes provenant d'intoxication charbonneuse expérimentale aiguë, il est facile de voir que les bactéries siègent uniquement dans les vaisseaux qui en contiennent une quantité considérable, et que les cel-
PUSTULE MALIGNE
liilcs des tissus sont habituellement normales. Ainsi les cellules du foie, du rein, des glandes gastro-intestinales, etc., ne sont nullement modifiées, quoique les capillaires de ces organes charrient une quantité énorme de bacilles (1).
La mort par le charbon est-elle due à la soustraction de l'oxygène du sang comme le pensait Pasteur, ou à l'engorgement des vaisseaux et à des embolies comme le croyait Toussaint? Cette dernière hypothèse n'est point justifiée, car la circulation n'est arrêtée nulle part. 11 est possible que le sang charrie, dans le charbon, des principes toxiques. Chauveau, en effet, en injectant cent grammes de sang d'un mouton charbonneux à un mouton algérien vacciné, a produit une mort assez rapide à la suite d'une diarrhée presque instantanée.
§ 2. — Pustule maligne.
La pustule maligne est une manifestation du charbon qui appartient en propre à l'espèce humaine.
L'animal atteint par le charbon s'affaiblit et meurt quelquefois très rapidement, et, dans certains cas, avant même qu'on l'ait soupçonné malade. Chez l'homme, il en est d'ordinaire tout autrement. Chez lui, le charbon débute le plus ordinairement par la pustule maligne. Cette affection a été bien étudiée depuis le concours que l'Académie de Dijon avait institué <à son sujet (1780). Elle fut parfaitement décrite dans lesmémoires de Thomassin et de Chambon, couronnés par l'académie de Dijon, et un peu plus tard, dans le Traité d'Enau et Chaussier.
On a divisé la description, l'évolution de la pustule maligne, en trois périodes à partir du stade d'incubation. Celle-ci, depuis
(I) Nous ne revenons pas ici sur les procédés d'atténuation du virus charbonneux donnes par Toussaint, Pasteur, Cliauveau, etc., non plus que sur la pratique do l'inoculation que nous avons exposée dans le chapitre VI, pages 150 et suivantes, auquel nous renvoyons 1(! lecteur. Cependant nous devons ajouter que Chauveau a obtenu l'atténuation du virus charbonneux par la culture des spores sous une pression de neuf atmosphères d'air, ce qui équivaut à doux atmosphères d'oxygène à la température de 3X" à 30". Cette première culture sort à ensemencer une nouvello culture qui se développe sous une pression de huit atmosphères. La première était déjii atténuée, mais la seconde l'est davantage. Une troisième culture obtenue do la même façon l'est encore plus. La quatrième culture ne tue plus le cochon d'Indo. Elles ne tuent jamais le bœuf et presque jamais le mouton. Elles sont fixées et leur inoculation préserve les animaux du charbon [Comptes rendus Ac. des se, 19 mai 188i et U et 1-3 juillet 1885).
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le moment de l'inociilalion dont le mode est variable, dure de an à trois jours et même plus.
Dans la première période, le malade éprouve du picotement, une démangeaison plus ou moins vive ne s'accompagnant pas de rougeur, au niveau du point contaminé.
Bientôt Fépiderme est soulevé dans un point limité, sous la forme d'une vésicule miliaire remplie de sérosité brunâtre. Cette période dure de vingt-quatre à trente heures.
En 1864 et 1865, Davaine a examiné des pustules malignes arrivées au deuxième et troisième jour et traitées par la méthode de l'ablation totale, méthode, soit dit en passant, éminemment propice aux études anatonio-patliologiques. Ces pustules, que Davaine tenait du D"" Mauveziu (de la Seine-inférieure), durcies dans i'acide chromique, furent divisées en coupes minces traitées par la potasse. Les bactéridies situées au centre de la pustule occupaient le corps de Malpighi au-dessous delà couche épidermique, et étaient disposées en groupes, en îlots, séparés par des cellules épithéliales normales. Chaque groupe contenait des milliers de bactéridies formant un feutrage épais envoyant des prolongements dans tous les sens entre les cellules épithéliales.
Il n'y avait pas d'autre élément dans les parties malades.
Dans les pustules excisées, deux ou trois jours après le début, E. Wagner a trouvé les papilles du derme hypertrophiées, remplies de bactéries, qui existaient également dans l'intérieur des vaisseaux sanguins.
Virchow (1) a décrit des bacilles dans le corps muqueux et dans la gaine des poils, dans une pustule maligne dont le début remontait à douze jours.
Dans une pustule maligne récente enlevée cette année dans le service de Verneuil, on voyait, sur les coupes comprenant toute la pustule, des bacilles à la partie centrale, dans le corps muqueux et dans les papilles, tandis que dans la partie périphérique on trouvait des microcoques en chaînettes. Ceux-ci siégeaient dans les papilles hypertrophiées du derme.
Dans la deuxième période, on voit apparaître, sous la vési-
(1) E. Wagner et Virchow sont cités par Bollinger, in Ziemmsen Handbuch, Zoonosen, t. III, 2' cdit. 187(i.
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Cille, une induralioQ lenticulaire, aplatie, irrcgulière, reconnaissable au toucher et de couleur livide. Ce caractère possède une grande importance : il indique que la gangrène commence. Au pourtour de cette eschare, la peau se .gonfle sous forme d'une tumeur circulaire, molle et superficielle, paie ou rouge, livide ou teintée ; c'est Varéole de Cliaussicr. Celte aréole s'entoure elle-même d'une couronne de petites phlyclènes isolées d'abord, puis réunies, et contenant une sérosité rousse.
Le tubercule central, devenu complètement noir, se convertit en eschare. Cette période dure de quelques heures à un ou deux jours.
La troisième période est signalée par l'agrandissement de l'eschare, précédée par une aréole plus ou moins nette et accompagnée d'un gonflement périphérique avec ramollissement des tissus.
Si l'on fait, à ce moment, une coupe de la pustule, on voit que l'eschare est formée par la peau noircie, dure, sèche, offrant une teinte rouge quand on l'examine par transparence.
A l'examen microscopique, la partie nécrosée de la peau comprend loute l'épaisseur du derme , dont les faisceaux sont encore reconnaissables et conservés. Il n'y a plus de cellules visibles ni de bacilles. Ceux-ci ont très probablement été détruits. On peut dire que les bactéries du charbon produisent la gangrène avec une remarquable intensité, en soustrayant l'oxygène à la partie superficielle de la peau, dans laquelle elles se sont logées tout d'abord.
La peau qui entoure l'eschare est enflammée ; le tissu souscutané est œdématié et contient une sérosité louche, des débris de cellules et de fibres du tissu conjonctif, et des bactéries de diverse nature. 11 peut arriver que des bacilles du charbon existent encore pendant un certain temps, huit ou dix jours par exemple, à la base de la pustule maligne, dans le tissu conjonctif œdématié qui l'entoure. Mais il est loin d'en être toujours ainsi, et les bacilles caractéristiques peuvent avoir complètement disparu du lieu de leur inoculation et de leur développement primitif. A la base de la pustule maligne il se passe un fait analogue à celui que nous avons cité précédemment :
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les bactéries de la putréfaction, les bactéries communes étouffent celles du charbon.
L'un de nous a examiné les pustules malignes remontant à douze et quinze jours, et la plupart des organes provenant de l'autopsie de deux ouvriers morts en 1883 à l'hôpital Saint-Louis dans le service duD' Reynier. Nous en donnons ici le résumé (1).
Ces deux ouvriers travaillaient dans le même atelier à la fabrication des baleines de corsets, qui se font avec des cornes de buffle venues d'Amérique. Les pustules s'étaient développées sur la joue chez l'un, sur le cou chez l'autre. Elles n'avaient pas été cautérisées ni traitées dès le début, et les malades sont venus mourir à l'hôpital Saint-Louis, dans la période do l'infection charbonneuse, avec des symptômes assez inusités, une asphyxie telle, chez l'un, que l'on dut procéder immédiatement à la trachéotomie ; avec des phénomènes de convulsions toniques, de tétanos, de coma, de trismus, etc., chez l'autre.
Ces deux pustules malignes offraient à l'œil nu les caractères les plus nets, eschare noire, centrale, enchâssée dans un bourrelet œdémateux et tissu réduit en putrilage gris, infiltré de liquide, au-dessous de la mortification. Le liquide, obtenu en raclant le tissu sous-jacent et adjacent à l'eschare, examiné sur des lamelles oii on l'avait fait sécher en couche mince, puis coloré par le violet de méthyle ou la fuchsine, montrait un assez grand nombre de bacilles minces ne mesurant pas plus de 0 [j. 5 à 0 p. 6 en épaisseur, et terminées par des extrémités arrondies. Ces bacilles, beaucoup plus petits que ceux du charbon, ne sont pas articulés de la façon caractéristique qu'on observe dans le charbon. En même temps, on trouve une grande quantité de petits microbes ronds isolés ou accolés deux à deux (2). L'inoculation de ce liquide à des cobayes n'a pas donné de résultats positifs.
Sur les coupes comprenant à la fois l'eschare et les tissus voisins, colorées avec les diverses couleurs d'aniline, nous n'avons pas été plus heureux. Il n'y avait aucun bacille qu'on pûl rapporter à la bactéridie charbonneuse (3).
(I) Le Mémoire de Reynior et Gelld (Remarques à propos de deux observations de pustule maligne) a paru dans le n" do mai 1884 des Avchiv. généi: de médecine.
(i) C'est avec ces microbes on clialnetles que Cliarrin a pu produire chez les animaux une septicémie spéciale fvoy. p. 182).
(3) A propos de ces résultats négatifs de l'oxamen de la pustule maligne arrivée à un stade avancé, nous devons rappeler qu'on a décrit des pseudo-pustules malignes. Rayer, Guérin (Ac. de mcdcc, ISCi), Vidal, etc., ont rapporté des exemples de gucrison spontanée, en particulier celui du D'' Bonnet. Tuffler et Gallois (Soc. de biologie, 1882) ont publié deux observations de guérisou de ces fausses pustules malignes. Ces derniers auteurs n'out trouvé dans le liquide de la pustule et
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Nous avons également examiné du sang du cœur et des vaisseaux cutanés, sans rencontrer de bacilles.
Les coupes pratiquées dans divers organes nous ont au contraire fourni des renseignements positifs dans les doux cas.
Dans le premier, dont le début remontait à une douzaine de jours, la plupart des organes que nous avons examinés contenaient des bactéries charbonneuses. Ainsi le poumon en offrait un grand nombre dans les travées fibreuses qui accompagnent les vaisseaux et les bronches, dans le tissu conjonctif sous-pleural, et çà et là, par petits groupes, dans quelques alvéoles pulmonaires. On avait injecté, peu de temps après la mort, de l'alcool dans l'arbre aérien, et nous avions eu soin de faire des préparations sur les points imbibés par l'alcool, en sorte que nous étions absolument sûrs du bon état de conservation des parties examinées. Ces bactéries avaient, du reste, tous les caractères du charbon. La rate, examinée sur des coupes après dui'cissement, en a montré une quantité considérable siégeant soit dans les espaces caverneux, soit le long des travées fibreuses qui limitent ces espaces.
L'estomac était tout particulièrement rempli de bactéries qui siégeaient en nombre colossal à sa surface, dans l'intérieur des glandes en tube, dans le tissu conjonctif sous-muqueux et dans la couche musculeuse. Elles sont volumineuses, du diamètre de 1™™ à l^^jS, plus ou moins longues, souvent articulées. Elles tapissaient la surface interne des glandes à pepsine et à mucus, dont le revêtement épithélial était tantôt normal, tantôt desquamé et granuleux (Voyez fig. 266). Il y en avait aussi dans le tissu
n'ont réussi à cultiver que des raicrococci. Coulom (Tlièse de Paris, 1882) donne, d'après Nicaise, le diagnostic différentiel de la vraie et de la fausse pustule maligne, qui nous paraissent se ressembler infiniment. Nous n'avons pas d'opinion personnelle basée sur des faits qui nous soient propres sur ce sujet, mais nous ferons remarquer que souvent, sur des pustules malignes indéniables, terminées par la mort, comme les deux observations de Reyuier, on ne trouve pas de bacilles caractéristiques lorsqu'on les examine plusieurs jours après le début. On peut croire aussi, d'après des faits que nous citerons bientôt, que 1p, charbon, développé dans la muqueuse gastro-intestinale à la suite de l'ingestion de viande charbonneuse, n'est pas toujours fatalement mortel. Il est donc prudent do faire des réserves sur l'existence des fausses pustules malignes.
Reclus (Critique et clinique chirurgicales, in-S", Masson, p. 8fi, 1884) rapporte une observatiou de pustule maligne spontanément guérie, observée chez un cuisinier de Bicètre qui portait habituellement la viande de rétablissement sur son épaule nue. L'éruption, observée à partir du sixième jour, était tout îi lait caractéristique. La recherche des bactéridies dans la sérosité de la peau autour et audessous de la pustule avait été infructueuse, ainsi que l'inoculation chez i)lusleurs cobayes. Cependant un de ces animaux est mort du charbon, et avec son sang on a pu en inoculer une série, chez lesquels la maladie charbonneuse était tout ii fait caractéristique. Reclus fait observer à ce propos qu'un certain nombre d'observations de charbon guéri sont signalées par Ënau et Chaussier, Uapliaol (de Provins), Follin et Rocheux.
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conjonctif inlerglandulaire, mais rarement dans les vaisseaux. Dans le lissu sous muqueux, les bacilles étaient accompagnés de microbes ronds assez volumineux, très nombreux, qu'on pourrait regarder comme les spores des bacilles charbonneux; mais cette forme arrondie n'est pas, par elle-niôme, assez caractéristique pour que nous puissions affirmer sans
Fig. 266. — Coupe de la muqueuse do l'eslomac dans un cas de charbon observé à Budapest en 1879. La surface de la muqueuse est dépouillée de son épithélium et couverte de mucus contenant des bacilles. Les glandes gl sont dilatées et on peut y suivre la pénétration des bacilles b. La muqueuse est mince, pale, et ses cellules sont homogènes. Au-dessous de cette partie afleclée, les vaisseaux lymphatiques sout dilatos et le tissu conjonctif est devenu embryonnaire.
réserve leur nature. Nous sommes sûrs toutefois qu'aucun de ces microorganismes n'est dû à la putréfaction, car l'estomac avait été rempli d'alcool peu de temps après la mort, et il était dans un état de conservation parfaite.
Ainsi, ni la pustule ni le sang n'offraient de bacilles, et cependant, il en existait des masses énormes dans la rate, dans le poumon et surtout dans l'estomac. Leur présence sur cette muqueuse constitue un fait très impor-
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tant, car nous pouvons en infi'rer qu'après avoir rempli, à un moment, donné, la circulation générale, ils étaient peut-être en voie d'élimination. Ce n'est pas à dire pour cela que le malade pût guérir, car le sang n'en était pas moins altéré d'une façon irrémédiable, poisseux, impropre à l'hématose. Le malade n'en eût pas moins été intoxiqué et comdamné fatalement, môme s'il eût éliminé complètement les micro-organismes.
Le second fait de Reynier montre que le départ des organismes générateurs du charbon ne suffît pas pour supprimer l'infection charbonneuse et que la mort est due à une modification spéciale du sang, incomplètement connue, il est vrai, qui se traduit par sa couleur, sa viscosité et son inaptitude à fixer l'oxygène.
Le début de la pustule maligne remontait à quinze jours chez ce second malade; les accidents convulsifs, le trismus, la contracture des muscles de la joue et des mâchoires s'étaient montrés pendant les derniers jours. A ia suite de paresse vésicale on avait pratiqué le cathétérisme vésical; l'urine, rouge, contenait de l'albumine. L'examen de la pustule cutanée et du sang ne nous avait montré aucun bacille caractéristique. A l'autopsie, faite par Reynier et Gellé, le hquide céphalo-rachidien, la pie-mère, le cerveau, le bulbe, ne présentaient pas non plus de bacilles. Nous en avons vu quelques-uns dans le sang de la rate, mais aucun ni dans le poumon, ni dans le tube digestif, ni dans les reins. Cependant il y avait une ecchymose très marquée, assez large de l'intestin, et des lésions très accusées de l'estomac et des reins, mais sans bacilles. Le foie est le seul organe qui nous en ait offert en quantité. Sur les coupes du foie, beaucoup de capillaires un peu dilatés contenaient des micro-organismes tout à fait caractéristiques du charbon.
Une grande partie des cellules hépatiques était infiltrée de granulations de pigment biliaire. Si le foie était le seul organe qui eût conservé dans sa circulation capillaire des bacilles du charbon, il devait ce privilège surtout à sa circulation spéciale qui n'est pas assujettie autant que celle des autres tissus à l'action directe du cœur. Du côté de l'estomac, nous avons constaté les traces tout à fait manifestes d'une inflammation intense portant sur le tissu conjonctif interglandulaire et sous-muqueux. Ce tissu était infiltré de cellules migratrices, et les glandes elles-mêmes étaient malades, leur épithélium était desquamé, granuleux, irrégulier; ces lésions résultaient bien réellement d'un processus pathologique récent, car l'estomac avait été rempli d'alcool peu de temps après la mort.
On peut penser que cette infiammation de la muqueuse stomacale est due à une irritation provoquée par l'élimination des bactéries et qu'elle succède h leur passage à travers la muqueuse et les glandes de l'estomac.
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Pour ce qui est du rein, nous avions alfaire aune ncphrile aiguë caractérisée par de la glomérulite et des exsudats inlra-canaliculaires, des cylindres, etc. Celte néphrite avait peut-être été causée par le passage des bacilles dans les voies de l'urine ou bien par l'effet du poison résultant de l'action des bactéries.
Ce mode d'élimination des bactéries, après une infection générale du sang, leur passage à travers les muqueuses de l'estomac et de l'intestin, leur départ par le rein, les lésions matérielles de nature inflammatoire qu'elles laissent après elles, alors même qu'elles ont disparu depuis un certain temps, n'ont rien qui doive nous surprendre, car on rencontre souvent des désordres analogues causés par le passage des micro-organismes.
Le fait suivant, qui nous a été communiqué par Leroy des Barres, médecin de l'hôpital de Saint-Denis, montre aussi combien les cas de pustule maligne et de charbon sont variables dans l'espèce humaine, lorsqu'on les étudie attentivement.
Il s'agissait d'un individu ayant succombé, en février 1884, au quatrième jour d'une pustule maligne accompagnée d'un œdème étendu et considérable. La peau œdématiée, étudiée sur les coupes au voisinage de l'eschare, montrait dans toute l'étendue du derme et du tissu cellulo-adipeux souscutané une quantité colossale de bactéries caractéristiques. Celles-ci siégeaient surtout dans le tissu conjonctif, entre ses faisceaux, dans les vaisseaux lymphatiques, à la périphérie des cellules adipeuses, et elles étaient accompagnées presque partout de cellules migratrices. A côté des bâtonnets, on trouvait par places un assez grand nombre de corpuscules ronds, volumineux, de même diamètre que les bacilles, réfringents, très bien colorés, libres et en général isolés. Les capillaires du tissu malade ne montraient pas de bacilles. Cependant nous en avons trouvé quelques-uns, non sans les rechercher avec soin, dans les veines de la peau. Dans cette observation, la peau était la seule partie malade, et le sang n'était pas envahi par une quantité notable de micro-organismes. Ainsi nous avons étendu du sang du cœur sur plusieurs lamelles qui ont été examinées sans qu'on y rencontrât de bacilles. II y en avait assurément quelques-uns et nous en aurions trouvé si nous avions cherché plus longtemps, puisque les veines de la peau en contenaient: nous avons vu quelques bactéridies dans le sang de la rate. Sur les coupes des organes colorées et étudiées avec soin, nous n'avons pu en découvrir.
Nous ferons remai'quer que nous avons trouvé dans la peau des grains qui nous ont paru être les spores du charbon, mais nous ne pouvons l'affirmer, n'ayant pas pu les faire germer dans des cultures sous le microscope.
Charbon gastro-intestinal. — Nous revenons maintenant aux
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lésions de l'estomac et de l'intestin dans le charbon. On les connaît depuis de longues années. Ainsi le musée Dupuytren possède un modèle en cire qui y a été déposé par Cliaussier (1805, n" 107), et qui représente une gangrène charbonneuse de l'estomac; une autre pièce du même musée se rapporte aussi à des taches gangréneuses de l'estomac et à une inflammation de l'intestin observées par M. Verneuilen 1857 {n° 108 du musée), cliez un individu mort de pustule maligne. Les observations relatées déjà en ont présenté.
Il existe un grand nombre de faits de ces coïncidences signalés depuis qu'on recherche les bacilles du charbon dans les altérations delà muqueuse gastro-intestinale.
Mais de plus, on a observé souvent et même à l'état de petites épidémies locales, déterminées par l'ingestion de viandes de bœuf charbonneux, des faits de charbon intestinal, sans qu'il y eût d'accident local, de pustule maligne à la peau. Telles sont les observations relatées par Recklinghausen (1), Waldeyer (2), E. Wagner (3) ; telle est l'épidémie observée par le D"" Butter et Karl Huber(4), oi^i vingt-cinq personnes ont été malades pour avoir mangé de la viande de bœuf charbonneux; six d'entre elles ont succombé de quarante-huit heures à sept jours après l'empoisonnement. Il y avait alors une inflammation très manifeste de la muqueuse gastro-intestinale, des ecchymoses, et, dans les diverses couches de la muqueuse, de même que dans les ecchymoses et dans le sang, des bacilles caractéristiques du charbon. Cette mycose intestinale doit être identifiée au charbon. Telle est l'opinion de la majorité des auteurs, deVirchow, Buhl, Recklinghausen, Waldeyer, Munck, Bollinger, etc. Il on est de même des inflammations de la muqueuse gastro-inleslinale observées chez des ouvriers employés à la préparation des peaux et qui meurent sans pustule maligne, sans qu'on puisse voir la porte d'entrée du virus.
Nous publions ici le résumé de quelques observalions de cliarboii iiileslinal qui se distinguent par leur importance au point de vue du
(1) HCcklinghausen, Virc'ww'i Archiv, 18G4, t. XXX, p. ;î(;(i.
(2) Waldeyer, Virchovj's Arc/iiv, 1871, t. LU, p. l^Al.
(3) Wagner, Arc/i. fur lleilkuncie, 1874, t. XV, p. I.
(4) Bultor et Karl Huber, Arc/iiv fur lleilkunde, 1878, t. XL\, p. 1.
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cliaguoslic; elles onL éLc recueillies à BudapesLb par l'un de nous (1).
Michel Kuck, âgée de 36 ans, porteur de cuirs, csl devenu malade subilemenL en se sentant très las ; les extrémités étaient lourdes et douloureuses, avec des douleurs du côté gauche. L'abdomen est tendu, douloureux, les selles profuses, sanguinolentes. Température 40", pouls fori, à 100 pulsations. Entré à l'hôpital Saint-Roch, dans le service du l)^ Kctii, il présenta des accès de fièvre avec frisson initial. Il souffrait de douleurs à la tête et à l'estomac. Les pupilles étaient dilatées, la nuque rigide. Après une dose d'un gramme de sulfate de quinine, la température tomba le second jour à 36°, le pouls restait très rapide et mon. On constata une pleurésie à gauche. Le soir, la connaissance fut troublée, le malade délira, et enfin il tomba dans un spasme tonique. La température s'éleva à 41"; pulsations très fréquentes; la respii^ation devint difficile; la nuit suivante, cyanose, coUapsus et mort le matin. L'autopsie, faite di.x; heures après la mort, montra une hémorrhagie récente d'une épaisseur de l/2nini dans les méninges. La cavité pleurale contenait 3 litres d'un liquide trouble, rougeàtre, la partie inférieure du poumon était un peu affaissée et couverte d'une pseudo-membrane fibrino-purulente d'une couleur jaune rougeâlre sale. Dans le cœur, à paroi pâle, brunâtre, lâche, il y avait du sang liquide, un peu transparent, d'un rouge foncé comme une laque rouge. Le péritoine montrait par places des hémorrhagies récentes d'un diamètre de )/2 cent., d'un rouge sale, brunâtre. Dans la cavité péritonéale, il y avait 3 litres d'un liquide sanguinolent trouble. La rate était tuméfiée (In cent, de long, 9 cent, d'épaisseur), molle et hypérémique. Dans la partie supérieure du jéjunum, la muqueuse œdémaliée, souvent ecchymosée, montrait des hémorrhagies étendues. On voyait aussi des plaques élevées, surtout le long des plis de la membrane muqueuse, d'une longueur de 1/3 cent., à base œdémateuse et hémorrhagique, couvertes d'une fine couche jaune réticulée, ou bien des plaques plus larges, sanguinolentes, à surface ulcérée, à base et à bords jaunes, brunâtres, secs, niorlifiés, qui se continuaient, sans limite visible, avec le tissu œdémateux et hémorrhagique voisin. Les ganglions mésentériques étaient agrandis, injectés par le sang, grenus, d'un rouge foncé, ou bien rigides et un peu brunâtres. Reins volumineux, d'un brun pâle.
Le siège des bacilles, dans ce cas, était dans le sang, dans quelques ecchymoses, dans les ganglions lymphatiques tuméfiés et surlout dans les petites plaques de l'estomac (voy. fig. 267). L'inoculation des liquides contenant des bacilles dans le tissu sous -cutané de la souris et du cobaye a produit un charbon expérimental avec des masses énormes de bacilles dans le sang et dans les vaisseaux, surtout du foie et de la rate.
(1) Babes, Journal de l'Analomie, n" du l" janvier 1884.
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Ce fait nous préseiitu ;i peu près le type tlii cliarbou iiilosliiial, inaladio irailleurs Irôs variée, comme le montreiil les observations suivaules :
Dans l'année 1880, le 2 août, mourut, dans le môme hôpital, le nommé Jean Paolovico, âgée de 3S ans, employé aux grandes étables à cochons de Kobanya. Il avait présenté les symptômes d'une méningite foudroyanic; en même temps les frissons, les symptômes abdominaux et les selles
Fig. 267. — Petit ulcère observé dans le charbon de Vostomac. Coupe colorée au violet do métliyl 5 B et montée dans le baume. A la surface de lu muqueuse ou voit des bacilles libres dans le mucus.
yl, masses agglomérées de bacilles formant des zoogloeos; f, filanienls bactcrieus remplaçant lo tissu conjonclif entre les glandes. La coupe de ces dernières montre les cavités dépouillées d'cpithélium dans l'étendue de la mu(|ueuse altérée; (/, tissu embryonnaire autour du tissu altéré par la présence dos biicillcs; i/, glauiles de l'estomac autour de la piirtie iillérée. Grossissement de 200 diamètres.
sanguinolentes, faisaient supposer une lièvre typhoïde; seulement la température très basse, à 36", parlait contre cette supposition. Le malade est mort trois jours après la première manifestation de la maladie. Le cadavre a de l'embonpoint, il montre des taches cadavériques étendues, rouges ; les muscles des extrémités sont encore rigides ; la musculature est forte. Les méninges sont très injectées, avec quelques eccbymoses autour des vaisseaux ; le cerveau est très hypérémique, mou. Les poumons sont congestionnés, la partie postéro-intérieure splénisée, rouge et ne contient plus d'air. La plèvre est couverte d'une pseudo-membrane réticulée d'un jaune bnniàtre. Le nmscle cardiaque est pâle, jaunâtre, fragile. La rate est un
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peu augmentée de volume. La muqueuse de l'estomac est grise, raameloiinée, injectée. Les intestins sont tuméfiés, leur péritoine est brillant, jaunâtre, avec des taches violacées, un peu élevées par places. Dans la première partie du jéjunum, la membrane muqueuse est gonflée, très injectée, œdémateuse, parsemée d'hémorrhagies atteignant 1 à 2 millimètres de diamètre. Par places il y a des tuméfactions peu élevées, circonscrites, de d /2 millimètre de diamètre, hémorrhagiques, couvertes d'une couche jaune brunâtre, réticulée, très adhérente. Parfois, au milieu de ces élevures, on voit des pertes de substance comme érodées à leur base et aux bords, sèches, fragiles, pulpeuses, d'un brun jaunâtre.
Les ganglions mésentériques voisins sont gros, mous et parsemés d'hémorrhagies. Les reins sont volumineux, d'un jaune grisâtre à la surface, injectés, mous et parsemés de petits îlots jaunâtres ; le centre présente certaines régions ramollies, entourées d'une zone injectée. Dans le sang, les globules rouges sont diminués, très pâles, les globules blancs multipliés. Auprès d'eux, on trouve de grandes masses de grains incolores, des myélociles et une grande quantité de filaments bacillaires semblables à ceux du charbon. Des filaments identiques se trouvent dans l'urine et dans les ulcères de l'intestin.
Un troisième cas, intéressant au point de vue de la médecine légale, est le suivant :
Jemi Gribeck, âgé de 30 ans, ouvrier, se sentit malade un jour après son diner et mourut la nuit suivante. 11 avait éprouvé des douleurs stomacales, des vomissements, de la dyspnée, si bien qu'on soupçonna un empoisonnement et que l'autopsie légale fut ordonnée. Le corps est couvert, de sugillations étendues, foncées. Les pupilles sont rétrécies. Les méninges, la muqueuse du larj'nx et les poumons sont congestionnés. Le cœur est jaunâtre, friable ; le sang liquide, transparent. La rate mesure 16 centimètres de long ; son épaisseur est de 7 centimètres. La pulpe est d'un rouge foncé, très molle. La muqueuse de l'estomac et des intestins
Fig. 208. — Sang desséché d'un individu atteint du charbon. y, globules rouges; b, bacilles.
est œdémateuse, tuméfiée, molle, injectée. La région pylorique de l'estomac est parsemée d'ecchymoses d'un rouge foncé, brunàires, bien limitées, un peu proéminentes, couvertes d'une couche très finq, jaunâtre ;
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les plus petites ecchymoses, d'un tliainùLro d'un millimètre, sont infiltrées d'un liquide sanguin rouge brunâtre; au milieu des plus grandes plaques atteignant le diamètre d'une lentille, on voit une petite dépression à base jaunùtre. Il existe aussi, entre ces plaques, beaucoup de petits points 'comme des pellicules jaunâtres, à peine visibles à l'œil nu, plus évidents après le durcissement de l'estomac dans la liqueur de Millier. Dans le tissu sous-muqueux du jt^unum, on voit des hémorrhagies récentes. La surface de la muqueuse du duodénum, surtout les plis œdémateux et très hypérémiques, sont couverts par places d'une couche jaunâtre, grenue, adhérente, semblable à une membrane diphlhéritique. On trouve des bacilles caractéristiques du charbon dans le sang (voyez lafig. 2C8). Deux lapins inoculés avec du liquide provenant de la sous-muqueuse de l'estomac sont morts deux jours après, et le sang, les vaisseaux du foie et de la raie étaient totalement remplis de bacilles caractéristiques.
Le fait suivant ressemble à ce dernier. Jeun Shiku, âgé de 37 ans, ouvrier en cuirs, tombait subitement et moui'ait quarante heures après avec les symptômes d'une apoplexie. L'autopsie légale montre une rigidité des muscles, des taches cadavériques rosées, étendues, les pupilles étroites, la conjonctive congestionnée. Dans la partie postérieure de la peau du crâne, on observe quelques taches hémorrhagiques récentes. A la convexité du cerveau, entre les lamelles des méninges, il existe une couche épaisse atteignant 2 millimètres et formée par du sang récemment épanché. On voit aussi à la base du cerveau des hémorrhagies récentes, d'un rouge foncé, surtout le long des vaisseaux. Le cerveau est anémique.
Entre les muscles du cou, on trouve un œdème sanguinolent dilfus. Les poumons sont gonflés, hypérémiques ; sous la plèvre viscérale et dans les médiastins, il y a de petites taches hémorrhagiques. Le sang contenu dans le cœur est liquide, foncé, un peu transparent. La rate est d'une longueur de 20 centimètres; la pulpe est très molle. La muqueuse de l'estomac est brillatile, œdémateuse, avec plusieurs taches hémorrhagiques un peu élevées, d'un rouge brunâtre, couvertes d'une couche mince, brune, sèche, adhérente. Le tissu profond et la muqueuse autour de ces taches sont œdémateux et hémorrhagiques. La muqueuse du jéjunum est grise, épaisse, couverte d'un mucus rougeâtre. Dans sa partie supérieure, audossous d'un pli gonflé, presque gélatineux et hemorrhagique, d'une longueur de 2ii millimètres et d'une largeur de G millimètres, la muqueuse est transformée en une couche grise, jaunâtre, réticulée, mortifiée et, dans le centre de cette partie de la muqueuse, il existe une perte de substance de •j millimètres de diamètre, superficielle, couverte d'une couche semblable à. bords irréguliers. Les ganglions mésentériques du voisinage de cette ulcération sont gonllés, mous, hypérémiques.
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Il y avail des l)acilles du charbon dans le sang et dans la muqueuse de l'eslomac, mais non dans l'ulcère du jéjunum. Dans ces doux cas, comme dans certains faits de mort subite avec des hémorrhagies et des mortifications partielles de la muqueuse de l'estomac et de l'intestin, il faut penser à une mycose intestinale, et l'examen microscopique du sang, l'inoculation faite au lapin permettront d'asseoir le diagnostic.
Une observation tout à fait singulière de mycose intestinale est la suivante :
Famiy Prokopetz, femme publique, âgée de dix-neuf ans, entrait, le 8 juillet 1880, dans le service du D'' Barbas, hôpital Saint -Rocli, et y mourait sept jours après, avec les symptômes d'une fièvre très élevée, des selles profuses, hémorrhagiques et des symptômes cérébraux.
A l'autopsie, on voit de nombreuses taches cadavériques. La musculature du corps est rigide. Les méninges sont très bypérémiques, les poumons tuméfiés, congestionnés, avec des îlots de splénisation dans les parties inférieures. Le muscle cardiaque est lâche, jaunâtre, friable; il contient du sang en grande partie liquide, transparent. Le foie est gros, jaunâtre, mou. La rate est longue de 17 centimètres, molle, hypérémique. La muqueuse de l'estomac est tuméfiée, injectée; toute la paroi de l'intestin grêle est épaissie, œdémateuse ; la muqueuse est fortement injectée; la muqueuse de l'iléon présente plusieurs taches hémorrhagiques et quelques saillies rondes, mal limitées, de 1 millimètre de diamètre jusqu'à i'6 millimètres, brunes, rdugeâtres, œdémateuses, qui correspondent aux plis de l'intestin. Elle est couverte d'une couche mince, jaunâtre, mortifiée. Dans le milieu de quelques-unes de ces saillies, on trouve de petites pertes de substance, aux bords et à la base, jaunes, sèches ou pulpeuses, mortifiées. On rencontre aussi les mûmes lésions dans le voisinage de la vulve du cœcum. Le péritoine correspondant à ces tuméfactions est œdémateux, injecté. L'ovaire droit est gonflé, œdémateux; on y trouve un corps jaune de la menstruation et un abcès de la grandeur d'une noix contenant du pus liquide, jaune blanchâtre; la paroi de l'abcès est pulpeuse. L'ovaire gauche est d'une longueur de 55 millimètres, d'une épaisseur de 21 millimètres ; sa surface congestionnée est couverte d'une fine pseudo-membrane fibrino-purulente. La substance de l'ovaire est presque gélatineuse, bypérémiée, et contient plusieurs abcès sinueux confluents. Les trompes sont dilatées, remplies d'un pus liquide. L'utérus est petit; sa membrane muqueuse apparaît rouge, couverte d'une couche muco-hémorrbagique. Dans le fond du vagin, siègent trois ulcères qui atteignent un diamètre de 4 centimètres ; leur base est élevée jusque dans la profondeur, et leur tissu forme une masse pulpeuse, gangréneuse, brune ou noir sale. Les bords élevés, hémorrhagiques des ulcères se continuent sans limite tranchée avec la muqueuse
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gonflée, hémori bagique, œdémateuso. Le Lissu qui forme la base des ulcères est œdémaleiix cL hémorrhagiquo.
Un ulcère analogue, à base proéminente et gangreneuse, avec une perte de substance sinueuse pénétrant dans la profondeur du tissu graisseux, siège il la surface inférieure de la grande lèvre droite. Les petites lèvres sont gonflées, hypérémiques, œdémateuses et rigides.
Dans le sang, douze heures après la mort, on trouve des bacilles qui ressemblent beaucoup à ceux du charbon. La partie superlicielle des ulcères du vagin est remplie de bactéries allongées et rondes. Dans le liquide de l'œdème des ovaires, on trouve des bacilles très fins d'un diamètre de 0 u.,3 de diamètre. Dans la paroi des abcès, il y a de petits microbes en zooglœe. L'injection de ce liquide purulent sous la peau du lapin détermine un abcès sous-cutané contenant diverses espèces de bactéries en même temps que les bacilles qui ressemblent à ceux du charbon. Dans la paroi de l'abcès, surtout dans les vaisseaux, il existe des microbes d'un diamètre de 0,5 u. formant des zooglœes.
Ce dernier cas est intéressant à difl'érents points de vue. Nous ne connaissons pas de description d'ulcération vaginale semblable. Sa forme ressemble beaucoup à celle de la pustule charbonneuse, mais il n'y avait pas de bacilles et la maladie, qui avait duré sept jours, avait évolué plus lentement que le charbon. D'autre part, il s'était développé une infection générale et localisée sous forme d'hémorrhagies et d'ulcères dans l'intestin grêle, qui ressemblent à ceux du charbon intestinal. Pour ce qui concerne la pénétration des agents infectieux, il est probable qu'il existait une perte de substance dans la grande lèvre, et que de là est partie l'infection. Peutêtre s'agissait-il de l'œdème malin.
Dans d'autres cas de mycose intestinale dont les symptômes étaient tout à fait caractéristiques, on ne trouvait pas toujours des bacilles charbonneux, mais les lapins ou cobayes inoculés mouraient avec les symptômes du charbon, les vaisseaux de tous les organes étant remplis par les bacilles caractéristiques.
On ne trouve pas souvent les bacilles dans les ulcères de la peau et de l'intestin, tandis f[u'ils sont ordinairement très nombreux dans la muqueuse de l'estomac. On y rencontre de grandes masses de filaments qui représentent évidemment le développement des bâtonnets du charbon.
Voici ce qu'on observe, au point de vue de la topographie des lésions, dans le charbon gastro-intestinal.
La ligure 2G8 montre le sang d'un individu immédiatement avant la mort. On y voit, entre les globules l'ougcs, les bâtonnets caivacléristiques parfois groupés deux par deux.
Si l'on chauffe le sang sous le microscope, ils se développent, au bout d'une
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demi-heure, sous forme de lilamenLs. Bientôt ils présentent des spores avec des capsules brillantes. La voie par laquelle les bacilles viennent dans le tissu de l'estomac est variable. Les petits vaisseaux de la muqueuse sont des lieux de prédilection dans le charbon expérimental, ce dont on peut s'assurer par la ligure 209, qui montre la muqueuse de l'estomac d'un lapin inoculé avec le sang d'un cas de charbon intestinal. La partie superficielle
de la muqueuse est devenue uniforme, pâle ; dans les vaisseaux dilatés de
Fig. 260. — Miunieuso de l'ostoriiiic dans le cliarboa pi-ovoqui^ artificiellement chez le lapin.
h, bacilles; gl, glandes.
la surface il existe un grand noml)re de bacilles situés parallèlement à l'axe des vaisseaux. Dans la profondeur, on voit les glandes tubuleuses avec des cellules délomorphes et adélomorplies peu altérées. Les vaisseaux, entre les tubes glandulaires, conliennent aussi de nombreux bacilles.
La figure 266, page 590, montre le mode de pénéiration des bacilles du charbon dans les glandes de l'estomac, dans un cas de charbon foudroyanl observé chez l'homme avec des taches hémorrhagiques de l'estomac.
La surface de l'estomac, au niveau des taches hémorrhagiques, est dépouillée de l'épithéiium et couverte d'une substance grenue et des bacilles caractéristiques du charbon. Le tissu superficiel est pàle, jaunâtre. Les glandes tubuleuscs sont dilatées [gl, e), surtout dans leur fond-; on y voit de longs filaments composés de bacilles du charbon qui pénètrent par la surface et qui se réunissent en paquets composés de filaments courbés dans la profondeur de la glande, 6.
En h' , ces bacilles se sont agglomérés dans le fond d'une glande. Par-
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fois on voit des bacilles dans le tissu c.onjoncUf superficiel et dans les vaisseaux, comme en h". Le tissu situé entre les glandes est épaissi, pâli et contient une masse de cellules homogènes devenues plus grandes que les cellules miiïralrices. Cette infiltration cellulaire est très prononcée au niveau et au-dessous du fond dos glandes. On y voit des cellules encore paies, des espaces lymphatiques et des vaisseaux sanguins dilatés. Au-dessous, on observe un tissu embryonnaire à petites cellules migratrices.
La figure 207, page a9i) présente un état pathologique plus avancé de la muqueuse de l'estomac. On distingue à l'œil nu une petite perte de substance à fond hémorrbagique et œdémateux couvert d'une fine couche réticulée jaune brunâtre. On peut y suivre plus profondément les bâtonnets dans le tissu inlerglandulaire. On y distingue encore les glandes revêtues d'épithôliuni ou vides, contenant parfois des bacilles. Les bacilles y sont souvent devenus de longs filaments. Entre eux, on trouve fréquemment les petites masses hyalines que nous avons décrites plus haut. Tout rUot conique (/") formé par les bacilles et par le tissu pâli de l'estomac, est bien limité. A sa limite, il s'est formé une inflammation (e) avec une accumulation remarquable de cellules embryonnaires. Plus tard, les bacilles pénètrent peu à peu dans ce tissu, le centre de la plaque se ramollit; mais autour des ulcères, il y a toujours une inflammation limitante, des hémorrhagies et un œdème inflammatoire.
Des érosions résultent de la destruction de la surface de la couche glandulaire. Là, le tissu conjonclif iuterglandulaire était le siège principal des bacilles cjl.
On voyait aussi, dans l'ancienne lumière des glandes, des bacilles devenus libres. Les bacilles constituaient dans le (issu conjonctif une espèce de feutrage assez serré dans lequel on pouvait distinguer des masses hj'alines fortement colorés par les couleurs d'aniline d'un diamètre de 5 à 10 p.. Sans coloration artificielle ces masses sont jaunâtres ou brunâtres.
Il faut néanmoins reconnaître qu'il existe des mycoses intestinales qui ne sont pas causées parles bacilles du charbon. Tels sont les faits de Klebs et Hlava dont nous avons parlé <à propos de l'atrophie jaune aiguë du foie (voy. page 332).
Dans un cas d'infection générale foudroyante, il y avait des ulcérations de l'intestin grêle évidemment liées à la présence des microbes. La portion superficielle des glandes et le tissu voisin étaient détruits.
Ces ulcères à base élevée, œdémateuse, hémorrbagique, montrent une mortification de la muqueuse analogue à celle des ulcères du charbon. La profondeur du lissu conjonctif, entre les glandes de Lieberkiibn, est gonflée et contient des masses énormes d'une zooglœ.e de microbes ronds de Ou,, 4. Dans toutes les ulcérations, le môme microbe existait en grande quantité.
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Il est très probable que nous avions aflaii'e dans ce cas à une bactérie qui agit sur l'organisme comme celles du charbon. 11 est probable que plusieurs espèces de bactéries, pénétrant par les voies digestivcs, causent des maladies infectieuses foudroyantes avec des ulcères intestinaux. Mais la plupart des mycoses intestinales reconnaissent pour origine les bacilles du charbon.
Nous avons donné celte dernière observation do mycose intestinale mal définie parce que la pathologie de ces faits n'est pas encore complètement élucidée, afin d'en montrer les desiderata.
Par contre, le charbon des animaux, la pustule maligne de l'iiomme et le charbon intestinal sont des affections bactériennes parfaitement déterminées (1), dont l'étiologie et l'anatomie pathologique ne laissent pour ainsi dire rien à désirer depuis les travaux de Davaine, de Koch et de Pasteur.
(1) Nous devons cependant, parmi les travaux récents sur le charbon, citer ceux d'Osol {Cenlralhl. f. d. med. Wissensc/i., 7 juin 1884) et d'ArcIiaugelski {C entrai ///atl f. mcd. Wissejic/i., 1883) qui ne sont pasconfirinatifs de la doctrine généralement reçue. Le premier pense que les bacilles sécrètent un poison cliimiqne qui prédispose les liquides de réconoraie au développement de microcoques et de bacilles. Dans le but de prouver son opinion, il chaiifTe à 100" une grande quantité do sang cliarbonueux jusqu'à consistance assez épaisse. Il eu injecte à des animaux qui meurent au bout de 3 à C jours et dont le quart seulement présentent des bacilles et les autres des microcoques. Ces derniers, cultivés, reproduisent des bacilles. La masse injectée ne contient pas de micro-orgiinismes vivants, ce dont on s'assure par la culture ; le sang normal traité de la même façon ne donne pas de résultat. Jusqu'à plus ample informé, ou ne doit pas tenir un grand compte de ces recherches exécutées à l'aide de méthodes qui laissent à désirer et qui vont à rencontre des faits observés par les meilleurs observateurs. Archangelski avance que l'on ne trouve les bacilles du charbon qu'après la mort, ce qui est inexact.
Grohman {Inaugural Diss. Dorpat, 1884) a constate que les bacilles du charbon contenues dans la fibrine coagulée dn sang sont moins virulents que les bacilles libres. Pour le montrer, il lavait le plasma coagulé contenant des bacilles de façou à éliminer tous ceux qui étaient libres ; la librine coagulée renfermait encore des bacilles. Cependant celte fibrine inoculée à un animal ne donne pas le cliarbon ou le donne très tardivement. Nous croyons que cette expérience ne suffit pas pour formuler des conclusions.
CHAPITRE XIY
Monvic
Ilistorique. — Pendant longtemps, depuis le commencement du siècle jusqu'en 1840, les vétérinaires ont refusé de voir le caractère contagieux de cette maladie nié contre toute évidence par Dclafond, Rcnaut, etc., fidèles à la médecine physiologique de Broussais. Bouley (1) a 'contribué pour une grande part à démontrer sa contagion qui a été admise lorsque les observalions de contagion à l'homme, observées en assez grand nombre par Schilling (2), Ellioston (3), Rayer (4), Yigla (5), Tardieu (6), l'eurent surabondamment prouvée. Ses symptômes et ses lésions sont très complètement exposés dans l'article du Dictiomiaire encyclopédique^ écrit par Bouley.
Ilallier (7) a trouvé, sur la muqueuse des sinus frontaux et du larynx, des champignons particuliers, des micrococci isolés ou des amas qu'il n'a pas différenciés de ceux qu'il a également trouvés dans la syphilis.
Chauveau (8) a démontré que l'aclivité spécifique du virus de la morve siège dans des corpuscules élémentaires en suspension dans le liquide.
Chistot et Kicner (9) ont signalé aussi l'existence d'un microlje dans le virus morveux.
(1) Bouley a supérieurement exposé l'iiistoiro de la morve daus le Dictionnaire mcyclopédique des sciences médicales, 187().
(2) Rust's Mazarin, t. XI, p. 480; 1831.
(3) 0>i Ihe yltmdeis rin Ihe liuman suhjncl [Med. c/iir. Transactions), t. XVI, 1830.
(4) De la morve et du farcin chez l'/iomtne (Mém. de l'Acad. de méd.), t. IV, Paris, 1837.
(.')) De la morve air/ue, thèse, 1839.
(C) Observations et recherches nomdles sur In morve chronique [Arch. génér. de médecine, t. \U, 1841).
(7) Zeitschr. f. purasit., vol. I, p. 298 ; II, p. 119; III, p. 13.
(8) Acad. des sciences, 24 fcv. 1808 et hcvue des cours scieittifiqucs, 1871-72.
(9) De la présence des bactéries ni de lu leucocytUose concomitantes dmis les a/Jcctions furcino-morveuses, note lue par (M. Hernard à l'Acad. des sciences, 23 novembre 1KC8.
MORYK.
L'un de nous avait, le premier, décrit les bacilles de la morve dans une communication faite le 25 janvier 1881 à la Société royale de Budapest, en commun avec liavas, et les avait montrés dans la paroi des ulcérations, dans la moelle des os et dans les sécrétions morveuses.
L'étiologie delà morve a été élucidée, on peut dire en même temps, par Loffler et Schulz (1) et par Bouchard, Capilan et Charrin (2).
Définiiton et symptômes. — La morve est une maladie contagieuse, virulente, inoculable, qui ne se développe, surtoutdans les conditions ordinaires de la contagion, c'est-à-dire par Tair et le séjour en commun dans les écuries, que chez les animaux monodactyles, le cheval, l'âne, le mulet; mais elle est aussi contagieuse et inoculable pour une série d'autres espèces animales, la chèvre, le mouton, le lapin, le cobaye, le mulot et l'homme. Le bœuf et le porc y sont réfractaires. Chez le chien, l'inoculation ne donne habituellement lieu qu'à des accidents locaux.
La morve estunemaladie une, ayant toujours la même cause qui est le bacille morveux, mais très variable dans ses manifestations générales et locales et dans sa marche. Le même virus inoculé à une série d'individus différents (chevaux, ânes ou mulets) donnera soit un simple ulcère local, soit une infection à manifestations locales diverses, soit une infection généralisée. De même, plusieurs chevaux réunis dans une écurie infectée de la morve présenteront, soit une éruption farcineuse limitée, soit un jetage par les fosses nasales et un glandage, soit des ulcérations nasales avec jetage et ganglions hypertrophiés, soit des lésions locales du poumon, soit une maladie généralisée avec des nodules pulmonaires très nombreux et des abcès métastaliques de divers organes. Ainsi, les dénominations de farcin aigu et chronique s'appliquant aux symptômes extérieurs (ulcère, lymphangite, boulons), de morve aiguë ou chronique
(1) Ueber den Rolzpilz (Med. Wocliensch.., décembre 188?).
(2) Note sur la culture du microbe de la morve et sur la transmission de la maladie îi l'aide des liquides de culture {Bullelin de l'Acad. deméd., séance du 27 décembre 1882).
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désignant les lésions des organes internes, lésions qui aboutissent si rapidement a la mort dans la morve aiguë, n'ont plus aujourd'hui de valeur scientifique.
La maladie peut commencer chez l'homme par une plaie d'inoculation suivie de lymphangite avec ses traînées caractéristiques et des symptômes généraux concomitants (perle d'appétit, nausées, vomissements, fièvre, etc.). L'œdème ou le phlegmon qui atteignent le membre malade donnent lieu à des abcès plus ou moins nombreux et étendus. Si la maladie se termine par la mort, on voit souvent, à un moment donné, une éruption pustuleuse dont le pronostic est fatal. Cette infection généralisée peut se produire d'emblée sans qu'on puisse découvrir le lieu d'inoculation primitive et uniquement avec des phénomènes généraux, de la fièvre et des douleurs musculaires très vives, comparables à celles du rhumatisme aigu. A ces symptômes généraux succède l'érysipèle qui occupe généralement la face, des plaques gangréneuses, des vésico-pustules, un coryza aigu purulent, le jetage et les ulcérations des fosses nasales.
Éliologie. — Loffler et Schûtz (1), dont le travail a été fait à l'Office de santé, ont trouvé, en examinant les produits spécifiques de la morve parla méthode de Koch, de très fins bâtonnets, à peu près aussi fins que ceux de la tuberculose et qui se coloraient par la solution aqueuse de bleu de méthylène.
Us ont cultivé ces bacilles sur le sang du cheval et du mouton stérilisé. Ils ont pu suivre quatre et cinq générations successives de cultures qu'ils ont inoculées à différents animaux. Chez le lapin, ils ont produit des ulcérations et tuméfactions locales des ganglions correspondant aux inoculations. Chez d'autres lapins ils ont obtenu tous les symptômes caractéristiques de la jnorve. Les souris blanches sont réfractaires ; les mulots et les cochons d'Inde sont au contraire toujours atteints de la morve, qui se termine chez eux par la mort. A l'autopsie on trouve beaucoup de nodules miliaires de la rate et du poumon, qui ressemblent aux granulations tuberculeuses.
(I) Loc. cit., et aussi dans les Furlschriltc der Mcdicin, t. I, 1883.
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LadilTôreace entre les bactéries de la morve et celles de la tuberculose réside eu ce que les premières ne se colorent pas par le procédé d'Elirlicli, et qu'ellcs se décolorent dans l'acide nitrique.
Lôffler et Schiitz ont pratiqué des inoculations sur le cheval. Dans une expérience, le matériel d'inoculation provenait d'un cheval morveux, dans l'autre d'un cobaye. Ces deux chevaux ont gagné la morve typique; l'un est mort c[uinze jours nprès, l'autre était déjà très malade quand on l'a tué. L'autopsie n'a laissé aucun doute.
Bouchard, Capitan et Charrin ont cultivé le micro-organisme de la morve en partant de l'homme et du cheval, et reproduit la maladie en inoculant les liquides de culture chez le cobaye et chez le chat. Une cinquième culture provenant d'un chancre morveux du cheval a été inoculée dans le tissu cellulaire sous-cutané d'un cobaye; les produits morbides de ce cobaye ont donné la morve à un chat; cet animal l'a transmise par voie d'inoculation à deux petits chats, et l'un d'eux a servi à inoculer un cobaye. Ce dernier animal est mort morveux, et ses granulations ont transmis la morve à un àne. Ainsi le microbe de la morve, à sa cinquième culture, a pu reproduire la maladie typique dans sa forme aiguë chez le solipède. Ces résultats ont été confirmés devant une commission de l'Académie de médecine, dont Bouley a été le rapporteur. Une cinquième et une sixième culture de morve chevaline ont produit, chez deux ânes, la morve aiguë avec tousses symptômes et toutes ses lésions.
Aussitôt après la publication du mémoire de Lôffler et Schiitz, le journal le National Zeiliing annonça que le docteur Israël, assistant de Yirchow, avait fait des recherches analogues et était arrivé au même résultat. Israël (1) a cultivé les nodules morveux du poumon du cheval sur le sérum du sang de cet animal. Il s'y développa deux espèces de microbes dont les uns, petits, étaient indifférents et les autres, plus grands, de forme bacillaire. Ces derniers, injectés sous la peau, ont produit chez le lapin des ulcères farcineux et des lésions du poumon carac-
(I) Ueber d. Bacillen d. Rotzkrank/ieit {Berliner klin. Woc/tenschr.), 1883, n° 11.
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liirisliqiies. 11 ne put pas cullivui' le liquide sécrété par les ulcères pendant la vie des animaux, et il pensa que les bacilles ne se multiplient plus si le nodule morveux est ulcéré. Israël a coloré les bacilles avec le bleu de méthylène ; il les a trouvés plus l'acilement dans le tissu caséeux que dans la zone enflammée encore vivante.
Fig. 270. — Fliicon irErluuninycr cDiiti'iiaul ilc lu piirro ilc pommes do terre, cusemeucéo
avec la morve.
c, culture des l)acillc3 do l,i morve.
Si les bacilles peuvent se colorer assez facilement dans le liquide desséché à la surface des lamelles, il est beaucoup plus difficile d'obtenir une bonne coloration sur les coupesdes tissus.
MOIIVK
Dans les recherches qu'il a faites récemment à l'office do santé de Berlin, l'un de nous s'est convaincu que les bacilles qu'il a décrits à Budapest sont bien ceux de la morve et que le procédé qu'il avait emploj'é alors pour voir les bactéries à l'état frais est en réalité le meilleur. Pour les coupes, on se sert avantageusement de la fuchsine d'Ehrlich ; on les y laisse 24 heures à la température de 40°, on décolore ensuite par l'acide acétique faible, par l'alcool et on monte dans le baume. Nous avons aussi cultivé les bacilles sur le sérum du bœuf, ce qui réussit presque toujours. Quelques jours après il se développe une couche brunâtre transparente. En même temps, on voit, à la partie inférieure du tube, un précipité jaunâtre. La culture se montre sur la surface des coupes de pommes de terre sous la forme d'une couche brune, brillante, transparente et muqueuse caractéristique. Cette couche se développe à 37" en huit jours. Si l'on inocule des cobayes avec ces cultures, ils contractent la morve, mais ils n'en meurent pas rapidement. Si on les tue, on constate des foyers muco-caséeux, surtout dans les testicules et les ganglions lymphatiques qui renferment des bacilles caractéristiques. En comparant ces microbes de la morve avec ceux qui ont été décrits par Bouchard, Capitan et Charrin, nous avons constaté que ces derniers sont plus courts et plus épais que ceux que nous avons vus à Budapest et à Berlin.
Analomie pathologique. — A l'autopsie des individus atteints des formes aiguës de la maladie, on trouve des ulcérations profondes des fosses nasales accompagnées d'ostéite suppurative et nécrosique, des pustules cutanées à base suppurative, des abcès sous-cutanés contenant un pus bien lié, jaunâtre, coloré quelquefois parle sang; des abcès multiples de même nature dans les muscles^ la suppuration des articulations, des phlébites, des ulcérations de la base de la langue et du voilo du palais, des pustules ou petits abcès ou des ulcérations gangreneuses du larynx et de l'épiglolte, des œdèmes du tissu cellulaire voisin, des ulcérations de la tracliée, des nodules de suppuration dans le poumon ou de la pneumonie, une dégénérescence graisseuse du foie et des lésions parenchymateuses
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des reins, une tuméfaction de la rate, quelquefois de la parotide ou une suppuration des testicules et des ulcères du gland.
L'examen histologiquc de ces nombreuses lésions n'avait rien révélé de spécial. Les nodules du poumon et les lésions de la muqueuse de la cloison, chez les chevaux, présentaient beaucoup d'analogies de structure avec les granulations de la tuberculose ou avec les produits de la syphilis, de telle sorte que, suivant l'exemple de Virchow (1), on classait ces productions les unes près des autres comme des tumeurs ou inflammations chroniques ou granulomes. Les lésions de la morve humaine ne paraissaient pas différentes des abcès métatastiques de l'infection purulente (2). Mais la découverte des bacilles morveux dans le pus, leur culture et leur inoculation aux lapins, aux cobayes et aux chats établiront leur nature de la façon la plus positive.
La première observation où l'un de nous a constaté les bacilles de la morve est intéressante en ce qu'elle présente un type de cette maladie.
Il s'agissait d'un berger qui se présenta, le 14 janvier 1881, à l'hôpital de, Saint-Roch, à Budapest, avec des douleurs à la tête et aux jointures, durant déjà depuis quinze jours. Le lo janvier, on constatait un gonflement inflammatoire des jointures tibio-tarsiennes et de celle du coude gauche; température, 40». Le 17 janvier, gonflement douloureux, circonscrit, de la grandeur d'un œuf de poule, dans la profondeur de la jambe droite. La peau, au niveau de ce gonflement, est rougie et tendue. Le 18, on observe de la fluctuation dans la tumeur. En môme temps, il se développe un gonflement semblable à la région frontale droite. Le 20, l'abcès de la 'ambe était ouvert et drainé. 11 s'écoulait un liquide purulent rougeàtre ; empérature, 39",^}. Le 21, sacriflcation de l'abcès du front. Le 22, œdème nflammatoire de la paupière droite; le malade devient un peu ictérique et erd souvent connaissance ; température, 40". Le 23, il se développe, dans diverses régions du corps, des tumeurs du volume d'une noix, et, à la surface de la peau, des papulo-pustules semblables à celles de la petite vérole ; fièvre élevée, état soporeux. Le 24, le malade est presque conslam-
(1) Vircliow, Pathologie des tumeurs. — Cornil et Uanvicr, Manuel (fliislologie patliolog., t. ï. — Trasbot et Cornil, Note sur la structure des granulations morveuse-t du cheval {Mam. do la Soc. de Biologie, 186G).
(2) Hérard et Cornil [Gazelle des hôpitaux, 18(i8). — Cornil et Carvillo, Recueil deméd. vétérin., I8(i8. — Kelscli, Archives do physiologie série, t. V, p. 734.
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ment sans connaissance, la température est abaissée à 37». Le 25 janvier, prostration et mort.
L'autopsie, faite par Havas, montra une gangrène étendue de la peau au niveau de l'abcès frontal, une dipblhérie de la paupière droite et un petit nodule jaune en dégénération muco-caséeuse à la conjonctive bulbaire du même côté.
La muqueuse du nez est parsemée de petits Ilots semblables à des ulcères miliaires, à bords jaunes assez durs et à base cireuse, couverts d'un pus muqueux, entourés d'une zone rouge. Les abcès de la peau sont remplis par un pus muqueux rougeâtre, mêlé avec des débris de tissu. L'épiglolte est œdémateuse et montre plusieurs petites ulcérations semblables à celles du nez.
La partie antérieure des poumons est gonflée, pâle. La partie postéroinférieure est plus résistante, brune, rougeâtre, un peu granuleuse et ne contient plus d'air. Elle est parsemé e d'un grand nombre de petits îlots d'un jaune brunâtre, de la dimension d'un grain de cbènevis, entourés par un tissu hypérémique, et souvent ramollis, devenus muqueux à leur centre. La plèvre est couverte d'une mince pseudo-membrane fibriueuse récente.
La rate est tuméfiée; les reins, agrandis, sont flasques, d'un brun pâle. Dans la musculature du corps on trouve plusieurs abcès qui atteignent le volume d'une noix ; il en existe aussi entre le périoste et les os. La moelle des os, surtout aux extrémités, est rouge, sèche et parsemée de petits abcès remplis d'un pus muqueux.
Les nodules encore durs de la peau sont formés par une accumulation de petites cellules rondes. Les fibres musculaires, autour des abcès, sont devenues homogènes, cireuses.
Dans les plus petits abcès, surtout dans ceux des muscles et de la moelle des os, on voit des bacilles extrêmement fins, d'une longueur de 2 mon-
Fig. 271. — Une parcelle d'un abcès de la moelle des os dejssécliée, dans la morve do l'Iiomme
(grossissement de 800 diamètres).
c, cellules de la moelle; b, bacilles; b', bacilles avec des spores terminaux.
trant parfois de légers renflements aux extrémités comme des spores. Avec l'objectif à immersion n° 11 de Harlnack, on en voit de 3 à 5 dans un
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champ visueL L'un de nous a trouvé, dans un autre cas de morve, ces bacilles, d'après le procédé de Koch, en desséchant le liquide, en le colorant par le violet de méthyl ou par le bleu de méthylène, et en conservant la préparation dans le baume ou dans l'huile de cèdre.
La figure 271 montre ces bacilles dans des préparations desséchées du pus d'un abcès miliaire. Entre les cellules dont le noyau est devenu très pâle, on voit parfois des bacilles avec des nœuds {b'). La figure 212 représente un abcès microscopique de la rate du cheval avec des cellules de-
Fig. 272. — Coupe de la rate du cheval dans la morve.
c, cellules de la pulpe; c', les mémos en multiplication; c', petit amas avec des cellules pales
sans noyaux ; b, bacilles.
venues homogènes. Dans cet abcès, il y a de petits groupes de bacilles plus ou moins colorés par le violet.
La note relative à ce fait a été publiée dans les Annales de la Société royale de Budapest et dans VOrvosi hetilap, de mars 1882 (1). Havas avait communiqué celte observation à Klebs qui lui fit remarquer que lui aussi avait trouvé quelquefois les mêmes bacilles dans les produits morveux, mais sans leur attribuer une grande importance.
D'après les travaux, que nous venons d'analyser, la morve est assurément une maladie bactérienne caractérisée par des bacilles bien définis. Il n'est pas douteux, que les bacilles décrits par Babes, Schûtz et Lol'fler ne soient ceux de la morve.
(1) Voir aussi le mémoire de Babes inséré dans le Journal de Vanatomie de janvier 188i où cette observation a été publiée.
CHAPITRE XV
FIÈVRES ÉRUPTIVES
Les fièvres éruptives qui, de toutes les maladies, semblent être au premier abord les plus nettement et les plus sûrement infectieuses, sont loin d'être complètement connues au point de vue de l'action des bactéries dans leur étiologie. Ce que nous en savons se réduit encore à peu de chose. C'est ainsi que les bactéries de la variole et de la rougeole n'ont pas encore été isolées à l'étal de pureté.
Variole. — La variole est une affection fébrile, contagieuse, inoculable, caractérisée par une éruption pustuleuse plus ou moins généralisée de la peau et des muqueuses buccale, pharyngienne et respiratoire.
Dans son évolution régulière, la variole, après une phase d'incubation plus ou moins longue, passe par les quatre périodes d'invasion, d'éruption, de suppuration et de dessiccation des pustules.
La période d'invasion dure de deux à quatre jours. On voit parfois apparaître, dans son cours, des efflorescences cutanées, qui sont désignées sous le nom de rasli. Le rash est constitué par des taches rouges, plus ou moins étendues, circonscrites ou généralisées, qui tantôt s'effacent à la pression (rash hypérémique), tantôt ne pâlissent pas à la pression (rash hémorrhagique).
La période d'éruption débute lorsqu'apparaissent, à la face d'abord, puis au tronc et aux membres, des taches qui se transforment rapidement en papules, puis en vésicules. Les papules, petites, acuminées, s'effacent par la pression pendant les deux premiers jours et sont quelquefois entourées par une aréole rouge due à une suffusion sanguines. Les papules sont tantôt séparées les unes des autres par des intervalles de peau
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saine (forme discrète), tantôt se touchent les unes les autres par leur circonférence (forme cohérente), tantôt enfin empiètent les unes sur les autres (forme confluente). C'est par l'éruption de la peau de la face qu'on juge si la variole est discrète, cohérente ou confluente. La suppuration commence du huitième au neuvième jour. Les vésicules se transforment en pustules qui sont pour la plupart déprimées à leur centre, ombiliquées. La suppuration s'accompagne d'un œdème souscutané. Dans la variole confluente, les lèvres sont épaissies, les paupières œdémateuses, les traits rendus absolument méconnaissables. Le pus des pustules cutanées se concrète à leur surface sous forme de croûtes.
Des pustules se développent souvent sur les muqueuses de la bouche, de la langue, du pharynx, du larynx et de la trachée.
Fig. 273. — I, coupe (le la vésicule ViU'iolIquc à sou début, a, coui lie coi'uéo ; b, coi'ps muqucux épaissi au niveau de la pustule; rl, corps pnpillaire. — II, vésicule variolique plus ancienne. Même signification des lettres.
C'est là l'origine des laryngites et des trachéites que l'on voit apparaître souvent dans le cours de la variole.
Les papulo-vésicules débutent par une congestion des vais-
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seaux, papillaires, un allongement des papilles et un œdème inflammatoire du corps muqueux.
Lorsqu'on examine une section d'une papulo- vésicule, on trouve, àla partie inférieure du corps muqueux, près du derme, ;i l'extrémité des papilles, des cellules mates, un peu granuleuses, dans lesquelles il est impossible de déceler la présence des noyaux par l'emploi des réactifs colorants. Ces cellules présentent des prolongements et offrent une certaine ressemblance avec les cellules que Wagner a décrites dans les fausses membranes diphthéritiques et qui ont subi une altération vi-
Fig. 274. — Cavités creusées dans le corps muqueux au niveau de la pustulo variolique.
b, fi', cellules du corps muqueux; m, m, cavités limitées par des cloisons et contenant des leucocytes et des cellules vésiculeuses ; ii, cellule vésiculeuse contenant un leucocyte ; g, grande cellule vésiculeuse libre dans la cavité centrale de la pustule, renfermant cUc-mèrae plusieurs leucocytes et entourée des mômes éléments eu liberté.
treuse. Ce sont là des cellules mortifiées, et ces altérations cellulaires dont la connaissance est due aux travaux de Weigert^ constituent ce que cet auteur appelle la nécrose initiale des cellules du corps muqueux. Cette lésion serait due, d'après Weigcrt, à la présence des bactéries, qui sont d'abord contenues dans les vaisseaux et dans les papilles. Telle est, pour cet auteur, l'altération initiale de la variole ; toutes les autres modifications seraient secondaires et de nature inflammatoire.
HISTOLOGIE DE LA PUSTULE VARIOLIQUE
L'opinion de Weigort ne fut d'abord acceptée qu'avec beaucoup de réserve par les anatonio-palhologisles, mais elle est aujourd'hui généralemeutadmise. Cettecouche de cellules mortifiées, constituant, au centre de la pustule, un disque dur interposé aux papilles et à la couche cornée de l'épiderme, empêcherait, d'après Weigert, le passage des liquides venus des papilles, et causerait la dépression centrale ou l'ombilication des pustules.
Rayer et G. Simon avaient autrefois décrit ce disque pseudomembraneux, qu'ils mettaient en évidence en raclant la surface des pustules.
Sur les coupes des vésicules, on n'observe d'abord aucun changement dans la couche épidermique. Le corps muqueux de Malpighi présente, au-dessus des papilles, une série de cavités anfractueuses, cloisonnées par des filaments anastomosés et contenant dans leur intérieur un liquide dans lequel il existe quelques cellules migratrices et des filaments de fibrine.
Dans la variole liémorrhagique, les globules rouges sont épanchés en très grande abondance dans les cavités du corps muqueux. Quant aux leucocytes, qui sont peu abondants dans la vésicule, ils deviennent très nombreux dans la pustule. Les travées qui constituent le réticulum des cavités du corps muqueux sont formées par des cellules épithéliales altérées, reconnaissables quelquefois cependant à leurs noyaux. On trouve aussi, dans le liquide de la pustule, de grandes cellules à plusieurs noyaux ayant subi parfois la dégénérescence colloïde. Dans les vésico-pustules en voie de formation, on peut voirie mode de développement de la cavité cloisonnée que nous venons de décrire. Tout d'abord il y a une multiplication des noyaux des cellules du corps muqueux situées entre les papilles. Nous avons constaté (1) dans ces cellules une division indirecte des noyaux par kariokinèse (voy. cm, pl. II). Les cellules du corps muqueux et leurs noyaux subissent la dégénérescence vésiculeuse. Elles sont alors comparables à des cellules végétales ; leurs parois se touchent; elles se détruisent par places; les cavités cellulaires communiquent alors entre elles et se laissent
_ (1) Cornil et Babes, Note sur le siège des bactéries dmis la variole, la vaccine et l'érijsipêle, Société médicale clos hôpitaux, 10 août 1883.
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pénétrer par des leucocytes et des hématies qui viennent par diapédèse des vaisseaux papillaires. A ce moment le centre de la pustule est formé par des cellules pâles et vésiculeuses, entourées par une couche concentrique d'éléidine et par une zone périphérique de cellules en voie de multiplication. 11 est très probable que les cavités du reticulum se forment en partie par la confluence des cellules vésiculeuses, en partie par la dilatation des fentes lymphatiques intercellulaires de l'épiderme. Celles-ci contiennent du liquide, des granulations, des leucocytes et des débris de noyaux. L'évolution épidermique ne se fait plus; le stratum granulosum est très altéré ou détruit, et l'éléidine a complètement disparu au niveau de la partie centrale de la pustule. Aussi les cellules épidermiques les plus superficielles, celles qui correspondent au stratum corneum, n'ont pas subi de kératinisation. Par contre, au pourtour des pustules, il se passe dans l'épiderme un phénomène inverse qui consiste en une exagération de la formation de l'éléidine; dans les cellules du stratum granulosum, il y a, tout autour des pustules, une sorle de rempart d'éléidine (Ranvier).
Les papilles du derme qui correspondent à la pustule sont beaucoup plus volumineuses qu'à l'état normal ; leurs vaisseaux sont distendus, et les mailles formées par les faisceaux du tissu conjonctif sont remplies de cellules embryonnaires.
Les microbes qu'on suppose appartenir à la variole siègent dans les cavités du corps muqueux et le long des travées qui le cloisonnent.
Ils sont constitués par des grains arrondis ou légèrement ovoïdes, isolés ou associés. Il en existe aussi dans les parties périphériques de la pustule et à la surface des papilles ; dans celles-ci les microbes se voient dans les interstices lymphatiques, mais ils y sont parfois en très petit nombre.
Dans la planche II, qui représente une vue d'ensemble d'une pustule variolique à un faible grossissement, les bactéries sont placées dans quelques-unes des vacuoles b dont le corps muqueux est creusé. 11 en existe aussi dans les papilles suivant des traînées longitudinales et à leur limite dans le corps niuqueux.
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Vu:. 1. — Vue il'eusc'iiiljlt' il'uiie |Jiisliilt'. I.ii liguro re|iré.-ii;iiti' uik; cdiijk; île l;i peau |>i'r|M;iidioiilairt" il s» surface. ((, pui'tie superficielle du corps niuqucux de Mulpiglii qui est devenue lioniogèiie. hyaline, et qui s'est creusi'-o de lacunes remplies i-n «' de ci-llules migratrices, il, i!ellule> (le la couclii: granuleuse; e, c, ré|)i<lerme corné dont la couclie profomlc représente le stratuni luciduni. Les microbes />, 6, siègent dans certaines lacunes du corps muqueux assez rapprochées (le la couche granuleuse. Dans les cloisons interlacuuaires du corps muqueux. on voit eu h des (cellules hyalines, globuleuses. A la périphérie de la pustule, on voit en cm descellulcs du corps iiiui|ueux en voie de division par kariokinése. Des cellules globuleuses très tuméfiées provenant du corps muqueux se Ironvent parfois libres dans les alvéoles, commi' en ch. Les cellules du (■iir[)s mu(|nc>u\ situées à la périphérie de la pustule eu sont ti'ès riches en éléidine; elles montr.'ut aussi comu)'- en c" l'appareuco des cellules végétales. Il eu est de même des ilôts de cellules au ilébut de la puslulation comme en e. Les papilles /i sont hypertrophiées et infiltrées de cellules migratrices ilaus toute l'étendue de la pustule, d'autant plus qu'on se rapproche de sa partie centrale; ces cellules migratrices sont snrlout abondantes autour des vaisseaux d^-s papilles ou de leur base comme eu t'o. lîntre les papilles liypertro|>liiées, le corps muqueux envoie des prolongements y qui |)énètrcnt ]irol'ondémenl. A la limite des papilles cl des cellules du corps muqueux il existe des l'ejilns dans lesquelles se trouvent des bactéries roudes. (Jrossissomenl ib' dininètres.
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HISTOLOGIE DE LA PUSTULE VARIOLIQUE
La figure 275 représente ces microbes de la variole à un plus fort grossissement. Ils siègent ou dans les vacuoles A du corps muqueux ou sur la paroi de ces vacuoles.
Weigert, pour colorer ces microbes, a employé Thématoxyline après avoir fait agir préa- ^ _ lablement sur les coupes une lessive de potasse pendant quelques minutes. Le violet de méthyle est préférable à l'hématoxyline comme substance colorante ; les microbes en elfct fixent très facilement cette couleur, tandis que les granulations >^ albumineuses restent incolores q ou colorées en violet très pâle.
Les débris de noyaux et de cellules altérées, qui existent dans les aréoles de la vésico-pustule, sont, il est vrai, colorés aussi en violet; mais leur volume ^ inégal et leur diamètre supé- ^ rieur à celui des microbes les •• •<» -
en distinguent suffisamment. ^ ^(S
Au niveau de la pustule, ' " l'épiderme est profondément altéré dans toute sa hauteur, soit par la nécrose initiale de " Weigert, soit par la dégénères- 'feviii cencevésiculeuse ; il est ensuite c,,, r. • ,
, . , , ' ouille 1 ig. - Coupe il travers le corps muqueux
envalii et détruit par la suppu- dans la variole.
ration. Les papilleSelleS-momeS ''l''''*™^ cornée; d, corps muqueux ; i, cavilé
«nnt infîlfnn^^o . i- '^''''usRe dans le corps muqueux ; m, m, micro-
SOni innitrCeS de pus et dlSpa- organismes ,le la variole coloré; par le violet
raissent, dans les cas les plus ''"""'"'y'«B--t''Ossisscmentde850<iiamètres.
graves à la suite d'un travail ulcératif. Si la guérison se produit alors, il reste, à la place de chaque pustule, une cicatrice déprimée indélébile. Le corps papillaire ne s'y reproduit plus.
Les pustules des muqueuses et les inflammations superficielles parfois pseudo-membraneuses, qui les accompagnent,
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offreul il considérer des lésions analogues à celles de la peau et également accompagnées de la présence de bactéries. Klebset Eppinger ont décrit ces lésions de la muqueuse du larynx et de la trachée (1). L'un de nous (2) les a analysées dans le Manuel d'histologie pathologique rédigé en commun avec Ranvier. On trouve des bactéries rondes qui siègent à la surface du larynx dans le mucus, dans les cellules épithéliales ou migratrices et dans des vacuoles qui remplacent les cellules. Weigert (3) a étudié les colonies de bactéries de la même nature qu'on trouve dans le foie et dans le rein et il en a vu dans les vaisseaux de la veine porte. Dans le rein, il se produit sous leur influence une néphrite aiguë avec mortification des cellules.
Nos connaissances relatives à Fétiologie de la variole se réduisent à la constatation des bactéries qui précèdent dans les divers organes affectés par la variole.
On n'a pas encore réussi à cultiver à l'état de pureté les bactéries de la variole ; les recherches poursuivies dans ce sens au laboratoire de Koch sont restées sans résultat, et il n'est pas impossible que l'on n'ait vu jusqu'ici, dans les pustules et inflammations varioliques, rien autre chose que des bactéries de la suppuration.
Vaccine. — Il est utile de rapprocher, au point de vue anatoinique, la vaccine de la variole. La disposition liistologique de la pustule vaccinale est tout à fait analogue à celle de la variole. La cavité anfraclueuse de la pustule contient des hématies, des leucocytes, des débris de noyaux et des microbes réunis en amas sans aucun ordre apparent (voy. fig. 276, b). Il n'y a là, ni au point de vue de la structure de la pustule, ni au point de de vue de la forme des microbes, aucun élément qui puisse faire distinguer la variole de la vaccine. Chauveau, après avoir fdtré le liquide vaccinal, obtint d'une part un liquide qui avait passé à travers le fdtre, et d'autre part une portion trouble, solide, qui restait sur le fdtre. Il observa que l'inoculation de la portion solide donnait seule le vaccin. Chauveau (4)
(1) Klebs, Lehrbuch der path., Avatom., 70 fasc, 1880, et Archiv f. cxp. Path., t. X.
(2) Manuel d'histoloqie pathologique, t. II, p. 44.
(3) Weigert, Med. Centralblatt, 1871. Anat. Beitriige zur Lehre von der Pocken 1874 et 1875.
i'i) Nature du virus vaccin {Comptes rendus), 10 fév. I8G8, Nature des virus, 20 fév. 1868.
VACCINE
montra ainsi que l'élément virulent était constitué par des particules grenues solides, niais la véritable nature de cet élément lui était restée inconnue. C'est à Cohn (1) et à Weigert que revient le mérite d'avoir montré des microbes dans la variole et la vaccine.
Les efforts tentés pour obtenir des cultures pures de vaccin sont demeurés également infructueux. Dans les expériences de l'Office sanitaire de Berlin,
b,b, bactéries; d, cellules migratrices déformées; n,n, noyaux des cellules du corps muquoux.
on a trouvé, dans la lymphe vaccinale, une série de micro-organismes d'espèces différentes, mais non ceux du vaccin. Hager (congrès des médecins allemands à Magdebourg, 1884), après avoir rappelé ces échecs des {Tentatives de culture du vaccin, propose comme le meilleur agent de vaccination le vaccin en poudre desséché.
Cependant Quist (2) a cultivé le liquide vaccinal dans une solution nutritive composée de sérum de bœuf avec deux parties égales de glycérine et d'eau distillée additionnée de carbonate de potasse; il a employé aussi l'albumine de l'œuf, la glycérine, la gomme arabique et différents sels. Il a obtenu, avec ces liquides, une culture caractérisée par une pellicule superficielle formée de microcoques très fins, qui se développe au bout de huit à dix jours. L'inoculation reproduit une pustule vaccinale, et l'enfant ainsi vacciné est ensuite insensible à une nouvelle inoculation faite avec du vaccin. Malgré ces résultats en apparence satisfaisants nous devons dire qu'il est impossible de cultiver à l'état de pureté des microbes par la méthode de Quist.
Koch et Feiler (3) avaient trouvé dans la vaccine des bactéries pathogènes, mais qui n'agissaient pas comme vaccin.
(1) Cohn, Virchow's Archiv, t. LV, 1872.
(2) Quist, Pelershourg. mpdicinische Wochenschrift, n" 4G, 1883.
(3) Deutsche med. W. 1883, 34.
Bactéries de la vaccine dans les lacunes du corps muqueux.
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Voigt (1) a isolé par la cullure da vaccin sur des plaques de gélatine trois espèces de bactéries :
1» Des bactéries qui donnent des colonies grisâtres, circulaires, qui ne liquéfient pas la gélatine. Examinées à un grossissement de 80 diamètres, on voit qu'elles présentent un centre grenu et un bord clair. Leur culture par piqûre sur de la gélatine contenue dans un tube montre un voile superficiel et plus tard un léger trouble le long de la piqûre. L'examen avec un fort grossissement fait reconnaître de petits cocci réunis souvent deux à deux. Les vieilles cultures, celles qui datent de cinq mois par exemple, sont devenues gris-jaunàtres. Elles possèdent souvent des bâtonnets composés de cocci.
Ces bactéries, inoculées sous la peau du veau, donnent l'immunité pour le cow-pox. Cinq jours environ après l'inoculation, il se développe des nodules qui se couvrent ensuite de croûtes. Dans un cas, Voigt a réussi à inoculer avec succès la culture de ces bactéries, puis, avec le liquide de la pustule vaccinale ainsi produite, il a obtenu |une culture pure et cette culture a donné un vaccin très puissant {coio-pox expérimental). Malgré ce succès, Voigt ne peut pas recommander l'usage du vaccin ainsi cultivé, car la virulence des cultures artificielles successives se perd très rapidement. Ainsi une culture faite pendant cinq mois est ordinairement inoffensive. Dans un autre cas, l'inoculation du vaccin artificiel a produit une éruption de vaccine généralisée, ce qui est rare dans la vaccination ordinaire -
2" Des cultures grenues, de couleur verdàlre, liquéfiant la gélatine, consistant en grands cocci. Ces cultures ne se développent pas constamment à la suite de l'inoculation du vaccin sur la gélatine.
3° De petits cocci donnant une cullure gris-jaunatre, ronde, qui liquéfie la gélatine. Ces microbes sont inotfensifs.
Un jour Voigt a isolé un autre microbe dont la culture ressemble d'abord à celle du microbe n" 1, mais qui liquéfia plus tard la gélatine. Ce microbe inoculé a produit des éruptions pustuleuses, et a conféré l'immunilé.
Les recherches de Voigt, bien qu'elles aient fait avancer la question de la préparation artificielle du vaccin, ne sont pas encore directement applicables à la préservation de la variole.
ScABLATiNE. — Lc pcu quc uous savous au sujet des micro-organismes de la scarlatine se réduit à des communications contradictoires et sans grande valeur. PohI {Ceittralblatt f. mcd. Wiss., 1883, n» 36) a trouvé des microbes ronds de Oj-,o à la surface de l'épiderme desquamé, sur les cellules épidermiques ; les mêmes microbes ronds existaient à la surface du voile du palais. 11 ne les a nullement différenciés dos micro-organismes ronds qui y sont en grand nombre à l'état normal.
(I) Deutsche mcd. W. n" &2, 24 dccciiibrc 1885.
PNEUMONIE KU13É0L1QUE
Crooke {The Lancet, 3 mars 1883) a trouvé des bacilles de 25 [x de longueur sur 2 à. 3 (X d'épaisseur dans le mucus nasal et dans le tissu enflammé du cou. Roth [Munchen intellig. Bl. i, 1833) dit avoir donné à des poules, avec l'épiderme desquamé d'un scarlatineux, une maladie caractérisée par de l'oppression et une inflammation ulcérative des paupières. Stickler {New York med., 24 mars 1884) croit avoir découvert le vaccin de la scarlatine en faisant passer le virus scarlatineux par le cheval et le veau à qui il aurait donné une espèce de scarlatine par l'inoculation du sang d'un homme atteint de cette maladie. Les animaux, cheval, lapin et chien, présentaient une éruption avec desquamation, trois jours après avoir été inoculés, et leur sang montrait des corpuscules brillants situés sur les globules blancs. Il a inoculé, avec cette desquamation, un homme chez qui il survint une tache rouge. Le même individu, inoculé avec la scarlatine humaine, ne gagna pas pas la scarlatine.
Nous avons examiné les coupes de la peau de personnes atteintes de scarlatine pendant l'éruption, sans y découvrir de bactéries.
On trouve cependant des bactéries, ainsi que nous l'avons déjà dit, dans l'urine des scarlatineux, pendant les premiers jours de la néphrite albumineuse dont ils sont si souvent atteints.
Dernièrement Babes a pu constater constamment, dans des produits inllammtoires consécutifs à la scarlatine, des streptococci qui ressemblent beaucoup à ceux du pus. Parfois on réussit à cultiver ce microbe en inoculant le liquide qui provient des taches rouges de la scarlatine. Dans une observation où les ganglions lymphatiques du cou étaient le siège d'une infiltration purulente, il y avait un petit bacille saprogène court, ne liquéfiant pas la gélatine, et qui tuait les souris en donnant lieu à la formation de nodules inflammatoires.
Bokai {(h'vosi hetilap, i882 et 1885) a étudié avec grand soin les diverses espèces d'arthrite scarlatineuse. Celle-ci est tantôt séreuse, tantôt purulente. Dans le liquide purulent de plusieurs de ces arthrites, l'un de nous a trouvé des masses de microbes ronds en chaînettes. Certaines de ces arthrites sont purulentes dès leur début et contiennent aussi des bactéries. Ces inflammations purulentes articulaires s'accompagnent généralement d'accidents graves tels que la diphthérie, le phlegmon du cou, et sont la marque d'une pyémie généralisée.
Rougeole. — L'un de nous (1) a communiqué, en 1880, à la Société royale de médecine de Dudapeslh, les résultats de ses recherches sur la rougeole et surtout sur la pneumonie qui se développe souvent à la suite de cette
(1) Babes, Ailatok a kanyaro és a kangaros tûdoloô koroklanâhoz {Orvosi hetilap), l«8l. Voyez aussi Cornil et Bat)es, Archives de physiologie, 15 aofit 1883.
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maladie. Dans un grand nombre des cas de rougeole, loul à fait au commencement de l'éruption, la sécrétion catarrhale du nez, de la conjonctive et des bronches, le sang pris dans la peau affectée d'érylhème, avec toutes les précautions nécessaires pour les recueillir à l'état de pureté absolue, ont été étendus sur les lamelles minces et ensuite desséchés. Ces lamelles ont été traitées par le violet de méthyle 5B. En examinant le sang, on voit que les leucocytes sont un peu plus nombreux qu'à l'état noj'mal ; mais de plus on y trouve presque toujours un assez grand nombre de microbes ronds, d'un diamètre de 0(/.,6, très souvent liés deux par deux (en 8) ou en petites chaînettes et alors un peu aplatis, sans mouvements, très brillants et qui se colorent difficilement. Quelquefois, surtout dans les cultures avec une goutte de gélatine dans une chambre humide, dans lesquelles les bactéries se sont multipliées, on en observe deux unis en 8 {diplococcus), ou en petits chapelets. Dans un cas, le sang renfermait, auprès de ces bactéries, quelques bacilles très courts, de la même grosseur.
En examinant, d'après la même méthode, les sécrétions nasales et conjonctivales, on y trouve un nombre immense de bactéries d'une grandeur et d'une forme qui correspondent à celles du sang. Auprès de ces bactéries, il y a du mucus, quelques cellules muqueuses, des cellules épithéliales avec des cils vibratiles, et enfm quelques autres bactéries. En comparant cette sécrétion nasale avec celle d'un coryza ordinaire, on peut constater, dans ce dernier, beaucoup de formes différentes de bactéries, un peu allongées en général, plus grandes, une espèce de zooglœe formée par des grains très fins, et enfm beaucoup de bacilles de grandeurs différentes. Dans les crachats des enfants atteints d'une bronchite rubéolique, on observe la même forme de bactéries rondes, ou sous forme de 8,
Sur les coupes d'un fragment de la peau pris sur le vivant, au second jour de l'éruption, nous avons constaté une diapédèse de cellules lymphatiques dans les papilles et dans l'épiderme. Il y avait aussi quelques cellules du corps muqueux de Malpighi en voie de division indirecte par kariokinèse. Sur les coupes colorées par la safranine de la fabrique de Bàle, nous avons vu quelques microcoques dans les capillaires dilatés des papilles et autour d'eux. Mais nous n'avons pas réussi à les colorer par les violets d'aniline.
Pneumonie rubéolique. — C'est surtout dans la pneumonie, à la suite de la rougeole, qu'on trouve une masse étonnante de microbes semblables à ceux que nous venons de décrire.
C'est un type de pneumonie catarrhale. On suppose qu'elle est presque toujours secondaire, qu'elle se développe à la suite d'une inflammation des bronches et des bronchioles, et que
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cette origine est la cause de la disposition lobulaire de la pneu monie. Les parties du poumon atîectécs appartiennent surtout il la région postérieure et inférieure de ces organes. Au début, les îlots altérés présentent les caractères macroscopiques de la congestion avec atélectasie ; plus tard, ces îlots s'étendent et se réunissent, deviennent œdémateux, gris et saillants à la surface de la plèvre. Sur une coupe, ils présentent un liquide trouble, assez abondant ; leur surface de section est lisse ou un peu granuleuse. Ces petits lobules forment des saillies entre lesquelles les cloisons de tissu conjonctif interlobulaire sont élargies. Dans un état plus avancé, la partie affectée peut devenir d'un rouge violacé, résistante et élastique. Sa surface de section laisse alors suinter un peu de liquide trouble mêlé de sang. Les petites bronches, dont la paroi est épaissie, sont remplies d'un mucus purulent. Dans certains cas, la couleur rouge des parties enflammées est moins prononcée, le poumon reste gris et passe immédiatement à un état qui ressemble beaucoup à certaines formes de la pneumonie caséeuse. Des îlots hépatisés, de la grosseur d'une noix, ou plus petits, plus ou moins bien limités, qui siègent surtout autour des bronches, montrent alors, sur une section, une couleur d'un jaune pâle. On peut constater, dès lors, que le tissu conjonctif interlobulaire est épaissi et qu'il est le siège principal des lésions. Ce tissu pulmonaire est infiltré d'un liquide abondant, trouble, jaunâtre. Plus tard ces parties deviennent opaques, gris jaunâtre et très friables. Elles ont un aspect spongieux, presque pulpeux, et laissent sourdre par la pression, comme d'une éponge, une assez grande quantité d'un liquide épais, purulent, jaune brunâtre. Au milieu des îlots ainsi altérés, il se forme de petites cavités ou fentes à fond ulcéré, irrégulier, remplies d'un liquide analogue.
En examinant au microscope ces différentes lésions qui sont souvent mélangées, on trouve diverses altérations des tissus qui entrent dans la structure du poumon.
Au début, on peut constater qu'il ne s'agit pas simplement d'une atélectasie. Le tissu conjonctif péribronchiquc et le tissu interlobulaire .sont infiltrés de petites cellules. Les vaisseaux sont remplis de sang dont les globules pénètrent souvent dans les alvéoles. Dans les lobules œdémateux, le siège de l'œdème
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est surtout le tissu conjonctif interlobulaire. En outre, on trouve souvent une hyperplasie des follicules lymphatiques du tissu interlobulaire et une dilatation des voies lymphatiques. On peut constater en même temps une tuméfaction des cellules qui tapissent les alvéoles.
Dans l'hépatisation rouge, les lésions interlobulaires sont moins prononcées que dans la pneumonie grise ou gris jaunâtre. Mais, là aussi, on a surtout ailaire à une infiltration interstitielle. Les alvéoles, dont les cellules épithéliales sont gonflées, contiennent quelques grandes cellules rondes, des globules blancs, des globules rouges et de la fibrine.
La lésion du tissu conjonctif interlobulaire est la plus prononcée dans l'hépatisation gris jaunâtre et dans le ramollissement du tissu pulmonaire altéré.
Fig. 277. — Coupe du poumoa et de la plèvie dans une pneumonie rubéolique. p, plèvre viscérale couverte d'un exsudât flbrineux contenant des bactéries 6.
Ces lésions ont été dessinées dans les fig. 277 et 278. La figure 277 montre la plèvre et la partie contiguë d'un îlot d'hépatisation gris jaunâtre, de la grosseur d'une noix, situé à la surface du lobe inférieur. La plèvre est épaisse, couverte
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d'une couche granuleuse de fibrine [p). Le tissu sous-pleural, très épaissi et œdémateux, montre des cellules embryonnaires et éloilées. Les vaisseaux lymphatiques du tissu intorlobulaire (/) sont dilatés, entourés de leucocytes. On voit des follicules lymphatiques (/) agrandis, tout à fait remplis de petites cellules lymphatiques. Autour des vaisseaux lymphatiques, le tissu interlobulaire est infiltré de faisceaux de fibrine coagulée sur place [cb). Le tissu conjonctif y contient peu de cellules, si ce n'est à la limite des lobules pulmonaires voisins (a). On trouve un grand nombre de cellules disposées en séries dans les cloisons interalvéolaires. Les alvéoles eux-mêmes [a] sont peu altérés. En colorant les coupes, on réussit à mettre en évidence un grand nombre de bactéries disposées d'une façon tout à fait caractéristique. On en trouve dans la fibrine qui couvre la plèvre [b) ; des vaisseaux sanguins sous-pleuraux sont souvent oblitérés par les zooglœes, mais c'est surtout dans les vaisseaux lymphatiques du tissu interlobulaire et autour des vaisseaux, qu'on les trouve en grand nombre. La lumière des vaisseaux lymphatiques (/) présente souvent une coagulation fîbrineuse parsemée de microbes.
Enfin, dans le voisinage du tissu conjonctif périlobulaire, quelques alvéoles renferment des microbes («') en même temps que de la fibrine.
La figure 278 montre un état plus avancé de l'hépatisalion. Avec un plus fort grossissement (100 diamètres environ), on y voit des bactéries dans la plèvre /j/,^dans les vaisseaux lymphatiques du tissu interlobulaire /, et dans le réticulum fîbrineux de ce tissu cb. Un vaisseau sanguin v' qui appartient à ce dernier est rempli par un caillot fibrineux étoilé. Du côté des alvéoles, le tissu conjonctif est infiltré par des leucocytes; la paroi des alvéoles est devenue moins nette ; elle est formée des mêmes petites cellules qui s'y réunissent parfois en petits amas ti. Les alvéoles sont mal limités, surtout au voisinage du tissu interlobulaire; ils sont remplis de fibrine et de quelques grandes cellules rondes renfermant un grand nombre de bactéries. La figure 279 montre les éléments contenus dans les alvéoles recueillis immédiatement après la mort, traités parla dessiccation sur une lamelle et par la coloration suivant
COnNIL ET BADES. — 2» Cd. 40
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la méthode de Kocli. Les cellules un peu aplaties ea (fig. 279), qui appartiennent à répithéliuni des alvéoles, les cellules plus petites qui sont vraisemblablement des leucocytes transformés, et les cellules cylindriques des bronches ch, sont à peine colorées, tandis que les bactéries qu'on y trouve en très grand nombre, isolées ou en 8, ou en forme de petits chape-
Fig. 278. — Hépatisation gris jaunâtre, en partie caséeuse, consécutive ù la rougeole (Grossissement de 15 diamètres).
■pl, plèvre couverte de bactéries b; ti, tissu interlobulaire œdémateux et embryonnaire contenant des vaisseaux sanguins v et des vaisseaux lymphatiques dilatés / souvent remplis de bactéries en'zooglœes ; k, masses hyalines dans le tissu interlobulaire ; cb, Ijactérios infdtrées dans la partie centrale du tissu interlobulaire avec delà fibrine; v', petite artère oblitérée par un caillot étoiléj ti, tissu inflammatoire pénétrant entre les alvéoles et produisant un épaississcmenl considérable des cloisons iuteralvéolaires ; a, alvéoles; b', microbes dans la fibrine qui remplit la plupart des alvéoles.
lets 6, sont très colorées. Ces bactéries se montrent quelquefois dans les cellules m', et même elles peuvent former une agglomération cb qui se substitue aux cellules.
La figure 280 représente une partie du tissu interlobulaire avec un plus fort grossissement (500 environ). On y rencontre un vaisseau lymphatique / avec des cellules endothéliales gonflées. Le tissu conjonctif est infiltré de fibrine /; il contient quelques globules rouges et de la graisse ff. Ce tissu présente un grand nombre de bactéries souvent en 8 et en zooglœe, z.
PNEUMONIE RUBÉOLIQUE. 627
On peut trouver aussi dans certains vaisseaux sanguins des bactéries disposées en zooglœe. Les préparations que nous avons faites provenaient de poumons atteints de la pneumonie
Fig. 279. — Contenu des alvéoles (i"un îlot gris jaunâtre dans la pneumonie rubéolique.
eo, épilhélium des alvéoles; ea, une cellule épithcllale en voie de destruction par l'invasion des bactéries; eb, cellules épitliélialcs des bronches; b, bactéries en 8; b', les mêmes en chapelets.
consécutive à la rougeole, qui ont été pris presque immédiatement après la mort.
FIg. 280. — Tissu interlobulairc infiltré de fil)riue et de bactéries (600 diamètres environ).
/, vaiiseiu lymphatique avec des cellules endothéllales gonflées; f, fibrine coagulée; f, fibres de tiisu conjonctif ; c, cellules infiltrées dans ce tissu; g, gouttelettes de graisse; y', globules rouges du sang; h, bactéries; z, zooglœe des mêmes bactéries.
On peut constater que, dans un grand nombre de cas, celte pneumonie commence par un œdème du tissu con jonctif sous-
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pleural et ialerlobulaire, et par l'appariliou des bactéries dans les vaisseaux et dans le tissu conjontif. Bientôt la fibrine se coagule entre les fibres de ce tissu, l'inflammation qui entourait primitivement les lobules pulmonaires pénètre ensuite entre les alvéoles. 11 s'eiïectue à la fois un gonflement de Tendotbélium des alvéoles, une invasion des leucocytes et des globules rouges dans leur cavité, souvent une coagulation de fibrine. Dans les cellules et dans le réticulum fibrineux intra-alvéolaire, on trouve alors un grand nombre de bactéries.
Il existe, sans doute, d'autres faits dans lesquels la pneumonie débute par un catarrhe des bronches. On peut donc admettre qu'il survient de petites érosions de la muqueuse bronchique par lesquelles les bactéries pénètrent dans le tissu conjonctif du poumon, ou bien il se développe une inflammation péri-bronchiale, et par suite une pneumonie. Nous avons vu que ces deux modes de propagation se combinent même souvent, mais il nous semble que le premier mode est le plus général.
Nous supposons aussi, d'après ce qui précède, qu'il existe une relation de cause à effet entre la rougeole et ces bactéries.
La rougeole est, en effet, une des plus contagieuses parmi les fièvres exanthématiques, si bien que tout individu en est atteint. Elle commence par des affections catarrhales du nez et de la conjonctive ; il est, à priori, très probable que là se développe le contagium qui pénètre ensuite dans l'intérieur même du corps. Mejr a pu produire, il y a longtemps déjà, l'éruption de la rougeole par le transport du mucus nasal d'un individu atteint de la rougeole à un individu sain.
En trouvant dans cette sécrétion infectieuse des bactéries déterminées, on peut penser, par analogie avec les autres maladies infectieuses, que ces bactéries sont les vecteurs du virus rubéolique. Cette multiplication initiale des agents de la virulence dans les muqueuses est rendue d'autant plus probable que l'érythème cutané débute ordinairement dans le voisinage des muqueuses. On trouve, du reste, parfois les mômes bactéries dans la peau.
Il n'y a pas de doute que l'affection catarrhale des bronches dans la rougeole n'appartienne à la rougeole, les mômes bac-
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téries se montrant presque sans mélange dans la sécrétion bronchiale.
La pneumonie de la rougeole est-elle aussi une manifestation du virus rubéolique?Cela nous semble probable d'après les faits que nous venons d'exposer.
La pneumonie catarrliale peut se développer par les irritations les plus variées. Otto Frey, par exemple, l'a produite par la résection du pneumogastrique, et Balogh a démontré qu'on trouve un grand nombre de bactéries dans les produits de ces pneumonies artificielles. Mais, d'autre part, on a montré que la pneumonie qui se développe dans la diphtbérie est causée par la bactérie de la diphtbérie (Buhl), que la pneumonie qui se développe dans la fièvre typhoïde est souvent causée par les bacilles appartenant à cette maladie, et enfin Koch a fait voir que la pneumonie, dans la pyohémie ou dans le charbon, est causée par les microbes de ces maladies. On trouve les mêmes bactéries dans la pneumonie à la suite de la rougeole que dans les produits de la rougeole môme ; il est donc possible que cette pneumonie soit l'effet du virus de la rougeole. On peut admettre qu'elle n'est pas seulement la suite d'une bronchite capillaire, mais qu'il s'agit à la fois d'une inflammation du tissu conjonctif pleural et interlobulaire, et pour comprendre une telle invasion des bactéries qui sont les mêmes que celles qu'on trouve dans les produits de la rougeole, il est tout naturel de supposer que celle pneumonie est l'expression locale de la rougeole déjà généralisée.
Dans cette hypothèse, tous les faits décrits sont faciles à comprendre. Les bactéries, après avoir pénétré, par les médiastins, dans les voies lymphatiques et sanguines du tissu conjonctif du poumon, surtout dans le tissu interlobulaire, produisent une stase, un œdème, une inllammation. Les bactéries, sortant de ces vaisseaux avec de la fibrine, se répandent dans le tissu, et la fibrine s'y coagule. Elles pénètrent ensuite dans les alvéoles qui sont en connexion intime avec les voies lymphatiques. La présence d'une grande masse de bactéries qui causent une infiammation fibrineuse (nécrose de coagulation) dans les tissus explique la foi'me spéciale de celte pneumonie. Ces lésions ren-
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dent compte de l'œdème, de l'hépatisation grise plus ou moins infiltrée de sucs, qui passe à l'état jaune, opaque, caséeux et pulpeux, et qui se termine par une véritable destruction des parties atteintes. En même temps il peut se développer une pneumonie qui commence par l'inflammation de la paroi des bronches (péribronchite), ou par une propagation directe de l'inflammation aux plus petites bronches (bronchite capillaire).
Chez un enfant mort de broncho-pneumonie consécutive à la rougeole et à la coqueluche, l'un de nous (Cornil) a observé une quantité colossale de petits bacilles en même temps que des amas de microbes ronds. Sur les coupes du poumon colorées au violet de méthyle, puis décolorées après l'action soit de la solution iodée, soit de la solution de bichlorure, on voyait à la surface de la plèvre [p, fig. 281) et dans son tissu conjonctif épaissi et enflammé, une grande quantité de bacilles colorés, le plus souvent avec des grains suivant leur longueur, de 0[;,,3 à 0[j,,4 d'épaisseur, de longueur variable entre 2 et 3 [j., droits ou infléchis, souvent agglomérés en petits amas. A côté d'eux, dans la plèvre, il y avait des microcoques en 8 assez gros, de 0i;.,8 de diamètre et de petits microcoques en zooglœe. Dans les bronches les plus fines, à leur surface, dans leur intérieur et dans la cavité des alvéoles [a, fig. 281), on voyait souvent, par places, les mêmes bacilles. Ainsi ils formaient une couche plus ou moins dense à la surface des bronches et sur la paroi des alvéoles. Dans les cavités des bronches et de certains groupes d'alvéoles, les amas de fins microco([ues prédominaient. Us constituaient des masses ressemblant à une fine poussière de grains colorés, et ils remplissaient souvent les alvéoles et par places la cavité des bronchioles. Les bacilles ressemblaient beaucoup à ceux de la diphthérie, mais l'enfant dont il s'agit n'en avait présenté aucun symptôme (1).
Cependant on doit reconnaître qu'on ne trouve pas dans toutes les pneumonies rubéoliques une aussi grande quantité de bactéries. Il en est dans lesquelles, à la suite de la rougeole, il se développe une pneumonie lobulaire caséeuse qui est causée par l'invasion d'une masse énorme de bacilles de la tuberculose,
(1) Thaon (Soc. de biologie, 1" oct. 1885) a aussi trouvé dos bacilles dans la pneumonie ruboolique.
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qui sont disposés de la même façon que dans la pneumonie casécuse tuberculeuse primitive. iNous avons relaté aussi précédemment à propos de la broncho-pneumonie, qu'il y a parfois, dans la pneumonie rubéolique, des diplococci de la pneumonie aiguë infectieuse.
iig. 281. — Cqupo du poumon dans une pneumonie couséculivc ù la rougeole et à la coqueluche.
p. plèvre remplie de bactéries situées à sa surface et dans le tissu conjouctif; a, a, alvéoles pulmonaires remplis dun exsudât cellulaire contenant des bactéries; c, cellules des alvéoles; c/i, cloisons des alvéoles.
Par l'examen des urines pendant les premiers jours de la rougeole, Lebel (1) a trouvé des bâtonnets un peu courbés mo-
(1) Comptes rendus de l'Ac. des se, t. LGVI, n" 1.
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biles. Dans un cas, au second jour après l'éruption, il a observé des vibrions pourvus de spores. Ces bâtonnets disparaissaient après la cessation de la maladie.
L'un de nous (Babes) a essayé de cultiver le sang recueilli au niveau des taches de rexanthcme rubéolique ainsi que les produits inflammatoires des ganglions lymphatiques, du poumon et de la plèvre. Il est parvenu souvent à trouver et à cultiver à l'état de pureté un streptococcus formant sur le sérum de l'homme ou du bœuf une mince couche superficielle à peine visible. Les articles des chapelets de ce streptococcus se rapprochent des microcoques en huit que nous avons décrits. Ce streptococcus cultivé ressemble beaucoup à celui du pus. Inoculé sous la peau du nez d'un jeune cobaye, il produit une rougeur de la peau, de la fièvre et une conjonctivite mucopurulente. Il a obtenu le même effet par l'inoculation au cobaye du sang d'un enfant atteint de rougeole. La culture du sang de ce cobaye a donné sur le sérum de bœuf une culture formée uniquement de longs bâtonnets homogènes, extrêmement fins, qui, inoculés sur l'agaragar, se développent sous la forme d'une mince tache grisâtre.
Dans d'autres cas, la culture de l'exsudat pleural et pulmonaire a reproduit le microbe capsulé qui tue le lapin.
Il parait probable, en résumé, que les microbes ronds précédemment décrits sont en relation de cause à effet avec la rougeole et il nous semble probable qu'ils occasionnent la pneumonie rubéolique ; mais l'étude de ces micro-organismes est loin d'être complète.
CHAPITRE XVI
§ 1. — Concrétions du canal nasal formées par le streptothrix
Forsteri.
Ilirschler et Griiby avaient indiqué l'existence de concrt'Lions des canalicules lacrymaux constituées par des champignons. Grœfe a décrit les symptômes constants consécutifs à la présence de ces petits calculs formés par le slreplothrix. C'est d'ailleurs une maladie aussi rare que facile à diagnostiquer.
La conjonctive oculaire est congestionnée, rouge; les larmes s'écoulent à l'angle inlei'ne de l'œil. Le long des branches du canal lacrymal, il exisie une tumeur de la grosseur d'un pelit pois semblable à un chalazion. Au niveau de cette tumeur, la peau est mobile, la conjonctive est tendue et de couleur jaunâtre ; le point lacrymal dilaté laisse échapper un peu de mucus. Ces tumeurs se développent sans douleur; elles peuvent se montrer aussi dans la partie inférieure du canal lacrymal.
La tumeur elle-même, de la grosseur d'une lentille, mamelonnée, est constituée par une concrétion friable qu'on enlève en ouvrant le canal lacrymal.
Pour l'examiner, on en étale une particule avec un peu d'eau sur une lamelle et on colore avec du violet de méthyle B. Les bactéries qu'on y trouve en quantité ont d'abord été rapportées au leptothrix. Cohn (1) a montré qu'il ne s'agissait point du leptothrix, mais bien du streptothrix .
Ce sont des filaments très fins, serrés et étroitement entrelacés, ondulés comme les spiruli ou les spirochœtes, dont ils ne diffèrent que parce qu'ils sont moins réguliers. Quelquefois ils sont segmentés en petits tronçons ou même on trouve à côté d'eux des microcoques.
Goldzieher (2) a trouvé des cils au milieu de ces masses de streptothrix, et il croit que les parasites se sont développés autour d'un cil tombé dans les voies lacrymales. En ce qui concerne le parasite lui-même, dans le môme cas l'un de nous a examiné (3) l'épaisseur des filaments étant constamment de 0(A,2 à 0(A,3 suivant toute leur longueur. Les plus fins paraissaient amincis à leurs extrémités.
(1) Ueilrdge z. Riol d. Pflnnzen, 3= livraison, p. 18C.
(2) Centrallilalt lûr p'-aklischc Augenheilitundc, fcv. {%9,'t.
(3) Babc?, mérnc communication.
CONCUÉTIONS DU CANAL NASAL DUES AU STREPTOTRIX
Leur substance est tantôt homogène, tantôt formée de bâtonnets qui se colorent fortement et qui sont unis par une substance moins colorée. La longueur des filaments, très variable, peut atteindre 40 p.. Les plus petits semblent résulter de la cassure des plus longs.
Kig. 282. Fig.283
A, Streptolhiix Forsteri examiné à un grossissement de 450 diamètres. Les filaments forment souvent des masses inextricables. Eu les séparant, on voit leur forme ondulée ou en spirale avec de fausses ramifications, il existe des bactéries peu colorées, isolées ou en zooglœes.
B. Les mêmes parasites vus à un grossissement de 1000 diamètres environ. Le long des fllaments, ou constate des parties colorées qui alternent avec des points incolores. A côté d'eux on voit des bactéries rondes ou allongées.
Ils sont flexueux comme les spirocbœtes de la bouche. On observe de fausses ramifications dans les faisceaux de ces filaments. Les fausses ramifications résultent de la superposition de deux filaments.
Ces filaments se disposent parallèlement entre eux et en masse comme des mèches de cheveux. Il existe entre eux quelques amas irréguliers et un petit nombre de microcoques. Les filaments isolés ressemblent parfois tellement aux spirochœtes de la bouche qu'il est impossible de les en distinguer. On peut penser que de pareils filaments sont dus à une accumulation de spirochœtes.
Trachome de la conjonctive
Dans cette maladie, Saltler a trouvé des microbes ronds, non seulement dans la sécrétion de la muqueuse, mais aussi dans les petites granulations inflammatoires. Ils se trouvent en assez grand nombre à la surface des cellules rondes qui entrent dans la structure de la néoformation. Satller les a cultivés, isolés, et en les inoculant il a reproduit au bout de huit jours la même altération (Satller, Zehenders Klin. Monats-blatUr, 1881 et 1882).
XÉROSIS.
§ 3. — Xérosis.
Le xérosis épilhélitil consiste dans un état trouble et une opacité de la surface de la conjonctive bulbaire qui aboutit souvent à un ramollissement de la cornée. Cette maladie peut survenir îi la suite d'une maladie générale, ou consécutivement à une intlammation cbronique de la conjonctive. Elle détermine la perle complète de la vision. Les paupières sont fermées et agglutinées au globe oculaire par une sécrétion peu abondante ; les culsde sac conjonctivaux s'effacent progressivement.
La cornée est couverte d'une couche opaque jaunâtre, qui est presque uniquement composée de petits bacilles courts. L'un de nous a vérifié ce fait sur un malade de la clinique du professeur Panas, à l'Hôtel-Dieu. On peut cultiver ces microbes et produire leur développement par inoculation sur la cornée des animaux. Ils ont été étudiés par Reymond et Golomiati (1), Kuschbert et Neisser (2), Leber (3) et Schleich (4).
(1) Reymond et Golomiati, Congrès 0)ihtalm'ilog. Milan [Compt. rend.), 1881.
(2) Kuschbert et Neisser, Breslauer iirztl. Zeitschrift, 1883, n° 4.
(3) Lcber, Gvœfn's Arch., t. XIX, p. 225.
(4) Sclilcicli, Ophthalm. Coiigress, Heiclclberg, 1883.
MICROBES DE LA BOUCHE. — CARIE DENTAIRE
Les schizomycètes sont très nombreux clans la salive el dans le tailre dentaire. Leuwenhœck est le premier qui les ait vus (voyez page 17); depuis, lous les auteurs qui ont étudié l'histoire générale des infusoires, Ehrenberg, Dujardin, Robin, etc., ont mentionné ces micro-organismes, ^^ous citerons plus particulièrement les monographies de R. Arndt (1), Van Lair (2), Rappin (.3), qui ont trait uniquement aux bactéries de la bouche. Rasmiissen en a décrit onze espèces différentes; on pourrait encore en multiplier le nombre. Les bactéries accidentelles de la bouche viennent, les unes de l'air, et elles sont très nombreuses comme espèces, les autres proviennent accidentellement des voies aériennes, comme par exemple les bacilles de la phthisie ou les diplocoques de la pneumonie, ou des voies digeslives comme les sarcines de l'estomac. 11 est vraisemblable que la bouche est l'une des portes d'entrée les plus importantes des bactéries pathogènes de la phthisie, de la pneumonie, du choléra, etc. 11 existe en outre des bactéries qui y vivent constamment à l'état normal, comme le leptothrix buccalis, le spirochœte deuticola, un bacille en virgule qui ressemble un peu h celui du choléra, le bacterium termo, le bacterium lineola, des microcoques et des bactéries avec lesquelles Pasteur a produit la maladie de la salive. Leur rôle physiologique parait ôlre en rapport avec la digestion.
iNous avons déjà donné, à propos de la description des espèces, les caractères du bacterium termo et du bacterium lineola (pages 135 et 140); aussi jugeons-nous inutile d'y revenir. Les microcoques de la bouche sont très nombreux, de grosseur différente, tantôt isolés, tantôt associés deux par deux ou en zooglœe. Ils siègent souvent en grande quantité dans les cellules épithéliales de la bouche et ils s'accompagnent assez souvent d'une mauvaise odeur, comme cela a lieu dans les cryptes amygdaliennes. Rosenbach a pu cultiver un microbe saprogène avec le contenu caséeux de ces cryptes (voyez page lo4).
Les spirochaîtes existent surtout au collet des dents, dans le tartre deuil] Arndt, Beobnckt. un Spirochutc [Virc/wiu's Arcfiio), 18û0.
(2) Van Lair, Du lichénoïde lingual, Paris, 1880.
(3) Rappin, Les bactéries de la bouche, ilièsc do doctorat, Pari?, 1881.
MICROUES DE LA DOUCHE
taire. Ils sont onclulés ; leurs extrémités sont rarement poinlues, si ce n'est sur les plus minces d'entre eux. Ils mesurent Ou.,2 à Ou., 3, et leur longueur dépasse rarement 15 à 20 p.. Ils présentent souvent de fausses ramifications.
Les leptothrix se présentent tantôt comme de longs filaments l, parfois droits ou à peine ondulés, d'autres fois ondulés V ; tantôt sous forme do bâtonnets longs ou courts. Ils offrent souvent des spores dans leur intérieur et ils existent aussi à l'état de microcoques. Leur épaisseur, qui est variable, est généralement assez grande, l y. h li>.,li (voyez page 172).
Vis. -^i- — Bactéries do la bouche (grossissement de 450 diamètres).
l, tilamenls allougcs, très colorés du leptothrix buccalis ; l', un de ces filanienls un peu ondulé; s, spirochstcs présentant une longueur inégale et quelquefois de fausses ramifications; a, microbes ronds, isolés ou eu amas; c, cellules épithéliales de la bouche.
On n'a pas réussi jusqu'à présent à faire des cultures pures du leptothrix ni de plusieurs autres bactéries de la bouche. Si l'on ensemence la salive sur une plaque de gélatine, bien que la salive contienne une masse de bactéries, il se développe à peine quelques colonies. La gélatine ne constitue pas un milieu nutritif qui leur convienne. Sur l'agar-agar, nous avons obtenu, à la température de 30°, un plus grand nombre de colonies.
Les leptothrix se trouvent parfois dans les abcès qui sont en rapport avec une dent cariée. 'Weigert (I) a rencontré, dans un abcès clos de la bouche, des masses compactes de la grosseur d'une tête d'épingle jusqu'à celle d'un petit pois consistant en filaments du leptothrix. Nous avons déjà vu que les foyers gangréneux du poumon en présentaient aussi (Traube, Leyden et Jafi'é) (2).
(1) Bactenen Untersuc/iunrfen (VircUow's Archit; t. LXXXIV, 1881).
(2) Traube, Deuhche Klini/c, 1853. Leyden et Jaiïé, Arcfi. f. kl. Mcd., 18G6. p. 489.
G38 MICROBES DE LA BOUCHE. — CARIE DENTAIRE
Galippe (I) a isolé et cultivé un champignon de la salive formé de mycélium et de grandes spores de 3(x à 7f/.,5.
Carie dentaire. — Leber et Rottenstein (2) ont publié en 1867 un travail étendu sur la carie des dents. Ils croient que les cellules du leptothrix pénètrent dans les canalicules dentaires, les dilatent, et qu'avec eux les acides entrant dans la dentine ramollissent et détruisent cette substance. Miller pense au contraire que l'action des acides commence par ramollir en un point superficiel la dentine dépouillée préalablement de la couche de l'émail et que les bactéries pénètrent ensuite. Weil supposait que les bactéries peuvent entrer à travers la couche de l'email. Miller a prouvé au contraire que les micro-organismes ne passent jamais dans les dents saines, si ce n'est après la dissolution par les acides de la couche calcaire qui les recouvre.
Underwood et Milles (3) ont constaté que les bactéries pénètrent dans le tissu carié. Klebs a décrit le leptothrix pusilla, qui formerait, d'après lui, le tartre calcaire qui se dépose sur les dents. Mais cette interprétation n'est pas exacte, car le leptothrix ne se développe pas dans le même endroit que le tartre. Les concrétions calcaires se forment aux points d'ouverture des glandes salivaires sur la muqueuse, tandis que la plus grande masse de leptothrix se trouve du côté labial des incisives.
Au début, les dents commencent par se décalcifier sous l'influence des acides qui se forment dans la bouche par les lèrmentations. La partie décalcifiée est ensuite envahie parles bactéries. On peut expérimentalement rendre la salive acide en la mélangeant pendant quatre heures à la température de 20° avec du sucre et de l'amidon. Si, au contraire, on chaulTe le mélange à 100 degrés ou si on y ajoute de l'acide pliénique, il ne se produit pas d'acidité.
Miller (4) a isolé, par la culture, différentes bactéries de la salive prises dans les dents cariées. Après avoir nettoyé une dent cariée, il l'a recouverte avec de l'acide phénique à 90 p. 100. Puis il a essuj-é avec du papier buvard et il a enlevé la couche superficielle. Il a ensuite pris avec des instruments stérilisés la couche profonde de la partie cariée et l'a mêlée dans du bouillon stérilisé. Quelques minutes après, il prend des particules de ce bouillon et les étale sur une couche de gélatine. Sur ces lames de gélatine,
(1) Journal des connaissances mfidicales, 7 et 14 janvier ISSf).
(2) Lebcr, Uei-l. klin. Woch., 18C7, n" IC. Leber et Rottenstein, Untersuch. ûber die Caries der Zahne, Berlin 18G7.
(3) Underwood et Milles, An investigation inlo the effects of organisms xipon Vie Iheeth. Transactions du congrès iniernatioual de Londres, 18SI, t. III, p. 523.
(4) Nous avons surtout mis h contribution, pour la rédaction de cet article, le travail de Miller inséré dans la Deutsche 7nedidnisc/te Wochenschvifl, ISSS.
LES CINQ ESPÈCES DE MILLER
il se développe toujours suivant lui cinq espèces dilTérenlcs de bactéries, auxquelles il a donné le nom des lettres grecques a, p, 7, S, e.
La bactérie a se présente sous la forme de cocci et de diplococci, isolés ou en chaînettes. On l'isole très facilement, parce qu'elle se développe la
Fig 285. — Le microbe cultivé a qui est, d'après Miller, la cause de la fermentation de l'acide lactique, est aussi d'après lui l'agent le plus essentiel de la carie dentaire.
a, dilTcrentcs formes de ce microbe; 4, formes d'iuvolution ; c, apparence de la culture sur la
gélatine.
première et très rapidement sur la gélatine, qu'elle transforme en une sorte de bouillie semi-liquide et encore peu transparente. Sur la lamelle de
Fig. 286. — Bactérie p. Fig. 28". — Section des canaux de la dcntiuc
dans la carie dentaire, a, carie artificielle; 6, carie dentaire sipoutanée.
gélatine, les cultures de la bactérie a se moiUrenl comme de petits boutons. Dans les étuves, ces cultures ont de la tendance à constituer des globes.
MICROBES DE LA BOUCHE. — CARIE DENTAIRE
C'est elle qui est l'agent de la fermenlalion acide de la bouche dans la formation de l'acide lactique.
La bactérie p offre des filaments, des bâtonnets, des bactérium, des cocci dont on peut suivre le développement sur le mtlnie individu. Ce champignon se développe très lentement et il est difficile de l'obtenir sur la gélatine.
C'est surtout cette bactérie qu'on observe dans la carie dentaire, à l'intérieur des canalicules de la dentine ou ivoire et l'on peut voir, dans ces canalicules, tous les intermédiaires entre les cocci et les filaments, ainsi que le représente la figure 287.
La bactérie y est représentée par des cocci très petits, rarement associés en chaînettes (voyez la flg. 288). Ses cultures liquéfient très rapidement la gélatine. Au bout de 4 à 6 heures, cette substance est devenue liquide jusqu'au fond du tube de verre. Au fond de ce liquide il se dépose de petits grumeaux.
Les cocci de la bactérie S sont de grandeur très variable.
Cette bactérie diffère aussi de la précédente en ce que sa culture sur la gélatine se prolonge en forme de pointe à la partie inférieure du tube, et que son développement est beaucoup plus lent (voyez la fig. 289). Elle liquéfie aussi la gélatine.
La bactérie ^ ressemble à de petits bacilles en virgule (voyez flg. 290). Lorsque deux d'entre eux sont au contact par leurs extrémités, ils donnent la figure d'un S. Ils se disposent en filaments spirulés dans lesquels on voit
Fig. 288. — Bactérie roudo i qui liquéfie Fig. 289. — Baclpi'ies du microbe plus grand S
rapidement la gélatine. qui liquéfie plus leutemeat la gélatine.
la limite des articles dont les filaments sont composés, comme cela a lieu pour le choléra. On n'a pas pu en obtenir de cultures pures sur la gélatine, ce qui les différencie très nettement des bacilles du choléra.
Il paraît cependant qu'il existe e.\ceptionnelloment, il est vrai, dans la
ANTISEPTIQUES DE LA CARIE DENTAIRE. — OSTÉO-PÉRIOSTITE. 6il
bouche, un microbe en virgule qui liquéfie la gélaline, mais qui diffère du l)acille de Koch par la rapidité de son développemeiil et par la forme de ses cultures sur la gélatine; peut-être ce microbe se trouve-t-il accidenlel- Icment dans la bouche. Nous avons pu constater une fois, dans la bouche, un bacille très voisin comme forme du bacille de Koch mais qui ne liquéfie pas la gélatine. 11 forme sur elle une plaque grisâtre mince.
Nous citons enfin, comme micro -organismes se rencontrant souvent dans la bouche, les diplococci capsulés qui sont pathogènes pour les lapins et qui sont décrits dans notre classification à propos de la pneumonie aiguë (page 144).
iMillor a démontré que les bactéries qu'il a décrites dans la carie ont la propriété de faire fermenter les hydrates carbonés et de mettre en liberté de l'acide lactique. Il a obtenu cette fermentation avec une culture pure desbacléries a. Il a employé à cet effet une solution de salive, de bouillon et de sucre à laquelle il a ajouté des bactéries a en culture pure, et il s'est produit 7b p. 100 (l'acide lactique. Cette fermentation n'est pas liée à la présence de l'oxygène, l't elle réussit sans çe corps. Il y a souvent, sinon toujours, de l'amidon dans la bouche, et souvent du sucre ; mais il est douteux que ces bactéries puissent déterminer une fermentation lactique avec l'amidon seul. Elles peuvent donner naissance à un ferment qui intervertit le sucre. Miller a observé qu'il
ne se produit pas d'acide carbonique p'ar cette fermentation. Il est certain que la fermentation lactique est sous la dépendance d'organismes vivants.
Miller a essayé de faire des caries artificielles, et il a toujours réussi en déposant les bactéries précédentes sur une section de dents. Celle-ci se ramollit si bien qu'on peut courber et plier son tissu. Sur les coupes de dents artificiellement cariées, de même que sur la carie dentaire spontanée, on voit les canalicules dilatés remplis de bactéries. Au bout de trois semaines, la dilatation des cavités est accrue au point que les canaux se perforent et qu'on observe des trous et cavernes comme dans une dent complètement cariée (voyez la flg. 287).
L'aclion des antiseptiques sur les bactéries de la carie dentaire est résumée dans le tableau suivant :
CORNU, ET BABES. — 2* 6d. 41
I''ig. 290. — Bactérie £.
CARIE DENTAIRE
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II résulte des chiffres précédents que la solution de sublimé à i p. 1000 ou à 1 p. oOOO constitue la meilleure eau dentifrice.
Lorsque les bactéries forment des accumulations de la grosseur d'une tète d'épingle, elles résistent aux antiseptiques.
Si l'on ajoute 2 pour 1000 d'acide chlorhydrique, on arrête la fermentation produite par les bactéries. Le suc gastrique qui contient seulement 2 pour 10000 d'acide chlorhydrique n'arrêterait donc pas complètement la fermentation déterminée par les bactéries de la bouche avalées avec les aliments.
Tels sont les phénomènes initiaux et essentiels de la carie dentaire, d'après Miller. Mais on trouve aussi dans la bouche les bactéries des fermentations acétique et butyrique. Leurs acides ramollissent aussi les dents, et leurs bactéries les pénètrent. Plus tard il entre aussi des leptothrix buccalis et, lorsque, dans un stade plus avancé, la pulpe dentaire est décomposée, putréfiée, il en sort un liquide iclioreux qui contient de grandes quantités de vibrions de la putréfaction répandant une odeur putride.
La carie des dents a si souvent pour conséquence des abcès fétides, des névralgies, des otites, des dyspepsies, quelquefois môme des abcès étendus du cou (J. Israël) et de la pyémie, qu'elle constitue en réalité une véritable maladie chronique. Les recherches bactériologiques auxquelles elle a donné lieu mettent sur la voie de sa prophylaxie et de son traitement.
L'osldo-pdriostitû alvéolo-dentaire paraît être aussi sous la dépendance des micro-organismes de la salive qui ont pénétré entre le cément et la paroi alvéolaire (Malassez et Galippe, Journal des conimissances, 7 août 1884). Les ' ligaments alvéolo-dentaires elle cément auquel ils s'attachent sont détruits la dentine est érodée et mise à nu ; elle est recouverte par places de cément de nouvelle formation; les micro-organismes pénètrent dans les canalicules et, à la longue, la dent peut être infectée dans toutes ses parties. La pulpe est envahie et disparait.
CHAPITRE XYIII
MALADIES DIVERSES RÉPUTÉES d'orIGINE BACTÉRIENNE.
Nous réunissons dans ce chapitre une série de maladies qu'on suppose causées par des bactéries, mais dont l'histoire, au point de vue de cette origine, n'est' encore qu'à peine ébauchée.
Grippe ou infltjenza. — Coqueluche. — Lelzerich {Archiv f. exp. Pathologie, 1880) considère l'influenza ou grippe comme une affection mycosique du sang causée par des microcoques. Les cultures du sang qu'il a tentées ont donné des cocci ne se développant pas en chaînettes, mais bien en colonies irrégulières. Il faut observer que ces cultures ont été faites par le procédé de Letzerich, qui était loin d'offrir la rigueur des méthodes que nous connaissons aujourd'hui.
Le môme auteur a recherché et essayé de cultiver des microbes dans les crachats de la coqueluche {Virchow's Archiv, 1874, t. LX, p. 409). Il a décrit et figuré des microcoques énormes qui se disposent en chaînettes irrégulières et en zooglœes. Il les a môme inoculés par trachéotomie à des lapins qui ont gagné à la suite de cette opération une toux convulsive.
Ce travail de Letzerich est absolument contredit par la communication (le Burger {Berliner klinische Wochenschrift, n° 1, 1883), qui a rencontré, dans les crachats de la coqueluche, de petits bâtonnets ellipsoïdes avec un étranglement en leur milieu. Ces crachats présentent à l'œil nu de petits tlocons blanchâtres, puis jaunâtres. Ce sont surtout ces flocons qui, étalés sur une lamelle de verre, desséchés et colorés au violet de mélhyle, puis décolorés à l'alcool, présentent ces petits bâtonnets. Ils sont situés entre les cellules ou dans les cellules, il n'y a pas de chaînettes. Burger croit que les dessins de Letzerich ne se rapportent pas à des parasites. D'après Burger, les bâtonnets existent en grand nombre dans la coqueluche et sont en rapport avec cette maladie et avec ses rechutes. Il ne les a pas cultivés. -Mais il faut toujours se défier des organismes qui peuvent se trouver accidentellement dans la bouche et dans le pharyn.x.
Goitre endémique. — Le goitre a depuis longtemps été considéré comme causé par un vice de composition de l'eau potable dos vallées situées dans les montagnes oii il est endémique. C'est ainsi qu'on l'a attribué à l'absence
d'iode ou de principes salins dans les eaux provenant directement de la fonte des neiges (1). Kiebs [Studicn uber Krelinismus, Prague, 1877) a décrit dans l'eau potable des régions du goitre, des monades, des navlcules et infusoires sous la forme de tétraèdres irréguliers, et il les regarde comme ayant une certaine influence sur la production de cette maladie.
Bircher (Der endemische liropf, Basel, 1883), dans une élude très intéressante, basée sur beaucoup de faits relatifs au goitre de la Suisse, croit que cette maladie est causée par un micro-organisme qui pénètre dans l'économie avec l'eau de boisson.
Bien que ces deux auteurs n'aient pas réussi à prouver leur opinion en isolant un micro-organisme spécial et en reproduisant expérimentalement une maladie voisine du goitre, ils n'en ont pas moins rendu plausible celte étiologie bactérienne de la maladie. Il est possible en effet que les microorganismes d'une eau potable donnent une maladie infectieuse chronique qui s'accuse par l'hyperémie du corps thyroïde. Il faudrait aussi supposer que la maladie, observée à l'état d'épidémie, résulte d'une viciation plus grande de l'eau, en même temps que de la prédisposition due à l'habitation de vallées profondes bordées de hautes montagnes. Comme le crétinisme et la surdimutité accompagnent souvent le goitre, Bircher suppose qu'il s'agit là de la même maladie infectieuse délerminant les lésions osseuses congénitales que l'on observe chez les ci'élins. Ces derniers naissent souvent de parents goitreux, et il est d'observation que leur nombre augmente lorsque le goitre devient épidémique.
Anémie pernicieuse. — Aufrecht {MUtheilangen, Magdeburg, 1883) atrouvé dans le sang de trois malades atteints d'anémie pernicieuse terminée par la mort, des vibrions ressemblant aux spirochœtes de la flèvre récurrente. Il croit que ces vibrions étaient la cause de la maladie. Nous n'avons pas vu de micro-organismes dans une observation d'anémie pernicieuse du service de chnique du professeur Sée.
Diabète. — Weigert cite une autopsie de diabétique {Virchow's Archiv, t. LXXXIV, p. 309, 1881), mort avec de la tuberculose et des cavernes pulmonaires, de la péricardite et de la myocardile, une thrombose des veines cardiaques et des infarctus rénaux. Dans les infarctus du rein et dans les exsudais inflammatoires des séreuses, il y avait de grands cocci de lu.,2 de diamètre, entourés d'une substance muqueuse. Ils formaient des masses diffuses ou des amas bien limités siégeant dans les amas interstitiels ou lymphatiques. Ces microcoques s'étaient développés accidentellement et
(!) Saint-Lager, Études sur les causes du crétinisme et du goitre endémique, Paris, 18G7. Nivct, Sur le goitre endémique, Paris, 1873. Baiilarger, Goitre et crétinisme, Paris, 1873. Baiilarger et Krishabor, art. CaiixiNisME du Die t. des se. méd., 1879. Hirsch, Handbuch d. geogr. Pathol. Ê
PARASITES DE LA PEAU
n'ont évidemment aucune pari à la production du diabète ; mais il est possible que la présence du sucre dans le sang et les humeurs de l'économie soit une condition favorable au développement d'une série de bactéries variées, comme cela pai'ait probable pour les bactéries du furoncle.
Parasites de la peau. — Eberth a décrit le premier les zooglœes qui existent à la surface de la peau, dans la sueur et dans les poils des aisselles. Ce sont les micropbytes les plus ordinaires de la peau. Ils existent surtout dans les parties humides. Dans le sébum de l'oreille il y a de gros micrococci et des diplococci en petit nombre; mais il existe des bactéries sur le bout du nez, le pénis et le scrotum. On trouve aussi un grand nombre de bactéries sur la peau du crâne, dans la barbe et sur les lèvres. H suffit de toucher ces parties avec une lamelle, puis de laisser sécher, d'enlever la Liraisse avec du chloroforme et de colorer pour voir une grande quantité de iiiicrococci et de diplococci de Ou., 3 à Op., 5. Mais on trouve aussi d'autres I spèces qui exigent l'intervention d'autres, méthodes ; on commence par retirer la graisse en mettant l'épiderme dans l'alcool absolu et dans l'éther. On les replace ensuite dans l'alcool. On traite les écailles d'épiderme avec de l'acide acétique à 1 pour 2 ou de la potasse à 1 pour 10 et on examine dans ces liquides; ou bien on les colore au bleu de méthylène.
Enfin, on peut traiter par l'acide acétique qu'on laisse évaporer, on passe les lamelles à la flamme et on colore par les couleurs d'aniline appropriées.
Ajoutons toutefois que la méthode de Gram est celle qui nous paraît la meilleure.
Les pellicules du cuir chevelu présentent à considérer trois formes différentes de parasites, des champignons ou saccaromycètes, des microcoques et des bactéries.
Von Sehlen a décrit dans la teigne pelade, des microcoques qui pénètrent dans la gaine des poils et dans les poils eux-mêmes; mais Bizzozero (d) a vu souvent des microcoques dans les poils normaux.
Entre les orteils, il existe de très nombreux microcoques et des bacilles. Ces derniers ont une épaisseur de 0|v.,4 à 0(i,7 et une longueur de 2fj., 5 jusqu'à 4|j.,5. Ils conliennent des grains brillants; ils sont droits ou courbés, à extrémités arrondies isolés ou en amas. Ils se colorent mal avec la fuchsine, mais les grains qu'ils renferment sont bien colorés.
Dans les couches plus profondes de l'épiderme, on rencontre des filaments qui sont plus longs, parfois réunis en groupes, qui mesurent de 10 à 15 [ji. Souvent on y voit des séries de grains non colorés. On observe tous les intermédiaires entre les filaments et les bacilles. Ce micro-organisme est rangé par Bizzozero dans les leptothrix. Bizzozero croit que ces organismes
(I) Virchow's Arcliiv, t. XCIX, 1884, p. 441.
normaux sont les mêmes que ceux que Baizer a décrits dans l'éryLlirasma. Nous renvoyons à l'article Syphilis ce qui concerne les bactéries du sniegma prepulialis.
Dermatoses. — Dans plusieurs variétés d'éruptions cutanées, divers auteurs ont signalé la présence de bactéries. Ainsi Vidal a observé des microorganismes dans les pustules d'ecthyma. Vidal et Gibier [Annales de dermatologie, 1882) ont vu des microbes en chaînettes dans les bulles dupemphigus (1), et Gibier les a retrouvés dans les urines. Peut-être s'agissait-il simplement du streptococcus de la suppuration.
Eklund et Lang croient que le psoriasis est une maladie parasitaire. Eklund est persuadé qu'il a trouvé le microbe du psoriasis sous la forme de filaments composés de grands microbes. Nous n'avons pas trouvé de parasites dans le psoriasis.
l-es poils, ceux des aisselles surtout, sont souvent couverts de microbes, ovoïdes et adhérents, réunis en zooglœe, qu'on a confondus avec des grégarines.
Dans les sueurs rouges abondantes et de mauvaise odeur des aisselles (2), les poils sont minces, d'un rouge pâle, rigides, fragiles, entourés d'une gaine rouge adhérente. Celle-ci est formée par des masses ressemblant aux druses d'amadou; elles présentent une structure radiée et siègent sur la surface du poil ou sur ses fibres dissociées (Voyez fig. 292). Les microbes qui les composent ont 1 y. de longueur sur Op., 6 à Ou.,8 d'épaisseur; ils sont unis par une masse gélatineuse homogène rouge ne contenant pas de fer, plus colorée à la profondeur qu'à la surface de la zooglœe. Les mêmes zooglœes existent dans la sueur.
(1) Il est probable que le pemphigus reconnaît pour cause des lésions du système nerveux, si l'on prend on considi'.ration les altérations qui ont été notées dans les nerfs pcripliériques et dans la moelle par Leioir, Déjorine, Babes (Schwimmer, Dermalosen, 1882), Mcyor [Vh-c/iow's Archiv, 1883), etc.
(2) Babes, Centralb, f. med. Wiss., 1883 et Journal de Z'anaf., janv. 188i.
Kig. 291. — Bactéries du pemphigus (d'après Gibier).
VERRUES
Les bactéries de la sueur rouge peuvenl se cultiver à la température tle 370 sur l'albumine de l'œuf. Leur couleur rouge se comporte, au point
Fig. 292. — Micrqbes do la sueur roiige.
/oo^lœc adhérente au poil; p, poil entouré do masses zooglœiquos ; p', dissociation du poil
sous l'iullueuco des microbes.
de vue des réactions chimiques et à l'examen spectroscopiquc, comme celle du micrococcus prodigiosus.
Verrues.
Il semble que les verrues possèdent en elles un principe contagieux, si bien qu'elles se sèment les unes auprès des autres. Majocci, cité par Tomasl Crudeli [Anatomia pathologica, t. 1, 1882), a découvert dans leur (issu un petit bacille qu'il a nonwné bacteriiim porri. L'un de nous (1) a vu dans un
(1) Babcs, Journal de l'anatomie, janvier 188-4.
fait un grand nombre de microcoques de Oy.,i h accolés deux à deux ou en petits amas carrés ou arrondis.
Fig. 293. — Verrue.
s, substance cornée ù la surface de la verrue peu colorée ou fortement colorée par les couleurs d'aniline en c; g, papille; on peut distinguer les cellules cylindriques à la surface du réseau de Malpiglii, en c.
Veuruga du PÉROU. — La verruga du Pérou est caractérisée par des tumeurs nodulaires ou verruqueuses de la peau formées de tissu conjonclif vascularisé et par des cellules qui les font ressembler au sarcome. Dans le lissu de ces tumeurs et surtout dans leurs vaisseaux, Izquierdo (1) a trouvé des bacilles plus gros que ceux de la tuberculose, parfois en longs filaments composés de grains elliptiques. On les colore bien par le même procédé que ceux de la tuberculose. Il a rencontré les mêmes bacilles dans la peau saine au niveau des nodules ulcérés. Auprès des bacilles, il existe parfois des amas denses de grains ronds qui lui ont paru être des produits des bacilles. Comme son observation n'a porté que sur un seul cas, et que l'auleur n'a fait ni cultures, ni expériences au sujet de ces bacilles, il est difficile de leur allribuer une grande valeur.
Mycosis fongoide. — Rindfleiscb(Z). med. Wocli., 1885, p. 233) a vu, dans les tumeurs cutanées de cette maladie (lymphadénome culané de Ranvier), des capillaires remplis de slreptococci qui se coloraient bien par la méthode de Gram. Les mêmes microbes existaient en grandes masses dans les capillaires du poumon et du foie. Auspilz {VierteJjahrsclir. f., Berm ii. Syph. 1885, p. 123) a décrit une infiltration diffuse du tissu avec des. microbes libres ou dans les cellules. Ces microbes ont été observés, dans le cas d'Auspitz, par Hochsinger et ils ont été cultivés par Schiff sur la gélaline. Celle-ci s'est troublée le dixième jour après l'inoculation. Cette culture a été reproduite sur de la gélatine et sur les pommes de terre (2).
(1) Virchow's Ardiiv, XCIX, mars 1885.
(2) Ces travaux sont analyses par Hallopeau dans la Revue des sciences médicales do Hayem, 1885.
TROISIÈME SECTION
Maladies chroniques bactériennes.
Nous décrivons, dans cette dernière partie, les maladies chroniques bactériennes caractérisées par la formation d'un tissu nouveau spécial pour chacune d'elles, qui se montre sous la forme de petits nodules ou de plaques, ou de tumeurs envahissant la peau, les muqueuses et les organes internes. Tels sont le rhinosclérome, la lèpre, la tuberculose qui comprend la scrofule et le lupus, et en dernier lieu la syphilis.
Les néoplasmes déterminés par ces maladies, ont été rangés pendant longtemps dans les tumeurs [Tumeurs de granulations, Virchow). Ils sont constitués en effet par des nodules Hmités ou par une infiltration diffuse du tissu où ils se développent, et se comportent, dans leur extension, dans leur propagation aux ganglions lympalhiques, comme les tumeurs malignes, le carcinome, par exemple. Peut-être trouvera-t-on aussi, dans un avenir prochain, des micro-organismes dans les tumeurs cancéreuses ou sarcomateuses comme on Fa fait pour les tumeurs dues à l'actinomykose (1). Mais, en attendant, on doit séparer absolument des tumeurs les néoformations dues aux microbes bien connus de la lèpre, de la tuberculose, du rhinosclérome et à celui moins bien étudié encore de la syphilis.
(I) Nons ne consacrons pas ici de chapitre h l'actinomykose décrite autrefois par LRbcrt et étudiée avec tous ses détails dans ces dernières années par BoUinger, Israël, PoDflck, Cliiari, Firket, etc., parce que les parasites do cette maladie n'appartiennent vraisemblablement pas aux bactéries proprement dites que nous avons seules en vue dans ce volume.
CHAPITRE PREMIER
RHINOSCLÉROME.
Historique. — Cette affection, qui a été anciennement confondue avec la syphilis et le lupus, en ditîère absolument par ses caractères anatomiques et par le résultat de l'examen histologique ; elle n'est d'ailleurs nullement influencée par la médication antisyphilitique. Ses caractères liistologiques lui assignent une place à part dans la classification des tissus morbides.
On l'a observée à Vienne, en Autriche-Hongrie et en Italie ; elle est aussi assez commune dans l'Amérique centrale. Ilébra etKaposi (1) l'ont décrite en 1870, et depuis cette époque elle a été le sujet d'un nombre consiiJérable de monographies, en particulier de Mikulicz (2), Frisch (3), Chiari (4), Klebs et Eppinger, Celso Pellizari (o), etc.
Elle n'a jamais été observée à l'hôpital Saint-Louis. INous avons eu l'occasion d'en examiner au microscope un certain nombre de faits (6), l'un provenant d'un jeune Américain soigné par Yerneuil, et plusieurs autres qui nous ont été donnés par le D'' Alvarez, de San Salvador, ville oi^i cette maladie est assez commune (7).
Définition et sijmptômes. — Le rhinosclérome est caractérisé par un épaississement et une induration de la cloison nasale, de la peau de la lèvre, des narines, de la muqueuse des fosses nasales et de la muqueuse pharyngo-laryngieune, qui paraissent être causés par la présence de bacilles spéciaux dans les cellules des parties atteintes. La tumeur débute par le nez, la cloi-
(1) Leçons sur les maladies delà peau, trad. fr. t. If, p. 231. (2\ Ueôer dus RhinosrJerom. Lanqenbeck Avclnv,t. XX, 187G.
(3) JEliologie des Rhinosclerom ( Wiener medicinisc/ie Wochenschinft, \2 août 1882.
(4) Sténose des Kehlkopf und der Lu/trQkre bei Rhinosclerom. Medicin. Jahrbuscher von der K. K. Gesellschaft der JErtze, 1882, Hcft 2. Winii.
(5) Il RIdnoscleronia, avec 5 planches lithogr. Florence, 1883, in-8. (0) Cornil, Société anatomique, 1883, p. 3l!».
(7) Guevara.Sitr le lupus scro/'uleux des fosses nasales. Thèse. San Salvador, 1883.
ANATOMIE PATHOLOGIQUE DU RIIINOSCLÉROME. 6bl
son, les narines, d'où clic envahit les parties voisines, la lèvre supérieure en particulier. Elle se présente sous la forme de plaques, de nodosités planes saillantes, lisses ou granuleuses, nettement limitées, dures, élastiques, luisantes, de couleur rouge clair ou grises, douloureuses à la pression. Ces tumeurs font corps avec le derme, qui est infiltré profondément. Elles ressemblent un peu à des chéloïdes et ne montrent à leur surface ni poils ni relief glandulaires. Les parties voisines sont tuméfiées, le nez s'aplatit et s'élargit à son extrémité inférieure; les ailes du nez sont raides et immobiles, les orifices des narines sont obstrués ; la lèvre supérieure est indurée à son tour et envahie par la néoformation qui peut gagner les gencives et la muqueuse buccale, en même temps que la propagation se fait par les fosses nasales à la muqueuse du voile du palais, du pharynx et môme du larynx. 11 peut en résulter une sténose glottique en rapport avec une lésion localisée, et qui nécessite la trachéotomie.
La marche du rhinosclérome est très lente; le nodule ou la plaque primitive mettra, par exemple, quatre ou cinq ans à atteindre un diamètre de 4 à 5 centimètres en étendue superficielle, en même temps qu'elle s'étend en épaisseur. Il n'est pas rare de voir des lésions qui remontent à quinze ou vingt ans. La tumeur ne se généralise pas en dehors du lieu primitivement affecté.
Analomie patholorjique. — Lorsqu'on enlève un fragment de rhinosclérome, le bistouri entre très facilement dans son tissu lardacé, bien qu'il paraisse très dur. Les coupes que nous avons examinées dans tous les faits précédents, sur des pièces qui avaient été durcies simplement par l'alcool, ont montré les particularités suivantes :
Sur les coupes de la peau altérée, pratiquées perpendiculairement à sa surface, les couches épidermiques sont bien conservées. La couche cornée et la couche granuleuse sont épaisses et présentent la disposition normale de l'éléidine. Le corps muqueux de Malpighi montre ses cellules à protoplasma filjrillaire aussi caractérisé que possible. Par places, il existe un nombre plus ou moins considérable de cel-
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Iules migratrices interposées aux cellules du corps muqueux. Les papilles dermiques sont développées et vascularisées ; leur tissu conjonctif est infiltré de petites cellules migratrices. Les glandes sébacées et sudoripares ne présentent pas, au début du moins, de lésion évidente. Plus lard ces glandes offrent une rétention de leur sécrétion ; les glandes sudoripares présentent parfois un trajet rectiligne et leurs glomérules existent dans la profondeur de la tumeur. C'est le derm_e qui offre à considérer les altérations caractéristiques de la tumeur. Là, les vaisseaux, les veines surtout, présentent des parois épaissies, infiltrées et entourées de petites cellules arrondies disséminées entre les fibrilles du tissu conjonctif. On voit une zone de ces cellules pressées les unes contre les autres et bordant, comme une couronne, toutes les sections des petits vaisseaux et des capillaires.
Les artères sont sclérosées et souvent entourées d'un feutrage de fibres élastiques. Entre les vaisseaux, le tissu conjonctif est formé, soit de fibrilles disposées en réseau, soit de faisceaux épais. Au milieu de ce tissu, entre les petites cellules rondes qui y sont disséminées, on trouve de grandes cellules sphéroïdales, d'un diamètre de 20 [x ou même plus. Elles présentent un ou plusieurs noyaux. Ces grosses cellules, disséminées sans ordre au milieu du tissu fibreux du derme et entourées de petites cellules rondes, sont précisément les éléments caractéristiques du rhinosclérome. Le protoplasma de ces cellules est réticulé, ce qu'on voit très nettement sur les pièces traitées par l'acide osmique. Leurs noyaux sont de volume variable, souvent assez petits, lorsqu'il y en a deux ou trois dans une même cellule.
Les bactéries du rhinosclérome siègent dans le protoplasma de ces grandes cellules, dans les interstices des fibres, autour des grandes cellules et dans les vaisseaux lymphatiques. Elles ont été décrites par Frisch et observées ensuite par C. Pellizari et par Chiari. Dans les deux premières pièces que nous avons examinées en 1883, nous ne les avions pas trouvées, car elles sont difficiles à colorer. Mais nous les avons vues depuis, dans de nouveaux examens que nous avons faits avec le D"" Alvarez de ces deux premières pièces et dans
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trois nouvelles tuinoiirs enlevées par lui ù San Salvador (1).
Ces bactéries, que nous avons mentionnées à la page 162, sont formées de petits bâtonnets courts de \ [j., 5 à 3\j. de longueur sur 0[j., 5 aOt»., 6 ou môme Oi;,, 8 Elles sont au nombre de 10 à 30 dans une grande cellule ou beaucoup plus nombreuses, de telle sorte qu'elles forment quelquefois une masse ovoïde remplissant complètement une cellule.
Pour étudier ces bactéries, il convient de colorer les coupes avec du violet de méthyle B ou du violet G B surfin pendant 24 ou 48 heures soit avec, soit sans addition d'eau d'aniline, et de décolorer après avoir fait séjourner les préparations dans l'eau iodée. Les bâtonnets sont alors bien colorés ; ils présentent dans" leur intérieur des points plus colorés à leurs deux extrémités, et lorsqu'ils atteignent une longueur de 3 [j. ou davantage, ce qui est rare, ils offrent trois ou un plus grand nombre de grains colorés exactement arrondis et qui nous paraissent être des spores. Ils sont terminés par une extrémité arrondie, si bien que les plus petits paraissent ovoïdes. Ils sont parfois étranglés en leur milieu. On les aperçoit quelquefois
Fig. 29i. — Rhinosclérome (Grossissement de 800).
c, [letiles cellules rondes ou ovoïdes ; f, fibres élastiques; cf, cellules allongées et pintes ; cb, grandes cellules reufermunt des bacilles; a, amas do bactéries peu serrées.
comme des cellules rondes, parce qu'alors le bâtonnet se présente par son extrémité.
On les rencontre aussi dans le tissu conjonctif entre les cel-
(I) Cornil, Société analomique, séance du 13 février 1885 el communication faite par Cornil et Alvarez h, l'Académie de médecine, 2 avril 1885. Voyez aussi le mémoire de Cornil et Alvarez dans les Archives de pliysiolof/ie, 'A" série, t, VI, p. Il, 1885 et le mémoire de Alvarez, môme recueil, 188G.
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Iules de la Uitneur. Ils sont extrêmement nombreux, par places, dans l'intérieur des grandes cellules qui sont souvent réunies les unes près des autres. Nous les avons vus très rarement dans les vaisseaux sanguins de la tumeur, et en particulier dans des vaisseaux où la circulation sanguine était lente ou arrêtée par suite de thrombose et de coagulation de la fibrine dans certains capillaires ou petites veines.
Mais ils sont beaucoup plus nombreux dans les vaisseaux lymphatiques dilatés du derme. On trouve souvent en elîet, dans la couche superficielle du derme altéré, des canaux lymphatiques remplis de bacilles siégeant à côté de cellules lymphatiques, ou accolés en grand nombre à la surface interne de ces canaux dont l'endothélium est tuméfié et en partie desquamé.
Après la coloration des coupes pendant 48 heures dans une solution à 2 1/2 pour 100 de violet 6 B, suivie de la décoloration pendant 48 heures dans l'alcool absolu, nous avons obtenu avec Alvarez (1) des préparations montées dans le baume, dans lesquelles les bactéries se présentent sous une nouvelle forme. Examinées avec un fort grossissement (obj. 12 à imm. hom. de Vérick, oc. 3) elles montrent une capsule ovoïde très nette, très régulière, légèrement colorée en bleu violet, au centre de laquelle se trouve le bâtonnet (voyez fig. 3, 4 et 5, pl. lll). Ce dernier est tantôt homogène et lisse, tantôt formé de deux, trois ou quatre grains ronds ou ovoïdes. Le bâtonnet est entouré d'une ligne plus claire. Sur les préparations ainsi obtenues, on peut s'assurer que ces bâtonnets encapsulés, lorsqu'ils sont libres dans les espaces du tissu réticulé ou dans les vaisseaux lymphatiques, se déplacent avec leur capsule; on les fait mouvoir eu elTet en imprimant une légère pression sur le verre à recouvrir. Leur capsule est formée par une substance anhyste, colloïde, dure et résistante, car elle ne change nullement de forme quand on presse la lamelle. Ces bactéries capsulées s'unissent souvent par fusion de leur capsule pour former soit deux capsules unies bout à bout, soit un amas ovoïde
(1) Les détails de cette structure du rhinoscléromo ont été communiques par Cornil et Avarcz à l'Acadomic de racdecino, dans la séance du 1 avril 1885. Voyez aussi les Archives de physiologie, 1885.
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KiG. I. — Bilftél'ies tUi riliuosclérome siégeant eu gcamlcs masses dans les vaisseaux lynipliutiques (II! la pai'lie supeiliciclle de la tumeur (grossissement do 1,200 diamètres environ. Olij. 12 de Vérickj. //, b, coupe des vaisseaux lynipliuliques.
Les Ixictéries m, colorées en bleu, présniitciit presque loulos une capsule très visiUe et elles sont libres dans les vaisseaux lymphatiques. V, Cfillulcs endolliéllales des vaisseaux lyniphatîfjuos.
il, branche qui unit lo vaisseau lymphatique b avec la sectiou du vaisseau lymphatique b'. ((, cellules du tissu conjonclif péi'iphérique.
KiG. 2. — Bactéries du rhinosclérome isolées, ricssinées à. un grossissement de 1,800 diamètres (•nviron.
n, bâtonnet dans sa capsule.
b, trois bactéries encapsulées montrant soit un bâtonnet, soit doux ou trois grains colorés. (■, deux bâtonnets bout à bout dans une même capsule,
c, un bâtonnet capsulé avec trois grains colorés. (/, long bâtonnet avec quatre grains.
/', bâtonnet encapsulé avec trois grains colorés.
Fio. 3. — 1. Bactéries situées dans un espace lympliati(|ue du dernn; ^grossibai iiient île l, iu(i diamètres).
(I, grande cellule endothélialc tuméfiée dans laquelle on voit en 1 trois bactéries. Les capsules de ces trois bactéries sont peu décolorées, mais on n'y voit pas moins les bâtonnets, qui sont plus foncés que la capsule.
/;, cellules lymphatiques.
2, bâtonnets libres situés autour de la grande cellule eudothélr;ile et des cellules lymphatiques.
3, grand bâtonnet ou plutôt deux bâtonnets entourés d'une capsule commune un peu étranglée en sou milieu.
4, 4, lieux bâtonnets vus do l'ace et ressemblant à dos miciocoques capsulés.
FiG. 4, — Bactéries et cellules situées dans le tissu fibrillaire réticulé de la tumeur (grossissement de 1,200 diamètres).
a, cellule plasmatique contenant un groupe de bactéries, six, dont la capsule s'est fondue <-n une substance homogène, hyaline, faiblement teintée.
h, cellules lymphatiques.
bactérie capsulée
2, deux bacilles unis par une capsule commune.
i, quatre Iwcilles libres dont les capsules se sont fondues. 4, cinq bacilles dont les capsules se sont lusionnees
.0, nue agglomération de bacilles dont la substance homogèue périphérique est restée colorée., PiG. 3. — Une grande cellule montrant trois agglomérations de bacilles enlourés de leur substance colloïde.
Fi(i. 6. — Grande cellule présentant une agglomératiou de bacilles enlourés de leur substancr . coUoide, qui est restée colorée. Autour de la grande cellule il existe des cellules lymphatiques et lies bacilles (grossissement de 800 diaméires).
FiG. 7. — Deux grandes cellules : l'une contenant une agglomération de bacilles et des bacilles libres, l'autre une masse hyaline homogène.
FiG. 8. — Une grande cellule avec six globes hyalins assez volumineux.
FiG. 9. - Une grande cellule avec uu grand nombre de petits grains hyalins.
FiG. 10. — Une grande cellule avec des bactéries.
FiG. 11. — Une glande cellule avec des bactéries, les unes isolées dans le proloplsisma, les autres agglomérées en masse au milieu d'une substance hyaline fortement teintée. Ces quatre dernières ligures sont dessinées à 800 diamètres.
l''iG. 12. — CelluKs contenant des blocs hyalins situés, les uns dans lo tissu du rhinosclérome, les autres dans uu vaisseau u (grossissement de ino diamètres).
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OU iiTcgulier dans lequel la substance colloïde des capsules entoure quatre, cinq, ou un plus grand nombre de bâtonnets (voyez fig. 4, pl. 111). Dans ces amas, qu'ils soient libres ou situés dans des cellules, la substance colloïde reste assez fortement colorée, de telle sorte qu'on distingue moins bien les bâtonnets situés au centre qu'à la périphérie.
Les bactéries capsulées du rbinosclérome sont visibles sans coloration sur les coupes des pièces durcies dans l'acide osmique (1). Sur les préparations doublement colorées avec le violet SB et la métbode de Gram pour les bactéries, avec la safranine pour colorer le tissu, Alvarez a vu que la capsule des bactéries revêt une couleur rouge, tandis que le bâtonnet est coloré en bleu. Les bactéries s'accumulent souvent dans les vaisseaux lymphatiques dilatés du derme (fig. i, pl. 111) surtout au niveau de la base des papilles. Les bactéries contenues dans ces vaisseaux lymphatiques sont loin de montrer toujours une capsule.
Lorsqu'on a affaire à des amas de substance colloïde qui contiennent dans leur intérieur des bactéries, on peut être sûr qu^il s'agit simplement de la fusion des capsules des bâtonnets, car la substance se colore en rouge par la safranine.
Les grandes cellules du rbinosclérome ne contiennent pas seulement des microbes (voyez fig. 7, 10, H, pl. 111). Il en est qui renferment, avec des micro-organismes, une substance hyaline ou colloïde qui se colore très fortement par les couleurs d'aniline employées à teindre les bactéries (voyez fig. 8 et 9). Cette substance résiste aussi à la décoloration par l'alcool et l'essence de girofle, même après que les coupes ont séjourné dans l'eau iodurée et iodée ou dans la solution de sublimé. Dans certaines cellules, ou voit, au pourtour du protoplasma, une couronne de bâtonnets encapsulés du rbinosclérome et au milieu une tache hyaline très fortement colorée en violet bleu; dans d'autres la substance hyaline colorée est formée de grains arrondis bien limités, de volume variable, ou par une seule sphère de môme nature : on y trouve encore quelquefois des microbes du rbinosclérome, mais le plus sou-
(I) Alvarez, Analomie pathologique du rhinosclérome [Archives de physiologie, 3« scrio, t. VIII, 188C, p. 207).
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venl les grandes cellules pourvues de blocs arrondis colloïdes n'en contiennent pas.
Lorsque ces globes hyalins sont volumineux, il en existe un seul dans chaque cellule et il la remplit complètement. Le noyau se trouve alors rejeté à la périphérie, comme cela se voit dans les cellules adipeuses complètement envahies par la graisse. Dans d'autres cellules, les grains réfringents sont plus petits et ils siègent au milieu du réticulum cellulaire dont les travées les entourent.
Quelle est la nature de ces masses réfringentes? Remarquons tout d'abord qu'elles peuvent sortir des cellules qui leur ont donné naissance, ce qui rend leur étude plus facile. Elles sont colorées par tous les réactifs : en jaune clair par l'acide osmique, en jaune orangé parle picrocarminate ; en violet bleu par le violet de méthyle ; en jaune par la safranine. Cette dernière coloration les différencie des masses hyalines qui sont dues à la fusion des capsules des bactéries (Alvarez). Elles sont colorées en jaune par la solution iodée et ne montrent, ni par l'iode, ni par la safranine, ni par le violet de Paris, les réactions spéciales de la matière amyloïde. 11 s'agit donc tout simplement d'une substance hyaline.
Les cellules à protoplasma colloïde du rhinosclérome se rencontreot aussi parfois à l'intérieur des vaisseaux lymphatiques.
Existe-t-il une relation de cause à effet entre les microbes du rhinosclérome et les masses hyalines des grandes cellules ? cela nous paraît vraisemblable. Les microbes siègent dans les grandes cellules dont le protoplasma est tantôt normal, tantôt transformé en substance hyaline. Souvent on peut voir dans une grande cellule un ou plusieurs îlots isolés de substance hyaline colorée au violet, qui existent autour de petits groupes de bacilles; aussi nous semble-t-il permis de supposer que celte dégénérescence hyaline du protoplasma s'effectue sous leur inQuence, en vertu de modifications causées par la nutrition même des micro-organismes qui y sont contenus. Cependant nous devons ajouter qu'il existe souvent des cellules avec des boules hyalines sans bactéries.
Les microbes du rhinosclérome ont été cultivés et isolés à
BACTÉRIES DU RIIINOSCLÉROME.
l'état de pureté par Frisch qui les a inoculés saus succès aux animaux.
Celte néoplasic, caractérisée par une infiltration du derme épaissi par d(5 petites cellules, par une sclérose des petits vaisseaux entourés d'une couronne de cellules rondes, par de grandes cellules à protoplasma réticulé contenant des bâtonnets pourvus de capsules hyalines tout à fait spéciales et des boules hyalines, appartient en propre au rhinosclérome et ne se rencontre dans aucune autre tumeur. C'est un tissu pathologique bien déterminé qui paraît en rapport avec une invasion de bactéries d'une forme caractéristique.
Dans son développement, le tissu morbide s'enfonce profondément et transforme les muscles des lèvres, dont les faisceaux sont atrophiés, les cartilages et les os ; les glandes cutanées sont atrophiées. Il se produit très rarement des pertes de "substance, et le néoplasme envahit, en suivant les fosses nasales, le voile du palais, ses piliers, le pharynx et même le larynx.
COBNIL ET DADES. — 2" 6(1.
CHAPITRE
§ 1. — Tuberculose de l'espèce humaine.
Historique et pathologie générale de la tuberculose. — Nous ne rappellerons ici que les travaux qui se rapportent à la compréhension actuelle de la tuberculose, et en particulier ceux des dernières années.
Laënnec (1), à qui l'on doit faire remonter les premières connaissances anatomiques exactes que nous possédions sur cette maladie, regardait les tubercules comme une production accidentelle sans analogue dans Torganisme et s'y développant comme un tissu parasitaire. Broussais, au contraire, considérait toutes leurs lésions comme dues à l'inflammation (2). Louis (3) et la plupart des auteurs de la première moitié de ce siècle ont adopté les idées théoriques de Laënnec sur la phtisie pulmonaire dont ils ont confirmé la gravité et l'incurabilité. Plus tard, Reinhardt (4) Virchow et (5), en étudiant au microscope les diverses lésions qu'on observe dans les poumons, ont nettement séparé ce qui appartient aux granulations tuberculeuses et aux diverses formes de la pneumonie. Ils ont défini la pneumonie caséeuse ou scrofuleuse (infiltration grise et jaune de Laënnec) qui doit être soigneusement distinguée, au point de vue de l'anatomie pathologique pure, des granulations, qui, pour eux, étaient seules caractéristiques delà tuberculose. Cette affection était considérée par eux comme une néoformation de
(1) Laënnec, Traité de l'auscultation médiate, 2" cdit., 1826.
(2) Broussais, Examen des doctrines médicales, 3' cdit. Histoire des phlegmasies chroniques, 4' odit.
(3) Louis, Recherches sîir la phlhisie pulmonaire, 2' édit. 1843.
(4) Uebereinstimmung der Tuberkelahlugerung mit den Ënlzûndungsprodticlen (Annalen d. Charité), Berlin l850.
(5) Virchow, Die Tuberculose in ihrer Beziehung zur Entzûndung, Scrofulose und ïyphui [Verhandl. d.phijs. t/ied. Gesellsch. 1855).
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petites cellules, une néoplasie pauvre dès son début et caractérisée par la forniation d'un grand nombre de petites tumeurs formées par uQ tissu de granulations. En vertu de cette conception anatonio-patbologique,on sépara aussi, au point de vue des symptômes et de la nature des lésions, la phtisie en deux espèces, la phtisie granuleuse, avec ses granulations nées dans le tissu fibreux du poumon, autour des bronches ou dans les cloisons lobulaires et alvéolaires, et la phtisie épithéliale, dans laquelle les cavités alvéolaires du poumon sont remplies par des exsudais comparables à ceux des diverses pneumonies. Cette dualité de la phtisie a eu cours pendant un certain nombre d'années en Allemagne (1). En France, elle n'a jamais été acceptée sans restriction ; ainsi, tout en admettant les différences anatomiques et souvent aussi symptomatiques entre la pneumonie tuberculeuse et la phtisie granuleuse, nous avons toujours soutenu l'unité causale de la phtisie (2).
L'inoculabilité de la tuberculose avait été entrevue déjà par Laënnec (3). A la suite d'un coup de scie reçu sur l'index de la main gauche en sciant des vertèbres tuberculeuses, il vit se développer une nodosité contenant une substance caséeuse qu'il cautérisa au beurre d'antimoine. On sait que cet illustre médecin est mort de phtisie.
Maisc'està Villemin (4)que revient l'honneur d'avoir démontré l'inoculabilité de la phtisie humaine aux animaux. Dans une série d'expériences, il a montré que les granulations et toutes les lésions inflammatoires caséeuses de la tuberculose donnaient, aussi bien les unes que les autres, une généralisation de tubercules aux lapins, cobayes, etc. Il démontrait ainsi accessoirement l'identité de ces lésions au point de vue de leur nature cl l'unité de la phtisie. Comme toute nouvelle acquisition scientifique (le premier ordre, la découverte de Villemin a été acceptée d'abord par des dénégations. On obtient (5) en effet des îlots
(1) Nicmoyci-, Leçons cliniques sur la »M/??io?ia!Ve (traduction Cullmann, 1867).
(2) Hdrard et Cornil, f)e lapidhisie pu/monaii-e, Paris, 1867, in-S",
(3) Laënnec, AuscuU. mèliitte. S" édition, 1826, t. I, p. G49.
(4) Villemiu, communication à l'Ac. de mod., 5 dcc. lHGr>. Etude sur la tubercul'ise, I8G8, Paris, in-S», Acad. de raéd., 8 août 18G8.
lîy) Lcbert et Wyss { i'irc/iovj's Archiv, t. XL, 18G7), en opérant avec les produits pathologiques les plus variés, ont obtenu des lésions qu'ils ont regardées comme
puriformes ou de petits îlots caséeux, ou môme des nodosités semblables aux tubercules, eu injectant, dans le tissu cellulaire sous-culané et dans les séreuses, du pus, des fragments de corps étrangers, des liquides ou produits pathologiques, comme le suc cancéreux, le raclage des tumeurs sarcomateuses, etc. Il suffit môme de faire une plaie ;i l'oreille d'un lapin pour constater le môme résultat (Cohnheim) (1). Mais on remarqua toutefois que l'inoculation de la matière tuberculeuse elle-même donnait constamment des tubercules. Cohnheim, qui avait d'abord été l'un des adversaires de l'inoculabilité du tubercule, en devint bientôt le partisan convaincu à la suite de ses expériences d'inoculation dans la chambre antérieure de l'œil (2), procédé élégant qui permet de suivre, comme derrière une glace, les phases du développement des granulations.
Hippolyte Martin (3) a montré que si l'on peut produire des granulations semblables par leur apparence à l'œil nu et par leur structure histologique à celles de la tuberculose en inoculant des corps étrangers quelconques, on n'en a pas moins un critérium des véritables granulations tuberculeuses. Si l'on inocule, en effet, à un autre animal, les granulations obtenues avec des corps étrangers, on n'obtient plus de résultat positif, tandis qu'en inoculant des granulations causées par la matière tuberculeuse, à une série d'animaux, on détermine des granulations qui sont elles-mêmes le point de départ de nouvelles inoculations positives à d'autres animaux et qui ne perdent nullement leur virulence. Ainsi, bien que les îlots inflammatoires, résultant de l'inoculation de corps étrangers, soient constitués par des accumulations de petites cellules et de cellules géantes tout à fait semblables à celles des tubercules vrais,
tuberculeuses. Simon et Sandersou. Wilson Fox, sont arrivés au môme résultat avec de simples sétons (Bri/w/i. med. Journal, 1868).
(1) Cohnheim et Frànkel [Virchow''s Arckiv), t. XLV, 18G9, Waldenbourg [Die Tuberculose, Berlin, 1809), ont employé les substances les plus diverses et obtenu des granulations semblables aux tubercules.
(2) Cohnheim et Ralomonsen, Studieîi ûber experimentelle Tuberculose (Deulscli. Zeitsch. /'. prack. Med., 187", n» 32), et Cohnheim, Uebertragbarkeit der Tuberculose, Berlin, 1877 ; — la tuberculose considérée au point de vue de la doctrine do l'infection, trad. Ir. par Musgrave Claye, Paris, 1882.
(3) Recherches analom., pathol. et expérimentales sur le tubercule, thèse (io Paris, 1879. Pseudo-tuberculose expérimentale [Arch. de pkijs. 1880) et Archives de physiologie, 1881.
ils ne possèdent pas les éléments virulents nécessaires pour déterminer des inoculations en séries.
L'étude expérimentale de la tuberculose, qu'on trouvera résumée dans les thèses de Spielman (1) et de Schmitt (2), montre que l'invasion et la marche du tubercule sont tout à fait ditîérentes suivant la voie par laquelle il est absorbé dans l'économie. Ainsi la tuberculose envahira primitivement le poumon si les particules virulentes pénètrent par l'air inspiré. Tel est le résultat des expériences de Tappeiner (3), qui renfermait les animaux en expérience, les lapins, cobayes et chiens, dans une atmosphère où ils respiraient, avec l'air, des crachats de phtisiques pulvérisés. Au contraire, la tuberculose débute parla muqueuse intestinale, s'y localise d'abord sous forme de granulations et d'ulcérations, puis elle envahit les ganglions mésentériques, si l'on nourrit des veaux, des chats ou toute autre espèce animale avec de la viande. tuberculeuse, des crachats, des morceaux de poumons tuberculeux, ainsi quél'ont fait Chaiiveau(4), Parrot(5), etc. Gerlach (6) concluait dans le même sens et rendait de plus des animaux tuberculeux (veaux, porcs, moutons, lapins) en les nourrissant avec le lait de vaches tuberculeuses (7).
Rlebs (8) réussit aussi à rendre tuberculeux des cobayes nourris avec du lait de vache phtisique. Semmer (9) arriva au môme résultat chez des porcs et des moutons, tandis que le chien et le cheval lui semblèrent plus réfractaires.
Rouley, dans son enseignement du Muséum et dans les académies, se déclarait le partisan convaincu et éloquent de la contagiosité de la phtisie par l'alimentation (10).
(1) De la tuherculisation du tube digestif, ihcse d'agi-cgatiou, Paris, 1878.
(2) Dfi la tuberculose expérimentale, thèse d'agrég., 1«83.
(3) Ueber eine neue Méthode Tuberculose zu erzeugen [Virchow's Archiv, t. LXXII, 187S. Neue ex/i. lieit. zur Inhalnlions Tuberculose [Virchow's Archiv, t. LXXXII, 1880).
(4) Bulletin de l'Acnd. méd., 18G8, Transmission de la tuberculose par les voies dirjestives [Lyon médical), ']\\\n 1873. Acad. de méd. l87.i, n" 'il, Revue scientifique, 1874. Congrès de Lille, 24 août 1874.
(5) Mérn. de la Soc. de biologie, 1870.
((;) Ist das Fleisch von tuberkelkranken Thiere als Nùhrungsmitlel fiir Menschen zu verwemlen? Berlin, 1874.
(7) Virchow's Archiv, t. XLI, 1870.
(8) Arch. f. exp. Path. u. Pharm., 1873.
(9) Tuberculose u. Pcrlsucht. {Virchow's Archiv), t. LXXXII, 1880.
(10) Couley, La nature vivante de la contagion, contagiosité de la tuberculose, Paris, 1884, in-S».
Si l'on inocule les crachats ou toute autre matière tuberculeuse dans le péritoine, on donne une péritonite tuberculeuse qui s'accompagne d'une quantité de granulations siégeant dans le foie et dans la rate, a\ec une hypertrophie considérable de ces deux organes. Le péritoine qui recouvre l'inleslin est farci de granulations plus ou moins \olumineuscs sans que la muqueuse intestinale soit notablement altérée. Plus lard les plèvres et les poumons sont envahis à leur tour. Si l'inoculation a lieu dans le tissu conjonctif sous-cutané, on note des nodules, une inQammation caséeuse au lieu inoculé (Villemin),puis une généralisation de proche en proche dans les séreuses et dans les poumons. D'une façon générale, la marche de la tuberculose expérimentale est en rapport avec le point par où le virus a pénétré ; elle se localise dans les lieux que touche primitivement le virus, puis dans les ganglions lymphatiques les plus voisins ou dans les membranes et organes qui reçoivent leur sang ou leur lymphe dôs parties envahies. Mais, à un moment donné, la tuberculose franchit ces premières limites et elle se généralise alors toujours aux poumons, qui paraissent être son lieu d'élection, probablement parce que ses bacilles sont aérobies.
En même temps que paraissaient ces travaux expérimentaux, les anatomo-pathologistes, Langhans (1), Thaon (2), Grancher (3), Lépine(4), Rindfleisch(5), Charcot(6), Friedlânder(7), Schûppel (8), Koster (9), Ziegler (10), l'un de nous (11), Kie-
(I) UeberRies enzellen [Virchow'.i Archiv., 1878, t. XLII).
("2) Société anat., 1872. Recherches sur l'analoniie pathoL. de la tuberculose, thèse de doct., 1873, Union méd., 1881.
(3) Thèse de Paris, 1873, Archives de physiologie, 1881. (41 Thèse d'agrégation, 1872.
(5) Traité d'anatomie path., trad. fr , 1873, Deidsche Archiv f. klin. Med., 1871 et Ziernssun tlandbuch der sp. Path. u. thérapie, Lungenkrankheiten , t. V. (G) Cours de la Faculté do médecine en 1877 et 1878 [Revue mensuelle, 1879).
(7) Uebin' locale Tuberculosen [Sa7nmf. Klin. VorlrUge, n° Gi, 1874). Versuche ù'ier die Frage der Impftuberculnse [Berlin, klin. Woeh., 1874).
(8) Untersuchungen ûber Lymphdrûsen-Tuberkulose, Tubingue, 1871.
(9) Virchow's Archiv, 18G!J. Ueber fongôse Gelenkenzùndung [Virchoiv's .4rchiv, 1879, t. XLVIH).
(10) Ziegler, Ueber Tuberculose imd Schwindsucht {Volkoiann's Snmmlung klin. Vort., n" 151, 1878.
(II) Cornil, Tuberculose des ganglions li/mphaliques, Jjurnat de l'analomie, 1878. CotdribudoH à l'clwie de lu tuberculose. Journal de l'analomie, 1879. Tuberculose du voile du palais, de la luetl-i, du pharynx et des amygdales. Société do Biologie, nov. 1880 et thèse de Chassaguctto, Paris, 1880.
ner (1), Brodowsky (2), Malassez (3), Weigert (4), llanot (5), Oi'lli (G), Barth (7), J. Renaiit(8), Bard (9), J Lilius ArnoId(1 0), etc. , ajoutaient beaucoup de détails histologiques à la structure des tubercules. Les cellules géantes, leur mode de formation, leurs rapports avec les vaisseaux, leur siège, le mode de développement des tubercules, leur transformation fibreuse, les dégénérescences que subissent leurs cellules, ont été étudiés simultanément par les meilleurs observateurs. La topographie des lésions a été élucidée avec soin. Nous ne pouvons pas insister sur ces travaux autant qu'ils le méritent, ni rapporter dans cet historique la part qui revient à chacun de leurs auteurs, parce que cela nous entraînerait hors des limites étroites de ce chapitre et trop loin de notre sujet spécial, qui embrasse surtout la tuberculose dans ses rapports avec les bactéries,
La découverte de Villemin, les inoculations positives obtenues avec les produits tuberculeux, rapprochées des données récemment introduites par Pasteur sur les virus en général, devaient faire penser que le virus tuberculeux est caractérisé par des micro-organismes. Bouchard (H) et Cohnheim avaient supposé l'existence de bactéries dans la tuberculose ; Toussaint(12) et Klebs (13) cherchaient des microbes dans les tubercules. Le premier trouva des microcoques immobiles, le second des monadines extrêmement ténues et animées de mouvements très vifs. On voit qu'ils étaient loin de s'entendre, et cependant tous les deux, avec les cultures évidemment im-
(I) De la tuberculose dans les séreuses {Archives de physiologie), 1880 et thèse d'agrégation de Mairet.
(•2) Ueljer den Ursprung sog. Riesenzellen {Virchow's Ârchiv), 187,').
(3) Sw les grnnulalions tuberculeuses élémentaires et sur les cellules géantes, Soc. de Biologie, 28 fév. 1880.
f4) Zur Lettre von Tuberkulose {Virchow's Archiv), t. LXIII, 1879.
{h) Article phthisie PULMONAinE, du Nouveau dict. de médecine.
(G) Zur Frage nuch d. Beziehung der sog. M iliiir tuberkulose {Berlin. Klin. Wochensch., n" 42, 1881).
(7) La tuberculose des amygdales, tlièse de doctorat, 1880. •
(8) Note sur la tuberculose en général et ses formes fibreuses en particulier. 0) De la phthisic fibreuse, tliôso de Lyon, 1879.
(10) 'Tuberculose miliaire { Virchow's Archiv, 1 880). — Ueitruge zur Anal. d. Mililirtuberkulose der Lungen {Vichow's Archiv, t. LXXXVIIF, 188'2. {1 1) Bouchard, Leçons analysons par Landouzy {Revue de viédecine, 1881, p. -48).
(12) Toussaint, Acad. des sciences, août 1881.
(13) Klebs, Prag. mcd. Wochenschr., 1877, n° 42 et 43.
pures qu'ils obtinrent, déterminèrent la tuberculose chez les animaux.
La découverte des bactéries de la tuberculose appartient sans conteste à Robert Koch (1). Il avait vu dans les crachats des tuberculeux, sur les coupes des tubercules miliaires et des productions tuberculeuses des divers organes, à la surface des cavernes surtout, des bacilles allongés et minces, qu'il avait réussi à colorer et qui, par leur mode de coloration même, présentaient des caractères spéciaux. 11 les colorait d'abord par un séjour de vingt-quatre heures dans un mélange de bleu de méthylène et d'une solution de potasse caustique au dix-millième. Le fond des préparations était teint par la vésuvine. 11 éclaircissait les pièces par l'alcool et l'essence de girofle. 11 constata ainsi que les bacilles siègent de préférence dans les cellules géantes. Le procédé d'Ehrlich (2), que ce dernier publia bientôt et que Koch adopta aussitôt, permit d'obtenir de meilleures préparations et donna un moyen de reconnaître les bactéries delà tuberculose parleur résistance à l'acide nitrique au tiers employé après qu'ils sont colorés. Koch réussit à isoler les bacilles à l'état de pureté dans le sérum gélatinisé. Avec ces cultures, dont la forme, l'époque et le mode de développement sont aussi tout spéciaux, il inocula des séries d'animaux de diverses espèces et il obtint des résultats positifs et constants. En même temps Koch avait constaté les même bactéries dans les tubercules des vaches atteintes spontanément de la pommelière et dans les tubercules spontanés du coq. La publication de ce travail presque complet sur les parasites de la tuberculose apportait à la fois toutes les preuves de l'origine bacillaire de cette maladie.
Baumgarten annonçait, dans le n" du 3 avril du Centralblatt f. d. med. Wissenschaft^(\yi\\. avait vu, par une autre méthode, en traitant les crachats par une solution de potasse, les microbes du tubercule et il les décrivait aussi comme des bâtonnets.
(t) R. Koch, coramunicatiou faite lo 24 mars à la Société pliys. de Berlin, publiée dans la Berlin, kliidscke Wochenscli., n» du 10 avril 1882. Analyse dans le n" du 4 mai 1882 d\i Journal des connaissances médicales.
(2) Ehrlich. Mittheil. im Vereine fur innere Medicin, p. 56, Wiesbaden, 1882. Deusche med. Wochenschr., uo 19, 1882.
A la suite du travail de Koch, beaucoup do cliniciens cherchèrent, par le procédé d'Ehrlich, les bacilles des crachats et en firent un élément de diagnostic, lliller (1), Halnier et Friinzel (2), Lichtheim (3), ont trouvé les bacilles dans les crachats des phtisiques. Ce dernier a décrit aussi les bacilles de la tuberculose des organes urinaires.
En Angleterre, Gibbes (4) a propose des modifications aux procédés de coloration des bacilles de crachats ; Charnley Smith (5) et A. Ransome (6) annonçaient la découverte des bacilles caractéristiques dans l'air expiré par les phtisiques. Héron (7), médecin assistant à l'hôpital des phtisiques de Londres, avait constaté la présence des bacilles chez soixantedeux malades, bien qu'il ait dû examiner pendant plusieurs semaines les crachats de certains d'entre eux avant de les découvrir. 11 pensait que le nombre des bacilles est, d'une façon générale, en rapport direct avec la gravité de la maladie. Watson Cheyne (8), à la suite de visites faites successivement à Toussaiotet à Koch pour étudier leurs méthodes, inocula comparativement les cultures que lui avaient données ces deux savants, et il obtint des résultats positifs seulement avec les cultures de Koch. Il examina aussi des fragments d'organes d'animaux rendus tuberculeux par Toussaint, et il y trouva les bacilles de Koch. Nous avions, de notre côté, trouvé les mêmes bacilles sur des fragments de tissus d'animaux tuberculeux que Toussaint avait envoyés au professeur Bouley. Ce sont là les preuves que les cultures de Toùssaient n'étaient pas pures et qu'elles contenaient, avec d'autres organismes ronds, des bacilles de la tuberculose qu'on retrouvait dans les produits d'inoculation. Dreschfeld(9), William (10), Whipham (11),
(1) Forlschritte cler Medicin, n»' 1, 1, 18X3.
(2) Rerliner Idin. Wocliensclir., n" 45, 1882.
(3) Liclithcim, Forlschritte iter Medicin, n° 1.
(4) H. Gibbes, llritis/i. med. Jour., 1882, t. If, p. 736 et 786. The Lancet, 5 mai 1883.
(5) Cil. Srailli, British. med. Juurnat, janvier 1883.
(0) A. Ransome, Proceedings of royal Society, 8 nov. 1882. Manchester med. Society, mars 1883.
(7) iléron, T/te Lnncrt, 3 fcv. 1883 et British. med. Jouvn. 28 avril 1883.
(8) Watson Cheyne, T/ie l'rncliiioner, avril 1883.
(9) Drescliferl, British med. Journal, lov. 1883.
(10) Williams, The Lancet. 28 juillet 1883.
(11) Médical Society, 28 janvier 1883.
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H. Gibbes (1), S. West (2) ont constaté la présence de bacilles clans les crachats de phtisiques, mais non sans difficulté parfois, car ils peuvent être extrêmement rares.
Aux États-Unis, Milchell Prudden (3) a cherché, dans un grand nombre de faits, les bacilles des crachats, et il en a trouvé dans la plupart, mais il lui a été impossible d'en voir dans certaines observations de tuberculose avérée, constatée par l'autopsie, et dans lesquelles il n'y avait pas de cavernes. Les noyaux caséeux du poumon contenaient, par contre, beaucoup de bacilles. Formad (4) s'éleva cependant contre les idées de Koch, au nom de l'anatomie pathologique et en raison de ses conceptions particulières sur la pathologie de la scrofule et de la tuberculose, qu'il regarde comme liées à une disposition anormale des espaces lymphatiques du tissu conjonclif. Les opinions de Formad ont du reste été combattues par Belfield (5) et par E.-O. Shakespeare (6). Krnst (7), Graham (8), Fergusson ont aussi produit des statistiques très étendues relatives à la constatation des bacilles dans les crachats.
La doctrine de Koch était attaquée en Autriche-Hongrie par Spina (9) alors assistant du professeur Striclcer à Vienne. Spina concluait à une grande diversité de formes des bactéries de la tuberculose et à l'analogie de leurs réactions avec celles des bactéries de la putréfaction ; il avançait que les produits tuberculeux qui ne sont pas en contact avec l'air ne contiennent pas de bactéries, etc. La réponse de Koch (10) aux diverses publications dans lesquelles il était attaqué ne se fit pas attendre, et, bien qu'elle revêtit les allures d'une critique assez vive, elle fut péremptoire : Koch démontra que ses adversaires ne con-
(1) Med. Society, 12 fcv. 1883.
(2) The Lancet, 21 avril 1883.
(3) M. Prudden, The médical Rucord, 14 avril 1883 et IG juin 188:).
(4) Pkilwlelphia médical Times, novembre et décembre 1882.
(5) The med. Record, 10 et 17 mars 1883.
(G) Meeting of l'hiladelphia counlij med. Society, mai 1884 et New York med. Journnl, 9 et IG août 1884.
(7) New York med. Journal, IG juin 1883.
(8) Med. Record., 21 juillet 1884.
(9) Spina, Studien ûber Tuberkulose. Wien, Braumûller, 1883, analysé avec la réponse de Kocli, dans le n» du 22 mars 1883 du Journal des connaissances médicales.
(10) Koch, Deutsche med. Wochenschrift, n" 10, 1883.
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naissaient pas suffisamment sa méthode pour le combattre avec toute connaissance de cause.
En France, la recherche des bactéries dans les crachats fut faite par les cliniciens pour le diagnostic de la phtisie, et devint d'un usage journalier dans certains services hospitaliers comme ceux de Debove (1), et des professeurs Sée (2) et Jaccoud. Cochez (3) a publié, de son côté, le résultat de nombreux examens de crachats fait dans le service du professeur Sée. Raymond et Artaud (4) ont cultivé d'abord les bacilles de la phtisie dans des bouillons, bouillon de lapin et bouillon de Liebig, puis sur du sérum gélatinisé ; mais il est douteux qu'ils aient obtenu des cultures pures.
L'un de nous (5) a étudié le mode de propagation des bacilles à la suite de l'inoculation péritonéale et trouvé des bacilles de la tuberculose dans l'urine, dans plusieurs faits de tuberculose génitale et en particulier chez un malade du professeur Verneuil et dans d'autres faits où le diagnostic fut vérifié par l'autopsie. Dans un autre travail, il a décrit le passage des bacilles contenus dans des cellules migratrices, entre les cellules épi- Ihéliales (6) de la muqueuse pharyngienne et il a donné les différences entre les bacilles de la lèpre et ceux de la tuberculose (7). Nous avons communiqué en commun, ù l'Académie de médecine (8), nos recherches sur la topographie des bacilles dans les tissus tuberculeux. Nous avons constaté que, dans les vaisseaux oblitérés des méninges, au centre des granulations tuberculeuses, on trouvait des bacilles au milieu de la fibrine, de même qu'il y en avait dans la paroi même des vaisseaux. Nous les avons vus aussi dans les capillaires et les petites veines
(1) Debove, Leçons cliniques sur la tuberculose parasitaire faites à la clinique do la Pitié, recueillies par Faisans, 1884^.
(2) Sée, De la plilhisie bacillaire îles poumons, Paris, 1884.
(3) Cochez, De In recherche des bacilles de la tuberculose dans les crachais (Soc. de Biologie, mai 1883 et tliôso do Paris, raônio année).
(4) liaymond et Artaud, Archives ç/cnéra/es de médecine, janvier et avril IS83. {:•) Babes, Société anat., janvier 1883. Rosenstein a fait, h la môme époque, une
constatation analogue.
(C) Société de Biologie, 1883.
{") Babes (Comptes rendus, 2.3 et 30 iivril 1883).
(8) Cornil et Babes, Académie de médecine, séances du l't avril et du l" mai 1883. Ces communications, écourléos, dans le Bulletin de l'Académie, sont plus étendues dans les n»» du 20 avril et du 3 mai 1883 du Journal des co7inaissa?iccs médicales.
des tubercules, ainsi que dans les coagulations fibrineuses intravasculaires du pharynx. Nous avons suivi, dans la tuberculose de la muqueuse pharyngienne, le passage des bacilles entre les cellules épithéliales du revêtement de la muqueuse conservé intact. Nous avons donné la topographie complète des bacilles dans les diverses lésions du poumon, du rein, de la plèvre, du péritoine, de l'intestin, de la rate, du l'oie et des ganglions lymphatiques, aussi bien que dans la tuberculose humaine que dans la tuberculose expérimentale. Nous avons recherché, souvent sans succès, les bacilles dans les ganglions scrofuleux, les tumeurs blanches, etc. Ce travail, fondé sur l'analyse histologique de quarante observations nécroscopiques, nous amenait à conclure à l'origine parasitaire de la tuberculose, bien que le nombre de bacilles fût très variable suivant les cas observés, bien qu'ils fussent en très petit nombre ou qu'ils manquassent même dans les lésions tuberculeuses anciennes terminées par la dégénérescence fibreuse. Nous avions rencontré souvent, dans nos examens soit de crachats, soit de coupes, des grains qui se coloraient de la même façon que les bacilles (1).
Klebs (2), dans l'article Tuberculose de VEiicyclopédie d'Eulenburg, hésite à admettre les bacilles de Koch comme les seuls facteurs de la tuberculose, et il pense que des granulations semblables à celles qu'on trouve dans le tubercule frais sont également actives. Ces deux éléments sont pour lui les organismes de la tuberculose.
Malassez et Vignal (3) ont vu, dans certaines lésions tuberculeuses oi!i ils n'avaient pas constaté de bacilles, des zooglœes de microcoques difficiles à colorer (voyez pour la technique de la coloration à la page 70) qui, inoculés à des lapins, produisent une tuberculose généralisée. Ils ont obtenu quatre générations successives de cette tuberculose zoogléique inoculée, dans lesquelles ils n'ont rencontré que des microcoques. Ils ont pensé en conséquence qu'ils avaient affaire à des micro-organismes différents de ceux de Koch et n'ayant pas la même réaction
(1) Notre mémoire a été publié in exte?iso dans le Journal de ranatomie do Robin, n° do décembre 1883, avec quatre planches en chromolithographie.
(2) Article Ti)DEncni,osK do la Real Encyciopiidie der gesmnmten Heilkunde,rèàacteur : A. Euleiiburg. Berlin.
(3) Société de Biologie, séanco du 12 mai et du 9 juin 1783.
vis-à-vis des substances colorantes. Toutefois les inoculations leur ont donné eu dernier lieu des bacilles, de telle sorte, qu'on doit supposer que leurs zooglœes constituent une forme du développement des bacilles, ou qu'il y a eu une contagion tuberculeuse accidentelle de leurs animaux, ou qu'ils ont eu airairc à une maladie infectieuse mixte avec des chaînettes et très peu de bacilles. Les derniers travaux de Malassez et Vignal sur ce sujet ont été publiés dans les Archives de physiologie (1) et ils ont inspiré la thèse de Castro-Soffia (2).
Si les bacilles de la tuberculose sont presque toujours présents dans la phtisie pulmonaire et dans la plupart des faits de tuberculose du foie, du rein, de la rate, etc., il n'en est pas de même dans les tuberculoses locales rapportées jusque dans ces derniers temps à la scrofule et que l'on doit aujourd'hui attribuer à la tuberculose, comme les tumeurs blanches, les abcès ossiflueuts ou abcès froids, les ganglions strumeux du cou, le lupus. Ces tuberculoses locales ont été étudiées par Volkmann (3), Lannelongue (4), Schuchardt et Krause (5), Schlegtendal (6) ; pour les os et les abcès froids, par Demme (7), Pfeiffer (8), Ziegler (9), etc., par Doutrelepont (10), Schuchardt et Krause, H. Martin (M), Leloir et l'un de nous (12) pour le lupus. Dans nos recherches sur le lupus, nous n'avons trouvé qu'une fois un bacille sur les coupes de douze lupus examinés, et malgré cela nous avions obtenu des inoculations positives en séries avec
(1) Sw le micro-orgunisme de la tuberculose zooglœique {Archives de physiologie, 15 août 18S4.
(2) Recherches ex/iérimenlales sur la tuberculose des os, thèse de Paris, 1884.
(3) Volkmann, (/«4e»- Carnitter und die Dedeutung der fongôsen Gelen/centzÙ7idungen. Volkmann's klin. Verlrlige, n»» 1C8, 109, 1879.
(4) Lu tuberculose osseuse, Paris, 1881. — Caractères de la nature de l'arthrite fongueuse; tuberculose osseuse et articulaire. Soc. de chirurgie, 1884.
(5^ Fortschrilte der Mediciii, 1883, n" 9.
(C) Fortschrilte der Medicio, lor septembre 1883.
(T) lierlincr klin. VVochensch., n° 15, 1883.
(8) Ik-rliner klin. Wochenschrift, 1883.
(9) Lehrbucli d. aligm. u. sp. path. Anatomie, v= liv. 1885.
(10) Monalschrift f. prakt. Dermatologie, 1883 et Deutsche med. Wochenschr. 1883, p. 433.
(11) Hippolyte Martin, Elude critique sur les opinions qui ont cours sur l'étiologie du lupus [Annales de dermatologie), 1883.
(12) Leloir, Recherches sur l'inoculation du lupus, Société do Biologie, 30 décembre 1882. Cornil et Leloir, Recherches expérimentales et histologiques sur la nature du lupus [Archives de physiologie), l<" avril 1884.
plusieurs spécimens de lupus où l'on ne rencontrait point de bacilles. Doinme et Doutrelepont en avaient observé un plus grand nombre.
Le travail de beaucoup le plus important qui ait paru récemment est celui de Koch qui est inséré dans le second volume des communications de l'OCfice de santé (1). Nous l'analyserons plus loin en détail. Là, Koch a donné la technique et le résultai de ses cultures des bacilles de la tuberculose, et l'anatomie pathologique des lésions de la tuberculose humaine et expérimentale.
Définition. — La tuberculose, maladie infectieuse causée par les bacilles spéciaux découverts par Koch, se traduit par des manifestations très variées au double point de vue de l'anatomie pathologique et des symptômes. Elle se traduit au point de vue anatomo-pathologique par des néoplasies inflammatoires nodulaires appelées granulations, qui sont isolées ou confluentes et qui s'accompagnent de l'inflammation aiguë ou chronique des tissus qui en sont le siège. Ces lésions subissent par places une mortification ou dégénérescence caséeuse suivie d'abcès, de cavernes, d'ulcérations; elles s'isolent parfois plus tard des parties saines avoisinantes par une formation nouvelle de tissu fibreux, et se terminent par une dégénérescence fibreuse ou une infiltration calcaire,
La tuberculose est trop bien connue de tous les lecteurs pour que nous en donnions ici une description symptomatologique, même résumée. Mais il n'est pas inutile de montrer quelles sont les formes de la maladie qui résultent de la localisation, de la distribution et de l'intensité des lésions tuberculeuses.
Symptômes et formes de la maladie. — Le développement simultané de granulations tuberculeuses très nombreuses, presque confluentes dans les séreuses, se manifeste par les signes de la tuberculose aiguë généralisée, fébrile, qui conduit rapidement à la terminaison funeste, souvent avec une méningite tuberculeuse [tuberculose gramdeuse généralisée, granulie
(1) Mitlheilunoen d. k. Gesimdheitsamte,HQv\iu, ISS'i.
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d'Empis). Liniilée aux poumons et aux plèvres, mais donnant lieu à une grande quantité de granulations tuberculeuses des deux poumons et des plèvres, souvent aussi du péricarde, elle se traduit aussi par les signes de la phtisie aiguë [phtisie pulmonaire granuleuse généralisée). Quelquefois cette phtisie rapide a les allures d'une pneumonie ou d'une broncho-pneumonie, et l'on trouve en efîet à l'autopsie, avec les granulations tuberculeuses isolées ou conflucntes par places, des lobules ou des lobes pulmonaires atteints des formes diverses de la pneumonie ou de la broncho-pneumonie, en même temps que delà pleurésie [phtisie aiguë pneumonique). Ces deux dernières formes de la phtisie aiguë diffèrent entre elles, la première étant marquée surtout par les symptômes généraux d'une maladie infectieuse fébrile, la seconde par les signes locaux d'une bronchite capillaire, d'une broncho-pneumonie ou d'une pleuro-pneumonie.
Mais, le plus souvent, la tuberculose limitée aux poumons affecte une marche subaiguc ou chronique. Des nodules tuberculeux, des cavernes plus ou moins anciennes, existent au sommet de l'un des poumons ou des deux poumons simultanément et, à un moment donné, à la suite de fatigues ou d'un refroidissement, on observe une recrudescence aiguë des symptômes, une extension rapide des lésions aux lobes moyen ou inférieur. Les malades meurent alors après avoir présenté, pendant un, deux ou trois mois, les signes de la phtisie subaiguë ou galopante. On trouve, à l'autopsie, des cavernes anciennes des sommets, et dans le reste des deux poumons des îlots tuberculeux, des noyaux de broncho-pneumonie et des cavernules. Dans ces phtisies subaigucs, lorsqu'on a affaire à des ouvriers qui travaillent au miUeu de poussières, et spécialement de poussières de charbon, les granulations tuberculeuses siègent au milieu et au pourtour de noyaux de pneumonie interstitielle de couleur ardoisée.
La phtisie chronique, lorsqu'elle reste limitée au sommet d'un poumon ou des deux poumons, est compatible avec la vie presque normale pendant dix, quinze ou vingt ans ou davantage, l()rs(iMe les malades se trouvent dans de bonnes conditions iiygiéniques; mais sous l'iulluence de causes dépressives, de
refroidissements, de surmenage intellectuel ou physique, la maladie peut s'étendre et revêtir les allures de la phtisie subaiguë. On trouve alors à l'autopsie des cavernes plus ou moins étendues du sommet des poumons, entourées d'un tissu calleux, un épaississement fibreux des plèvres et des nodules tuberculeux ou des cavernules récemment formés dans les parties inférieures des poumons.
En outre de ces tuberculoses pulmonaires qui peuvent s'étendre rapidement ou au contraire rester localisées pendant un temps indéfini, lorsqu'elles sont très peu étendues ellimitées par du tissu conjonctif fibreux qui leur forme comme une capsule isolante, les lésions tuberculeuses s'observent souvent sur les muqueuses, à la bouche, au pharynx, au larynx, à l'intestin, sur la muqueuse de la vessie, des organes génitaux, dans les glandes, le foie, les reins, les capsules surrénales, les testicules, la rate, etc., dans le cerveau, les os, les articulations et le tissu conjonctif. Partout, sur les muqueuses, aussi bien que dans les organes ou dans le tissu osseux, les lésions peuvent être limitées ou plus ou moins étendues. Dans le premier cas, si la tuberculose est peu étendue, comme cela a souvent lieu, par exemple, pour la tuberculose du testicule, elle est généralement peu grave, et elle peut pendant dix, vingt ou trente ans, ne donner lieu qu'à des symptômes locaux sans retentissement général sur l'économie. D'autres fois au contraire elle s'étend et peut en dernier lieu se généraliser.
A ces tuberculoses locales on doit rattacher aujourd'hui une série de lésions qui ont été envisagées jusqu'à ces derniers temps comme appartenant à la scrofule, le lupus, la tuberculose cutanée, les abcès froids, les ganglions strumeux du cou et du mésentère, les ostéites chroniques, les périostites, la carie, la nécrose et les tumeurs blanches. D'après les plus récents travaux relatifs à la distinction de la tuberculose et de la scrofule, cette dernière a perdu toutes les maladies profondes qui la caractérisaient en propre, les lésions des ganglions, des os, des articulations et le lupus, et ne conserve plus que les dermatoses superficielles comme l'eczéma impétigineux ou les inflammations subaiguës et chroniques des muqueuses ne s'accompagnant pas d'adénite chronique.
ÉTIOLOGIE DR LA TUBEIICULOSE.
Èliologie de la lubcrcidosc. — Kocli a isolé et cullivc les bacilles de la liibei-culose clans le sérum sanguin gélalinisé. On y place un fragment de tubercule pris avec toutes les précautions \i)aluesetcn étalant et Trotrlant ce fragment à la surface du sérum.
Les cultures ne présentent, pendant les premiers jours, aucun changement, à moins qu'il ne s'y soit introduit des bactéries étrangères. Kocb pense que les cultures de Toussaint, dans lesquelles le liquide était déjà troublé après quatre ou cinq jours.
n'avaient aucun rapport avec la tuberculose. Au bout de dix à quinze jours on voit apparaître de petites taches blanchâtres ou jaunâtres, non brillantes, bien distinctes du tissu ambiant, sous forme de petites pellicules ou de grains minces. Ces cultures restent peu développées, séparées les unes des autres. Ou sépare alors ces petites pellicules et on les cultive dans de nouveaux tubes de sérum gélatinisé, en les étalant aussi sur une grande surface. La pullulation se fait alors plus régulièrement et on obtient ainsi, au bout de huit à quinze jours, une culture bien nette, formée de petits grains blanchâtres disséminés, et, un mois après l'inoculation, des membranes plus denses formées par des colonies de bacilles à l'état de pureté.
Ces membranes ne liquéfient jamais le sérum gélatinisé, tandis que certains micro-organismes de la putréfaction le liqué-
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Fig. 2'Jo. — Godet de verre ensemencé avec de la substance tuberculeuse.
c, culture pure des bacilles de la tuberculose.
fient. Elles ne pénètrent môme pas dans le sérum, ne lui adhèrent que faiblement, et elles restent à sa surface. Elles ne pénètrent pas dans le liquide qui baigne sa partie inférieure (Voy. fig. 296).
et Ces cultures sont assez denses; elles se rom-
I pent et se fragmentent quand on les secoue.
A l'œil nu, ces colonies de bacilles, développées sous forme de taches opaques sur du sérum gélatinisé solide, offrent donc un aspect tout particulier (1) (Voyez aussi le godet représenté dans la figure 295, qui montre une culture de bacilles sur une plaque de sérum).
A un grossissement de 80 diamètres, les colo-
Fig. 297. — Colonie de la tulierculnse vue ù uu faible grossissement.
nies de bacilles qui constituent ces membranes présentent des caractères tout à fait spéciaux. Elles se montrent sous la forme de lignes Fig. 296. - Culture fioBs plusicurs fois coudées; les plus petites ïbercui'Ô'se data.u préseuteut l'appareuce d'une S (Voy. fig. 297). de quiuzc jours Lorsqu'cllcs sout plus longues, elles sont ou-
sur du sérum de i o '
bœuf gélalinisé. dulécs commc UU scrpcut. Ellcs sont renflées
c, culture eu petits à Icur ccutre et amincies à leurs extrémités.
fami°Le's "'u- EUcs ressemblent à des paraphes d'écriture,
quide clair au fond j^gg iguncs colouics sout uiinccs, les plus an-
du tube. \ \
ciennes sont plus épaisses; elles s'élargissent et tendent à se rapprocher et à se confondre par leurs bords. Pour
(1) La plus grande partie de ces détails est tirée du beau mémoire de Kocli inséré dans les Miiiheihmgen der Kaiserlichen Gesundiieitsamte, Berlin, I88i.
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en faire tiiio préparalion convenable, il suffit crappliquei' une lamelle sur la surface du sérum où sont développées les taches, cl de les colorer par les procédés ordinaires. On voit alors que chacune de ces colonies est constituée par une quantité de bacilles de la tuberculose tout à fait caractéristiques, dont le grand axe est parallèle au grand axe de la colonie (Voy. liy. 298). Les bacilles ne sont pas accolés, mais séparés les uns tics antres par un petit espace, probablement par une substance unissante qui les agglutine les uns contre les autres. Ouaiid ils sont en grand nombre, la plupart contiennent des grains ou spores.
En général, les cultures ont leur maxiiuum de développement au bout de quatre semaines et ne changent plus; elles peuvent servir encore pour les inoculations après trois ou quatre mois. Koch a obtenu des cultures pures en employant les granulations tuberculeuses ou les autres produits tuberculeux du
Fig. 208. — Une pai'lic Ae. la niotiic culture, daus laquelle les bacilles sont disposés en arabesques, vue avec un grossis.semcut de 500 diamètres environ.
poumon humain, du poumon de la vache, les tubercules des autres organes, les ganglions scrofuleux, le lupus, etc.
L'injection dans les cavités séreuses ou dans le tissu cellulaire .sous-cutané, ou la simple inoculalion des cultures de bacilles suffisent toujours à déterminer, chez la plupart des espèces animales, la tuberculose généralisée avec toutes ses conséquences.
Il a essayé la culture sur des tranches de pommes de terre stérilisées, mais sans réussir, tandis que ce milieu nutritif convient à la culture du charbon, des micro-organismes de la fièvre typhoïde, etc.
L'activité du développement des bacilles dans les tubes à
culture diminue à 38° et cesse à 40". Il s'airaiblit aussi quand la température descend ;ï 30", et il devient impossible à une lenipcrature plus basse.
Par conséquent, deux qualités sont à mettre en relief dans l'histoire naturelle de ce parasite; c'est d'une part la persistance de sa virulence, puisque celle-ci se conserve quarante jours dans un crachat pourri et cent quatre-vingt-six jours à l'abri de l'air (Gornil et Babes, Malassez et Vignal, Fischer et Schiiller), et d'autre part la puissance de son activité qui est comprise entre quelques degrés centigrades.
Mieux que la bactéridie charbonneuse, mieux que la plupart des microbes, celui-ci est bien vérilablenient un parasite qui ne peut se développer en dehors d'un organisme animal. L'homme lui constitue un terrain de culture éminemment favorable.
L'hiver doit être une saison défavorable au développement du bacille, et c'est pendant l'été que les conditions atmosphériques nécessaires à sa conservation se trouvent le mieux réunies.
Les germes répandus sur le sol par les produits d'expectoration ont à ce moment toute leur puissance; ils sont desséchés, facilement soulevés dans l'atmosphère et sont la source d'inoculations par les voies respiratoires. Les inhalations seront d'autant plus dangereuses que le revêtement épithélial aura perdu de son intégrité, à la suite d'une bronchite, par exemple-.
Schùller et Fischer (1) ont essayé l'action de diverses substances sur les bacilles de la tuberculose. On les rend inactifs en les laissant pendant quelques heures dans l'alcool absolu, dans l'ammoniaque caustique, ou dans une solution concentrée d'acide salicylique.
Par l'ébullition, on stérilise les crachats en quelques minutes.
Les crachats desséchés sont stérilisés par la vapeur d'eau chaude.
Le sublimé corrosif est impropre à désinfecter les crachais
(l) Miltheilunfjen aus dem K. Gesundheitsanile, 1884.
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frais; au contraire, l'action de l'acide phénique en solution l'orte, employé pendant vingt-quatre heures au contact des crachats frais, les rend stériles.
CuitiD'e des bacilles par V expérimentation. — Toute expérience, par laquelle on inocule la tuherculose, est en réalité une culture des bacilles dans les tissus animaux. Le procédé employé par Baumgarten (1), qui injecte la substance tuberculeuse dans la chambre antérieure de l'œil du lapin, permet d'en avoir ainsi des cultures pures. Si l'opération:' est faite en prenant toutes les précautions antiseptiques, on observe à peine d'inflammation. Avec le produit tuberculeux développé derrière la cornée on fait, vers le dixième jour, une nouvelle inoculation à un autre lapin, et ainsi de suite. A la troisième et quatrième inoculation, on arrive à obtenir des bacilles purs mélangés à un petit nombre de leucocytes et à un peu de tibrine.
Tuberculose expérimentale. — ^ Nous avons vu, à propos de l'historique, que Villemin (1865) avait le premier inoculé la tuherculose par insertion de fragments de tubercules ou par injection dans le tissu cellulaire sous-cutané ; Chauveau (1869) par l'ingestion d'aliments contenant des tubercules; Cohnheim et Salomonsen par l'inoculation dans la chambre antérieure de l œil ; que l'inoculation ou l'injection, dans les cavités séreuses ou dans le poumon, de fragments de tubercules broyés dans de l'eau stérilisée, produit toujours aussi une généralisation de la tuberculose; il en est de même de Tinjection dans la trachée et de l'inhalation (Tappeiner).
L'alimentation avec le lait de vache pommelière (Gerlach) ; l'inoculation du lupus (Leloir et Cornil), du pus d'abcès froids de tubercules provenant des os ou de tumeurs blanches (Lannelongue), de ganglions strumeux, de toute espèce de tuberculose locale en un mot, produit le même résultat.
Enfin les inoculations faites avec les bacilles cultivés à l'étal de pureté par Koch et provenant des diverses manifestations
(1) Centmlblatl f. il.med. Wissenschaft , 31 mai 1884.
générales ou locales de la liiberculose de riiomme ou des animaux donnent naissance à la tuberculose.
Les bacilles propres à cette maladie se rencontrent en quantité variable, il est vrai, et parfois en quantité infinitésimale dans ses diverses manifestations. Ils peuvent même manquer dans des parties affectées de tuberculose chronique ou fibreuse à marche très lente; mais rcxpérimcnlation constitue un mode d'examen plus sensible que la recherche hislologique des bacilles, et lorsque ces derniers apparaissent à la suite d'inoculations, on doit conclure qu'ils existaient dans les parties inoculées, bien qu'on ne les y ait pas rencontrés, ou qu'il y avait tout au moins des spores susceptibles d'engendrer des bacilles.
Les résultats positifs de l'inoculation du tubercule complètent donc la série des preuves qui établissent sa nature parasitaire et ([ui sont : l'existence d'une bactérie spéciale, l'isolement de celle bactérie, la reproduction de la maladie par ces bactéries obtenues à l'état de pureté. Les expériences montrent que toute porte d'entrée du virus tuberculeux est suffisante pour infecter l'économie. Elles sont utiles à consulter aussi pour établir la marche de la maladie en rapport avec le lieu primitivement affecté (Babes, Watson Cheyne, Baumgarten).
La tuberculose expérimentale d'inhalation donne une phthisie laryngo-trachéo-broncho-pulnionaire qui se propage aux ganglions bronchiques. C'est la tuberculose la plus commune de l'homme qui est vraisemblablement due à l'air inspiré. Elle peut se généraliser ensuite, soit par les veines pulmonaires et par le sang (Weigert), soit par la plèvre et les plasmas lymphatiques. Les recherches récentes de Tappeiner, de Rlebs, de Weichselbaum, de Veragut, ont montré que le premier effet de ces inhalations est de produire une pneumonie des extrémités des conduits aériens, et que les tubercules apparaissent très rapidement après le début de l'expérience.
La tuberculose expérimentale par ingestion de tubercules, do lait ou de viande de vaclic tuberculeuse, se manifeste par des tubercules de la muqueuse intestinale, par des ulcérations suivies de lymphangite , et d'adénite de même nature
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portant sur les ganglions méscnlériques. Les lésions inleslinalcs ne se propagent que plus lard au péritoine par les tubercules qui naissent à la surface de l'intestin au niveau des ulcérations.
Au contraire, la tuberculose consécutive à l'injection dans la cavité péritonéale se caractérise primitivement par une éruption miliaire du péritoine, du foie et de la rate. La muqueuse intestinale elles ganglions méscnlériques sont généralement indemnes au moment de la mort des animaux.
L'injection sous-cutanée d'une région commence par causer des tubercules on abcès tuberculeux du tissu conjonctif, puis des lésions des ganglions les plus voisins. La maladie se généralise ensuite.
Il en est de même de la tuberculose oculaire.
Quelle que soit la porte d'entrée des bacilles, les poumons sont presque toujours atteints lorsque les animaux meurent spontanément. Si la lésion pulmonaire est ancienne, elle aboutit h la formation de cavernes.
Toutes ces données sont applicables à lapathologie humaine.
Les tubercules expérimentaux contiennent toujours des bacilles. Koch a décrit avec beaucoup de détails très exacts les lésions de ces tubercules expérimentaux constatées à l'œil nu et au microscope, dans son mémoire des mélanges de l'Office de santé (ISSi). Il a décrit l'hypertrophie considérable du foie et de la rate, par exemple, que présentent les lapins inoculés dans le péritoine, etc.
Hérédité el contagion. — L'hérédité de la tuberculose est un fait indénial)le, bien que très heureusement elle soit loin d'être aussi fréquente qu'on l'a cru autrefois.
La transmission des parents se fait-elle sous forme de produits matériels, de bacilles ou de véritables tubercules, ou seulement par suite d'une prédisposition dont la nature nous échappe? 11 est très difficile de répondre aujourd'hui h une pareille question. La tuberculose des enfants nouveau-nés est, on peut le dire, d'une extrême rareté. Il existe cependant des autopsies d'enfants tuberculeux âgés de 1 à 2 mois et lliller a rapporté (Congrès de Copenhague, 1884) un fait de tuberculose
congénitale. De même Schleuss et Grothaus {Mitlh. a. d. Thierarzll. Pr. VII) ont trouvé des liibcrciiles de la plèvre et du péritoine chez des fœtus de vaches tuberculeuses. Johne (1) a trouvé, dans l'utérus d'une vache atteinte de tuberculose très avancée, un fœtus dont le poumon présentait un nodule tuberculeux. Les ganglions bronchiques étaient tuberculeux et il y avait aussi une tuberculose disséminée du foie. Dans ces tubercules il a constaté des cellules géantes et des bacilles de la tuberculose. Il s'agit ici d'une propagation très évidente de la maladie par l'intermédiaire du sang au foie d'abord qui était l'organe le plus atteint. Mais ces faits très rares ne peuvent être invoqués d'une façon générale.
Landouzy et Martin (2) ont inoculé à des cobayes des parties d'un enfant nouveau-né d'une mère phthisique. Les organes de l'enfant étaient absolument sains en apparence. Le cobaye inoculé dans le péritoine mourut quatre mois après d'une tuberculose généralisée. Il servit à inoculer des séries d'animaux qui moururent de la même façon. Ils ont inoculé aussi des parties de fœtus en apparence normaux, nés de cobayes tuberculeux, du sperme d'individus tuberculeux, et ils ont constamment déterminé la tuberculose; ils ont obtenu un pareil résultat avec le sang du placenta d'une mère tuberculeuse. D'où ils concluent à l'.hérédité de la tuberculose par la graine tuberculisante. Us n'ont pas cherché les bacilles dans les parties inoculées ni dans les produits tuberculeux des animaux expérimentés. Ces expériences très intéressantes n'ont pas été répétées. 11 serait d'autant plus nécessaire de les contrôler que les cobayes meurent souvent de tuberculose spontanée s'ils sont placés dans de mauvaises conditions hygiéniques et surtout s'ils vivent dans le voisinage d'animaux tuberculeux.
11 faut aussi tenir compte, pour apprécier le rôle de l'hérédité, du mode d'alimentation des enfants, par une nourrice tuberculeuse quand la mère nourrit, par du lait non bouilli, cl il faut penser aussi h la possibilité de la contagion des enfants par les parents. De même, les affections dites scrofuleuses du jeune
(1) Tuberculose congénitale. Forslchritle d. mcd., 1885, n" 7.
(2) Faits cliniques et expérimentaux pour servir îi l'histoire do riicrociité de la tuberculose. Revue de médecine, décembre 1883.
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Age peuvent être le point de départ ou la première manifestation de la tuberculose (abcès scrofuleux, amygdalites caséeuses, ganglions, etc.). Granclier (1) a étudié, au point de vue de l'expériinenlation, les diverses manifestations de la scrofule. 11 conclut que les éruptions culanécs superficielles no donnent pas de tuberculose expérimentale, tandis (pi'il en est tout autrement des abcès froids et des manifestations plus profondes de la scrofule.
On s'est demandé aussi si la vaccination avec un virus vaccin provenant d'un enfant ou d'un adulte atteint de pblliisic était dangereuse pour les enfants vaccinés. Les expériences de Toussaint, Lotbar Meyer, Cbauveau (2) et Strauss (3) ont permis de constater sur une vingtaine de plilbisiques revaccinés et porteurs de pustules, que le liquide des pustules ne contenait pas de bacilles et que son inoculation aux animaux ne produisait pas la tuberculose. Mais il convient néanmoins de se défier des vaccinations avec le liquide des pustules développées cbez des plilbisiques.
La contagion de la tuberculose d'bomme à homme, de mari à feuune ou inversement, paraît indéniable d'après les faits qui ont été cités par beaucoup d'auteurs et en particulier par Musgrave Clay (4), Villemin, Leudet(5), Vialeltes (6), Laveran (7), Debove (8), Bouley (9), etc., et d'après un certain nombre d'autres que nous avons observés nous-mêmes. Cependant ces faits de contagion sont infirmés, ou contestés par beaucoup de médecins: quelques-uns ont cependant la même rigueur que descxpérionces. Tel cstle fait rappoi'tépar Tscbcrning (10) dans lequel une domestique se blessa au doigt médius en ncKoyant le crachoir de son maître, qui rendait chaque jour une quantité de crachats remplis de bacilles. 11 se forma au point blessé
(I) Oommunicalion au congrès de Copenhague, 1884 . (•2) Congrès de Copenhague, 188i.
(3) Ctimninnkatiimà la Société de biologie, l 'i fcvi'ior 1885.
(4) Thèse inaugurale, Paris, 187!).
(5) Congrès de Cenève et Acad. de mdil., avril 18.%. (0) Thèse de Montpellier, 18(iG.
,7) Traité des maladies cl des épidémies des armées, Paris, 1875. (8) l.oc. cit.
{',)) La nature vivante de la contagion, ISS'i. (10) t'ortschrilte der Medicin, \or février 1885,
un pclit ulcère cutané, une lourniole, suivi d'un nodule. Ce nodule s'élimina. Quelques mois après, tout le doigt était tuméfié et il se développa une induration le long des tendons de la paume de la main. Le ganglion cubital et les ganglions axiliaires étaient volumineux. On enleva complètement les ganglions et on désarticula le doigt, La gaine des tendons présentait une masse de cellules géantes avec des bacilles de la tuberculose ; il en était de môme des ganglions. Deux mois après l'opération, celte femme était bien portante. Tel est aussi le cas analogue rapporté par Merkien (Société méd. des hôpitaux, séance du 26 juin 1885). Il nous semble aussi très probable que dans les cas comme ceux que nous avons cités (1), oii le vagin ulcéré et l'urèthre étaient couverts de bacilles delà tuberculose, Tinfection peut avoir lieu par le coït. Les faits de tuberculose initiale ou isolée des organes génito-urinaires s'expliqueraient ainsi.
La contagion paraît se faire le plus souvent par l'intermédiaire de l'air. Toutes les expériences sur les crachats, sur leur danger, même lorsqu'ils ont été desséchés et réduits en poussière, font comprendre la facilité de cette contagion par l'air et doivent rendre très circonspectes les personnes qui vivent dans l'atmosphère des phthisiques.
Le meilleur procédé pour désinfecter les crachats des phthisiques consiste à les faire bouillir un certain temps en ajoutant une quantité d'eau suffisante. D'après les expériences de Frerichs(2), l'inoculation sur les animaux faite avec des crachats cuits est toujours négative. Parrot et H. Martin étaient arrivés antérieurement au môme résultat.
Aussi recommandons-nous aux personnes qui soignent les malades de les faire cracher dans un vase de porcelaine et de mettre ces vases et leur contenu dans de l'eau bouillaule pour stériliser les crachats. C'est ce que nous faisons faire dans noti-c service d'hôpital. Telle est aussi la recommandation du Conseil d'hygiène.
Nous avons insisté surtout, dans ce court chapitre relatif à l'étiologie, sur le rôle initial et essentiel des bacilles; mais la
(1) Société anatomique, juin 1883.
(2) Beilriige zur Lelire v. d. TuOerkulose, Marburg, 1882.
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nature du terrain où ils vont germer, les causes prédisposantes, qui consistent surtout dans les vices de l'hygiène, le surmenage, les conditions morales, etc., n'en sont pas moins importantes à connaître et à étudier. II est vrai qu'on ne peut pas non plus donner le pas ;i ces causes banales et rééditer la phrase prétentieuse de Eidenmann, que <( les tubercules sont les larmes de la pauvreté versées à l'intérieur du corps ».
Recherche des bacilles de la tuberculose dans les sécrétions pathologiques, crachats, uriyies, écoulement vaginal, leur morphologie. — Crachats. — Les micro-organismes de la tuberculose, dont nous avons déjà donné la description à la page 164, sont des bâtonnets de 3 à 4 \j. de longueur en moyenne, sur 0[j,,3 à 0[j.,5 de largeur. Leur longueur, plus variable que leur largeur, oscille de 2 à G [j,. Leur diamètre transversal est habituellement uniforme suivant toute leur longueur; ils ne sont généralement pas renflés à leurs extrémités. Us sont constitués, tantôt par un bâtonnet homogène, tantôt par de petits grains ovoïdes ou arrondis, placés bout à bout. Ils sont difficiles à voir sans réactif colorant. Cependant, dans les crachats qui en contiennent un grand nombre, traités par une solution faible de potasse, on peut les reconnaître comme des bâtonnets hyalins et incolores, immobiles, dans lesquels on ne voit pas de grains distincts. Ces bâtonnets sont alors plus gros que sur les préparations où ils ont été colorés et déshydratés. Après leur coloration par le procédé d'Ehrlich, ou suivant les procédés que nous avons indiqués aux pages 76 et 78, on apprécie incomparahlemcnl mieux les variations de leur forme et de leur structure, que sur les préparations non colorées (1). Ils sont souvent infléchis sur eux-mêmes en S ou recourbés en crochet à l'une de leurs extrémités; ils n'ont pas la même rigidité que les
(I) Futtcrcr (Virchow\s Ardiiv, t. C, p. 236) a proposé unn modification aux procédés de coloration des bacillos qui est la suivante. H coloro d'abord avec la l'iicltsinn suivant le procédé d'ElirlicIi, puis il décolore par l'alcool acidulé (:j gouttes d'acide iiitrir|ue dans un verre de montre rempli d'alcool absolu), jusqu'à ce que la préparation devienne rose pâle. On continue la décoloration, dans une solution aqneusc do cliloride de palladium h I pour f.OO, pendant une minute. Enfin on lave à l'eau distillée, on déshydrate pendant (piel(|ues minutes dans l'alcool acidulé, on passe ;i l'huile de cèdre et on monte dans le baume. La coloration est très bien lixée sur les bacilles.
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bacilles de la lèpre qui, ccpentlanl, s'en rapprochent beaucoup par leurs dimensions et parla facilité avec laquelle ils se colorent suivant la niélbode d'Ehrlich. Lorsqu'on examine, avec les n"' 10 et 12 à immersion bomogène de Vérick et le concentrateur de Abbé, une préparation de crachats de phtisique colorée, on voit un nombre plus ou moins grand de bâtonnets, de longueur et de forme variables, d'épaisseur souvent inégale, les uns homogènes, colorés en rouge d'aniline ou un peu violacés, les autres formés, dans toute leur longueur, par de petits grains colorés.
Fig. 299. — Bacilles obtenus dans des crachats conservés pendant plusieurs semaines.
A. «, bacilles isolés; b, bacilles situés dans une cellule épilhéliale ; c, bacilles siégeant dans une cellule pigmentée. — B. a, bacilles très nombreux et accolés dans les crachats.
Dans les crachats de l'une de nos malades, dont les poumons étaient creusés de grandes cavernes, il y avait une quantité considérable de bacilles, une centaine environ par champ de microscope à un grossissement de 500 diamètres. La plupart de ces bâtonnets contenaient de petits grains placés bout à bout. Nous avons laissé ces crachats dans un tube fermé par un bouchon de liège pendant trois semaines. Ces crachats, sous r influence de la putréfaction, avaient perdu leur consistance muqueuse. Les préparations colorées nous ont montré alors que presque tous les bacilles étaient composés uniquement de petits grains colorés, et ils nous ont paru plus nombreux que dans les crachats examinés de suite après l'expectoration (1). Nous avons dessiné (voyez fig. 299) ces bactéries dans les crachats abandonnés pendant plusieurs semaines à eux-mêmes. On peut voir
(1) Coruil et Babcs, Ac. de méd., 24 avril et Journal des con7iaissances, 20 avril 188-3.
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que la plupart crcnlrc elles sontconstituccs par des grains un peu allongés ou sphoricfues, disposés bout à bout. Si l'on examine avec attention un de ces bacilles à l'aide de l'objectif 12 de Vérick à immersion homogène et avec un oculaire fort, on détermine bien nettement les bords du bâtonnet, qui sont rectilignes et parallèles, et on voit que les grains colorés siègent dans l'intérieur du bâtonnet. On trouve cependant quelquefois des renflements arrondis du bâtonnet, siégeant soit à son extrémité, soit en un autre point de sa longueur, ronflements ou nœuds qui sont déterminés par un grain coloré, plus gros que le diamètre moyen du bâtonnet. Il y avait aussi dans ces crachats des amas de grains colorés appartenant à des bâtonnets parallèles, très rapprochés les uns des autres et accolés pàral-
Fig. 300. — BaciUns de la tuberculose observés dans les crachats.
Le plus grand nombre d'entre eux est libre dans le liquide, mais quelques-uns sont contenus dans les cellules lymphatiques ou même dans les grandes cellules. La cellule c contient du pigment noir.
lèlement. iJans ces amas de micro-organismes, on ne reconnaissait plus les bâtonnets, mais seulement des grains ronds disposés en séries, et formant des groupes analogues à des sarcines (voyez a, fig. 299). Les parties colorées sont tantôt arrondies, tantôt cylindriques ou biconcaves; cette apparence nous perÎTiot de supposer qu'on a quelquefois afiaire à des spores, tandis que le plus souvent les parties colorées appartiennent au protoplasme des bâtonnets situé entre les spores et non à ceux-ci.
L'un de nous (Babes) a récemment étudié les bacilles de la tuberculose, en colorant des cultures pures par un séjour de plusieurs jours dans la solution d'I^hrlich, après quoi illcsa dé-
colorées forlomenl et colorées de nouveau d'une façon intense parle bleu de méthylène. Parce procédé certains grains restent rouges tandis que les bâtonnets sont bleus ou d'un rouge pâle. Ces grains (spores?) sont ronds et ordinairement terminaux. Un bacille n'en possède habituellement qu'un (fig. 301).
Les mêmes grains ont été constatés par Ehrlich en laissant les préparations colorées pendant trois jours par sa méthode dans du sulfure de sodium. Après avoir lavé et desséché les préparations, il a vu les mêmes corps ovoïdes. Ehrlich considérait les grains comme des spores, mais Koch croit qu'il s'agit de grains artificiels. Pour résoudre cette question, on a examiné
l' ig. 301. — Bacilles de la tuberculose dans une vieille culture. b, bacilles pourvus de spores .<!/) ; b', bacille sans spores.
toutes les variétés de bacilles de n'importe quelle maladie contenant des grains avec cette méthode, en les soumettant à l'action du sulfure de sodium, après quoi on lave et on traite par le bleu de méthylène. Dans ces préparations comme dans celles de la tuberculose, les spores étaient colorés le plus souvent en rouge et les bacilles en bleu.
D'après ces recherches, on doit admettre que ces grains sont des spores de la tuberculose ou bien que la réaction des spores indiquée par Bienstock, Neisser, Hueppe, n'est pas concluante, et ne permet pas de les diagnostiquer. En ce qui concerne les grains que Koch a décrits comme des spores, il se peut que ce soient des spores à un certain degré de développement, mais qui ne se colorent pas, tandis que des spores arrivés à leur complet développement se colorent. Les spores du charbon présentent des formes analogues qui se colorent ou ne se colorent pas par la méthode générale de coloration des spores.
Les bacilles de la tuberculose se retrouvent pendant un
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temps iiKléfmi dans les crachats qu'on laisse pulréfier dans tin flacon ; ainsi, au bout de trois mois, ils étaient aussi nombreux, et aussi caractéristiques. Ce liquide s'était finalement desséché; pour savoir s'il avait conservé ses propriétés virulentes, nous l'avons inoculé à deux lapins. Le premier de ces lapins, sacriOé au bout d'un mois, n'avait pas de tubercules. Le second fut sacrifié deux mois après l'inoculation dans la chambre antérieure de l'œil. Chez cet animal, on avait coupé le nerf sciatique pour une autre expérience. A son autopsie, l'œil ni les organes internes ne présentàient rion d'anormal, mais on trouva, du côté où le nerf sciatique avait été sectionné, une périarthrite fongueuse et purulente du genou, avec ostéite caséeuse du tibia. L'articulation du genou contenait un liquide louche. La paroi fongueuse de cet abcès a montré quelques bacilles de la tuberculose, et ce tissu caséeux, cultivé dans du sérum de bœuf gélatinisé, a donné lieu, au bout de trois semaines, à des touffes de colonies de la tuberculose (1).
Malassez et Vignal avaient constaté de leur côté la résistance des bacilles de la tuberculose à la putréfaction (Société de biologie, 18 avril 1883). Us ont conservé des crachats pendant plusieurs mois en les mouillant alternativement, et les laissant dessécher, sans que les bacilles fussent moins nombreux.
Gaffky, SchûUerel Fischer (2) ont produit aussi la tuberculose expérimentale chez les lapins en leur injectant des crachats desséchés. La tuberculose survenait alors assez tardivement, vers le centième jour.
Dans les crachats provenant d'un malade atteint de phthisie aiguë, nous avons vu de grandes cellules épithéliales tuméfiées provenant de l'intérieur des alvéoles pulmonaires et des cellules pigmentées (fig. 300). Ces cellules contenaient des bacilles (le grandeur variable, mais en général un peu plus longs que dans la majorité des crachats.
Le nombre des bacilles trouvés dans les crachats est très variable suivant les cas. Il est toujours assez grand lorsqu'il s'agit de cavernes en voie de formation ou complètement for-
(!) Babes et Goruil, Journal de l'analnrnie, décGinbfe 188y. (2j Mitlheilunge7i d. k. Gcsundheilsamte, t. JF, isSi.
(i88 ■ TUBERCULOSE.
méos, cl il est, (Vune façon générale, en rapport avec les foyers de désintcgralion du poumon. Mais lorsqu'il s'agit de tuberculose iniliaire aiguë ou de cavernes dont la surface est sèche ou cicatrisée, si les malades ne crachent pas ou crachent très rarement, les signes cliniques tirés de la recherche des bacilles seront presque nuls. 11 en sera de même si, dans une phtisie granuleuse du poumon, les malades expectorent seulement une petite quantité de mucus provenant des bronches. Aussi l'absence de bacilles en pareil cas ne pourra pas faire rejeter le diagnostic de phtisie (Grancher, Société méd. des hôpitaux, 1884). Cependant, même dans la phtisie à son début et dans la première hémoptisie observée, on peut trouver des bacilles (Ililler, loc. cit.), mais cela ne paraît pas constant (1).
Les bacilles se rencontrent dans toutes les variétés étiologiques de la tuberculose, par exemple dans celle qui survient pendant le cours du diabète. Ainsi Immermann et Rutimeyer les ont trouvés dans une caverne d'un tuberculeux diabétique ; Leyden, dans les crachats de trois diabétiques devenus phtisiques (2) ; Merkel dans les crachats et le poumon d'un diabétique (3); Riegel dans un seul cas sur deux diabétiques (4).
Uri?ies. — Nous avons figuré (voyez fig. 302) la disposition des bactéries dans le dépôt de l'urine, à la suite de la tuberculose des organes génito-urinaires (5). On voit, en e, une cellule épithéliale de la vessie, des leucocytes m, contenant parfois un bacille et des cellules sphéroïdes, qui sont un peu plus grosses et qui contiennent un grand nombre de longs bacilles disposés
(1) Lorsque les bacilles sont peu nombreux, il est nécessaire, pour les découvrir, de se servir d'une bonne fuchsine. Los divers échantillons de cette substance sout parfois variables. La meilleure est colle qui est vendue sous le nom de rubine jaunâtre. On se la procure en particulier chez Konig, Dorotheen-Strasse, 46, ;\ Berlin. Avec cette substance, on voit très bien les bacilles des follicules tuberculeux du lupus dans les cellules géantes. Après que les coupes out été colprces pendant quatre ou cinq heures en chauil'ant ou pendant douze heures à la température ordinaire dans la solution d'EhrIich avec la rubino, on décolore dans l'alcool absolu additionné d'un peu d'acide azotique, on dé:~liydratc à l'essence de girofle et on monte dans le baume.
(2) Cenlriilblal f. klin. Medicin, n" 8, 1883.
(3) Cenivalblalt f. klin. Medicin, 12, 1883. (i) Centralblat f. klin. Med., n° 13, 1883.
(5) Babes, Société anatomiquc, 27 janvier 1883.
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en faisceaux ou en broussailles (fig. 302). On rencontre des bacilles libres dans le liquide.
Fig. 302. — Bacilles de la tuberculose dans l'urine.
Nous avons observé en 1883 un enfant de seize ans, qui avait été atteint, cinq ans auparavant, d'hémoptysie, de pleurésie
Fig. 303. — Bacilles en broussaillc dans un tubercule fibreuv du poumon.
a, tissu pulmonaire atteint do pneumonie interstitielle et infiltré do charbon ; b, bacilles en louiïos situés entre les faisceaux du tissu fibreux ; m, petit séquestre situé au milieu d'une perte do substance dont les bords sont couverts do bacilles; ii, fente située entre lo tubercule et le tissu voisin (500 diamètres).
chronique et de broncho-pneumonies répétées et qui, depuis un mois, avait des urines purulentes. La vessie était en partie pa-
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ralysée, si bien que l'urine purulente s écoulait spontanément, goutte à goutte. Dans celte urine, recueillie au moment de rémission, et examinée suivant le procède d'Ehrlich, nous avons trouvé de longs bacilles, formés de petits grains colorés, libres entre les globules de pus, les uns isolés, les autres disposés en touffes analogues à celles que nous avons figurées dans un tubercule fibreux du poumon (voyez fig. 303). Chez cet enfant, la présence des bacilles de l'urine était le seul signe tout à fait démonstratif de la tuberculose urinaire, car il n'y avait aucun signe rationnel ni physique de tuberculose pulmonaire. 11 a succombé six mois après à une méningite tuberculeuse.
Chez une malade présentant des cavernes tuberculeuses, observée dans le service de Fournier, à Saint-Louis, nous avons examiné les sécrétions vaginales au niveau d'ulcérations de la paroi postérieure du vagin, à bords végétants, à surface couverte d'une couche un peu adhérente de pus épais, jaunâtre et caséeux. Nous y avons trouvé un assez grand nombre de bacilles libres dans le liquide. Nous avons fait la même constatation au niveau d'une ulcération tuberculeuse de la lèvre inférieure et à la surface d'une ulcération cutanée périrectale chez deux malades du même service. Dans ce dernier fait les bacilles présentaient des grains colorés [Société anatomique, 1883, p. 341).
L'examen direct des produits liquides plus ou moins puriformes ou caséeux qui existent à la surface des muqueuses ulcérées donnera aussi d'excellents renseignements diagnos tiques lorsqu'on mettra en doute une affection tuberculeuse. C'est ainsi que Frànkel insiste sur ce point pour ce qui touche les ulcérations laryngées, et Guttmann (1) pour celles de la gorge. Demme (2) a trouvé une fois des bacilles de la tuberculose dans la sécrétion nasale chez un enfant qui mourut de méningite tuberculeuse. La muqueuse nasale présentait à l'autopsie des tubercules et des ulcérations avec des bacilles. L'ozène est loin d'être habituellement une maladie tuberculeuse. Nous avons vu au contraire (page 124) que la sécrétion de l'ozène renferme des microbes ronds, caractéristiques et pathogènes
(1) Deutsche med. Wochenschr., 1883, n''21.
(2) Berlin, kl. Wochenschr., 1883, n" 15.
BACILLES DANS LES SÉCRÉTIONS DES MUQUEUSES
On ne peut contester rutilité, la nécessité parfois, de la reclierclie des bacilles dans les exsudations et sécrétions pathologiques pour asseoir le diagnostic. Si la phtisie est le plus souvent reconnue par la seule constatation des signes physiques de percussion et d'auscultation, il n'en est pas moins vrai qu'on hésite souvent au début de la maladie, dans sa forme aiguë granuleuse, et qu'on peut confondre la phtisie confirmée avec une dilatation bronchique et avec la syphilis pulmonaire. Dans les cas douteux, on aura recours à l'examen des crachats. Nous avons vu que les crachats sanglants de l'hémoptysie du début de la phtisie contiennent parfois des bacilles.
Chez une de nos malades affectée d'une gomme du voile du palais, et qui expectorait des crachats nummulaires et puriformes, nous avons diagnostiqué une syphilis pulmonaire, par ce seul fait que les crachats, examinés à diverses reprises pendant des mois, ne contenaient pas de bacilles de la tuberculose. Nous relatonsplus loin une autopsie de syphilis du poumon, du service de Balzer, dans laquelle l'examen des masses caséeuses et du contenu d'une caverne ont donné un résultat négatif.
L'auscultation donne aussi parfois des renseignements tout à fait insuffisants chez certains malades affectés de pleurésie unilatérale avec une compression du poumon qui empêche l'entrée de l'air. Si l'autre poumon est normal, on ne peut faire le diagnostic de la phtisie que par la recherche des bacilles dans les crachats. C'est ce qui nous est arrivé une fois chez un de nos malades.
La présence des bacilles caractéristiques dans les sécrétions pathologiques, à la surface des ulcérations douteuses de la bouche, de la langue, des lèvres, de la vulve, du vagin^ du pourtour de l'anus, donnera aussi des renseignements absolument cerlains. 11 en est de même de l'examen des urines dans la tuberculose du rein, de la vessie, de la prostate et de l'urèthre Or, on sait que souvent ces dernières lésions sont primitives, qu'elles ne sont pas toujours accompagnées de tuberculose pulmonaire, et que leur diagnostic est alors entouré d'une grande obscurité. 11 est le plus souvent impossible de diagnostiquer sûrement la tuberculose primitive du rein et de la vessie. La découverte des bacilles dans l'urine lèvera d'emblée tous
les doLiles. Dans l'examen des sécrétions qui proviennent des organes génitaux, il est essentiel de tenir compte des caractères de coloration des bacilles du smegma qui peuvent être confondus avec ceux de la tuberculose.
Pour éviter cette erreur il faut recueillir l'urine avec les plus grandes précautions, sans qu'il y ait de smegma, et, après la coloration avec le liquide d'Ehrlich, et l'action de l'acide nitrique, les bien laver avec l'alcool absolu. On se servira plus avantageusement du violet de méthjle que de la fuchsine.
Anâtomie pathologique de la. tuberculose. — Dans cette étude de l'anatomie pathologique, nous nous occuperons surtout du siège des bacilles et de leur relation avec les lésions observées. Nous examinerons successivement la tuberculose des séreuses, des ganglions, de la rate, du poumon, du foie, des organes génito-urinaires et les tuberculoses locales.
Les tubercules miliaires sont caractérisés, comme on le sait depuis les travaux de Schiippel, Friedlander, etc., par une agglomération de petites cellules au centre desquelles se trouvent une ou plusieurs cellules géantes.
Lq^ cellules géantes, sans être aussi caractéristiques de la tuberculose que les bacilles, sont plus constantes, plus nombreuses parfois et plus faciles à constater; cependant elles se rencontrent dans d'autres productions pathologiques. Il existe beaucoup de faits où les bacilles sont très rares et les cellules géantes très nombreuses. Le mode de formation des cellules géantes est variable. La majorité des anatomistes attribue leur genèse à la confluence des cellules lymphatiques (Cohnheim); d'autres cellules géantes correspondent à des cellules vasoformatives et à des bourgeonnements vasculaires (Brodowsky, Malassez et Monod). Certaines de ces grandes cellules résultent de l'hypertrophie et delà confluence des cellules épithéliales de certaines glandes, des glandes en grappes (Cornil), des conduits biliaires (J. Arnold), etc. (1). Souvent elles naissent aux dépens des cellules endolhéliales des séreuses et des petits vaisseaux. Les cellules géantes se développent autour des corps étrangers de
(1) Babes [Orvosi Hetilap, 1883) a décrit uue partie des faits suivants concernant les cellules géantes.
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loiitc espèce ainsi que cela résulte des expériences de Ziegler, de 11. Martin, Laulanié (1), et des observations de l'un de nous sur le séquestre du choléra des poules. Dans les vaisseaux qui charrient des bacilles libres dans le sang ou englobés dans des cellules lymphatiques, les cellules géantes résultent tantôt de la confluence de cellules lymphatiques contenant des bacilles de la tuberculose, tantôt de l'union de ces cellules avec les cellules endothéliales de la paroi vasculaire. Weigert, de son côté, ne croit pas que la confluence des cellules engendre des cellules géantes et il pense qu'il y a toujours au début une irritation cellulaire avec formation nouvelle de noyaux. Une cellule fixe, par exemple se tuméfie, présente en son milieu des bacilles ; la partie centrale de la cellule se nécrose en même temps qu'il se forme de nouveaux noyaux à sa périphérie et les bacilles se logent à la périphérie entre les noyaux (2).
Les bacilles de la tuberculose agissent aussi comme des corps étrangers dans la production des cellules géantes ; lorsqu'ils ont été englobés par une cellule, la cellule s'hypertrophie, ou bien lorsqu'un petit amas de bacilles se trouve en contact avec des globules blancs, ceux-ci se fusionnent et constituent une cellule géante. Lorsqu'on étudie ces cellules géantes pendant leur accroissement, on remarque parfois dans leur intérieur des figures de multiplication indirecte des noyaux. Leurs noyaux siègent tantôt au milieu, tantôt à la périphérie. Si, par exemple, la cellule provient d'un vaisseau contenant des leucocytes et des bacilles, on peut supposer que les leucocytes se sont détruits les premiers sous l'influence des bacilles et se sont transformes en une masse granuleuse, tandis qu'une partie des bacilles pénétrait dans les cellules endothéliales du vaisseau. Celles-ci se gonflent, leur protoplasma s'unit, pendant que leurs noyaux prennent une disposition radiée caractéristique de la cellule géante. Les bacilles siègent alors ordinairement entre les noyaux.
Souvent on peut suivre un vaisseau jusqu'à la cellule géante fjui en forme comme un renflement (voyez la figure 310). Une
(I) Sur f)uelqucR affections parasitaires du poumon et lour rapport avec la tuberculose, Archives de phi/siologie, 15 nov. \88't. ['i) Deulsch. med. Wocliens., 1885, n. 35.
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des formes de cellules géantes de la tuberculose des plus intéressantes est celle qui résulte de la présence de corps étrangers dans leur intérieur. Ainsi elles contiennent parfois à leur centre des grains ronds ayant deOix, 2 àOij., 3, accumulés en amas de la grandeur d'un globule blanc ou davantage, tandis que leur périphérie montre des noyaux provenant des cellules endothéliales. Ces granulations centrales, jaunâtres, brillantes, se colorent si elles sont jeunes, comme des zooglœes de bactéries ; les amas qu'elles forment se colorent mieux à leur périphérie qu'à leur centre. Elles ne résistent pas aux acides ni aux bases, ce qui les différencie des bactéries connues. 11 est possible que ces granulations jouent un certain rôle dans la production des tubercules, mais leur signification est encore douteuse. Il importe de ne pas les confondre avec les grains qu'on y rencontre parfois et qui sont analogues à ceux des cellules d'Ehrlich colorés par l'aniline. Les cellules géantes se trouvent ordinairement au centre des foyers tuberculeux; ce sont aussi les parties des tubercules qui s'altèrent les premières en subissant une mortification avec pâleur et effacement de leurs contours, ou une dégénérescence granuleuse, pigmentaire, calcaire, fibreuse ou hyaline.
Fig. 301. - Cellule géante avec ses bacilles.
Lorsqu'on examine avec une lentille à immersion homogène, à la lumière Abbé, des granulations tuberculeuses colorées par le procédé d'Ehrlich, on trouve dans la plupart, sinon dans chacune d'elles, des bacilles caractéristiques. Ceux-ci sont plus ou moins nombreux ; ils siègent constamment dans les cellules géantes, et s'ils sont très peu nombreux, ou trouvera un ou deux bacilles dans chacune de ces cellules. S'ils sont très nombreux, la cellule géante en sera remplie (voyez fig. 304, g),
TUBERCULOSE MILIAIRE AIGUË DES SÉREUSES
cl il y en aura aussi dans le tissu de la granulation formé de petites cellules autour de la cellule géante.
Tuberculose miliaire aiguë. — Les granulations siègent dans les séreuses, dans le poumon et dans d'autres organes, le rein, le foie, la raie, les ganglions, etc., ou seulement dans le poumon. La disposition périvasculairc des tubercules, disposition si remarquable en particulier dans les séreuses et leurs rapports constants avec des troubles de la circulation, ont fait depuis longtemps penser que les tubercules miliaires étaient en rapport avec une altération de la circulation. On a constaté en outre (Virchovv, Rindfleisch, Gornil, etc.) que les granulations tuberculeuses des méninges étaient le plus souvent à cheval sur une artériole dont les branches et le tronc étaient remplis par de la fibrine coagulée. L'un de nous a vu plus tard, dans la tunique interne des vaisseaux, des méninges tuberculeuses (1), une formation nouvelle de petites cellules et de cellules géantes, lésions indiquant très manifestement le rôle actif des vaisseaux dans la production des lésions histologiques des granulations. Les cellules géantes peuvent aussi se rencontrer au milieu de la fibrine qui oblitère certains vaisseaux, et, comme nous l'avons montré les premiers, les bacilles de la tuberculose existent dans les vaisseaux thrombosés au milieu des tubercules. On les observe aussi quelquefois dans les végétations de l'endocardite.
D'un autre côté Ponfick avait vu des tubercules de la paroi du conduit thoracique; Mûgge (2) les avait reconnus dans la membrane interne des veines pulmonaires; J. Arnold (3) avait note également les lésions de la tunique interne des vaisseaux dans la tuberculose miliaire. Enfin Weigert (4) a fait remar-
(1) Cornil, Contribution à l'étude de la tuberculose (Journal de l'unatomie, 18S0).
(2) VirchoiD's Archiv, 1879.
(:t) Beitrage z. Annt. d. miliar. Tuberk. {Virchow'i Archiv, 1882).
(i) Z»r Lelire von dm- Tuberkulose (Virchow's Archiv, 1882), Wege des Tuberkelffifles, Wieîier m<'d.,t. XXIV, n" 44. Dans ce travail, Woigert cite Friscli, comme le premier qui ait vu les bacilles de la tuberculose dans l'intérieur des vaisseaux. Cela n'est pas exact; Frisch a suivi les bacilles jusqu'ù la tunique interne des vaisseaux, mais il ne les a pas observés, comme nous, daus les caillots intravasculaires récents. L'importance de cette constatatioa ne peut ôtre niée.
quer l'importance du rôle des tubercules de la tunique interne des veines et de l'endocarde du cœur droit dans la généralisation de la tuberculose. Si des tubercules se développent en effet dans la paroi d'un vaisseau lymphatique ou d'une veine, ils arrivent jusqu'à la surface interne du vaisseau. Ils peuvent alors déverser dans le plasma lymphatique ou sanguin des bacilles qui pénètrent dans la circulation générale ou dans la circulation locale d'un organe. Des micro-organismes iront se loger dans les tissus le long des vaisseaux capillaires et y deviendront l'origine de granulations tuberculeuses. D'après Weigert, on trouve généralement des granulations tuberculeuses de la membrane interne des veines pulmonaires ou de l'endocarde du ventricule droit ou de la veine cave inférieure dans les tuberculoses miliaires généralisées. Nous avons dit déjà, dans l'article Endocardite (voy. page 354), qu'on avait vu des bactéries de la tuberculose dans les valvules cardiaques atteintes d'endocardite. Plus récemment, Weichselbaum (1) a trouvé, à l'autopsie d'individus morts de tuberculose miliaire, des bacilles en petit nombre dans les coagulations sanguines des gros vaisseaux, en sorte que la tuberculose miliaire résulte, suivant toute vraisemblance, de l'entrée des bactéries dans la circulation générale des plasmas sanguins ou lymphatiques.
Séreuses. — Les méninges présentent à étudier, dans la tuberculose de ces membranes, des types variables de granulations correspondant à des états divers de leur développement. — On fait durcir dans l'alcool la méninge altérée et la circonvolution sous-jacente. Les coupes perpendiculaires à la surface de ces circonvolutions et comprenant à la fois l'arachnoïde, la pie-mère et la surface des circonvolutions, colorées par le procédé de Ehrlich, montrent un épaississement de la pie-mère qui s'enfonce souvent en forme de coin épais dans la substance cérébrale. Les artérioles et quelquefois aussi les veinules de la pie-mère sont oblitérées plus ou moins complètement par des coagulations fibrineuses. Ces vaisseaux oblitérés, dont la paroi est épaisse, souvent hyaline, sont entourés par un tissu conjonc-
(1) Wiener med. Wochenschr., 1884, n» 12.
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tir plus OU moins caséeux, infiltré de petites cellules rondes atrophiées, à noyaux peu distincts.
A côté de ces nodules qui entourent les vaisseaux oblitérés, ou trouve des îlots d'un tissu réticulé formé de fibres hyalines assez épaisses et contenant très peu de cellules rondes dans ses mailles. A la limite de la pie-mère avec la substance cérébrale (fig. 305, v), ou même dans cette dernière {t, fig. 305), on voit quelquefois de petits îlots tuberculeux.
Fig. aOo. — Tuberculose des méninges.
S surface de l'araclinoulc; a, coupe d'une petite veine de la pie-mère contenant un coagulum .Ijrineux. Dans ce coagulum et dans la paroi vasculaire, il existe un très grand nombre do hacdics. u arter.olc dont la paroi et le caillot contiennent aussi des bacilles; c, veinule également remplie; r, tissu réticule do la pie-mère; b, limite de la substance corticale ; </. tissu de la substance grise ; tubercule cérébral dans lequel les granulations siègent surtout autour des capillaires m ; s, lacunes du tissu nerveux autour du tubercule;», vaisseau capillaire normal du cerveau (Grossissement de 100 diamètres).
La figure 305 représente à un faible grossissement l'ensemble de ces lésions. Des bacilles et des granulations colorées en rouge existent en grand nombre, ainsi ([ue cela se voit dans
uotrc dessin, autour des vaisseaux a, c, v, dans leur paroi et dans leur contenu. Les mômes grains colorés s'observent autour des capillaires m qui se trouvent dans l'îlot tuberculeux t, situé dans la substance cérébrale. On voit, en le tissu réticulé de la pie-mère.
Dans un fait de méningite tuberculeuse un peu ancienne, rapporté en 1880 [Jowmal de L'Anatomie) par l'un de nous, les vaisseaux plus ou moins oblitérés de la pie-mère montraient des cellules géantes développées dans la tunique interne. Des bacilles de la tuberculose existaient dans les diverses tu-
l' ig. 30G. — Tubercules des méninges.
a, petit vaisseau oblitéré; u, u, vaisseau plus volumineux dont la tunique interne épaissie montre des cellules géantes et des bacilles de la tuberculose. Le vaisseau central de la figure présente deux cellules géantes; )n, vaisseau oblitéré près de la substance cérébrale (Grossissement faible).
niques vasculaires et dans le tissu nouveau des méninges ("voy. fig. 306). Avec de plus forts grossissements, il était facile de reconnaître le siège des cellules épitliéloïdes et géantes dans la tunique épaissie des vaisseaux, ainsi que le montre la figure 307.
La figure 308 offre une section de l'arachnoïde b et de la piemère e avec un grossissement de 500 diamètres. La paroi épaissie et hyaline de Tartériolc a est remplie d'un assez grand nombre de bacilles tout à fait caractéristiques ; on y trouve aussi des grains (/assez nombreux, disposés en séries ou isolés, qui
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Kig. 307. — Coupe de Iti rnembraue interne ennanimce et tuberculeuse d'une iirtère.
a, couclie de cellules plates endothéliales indiquant la limite interne de l'endartèrc; g, g, globules rouges du sang en circulation ; d, couclie de cellules rondes ou polyédriques par compression réciproque; b, b, b, cellules géantes contenant des bacilles ; l, couche de cellules prismatiques ou rondes ii la base de l'endartère, près de la tunique moyenne /"(Grossissement de 300 diamètres).
Kig. 308. — Section de la pie-mère dans la méningite tuberculeuse.
6, arachnoïde; e. tissu fibreux ; n, paroi d'une arlériole contenant des bacilles h, et des grains ronds d, qui se colorent par le même procédé que les bfitonnols ; c, caillot librinoux intra-artériel, hyalin ù son bord inférieur, renfermant aussi des bacilles et des grains ronds; m, fente située dans le tissu de la ple-mérc; fl, e, faisceaux hyalins (Grossissemeut de 500 diamètres).
se colorent de la même façon que les bâtonnets, par le procédé d'Ehrliclî. La membrane interne du vaisseau, qui est relativement normale, possède encore ses cellules endothéliales. Sa lumière est remplie de fibrine à fibres gonflées dans toute la partie centrale du thrombus, hyalines à sa circonférence, en c. Au milieu de cette fibrine on rencontre quelques bâtonnets caractéristiques et de petits grains colorés. Sur la coupe du tissu de la pie-mère qui entoure l'artériole, on peut distinguer des fentes m dans la masse caséeuse formée par les cellules. On voit, en e, des faisceaux de tissu conjonctif hyalins, à bords festonnés.
Dans un de nos faits de méningite tuberculeuse, il y avait une assez grande quantité de cellules géantes situées dans les îlots tuberculeux périvasculaires. La présence de ces cellules géantes est assez rare dans les tubercules des méninges pour que nous les signalions ici. Les bacilles, très nombreux, siégeaient indistinctement dans le tissu des nodules tuberculeux et dans les cellules géantes. A la limite des méninges et du cerveau, on trouve une couche mince appartenant à la pie-mère, et dans laquelle les cellules sont rares. Le tissu réticulé dont nous avons déjà parlé (r, fig. 305) est distribué irrégulièrement, sur les coupes de la pie-mère, en îlots limités, arrondis ou diffus, surtout dans la partie profonde de la pie-mère.
Les vaisseaux sanguins qui, de la pie-mère, pénètrent dans la couche centrale du cerveau, sont entourés de leur gaine péri-vasculaire dilatée dans laquelle on trouve des cellules lymphatiques libres. Les cellules endothéliales de cette gaîne sont tuméfiées. Les vaisseaux eux-mêmes sont souvent oblitérés ; leur paroi présente quelquefois de petits grains ronds colorés. Autour de ces vaisseaux, la substance cérébrale est sclérosée. La granulation tuberculeuse cérébrale très petite et à son début dessinée en t, dans la figure 305 montre une grande quantité de vaisseaux capillaires, qui tous sont bordés par des grains ronds colorés en rouge, et qui sont entourés par des cellules rondes au milieu d'une substance grenue, dense. On voit aussi, sur ce dessin, les vaisseaux qui de la pie-mère arrivent à la granulation du cerveau et qui sont entourés par ces mêmes grains colorés. La périphérie delà granulation présente des vacuoles qui la séparent du tissu cérébral. Les tubercules
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plus considérables du cerveau sont formés par la confluence de pareilles granulations. Nous avons trouvé aussi un grand nombre de bacilles dans une méningite tuberculeuse à son début.
Ainsi d'une façon générale, dans la tuberculose des méninges, il est assez facile de voir les parois des vaisseaux et même la fibrine qui les oblitère parsemées de bacilles plus ou moins nombreux de la tuberculose.
Le G. Guarnieri (1) a publié, sous l'inspiration de Marcbiafava, un travail sur la méningite tuberculeuse où il a constaté après nous l'infiltration, par des bacilles, des tuniques plus ou moins modifiées des petites artérioles de la pie-mère. Quelques-uns des faits reproduits dans la thèse de Chantemesse (2), et qui s'accompagnaient de plaques tuberculeuses de la surface des circonvolutions cérébrales, confirmaient absolument la description qui précède touchant la répartition des bacilles autour des vaisseaux, dans les tubercules cérébraux et méningés.
Ce que nous venons de dire des tubercules des méninges s'applique aux grandes séreuses, à la plèvre, au péricarde
Fig. 309. — Cellule géante isolée par dissociation dans un cas de tuberculose de la plèvre.
b, noyauit ; e, granulation de la partie centrale do la cellule géante ; d, prolongements multiples. On voit au centre de la cellule des bacilles de la tuberculose.
et au péritoine, et en particulier à la tuberculose aiguë généralisée. On trouve, dans la tuberculose miliaire de la plèvre, une grande quantité^de cellules géantes qu'on peut isoler par la dis-
(1) Guarnieri, iVo/e^ur l'Idslologie de la méningite tuberculeuse (Archivio per le scienze mecliche, voL VIII, n" 6, 1883).
(2) Étude sur la méningite tuberculeuse de l'adulte, Paris, 1884).
sociation. La figure 309 représente une de ces cellules avec ses bacilles.
Sur les coupes, on peut observer la formation des cellules géantes aux dépens des vaisseaux de nouvelle formation dans la
Fig. 310. — ^Développement d'une cellule goautc dans un vaisseau capillaire de la plèvre.
c, capillaire montrant des cellules endothéliales et se continuant par un filament b avec une cellule géante a qui contient une masse granuleuse bien limitée (Grossissement de 3o0 diamètres).
couche superficielle en prolifération de la séreuse (fig. 310). On voit dans cette figure une cellule géante développée comme une cellule vaso- formatrice et se continuant avec un filament vasculaire. La coupe a été colorée avec le violet de méthyle. Après le lavage elle a été passée pendant quelques secondes
Fig. 311. — Cellule géante développée dans un vaisseau capillaire (Grossissement de 350 diamètres).
dans réosine. Par ce procédé, la masse grenue-centrale se colore en rouge tandis que le reste de la cellule est coloré en bleu. La figure 3H montre une cellule géante dans un vaisseau qu'elle remplit. Dans l'intérieur de la cellule, on voit des granulations en chaînettes, qui ne se colorent ni par les couleurs d'aniline ni par le procédé d'Ehrlich.
Nous avons examiné au microscope des coupes colorées de la plèvre provenant de plusieurs faits de pleurésie tuberculeuse subaiguë ou chronique. La figure 312, représente une coupe de la plèvre pariétale dans un cas de pleurésie tuberculeuse subaiguë consécutive à des tubercules du foie survenus dans le cours d'une cirrhose hyperlrophique. Le poumon était
TUBERCULES DES PLÈVRES. 703
comprimé, revenu sur lui-même ; la cavité pleurale était recouverte d'une fausse membrane fibrineuse adhérente, semitransparente a, composée de lamelles homogènes de fibrine séparées par des rangées ou des amas de cellules rondes. Ces couches superficielles ne contenaient pas de bacilles. Plus profondément on trouve des espaces remplis de cellules lympha-
Kig. 312. — Tuberculose primitive !iigiië do l<i plèvre.
a, couche de fibrine à lu surface de bi plèvre ; f, cellules roades infiltrées dans lo tissu conjonclil' de celle séreuse; b, bacille contenu dans une cellule géante c; d, nombreux bacilles situés dans 1.1 paroi d'un petit vaisseau de la plèvre (500 diamètres).
tiques ou de cellules géantes dont les noyaux h, c, sont situés dans une masse protoplasmique légèrement granuleuse. Dans ces masses cellulaires, il existe un ou deux bacilles. Plus profondément, on voyait des lamelles plates de tissu conjonctif m séparées par des cellules de tissu conjonctif. Dans la plèvre elle-même, des vaisseaux d, perpendiculaires ou obliques à la surface, entourés de tissu conjonctif, montraient un grand nombre de bacilles dans leur paroi.
Nous avons représenté dans la figure 313 un autre type de pleurésie chronique. Là, la plèvre viscérale épaissie était unie à la plèvre pariétale par des membranes denses scléreuses ; les espaces compris entre ces adhérences étaient remplis de pus ancien, caséeux. A la gauche du dessin, on voit, en p, du pigment noir appartenant au poumon : des granulations
Fig. 313. — Pleurésie tuberculeuse chronique.
?)!, pseudo-meinbraaes (il)reuses entre lesquelles il existe du pus caséeux; b, feute lymphatique qui s'ouvre en 6' et qui présente là beaucoup de bacilles. La surface des membranes est tapissée de bacilles 6". On en trouve aussi des amas en n. u, vaisseaux ; j), pigment noir situé à la limite du poumon; d, surface de la fausse membrane m {Grossissement de 150 diamètres).
tuberculeuses entourées de pigment noir et contenant beaucoup de bacilles, se trouvaient là, à la surface du poumon, sous la plèvre. Dans le tissu fibreux qui remplaçait la plèvre viscérale, il y avait des fentes lymphatiques, n, remplies de cellules rondes, et quelques vaisseaux sanguins v. En b, on voit un canal lymphatique qui s'ouvre en b' dans un espace situé entre
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les fausses membranes. Une grande quanlilé de bacilles existe en b' à l'ouvcrlure de ce canal. La surface //' des cavités limitées par les fausses membranes est tapissée de bacilles et de cellules granuleuses. Une fente lympbatique située entre les faisceaux de la pseudo-membrane, est remplie de bacilles et tapissée de cellules lymphaticfues. Dans ce même dessin, on voit, en d, la limite d'une autre cavité comprise entre des fausses membranes et dont le bord est aussi couvert de bacilles. Dans le pus caséeux contenu dans la plèvre, il existe aussi des parasites. Les granulations fibreuses, dures, saillantes à la surface de la plèvre, constituées par du tissu conjonctif scléreux, entourées de granulations noires contenant ellesmêmes une grande quantité de charbon et qui vraisemblablement siègent dans les follicules lymphatiques sous-séreux, ne renferment pas de bacilles.
Le liquide épanché dans la plèvre, dans les pleurésies tuberculeuses avérées, ne contient pas toujours de micro-organismes de la tuberculose, ou du moins ils y sont très difficiles à démontrer par l'examen microscopique. Nous en avons vu plusieurs fois dansle liquide obtenu parla thoracentèse, et en particulier un assez grand nombre dans un fait de pleurésie provenant du service de Vulpian. L'expérimentation, l'injection chez les cobayes d'un liquide pleural recueilli pendant la vie des malades par une ponction avec la seringue de Pravaz, permet beaucoup mieux que la recherche des bacilles, d'apprécier la nature du liquide recueilli. Gombault et Chauffard ont déterminé ainsi la tuberculose chez les animaux avec des liquides pleuraux qui paraissaient se rapportera de la pleurésie simple. On sait en effet que beaucoup de malades atteints d'abord d'une pleurésie dont on ne peut diagnostiquer la nature parla clinique seule deviennent tuberculeux plus tard, quelquefois après de longues années. L'expérimentation permet de reconnaître dès le début les pleurésies tuberculeuses. Le résultat de ces inoculations est long à attendre, et on l'obtiendrait plus rapidement par la culture de ces mêmes liquides sur le sérum gélatinisé ou par injection dans la chambre antérieure.
Dans h\ péricnrdite tuberculeuse récente il existe des bacilles dans les granulations et dans les cellules géantes; mais ils peu-
conNii, ET n\ni;s. — 2" cd. 4o
vent manquer dans la péricardile ancienne. Ainsi, dans un fait de tuberculose chronique initiale du péricarde avec oblitération complète do sa cavité et union des deux feuillets de la séreuse par des adhérences fibreuses anciennes, nous avons étudié des coupes comprenant à la fois le feuillet pariétal et le feuillet viscéral. La couche externe de chacun des deux feuillets présentait un tissu fibreux doublé à sa face interne par une couche g^ranuleuse et caséeuse contenant de nombreuses cellules géantes disposées en îlots. Ces deux couches étaient unies par des fibres de tissu fibreux. Dans les granulations, nous n'avons pas vu de bacilles, mais seulement des grains ronds, colorés, siégeant uniquement dans les cellules géantes.
Kast (1) a observé la péricardite purulente consécutive à la tuberculose des ganglions lymphatiques du médiastin. Les ganglions renfermaient beaucoup de bacilles, tandis qu'il yen avait très peu dans le pus contenu dans le péricarde.
A la surface du péritoine intestinal, au niveau des ulcérations tuberculeuses de l'intestin, les granulations contiennent de nombreux bacilles que nous avons pu suivre le long des vaisseaux lymphatiques, dans le tissu embryonnaire qui les entoure et dans le mésentère jusqu'aux ganglions mésentériques. Dans plusieurs cas de tuberculose des ganglions, du poumon, du péritoine et des méninges, avec méningite purulente étendue, l'un de nous (Babes) a trouvé et cultivé, avec les bacilles de la tuberculose, dans le pus du péritoine, des méninges et dans Fexsudat inflammatoire du poumon, un streptococcus analogue de celui du pus.
Dans les tumeurs blanches des grandes articulations, la recherche des micro-organismes par le procédé d'Ehrlich est loin de donner toujours un résultat positif. Sur cinq cas de tumeurs blanches du genou et de la hanche, nous ne les avons vus que deux fois. Dans une tumeur blanche du genou avant donné lieu à des fistules cutanées et opérée par Polaillon, il y avait beaucoup de cellules géantes dans les fongosités synoviales ; quelques-unes de ces cellules géantes seulement contenaient
(l) Pericarditis und Tuberkulose der Mediastinaldrusen.
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un ou deux bacilles dans leur intérieur. Dans un autre fait de coxalgie chez un très jeune enfant du service de Lannelongue, nous avons vu, dans les débris du tissu fongueux assez ramolli et dans les parois des abcès, un grand nombre de cellules tzéantes; de rares bacilles siégeaient dans quelques cellules géantes. Nous avons examiné en outre plusieurs spécimens de fongosités provenant de trajets listuleux en rapport avec des caries scrol'uleuses dos os ou avec des fongosités de synoviales tendineuses sans y rencontrer de bacilles (1). Comme nous l'avons déjà dit, on colore mieux les bacilles avec la rubine qu'on ne le faisait avec la fuchsine lorsque nous avons fait ces examens.
Schlegtendal (2), en examinant des articulations et des os atteints de lésions scrofuleuses, est arrivé à une proportion analogue. Ainsi, sur vingt-trois faits, il a trouvé huit fois seulement des bacilles. L'examen des fistules en communication avec les os et les articulations malades a été positif au point de vue des bacilles dans sept cas et négatif dans trenteneuf.
Schuchard et Krause (3) ont été plus heureux, probablement parce qu'ils ont eu plus de persévérance à examiner un très grand nombre de coupes. Comme les bacilles sont parfois très rares, il faut examiner vingt ou trente coupes consécutives d une même pièce pour trouver un ou deux bacilles. Bouilly a fait des constatations analogues.
iNicaise, Poulet et Vaillard ont communiqué à l'Académie de médecine (30 juin 1885, et Revue de chirurgie^ août 1885) un fait d'hygroma énorme de la cuisse à grains riziformes, dont la paroi formée d'un tissu de granulations analogue à celle d'un abcès tuberculeux, montrait des cellules géantes et des bacilles. Dans une série d'autres observations, ils ont constaté par la méthode d'Ehrlich des bacilles dans les follicules tuberculeux et les cellules géantes de la paroi de synovites tendineuses à grains riziformes et ils ont établi la nature tuberculeuse d'un certain nombre de faits du même genre.
(1) Ces pièces provcuaient du service des professeurs Lannelongue et OUicr.
(2) Fortschrilte der Meilicin, i" sept. 1883.
(3) FoHschritte der Medicin, 1883, n» 1.
Le petit nombre des micro-organismes qu'on trouve dans ces tuberculoses locales des synoviales articulaires et tendineuses est évidemment en rapport avec la lenteur de ces lésions et avec leur clironicité. D'une façon générale, la recherche des bacilles constitue, pour s'assurer de la nature de ces lésions, un procédé beaucoup moins sur que l'expérimentation sur les animaux ou que les cultures, ainsi que nous le verrons bientôt.
Tuberculose des ganglions lymphatiques et de la rate. — On doit distinguer, d'une part, la dégénérescence tuberculeuse des ganglions qui sont en rapport avec des organes affectés de tuberculose, comme par exemple ceux de la racine du poumon et du mésentère dans la tuberculose pulmonaire elles ulcérations tuberculeuses de l'intestin, et, d'autre part, les hypertrophies ganglionnaires qui surviennent soit spontanément soit à la suite d'un eczéma cutané ou d'un catarrhe des muqueuses, au cou par exemple, chez des individus qui jouissent en apparence d'une bonne santé. Les bacilles sont en général très rares et même ils ne peuvent pas être toujours mis en évidence dans les ganglions scrofuleux du cou. Ainsi, dans plusieurs faits d'hypertrophie et de sclérose des ganglions du cou, nous avons recherché vainement et avec grand soin des bacilles sans en rencontrer, bien qu'il y eût des follicules tuberculeux typiques avec beaucoup de cellules géantes. Dans deux autres faits de scrofule ganglionnaire, avec dégénérescence caséeuse, nous avons trouvé des bacilles seulement dans quelques cellules géantes. Il y en avait aussi dans un troisième ganglion abcédé. La paroi de cet abcès montrait des follicules tuberculeux avec des cellules géantes; quelques-unes de ces cellules géantes contenaient chacune un bacille. Les bacilles sont d'autant plus rares dans ces ganglions qu'ils sont lésés depuis plus longtemps.
Les ganglions tuberculeux du hile du poumon et du mésentère présentent aussi un nombre très variable de bacilles. Un ganglion du cou très hypertrophié, gris, voisin du larynx, atteint de laryngite tuberculeuse, dont la coupe se recouvrait d'un liquide louche et présentait au microscope des tubercules mi-
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liaires avec des cellules géantes, ne nous a pas montre de bacilles, bien que la muqueuse laryngienne présentât une infiltration considérable de ces micro-organismes. Cependant il est de règle que les ganglions oi!i aboutissent les vaisseaux lymphatiques venant d'organes atTectés de tuberculose présentent des bacilles. Tels sont les ganglions bronchiques et médiastinaux dans la tuberculose pulmonaire, les ganglions mésentériquesen rapport avec des ulcérations tuberculeuses de l'intestin. A la racine des bronclies, les ganglions hypertrophiés, généralement pigmentés, qui présentent des îlots gris, opaques, jaunâtres, visibles à l'œil nu, contiennent habituellement des bacilles. Ces derniers sont surtout manifestes dans les follicules tuberculeux récents de la substance corticale ; ils rayonnent de là dans la substance médullaire, le long des vaisseaux et dans des fentes qui représentent vraisemblablement les sinus périfolliculaires. Les bacilles ne sont pas ordinairement limités aux ganglions ; ils se montrent dans la capsule épaissie, au niveau des follicules devenus tuberculeux; ils existent aussi dans le tissu conjonctif périphérique, autour de la capsule; ce tissu est lui-même épaissi, infiltré de petites cellules et de granulations tuberculeuses assez loin des ganglions; on rencontre, dans le tissu conjonctif fcdémateux du médiastin, des vaisseaux sanguins et lymphatiques entourés de tissu embryonnaire dont les cellules contiennent des micro-organismes. Il y a là aussi de petits îlots de tissu réticulé avec des bacilles. Les ganglions mésentériques offrent des lésions analogues. Les bactéries caractéristiques existent dans les îlots tuberculeux de la substance corticale, autour des vaisseaux sanguins et en petit nombre dans les voies lymphatiques des ganglions.
Xous n'avons examiné que deux faits de tuI)ercMlosc de la rate chez l'homme. Dans l'un, il s'agissait de tubercules tout à fait miliaires et récents. Les petits îlots tuberculeux siégeaient dans la pulpe splénique et étaient formés par des groupes de grandes cellules dont quelques-unes atteignaient les dimensions de cellules géantes et contenaient peu de noyaux. Dans les plus grandes et les mieux caractérisées de ces cellules géantes, il y avait ordinairement un ou deux bacilles. iNous rapprochons de
ces faits de tuberculose de la rate humaine un cas de tuberculose de la rate du lapin (1 ).
La figure 314 représente une coupe de la rate de ce lapin. Les sepla csont épaissis; dans les parties caséeuses de la pulpe, on voit des cellules hypertrophiées t, homogènes, hyalines, contenant des bacilles lisses ou granuleux ; dans la pulpe figurée
Fig. 314. — Tuberculose de la rate obtenue chez un cobaye à la suite de riuoculation dans
le péritoiue.
tubercule avec de grandes cellules épithélioïdes b à noyaux multiples et remplies de bacilles; a, grandes cellules mononucléées contenant des bacilles ; d' , une de ces cellules dont le noyau est en voie de division indirecte; c, tissu conjonctif : f, tubercule présentant des cellules mortifiées et des bacilles (Grossissement de 800 diamètres).
à gauche du dessin, les cellules sont granuleuses; leur protoplasma montre des vacuoles h ; elles contiennent des bacilles en «, par exemple. La cellule d\ dont le noyau présente l'apparence caractéristique de la multiplication indirecte, contient un bacille. La plupart des cellules libres renferment un grand nombre de bactéries. On voit aussi en m des bacilles qui appartiennent à une cellule du réticulum.
Tuberculose des muqueuses. — Nous avons tout particulièrement étudié, avec la méthode de coloration d'Ehrlich, des coupes provenant d'un fait que l'un de nous avait déjà décrit il y a six ans (2) et dans lequel la luette, les amygdales, le
(1) L'inoculation do ce lapin avait été faite avec un liquide de culture de tubercules envoyé par Toussaint au professeur Bouloy.
'v2) Voyez une communication faite ii la Société de biologie par Cornil et la thèse de Chassagnette sur l'angine tuberculeuse, Paris, IssO, avec une planche lithogra-
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pharynx, le larynx étaient le siège d'une tuberculose très étendue, ulcérée par places et de lésions très prononcées des vaisseaux. Si l'on examine une coupe perpendiculaire à la
•iji.
Fig. 313. — Muqueuse pharyngienne envahie par la tuberculose.
a, Ciiûche cpilhélinle superficielle ; les cellules de la couche muqueuse sont séparées, par pinces, par des cellules migratrices m qui entraînent avec elles des bacilles c. /i, amas tuberculeux formé par des cellules rondes situé dans la couche la plus superficielle du chorion ; ff, cellule géante remplie de bacilles; i', petit vaisseau qui présente des bacilles-dans sou eudothéliuni (Grossissement de 500 di.imèlros).
surface de la muqueuse bucco-pharyngiennc infiltrée de tubercules dans un point où l'épithélium est couservé , on trouve, dans les couches de l'épilhélium stratiiié, une certaine quantité de bacilles situés dans des cellules migratrices (voy.
phiée. Voir aussi lus dessins relatifs ii co fait dans le Manuel d'histologie palholorjique de Cornil et Ranvicr, V cdit., t. H, p. 224, 1882.
c, fig. 315). Ces cellules siègent dans les voies lymphaticfiics décrites par Ranvier et situées entre les cellules épitliélialos; ces voies lympiiatiques sont dilatées et transformées en vacuoles. Certaines cellules migratrices possèdent plusieurs noyaux et sont assez volumineuses. D'autres bacilles sont libres et situés également entre les cellules épithéliales. Les bacilles peuvent arriver ainsi de la couche papillaire du chorion jusqu'à la surface de la muqueuse par les interstices situés entre les cellules d'épithélium stratifié. Dans la couche papillaire du chorion muqueux, on trouve des amas de cellules rondes li, des cellules géantes g dans lesquelles et entre lesquelles il y a beaucoup de bacilles. Les cellules géantes
Fig. 3I(). — Section d'uiio petite veine dans lii tuberculose du pharynx.
a, paroi du vaisseau: r, corpuscules blancs du sang contenus dans ce vaisseau avec des bacilles; 6, tissu périphérique infiltré de leucocytes (Grossissement de 250 diamètres).
en sont remplies. Dans d'autres. parties de la coucbe papillaire, il existe des îlots d'un tissu réticqlé ne présentant pas de bacilles. Autour des îlots de tissu embryonnaire et auprès des cellules géantes, il y a toujours des vaisseaux plus ou moins perméables au sang. On voit dans cette figure 314 une section d'uu vaisseau v qui présente des bacilles dans une cellule endothéliale. Dans ce même fait, la muqueuse de la luette était très épaissie et infiltrée de cellules lymphatiques ; ses vaisseaux capillaires très dilatés, volumineux, étaient remplis par un thrombus dont les mailles de fibrine contenaient des globules blancs et quelques globules rouges. Il y avait aussi des bacilles dans les vaisseaux thrombosés. Ainsi, la figure 316 montre une section d'un vaisseau compris au milieu d'un tissu infiltré de cellules et qui est
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rempli de globules blancs liu sang et de fibrine. La paroi a de ce vaisseau est très distincte et sa membrane interne présente des cellules endotbéliales. De nombreux bacilles, d, existent au milieu du thrombus intravasculairc, dans les globules blancs ou entre eux. La muqueuse épaissie de la luette et du voile du palais présentait des nodosités et des ulcérations tuberculeuses. Là, à côté ou au milieu des follicules tuberculeux, il y avait non seulement des vaisseaux capillaires très dilalés et
Fig. 317. — Vaisseau capillaire oblitéré et agrandi dans la tuberculose du pharynx.
i', cavité vasculaire remplie de cellules rondes ou globules blancs, de cellules eudotliéliales et do bacilles /i ; c, paroi du vaisseau devenue hyaline; b, tissu conjonctif périphérique (Grossissement de 800 diamètres).
thromboses comme celui qui est représenté dans la figure 31S, mais aussi des vaisseaux dans lesquels on pouvait suivre la transformation de leur contenu en cellules géantes. La fi-
Kig. 318. — Cellule géante y toute remplie de bacilles dans un cas de tuberculose de l'amygd-ilc. Le tissu tuberculeux périphérique a en contient également (Grossissement de MO diamètres).
gure 317, par exemple, représente une coupe de l'un de ces vaisseaux dans lequel la paroi c est devenue hyaline et pendis-
tincte. La lumière du vaisseau montre des cellules cndothéliales disposées les unes contre la membrane interne, les autres irrégulièrement dans le thrombus qui contient en outre des glo- Ijules blancs et de nombreux bacilles de la tuberculose pour la plupart lisses, avec leur forme caractéristique. A la périphérie de la paroi hyaline du vaisseau, on trouve un tissu réticulé et de nombrcu-es cellules, les unes fixes, les autres migratrices, avec des bacilles lisses ou granuleux situés dans les cellules migratrices ou libres. Si l'on compare la figure 31 7 avec la figu re 31 8
Fig. 319. — Cellule géante et bacilles contenus dans un vaisseau dont la lumière est remplie de fil)rines de fibrine et de cellules lymphatiques (Grossissement de 2o0 diamètres).
Cff, cellule géante; ^ filn-ine; a, cellules lymphatiques; paroi du vaisseau dont une partie seulement est figurée ; 6, tissu conjonctif périphérique montrant des cellules migratrices c.
qui offre un type de cellule géante voisine des vaisseaux oblitérés, il est difficile de ne pas être persuadé que cette dernière s'est développée dans le thrombus d'un vaisseau qu'elle remplit. Elle est entourée en effet par une bordure claire qui répond à la transformation hyaline de la paroi d'un vaisseau. Cette cellule géante g est, comme toutes celles que nous avons vues dans cette observation, remplie d'un nombre considérable
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de bacilles b, ainsi que le tissu infillrc de cellules migratrices au milieu duquel elle siège. Dans les vaisseaux, thromboses de la luette, nous avons vu et figuré (1) des cellules géantes dans le thrombus qui remplit des veines passant au milieu de masses caséeuses (voy. fig, 319). Nous avons examiné de nouveau des coupes colorées par le procédé d'Ehrlich et provenant des mêmes pièces anatomiques. Nous avons retrouvé des cellules géantes contenues dans le thrombus intravasculaire et
Fig. 320. — Tuberculose de l'amygdale.
0 onlice d'une crypte de l'amygdale dont la cavitép est papillaire, pleine de pus caséeux ; o, surface de la muqueuse buccale qui recouvre l'amygdale; /■, f, follicules lymphatiques; c, c', c", tubercules avec des cellules géantes et des bacilles (Grossissement faible).
qui, examinées de nouveau, renfermaient aussi des bacilles. Dans ce même fait, les amygdales tuberculeuses, l'une ulcérée et réduite à un moignon tuberculeux, l'autre volumineuse, hypertrophiée, en partie ulcérée et parsemée d'îlots tuberculeux, montraient, sur les coupes des nodules tuberculeux et du tissu infiltré, une quantité vraiment extraordinaire de bacilles (voy. fig. 320) dans les cellules géantes, dans les petites cellules rondes et entre ces éléments.
(I) Voyez TluUe de Cliassagnetto, fig. C, 1 et 8, et Manuel d'histologie pathol. de Cornil et Ranvier, p. 226, lig. 80, 87 et 8S, t. II, 2« cdit., in-8°.
Par contre, dans une autre observation d'amygdalite tuberculeuse, la glande hypertrophiée, offrant sur une coupe la même apparence caséeuse qu'un ganglion scrofuleux, avec des fentes au milieu de ce tissu, il n'y avait pas de bacilles, mais seulement des grains ronds qui se coloraient par la méthode d'Ehrlich. Les ulcérations tuberculeuses du voile du palais ne montraient aussi que des grains ronds. Cependant, dans cette même autopsie, la muqueuse laryngienne tuberculeuse était
7tK
Fig. 321. — Coupe d'une granulatioa tuberculeuse de la langue située profondément entre les
faisceaux musculaires.
m, faisceaux musculaires; t, granulation tuberculeuse; u, cellules géantes; n, tissu conjonctif.
infiltrée de bâtonnets caractéristiques. La muqueuse du vestibule du larynx présentait une surface rugueuse, plissée et chagrinée. Elle était très épaissie, comme transformée en une fausse membrane qui aurait fait corps avec elle. A la surface de la membrane ainsi altérée, il y avait des amas de microcoques disposés en zooglœe. Dans la profondeur de la muqueuse, qui offrait les lésions de la tuberculose, on trouvait des bacilles caractéristiques.
TUBERCULES DE LA LANGUE ET DE L'INTESTIN
Dans la tuberculose de la langue, qui, après avoir débuté par
, surface bacilles mailles bacilles
Fig, 322. — Tuberculose de la muqueuse intestinale.
(le la muqueuse ulcorée. Eu m, cette surface présoiiti! une (légiMU'rescence byaline et des , Le vaisseau v montre eu p une dégénérescence semblable, l, tissu réticulé dont les contiennent des cellules rondes et des bacilles; n, granulation tuberculeuse avec des
la muqueuse, envahit ordinairement les couches musculaires de cet organe, on trouve les mômes bacilles dans les cellules et dans le tissu des granulations (fig. 321).
Nous avons examiné plusieurs faits d'ulcérations chroniques de la muqueuse de l'intestin grêle et du gros intestin. La figure 322 est relative à un cas de tuberculose primitive du gros intestin, suivie d'une tuberculose miliaire généralisée. La surface de la muqueuse, dépouillée de son épithélium, était inégale et mamelonnée. On y trouvait, en m, une substance hyaline qui se colorait très fortement par les couleurs d'aniline et qui ne se décolorait pas complètement sous l'influence de l'acide nitrique au tiers. Il y avait, en une substance hyaline à la place de la paroi du vaisseau v. Des bacilles de la tuberculose se montraient dans le tissu de granulation de la surface et dans la masse hyaline m. La muqueuse, très épaissie, transformée en un tissu réticulé, présentait des espaces arrondis ou allongés perpendiculaires à sa surface. Dans ces espaces, il existait une grande quantité de cellules migratrices contenant des bacilles ou des bacilles libres. La couche profonde de la muqueuse montre des vaisseaux v contenant du sang. Autour d'eux existent de nombreuses cellules rondes disséminées ou agglomérées en îlots dans un tissu réticulé, ou pressées les unes contre les autres comme en n. Dans ces îlots tuberculeux, il y a quelquefois des cellules géantes. C'est là que les bacilles se trouvent accumulés en nombre considérable. Plus profondément, entre les muscles, on trouve aussi des amas de cellules avec des bacilles. 11 y en avait aussi dans la paroi des vaisseaux.
Tuberculose du poumon. — Nous avons étudié plusieurs spécimens de tuberculose miliaire du poumon, en particulier un poumon d'enfant, où l'artère pulmonaire avait été injectée au bleu de Prusse. Les granulations qui suivaient les branches de l'artère contenaient des bacilles. Ces granulations étaient formées surtout aux dépens des alvéoles qui étaient remplis de fibrine et de cellules rondes. Le tissu conjonctif péri-vasculaire, autour des branches de l'artère pulmonaire, était
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épaissi, infiltré de cellules, et se continuait avec les parois épaissies des alvéoles voisins dont la lumière était remplie de fibrine., Dans ces petites masses péri-vasculaires, invisibles à l'œil nu, les bacilles siégeaient dans la paroi épaissie du vaisseau, ({uelquelbis dans les cellules géantes assez rares qui s'y trouvaient et dans l'intérieur de certains alvéoles remplis d'une masse homogène granuleuse et de bacilles. En outre de ces petits noyaux qui siégeaient autour des branches de l'artère pulmonaire, il existait des granulations visibles à l'œil nu formées à la fois par un groupe d'alvéoles et par du lissu conjonctif chroniquement enflammé provenant de la paroi des bronches et des vaisseaux. A la surface du poumon, les tubercules siégeaient en partie dans le tissu conjonctif sous-pleural et dans les alvéoles voisins. L'injection vasculaire qui remplissait les artères et capillaires s'arrêtait à la limite des tubercules ; là, la paroi des vaisseaux devenait embryonnaire ; ils étaient oblitérés ou réduits à une lumière très étroite. D'une façon générale on trouvait des bacilles en grande quantité dans tous ces tubercules, à l'exception de ceux qui siégeaient dans la plèvre. Les bacilles se rencontraient entre les fibrilles de la fibrine coagulée à l'intérieur des alvéoles et dans le tissu conjonctif épaissi des cloisons, entre les cellules rondes situées dans l'épaisseur de ces cloisons. Les bacilles étaient surtout nombreux dans les points oh les cellules devenaient caséeuses, granuleuses, et oii il était difficile de distinguer la limite des alvéoles, c'est-à-dire dans les parties centrales des tubercules.
La figure 323 se rapporte à un autre cas de tuberculose miliairc du poumon, accompagné de tuberculose caséeuse des ganglions du médiastin et observé chez un jeune sujet. Cette figure représente un tubercule miliaire siégeant autour d'une petite veine v, formé en partie par la paroi de ce vaisseau et par un groupe d'alvéoles. La paroi de la veine est normale en p, entourée seulement là d'un tissu embryonnaire. Au niveau de la granulation, la paroi p' du vaisseau est épaissie, constituée par un tissu réticulé, paie, à fines cloisons limitant des espaces arrondis; ce tissu se prolonge dans les cloisons des alvéoles altérés. Ces derniers h, b, sont remplis d'une masse granuleuse de petites cellules atrophiées et cohérentes. La
lumière du Vcaisseau qui confine au tubercule est remplie de fibrine granuleuse. Le plus grand nombre des bacilles se trouve dans ce caillot intra-vasculaire. Là, les bacilles sont isolés ou réunis en faisceaux et en touffes; beaucoup d'entre eux siègent dans la paroi épaissie et transformée du vaisseau. Un petit nombre de ces micro-organismes existent dans les alvéoles
Fig. 323. — Tuberculose miliaire du poumon chei; l'homme.
u, coupe d'une veine dont la lumière est remplie de fibrine et de l)acilles; /), partie de la paroi veineuse qui est normale tandis que la partie /)' est dissociée, réticulée et infiltrée de petites cellules; 6, b, b, alvéoles pulmouaires remplis de filjrine et de cellules en dégénérescence caséeuse appartenant au nodule tuberculeux ; »i, alvéoles normaux (Grossissement de 150 diamètres).
remplis et dans le tissu conjonclif inter-alvéolaire. Le tissu pulmonaire périphérique est normal.
Dans un autre cas de tuberculose avec des cavernes et de la pneumonie interstitielle ardoisée et des granulations miliaires,
TUBERCULOSE DU POUMON
nous n'avons trouvé de bacilles ni dans le sommet du poumon sclérosé, ni dans les tubercules miliaires.
Le premier examen que nous ayons fait des lésions connues sous le nom de pneumonie caséeuse lobaire (infiltration grise de Laennec) ne nous a pas montré de bacilles ; mais dans un second fait où nous avions affaire à des îlots étendus d'hépatisation grise, sèche, semi-transparente, sans granulations ni noyaux opaques visibles à l'œil nu, nous avons trouvé des bacilles en
Kig. 324. — Coup3 do poumou atteint de pneumonie fibrineuse ou caséeuse dans la tuberculose.
p, paroi d'un alvéole; d, capillaire contenant des globules sanguins; a, cellules lymphatiques; b, c, cellules épithéliales tuméfiées adhérentes à la paroi; m, cellules lymphatiques comprises dans un réticulura fibrineux intra-alvéolaire (Grossissement de 300 diamètres).
quantité. Les coupes de ces parties montraient, après la coloration au carmin, des alvéoles remplis de filaments plus ou moins épais et très serrés de fibrine séparés par quelques cellules rondes; de distance en distance on voyait des alvéoles contenant des cellules granuleuses; la paroi des vaisseaux, dont la lumière était oblitérée, montrait aussi un épaississement et une infiltration par des éléments serrés les uns contre les autres. Sur les coupes colorées par le procédé d'I^hrlich, des amas considérables de bacilles existaient dans le tissu conjonctif périvasculaire, dans la paroi vasculaire épaissie et infiltrée et dans les alvéoles périphériques. Loin de ces îlots caséoux, et dans quelques-uns des alvéoles remplis de fibrine, nous avons
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trouvé un nombre variable de bacilles. Le siège principal des bacilles, dans la pneumonie caséeuse lobaire, est surtout au centre des infundibula qui sont remplis de cellules embryonnaires. Lorsque la coupe passe au centre même de l'infundibulum ainsi altéré, on y observe une lumière vide correspondant à l'ouverture de la broncbiole ; c'est surtout autour de cette lumière qu'on rencontre une grande quantité de bacilles. Ces micro-organismes existent aussi au milieu des cellules embryonnaires qui remplissent les alvéoles appartenant à l'infundibulum. Le centre de pareils infundibula nous paraît être le point de départ des cavernes qui se forment au milieu de la pneumonie caséeuse.
Chez un enfant mort à la suite de la rougeole, Bouchut avait diagnostiqué, pendant la vie et après l'inspection des pièces cadavériques, une broncho-pneumonie. Le poumon présentait en effet des îlots de pneumonie à divers degrés et de la bronchite, sans que l'examen à l'œil nu pût faire penser à des tubercules. 11 y avait cependant, dans les parties hépatisées, de petites masses grises, jaunâtres et opaques, caséeuses,à surface lisse et planiforme, fondues dans l'hépatisation, n'ayant nullement l'apparence de tubercules miliaires. Les coupes de ces îlots jaunâtres nous ont montré les alvéoles pulmonaires remplis de fibrine granuleuse et de débris de cellules ; les parois alvéolaires étaient peu distinctes. Il y avait là une quantité considérable de bacilles dans l'intérieur des alvéoles et dans leurs parois, surtout dans les points oi^i le tissu était devenu granuleux, homogène, et où les limites des alvéoles étaient difficiles à apprécier. C'est dans ce fait de broncho-pneumonie, suite de rougeole, que nous avons vu le plus grand nombre de bacilles. Il n'y avait pas de cellules géantes. Dans les îlots et lobules de broncho-pneumonie de ce même poumon, il n'y avait pas de bacilles.
Depuis la publication de notre premier mémoire sur la tuberculose, mémoire dont nous avons reproduit ici les observations et les planches, nous avons pu vérifier, par de nombreux examens, que la pneumonie caséeuse récente, et que la forme pncumonique de la phthisie s'accompagnent le plus souvent d'une grande quantité de bacilles.
TUBERCULES CASÉEUX ET FIBREUX
Dans toules les pnouinonies aiguës et subaiguës, soit lobuiaires, soit limitées à un îlot autour des tubercules, dans les diverses formes de la pneumonie caséeuse, on trouve toujours une grande quantité de microcoques et bactéries appartenant à la pneumonie et semblables à ceux que nous avons décrits à propos de cette maladie. Us sont très faciles à voir sur les coupes du poumon traitées par la méthode de Gram.
Kig. 325. — Tulierculc fibreux du poumou,
A. p, p, paroi dos alvéoles ; o, lumière d'uu alvéole a la limite du tubercule ; a, vaisseau sanguin ; d, petit vaisseau perméable au milieu du tubercule; jr, cellule géante; c, tissu fibreux dans lequel il y avait beaucoup de cellules roudcs (Grossissement do luO diamètres).
Lorsque le poumon est parsemé de nobules tuberculeux plus volumineux, devenus caséeux, ou de granulations fibreuses, ou de masses formées par des tubercules caséeux au milieu d'un tissu induré, sclérosé et infiltré de charbon, dans la tuberculose subaiguë, en un mot, le siège des bacilles est variable.
Par exemple, sur les coupes de certains tubercules confluents et caséeux, on trouvera les sections des masses arrondies, gra-
nuleuses, qui forment la partie centrale de chaque tubercule, entourées de tissu embryonnaire au milieu duquel existent quelques cellules géantes. Chacun de ces tubercules est entouré lui-même de tissu fibreux, scléreux, infiltré de pigment.
Les granulations tuberculeuses miliaires sont souvent composées d'un tissu fibreux et beaucoup plus anciennes qu'on ne
Fig. 32G. — Tubercule fibreux très ancien du poumon. c, bronche; g, g, cellules géantes ; p, centre fibreux scércux du tubercule ; ;i, paroi des alvéoles.
pourrait le supposer au premier abord. Ces granulations tuberculeuses sont constituées par des cellules rondes situées au milieu de fibres hyalines de tissu conjonctif (fig. 325), et montrant une ou plusieurs cellules géantes. Les bacilles siègent en plus ou moins grand nombre dans les cellules géantes ou autour d'elles. Parfois on n'en rencontre point. D'autres tubercules sont formés d'un tissu scléreux ancien contenant très peu de
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cellules qui sont elles-mêmes atrophiées (fîg. 326) ; dans ces granulations on rencontre quelquefois des bacilles qui sont figurés dans les figures 325 et 326 malgré leur faible grossissement. Si ces bacilles sont très rares au milieu des tubercules fibreux, on en trouve au contraire un certain nombre à la limite du tissu fibreux pigmenté qui circonscrit chaque tubercule, dans le tissu embryonnaire et dans les cellules géantes qu'il
l''ig. 327. — Tuljerculo fibieux du ijouriioii.
n, tissu pulniouaire atteint de pneumonie interstitielle et iunitré de charbon; h, bacilles ou forme lictouircs, situés entre les faisceaux fibreux; m, petit séquestre situé au milieu d'une perte de substance dont les Ijords sont couverts de bacilles ; n, feute située entre le tubercule et le tissu voisin (Orossissement de bOO diamètres).
renferme. A la périphérie de ces îlots de tubercules conHuents, on trouve généralement des bronches et des vaisseaux dont les parois épaissies présentent un grand nombre de bacilles [c, fig. 326). D'autres fois les tubercules casécux siègent autour des bronches et des vaisseaux sanguins. La paroi altérée, épaissie de ces canaux se confond avec le tissu des tubercules, et c'est dans ses parois que se trouve le plus grand nombre de bacilles.
D'ime façon générale, les tubercules fibreux ou calcifiés contiennent très peu de bacilles ou n'en contiennent point.
Cependant Déjerine (1) en a trouvé parfois dans les tubercules calcifiés (2). Nous verrons que dans les tubercules crétacés des poules il y a au contraire une quantité surprenante de bacilles.
Dans la phtisie chronique, lorsque les poumons sclérosés à leur sommet sont parsemés de tubercules fibreux, durs, siégeant au milieu d'une pneumonie interstitielle ardoisée, il existe souvent des bacilles soit dans les tubercules fibreux, soit dans les tubercules caséeux. La figure 327 représente un tubercule fibreux au milieu d'un tissu scléreux infiltré de charbon. Ce tubercule est formé de lamelles fibreuses, scléreuses, concentriques. Dans l'intérieur de ce nodule on voit une perte de substance dans laquelle se trouve un petit séquestre granuleux m. Ce tubercule fibreux est séparé par une fente du tissu pigmenté a qui l'entoure ; il contient une grande quantité de bacilles disposées en toulTes ou arabesques qui existent autour de la lumière centrale dont nous venons de parler et entre les lamelles fibreuses.
Cavernes tuberculeuses. — De toutes les lésions de la tuberculose pulmonaire, ce sont d'une façon générale les cavernes qui renferment le plus de bacilles. On peut observer le début de la formation des cavernes dans la pneumonie caséeuse ainsi que nous l'avons indiqué plus haut. La plus grande masse de bacilles s'observe au centre des infuudibula, dans la lumière ou perte de substance qu'on y observe et qui communique avec une bronchiole. C'est là que se produira le ramollissement, la destruction initiale de la pneumonie caséeuse. Lorsqu'on étudie une caverne consécutive à cette lésion, on rencontre souvent, dans toute l'épaisseur du tissu caséeux qui en forme la paroi, une grande quantité de bacilles répandus partout, mais cependant plus nombreux à la surface que dans la profondeur. Il y a toutefois des exceptions : la surface d'une caverne pourra
(1) Société de biologie, 1884.
(•>) Nous conseillons, pour bien étudier les dégénérescences calcaires de la tuberculose, l'emploi simultané de la coloration au violet d'Ebrlich et de la safraniiie. Cette substance colore en violet brun les parties calcifiées, tandis que les autres parties sont d'une belle couleur rougo et les bacilles en violet bleu.
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ne pas présenter de bacilles. Dans les cavernes anciennes du sommet qui, couvertes d'une sorte de membrane pulpeuse en voie de suppuration éliminatrice, contenant des débris et gru-
Fig. 328. — Surface interne d'une caverne pulmonaire.
6, Iwcilles siégeant sur les parties saillantes n, n, qui roprésenlent les parois ulvéolnires ulcérées et libres sous la forme de petits hourgeona. Le tissu conjonctif de ces parois alvéolaires montre aussi des bacilles;/), bronche en partie détruite à la surface de la cav(^rne; (•, cartilage do la bronche ; a, artériole dans la paroi de laquelle il y a dos bacilles et deux cellules géantes g; l, granulation tuberculeuse (Grossissement de 100 diamètres).
meaux jaunâtres, communiquent avec des bronches dilatées, il y a presque toujours un assez grand nombre de bacilles dans la fausse membrane et dans les grumeaux opaques.
La partie la plus superficielle des cavernes est formée habituellement de tissu embryonnaire bourgeonnant. On y voit le relief de parties qui sont des débris de parois alvéolaires épaissies n, n (fig. 328). Dans l'intérieur de ces bourgeons, on trouve souvent des amas de bacilles qui sont quelquefois renfermés dans une sorte de petit kyste à paroi épaisse. Il est possible que ces bacilles soient contenus là dans des capillaires oblitérés au sommet des bourgeons. En p on voit une bronche en partie déiruite, mais qui est encore tapissée de quelques cellules cylindriques. Entre la surface de la bronche;? et le cartilage c, il existe des bacilles situés dans le tissu conjonctif et les voies lymphatiques de la muqueuse. Dans la couche superficielle de la caverne, on voit des vaisseaux sanguins, V. En «, on trouve une petite artère dont la lame élastique interne est très manifeste ; la paroi de cette artériole est très épaissie au niveau de la surface de la caverne. Une granulation tuberculeuse avec deux cellules géantes g et des bacilles s'est développée dans la paroi de l'artériole à ce niveau. Dans la profondeur de la paroi de la caverne, on observe un tissu sclérosé, souvent pigmenté, infiltré de cellules migratrices situées entre les faisceaux fibreux et souvent réunies en îlols, Là aussi se trouvent des fentes plus ou moins régulières qui sont soit des vaisseaux, soit des alvéoles déformés. Les vaisseaux offrent quelquefois une paroi très épaissie avec des couches concentriques de cellules embryonnaires et leur lumière est alors oblitérée.
Dans ce tissu sclérosé, les bacilles sont peu nombreux ou même ils n'existent pas. La paroi des cavernes ne se limite pas brusquement avec le tissu pulmonaire voisin; on voit quelquefois, entre la paroi de la caverne et le tissu pulmonaire, une zone dans laquelle les vaisseaux sanguins sont dilatés et très nombreux. Il n'y a pas toujours de bacilles dans ce tissu vascularisé.
Lorsque, ce qui est très rare, on ne rencontre pas de bacilles dans la paroi des cavernes, la surface de leur cavité est devenue lisse ou mamelonnée, presque aussi dure que du cartilage, «t elle ne sécrète plus de pus, ou bien il s'agit d'une caverne
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oblitérée presque complètement et contenant une matière crétacée.
Dans i^n fuit de syphilis du poumon provenant du service de Baizer, on constata de grandes masses caséeuses rondes bien limitées, de la grosseur d'une noisette à une noix, constituant des îlots susceptibles d'être énucléés, ayant une forme pyramidale à base dirigée vers la surface du poumon, et une grande caverne irrégulière £i paroi caséeuse. 11 n'y avait de bacilles ni dans les masses caséeuses ni dans la paroi de la caverne.
Il est vraisemblable que la localisation des tubercules dans les poumons est en rapport avec l'inhalation de poussières et de corps étrangers extrêmement ténus qui sont accompagnés des bacilles de la tuberculose, et que leur fixation et leur développement dans ces organes déterminent une irritation de la paroi des alvéoles qui donne lieu à une formation nouvelle de cellules. En d'autres termes l'inhalation des poussières donne naissance à un certain degré de pneumonie, et cette inflammation broncho-pulmonaire prépare au mieux le poumon à devenir tm milieu de culture favorable pour les bactéries.
Ainsi, les expériences de Weichselbaum (1) sur la production des tubercules par l'inhalation de crachats mêlés à de l'eau et pulvérisés de façon à ce que des animaux puissent respirer de l'air chargé de bactéries, ont montré que le premier effet de ces inhalations consistait dans le gonflement et la desquamation de l'épithélium, puis dans l'exsudation de cellules lymplioïdes. Ces lésions se montrent très vile après le début de l'expérience. De même Verragut (2) a vu, chez des lapins soumis à une inhalation de crachats, que les lésions initiales consistaient dans la présence de bacilles dans l'épithélium proliféré. Klebs (3) invoque aussi les accumulations de cellules dans les espaces périvasculaires au début des granulations. Biedert et Siegel (4) croient également que les bacilles sont toujours précédés de lésions préparatoires consistant dans une
(1) Me'licinische Ja/ir/juclier, 2 lleft, p. 179.
(2) Archiv f. exp. Pnlliof. ii. Phnrm., 1883. ii" 17.
Weiteri: Heitraf/c Gtachkhte der Tuberltulosi'. {Ai\hiv f. Palh., t. XVII, p. 52). (4) Vitxlww's Arcliiv, oct. 188S.
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infiltration cellulaire. La concomitance des lésions de la pneumonie et de l'invasion des bacilles ne saurait être niée. Une des meilleures preuves du rôle des irritations pulmonaires, comme préparation à la tuberculose, nous est donnée par le fait constaté par A. Johne (1). Les vaches soumises à la fumée des fonderies de fer et qui respirent beaucoup de poussières meurent dans une proportion considérable par une afl'eclion pulmonaire que l'on supposait uniquement produite par elles, par l'acide sulfurique et l'arsenic. Mais en réalité ces vache^ meurent de tuberculose bacillaire favorisée par l'inflammation pulmonaire.
C'est là aussi ce que nous voyons journellement chez les ouvriers soumis à l'action de diverses poussières et qui sont, plus que tous les autres, prédisposés à la phthisie; celle-ci revêt, il est vrai, chez eux une forme spéciale, car elle est compliquée de pneumonie interstitielle ardoisée.
Enfin les nodules, îlots ou masses plus considérables de pneumonie catarrhale ou fibrineuse aiguë ou subaiguë qui accompagnent si souvent l'évolution des tubercules présentent, comme nous l'avons déjà dit, des cocci de la pneumonie (Samler, Biedert et Siegel).
Tuberculose du foie. — Les bacilles se trouvent dans les granulations tuberculeuses miliaires de cet organe ; mais on n'en rencontre pas toujours dans les nodules caséeux volumineux. Nous donnons ici, comme type, un dessin provenant d'une coupe du foie d'un cobaye tuberculeux (fig. 329). Nous avons représenté en t une nodosité tuberculeuse superficielle siégeant sous le péritoine. Cette membrane présentait là un épaississenient hyalin et elle était pénétrée par des bacilles (2). Le tubercule lui-même t est formé par une accumulation de cellules embryonnaires situées autour des capillaires, entre
(1) ForlschriUeil. Med., 1883, n» 21.
(2) Voir une note do Babes sur la pénétration des bacilles à la surface des séreuses, lue ù. la Société anatomique, le 27 janvier 1883. Dans cette note, Babes décrit, d'après l'étude de la tuberculose expérimentale consécutive à riujection intra-pcritoucale de matière tuberculeuse, la pénétration des bacilles dans l'cndotliéliiim des séreuses et dans leurs vaisseaux lymphatiques. Watson Clieyne [Forlschrilte der Medicin, 15 avril 1883) a indiqué des lésions analogues sans avoir eu connaissance du travail de Babes.
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les travées de cellules hépatiques qui sont alors isolées ou comprimées dans le nodule tuberculeux. Beaucoup de bacilles existent dans tout ce tubercule, dans les cellules embryonnaires et plasmaliques. Autour de lui, les capillaires sont dilatés et remplis de sang. L'infiltration tuberculeuse se poursuit dans le foie, au milieu même des lobules, en n où elle constitue un petit nodule formé de cellules rondes situées dans les capillaires et autour d'eux. Mais la plus grande quantité
iy. ' • v/^ ■ 'i
Kig. Sîf. — Tulterculcs du foio dnveloppés à la suite d'une inoculation dans le péritoine
d'au cobaye.
/, granulation tuberculeuse de la surface du foie, composée de petites cellules rondes et parsemée (le bacille* ; n, infiltration tul)erculouse dans l ilot liépatique ; a, granulation tuberculeuse siégeant autour d'une branche do la veine porte v ; b, canalicule Inliairc; e, cellule géante. Cette granulation présente aussi beaucoup de bacilles, m, travée de cellules hépatiques (Grossissement de 130 diamètres).
des tubercules se trouve dans le tissu conjonctif qui accompagne les branches de la veine porte interlobulaire.
Souvent la veine porte dilatée est simplement entourée de cellules embryonnaires avec de très nombreux bacilles, sans qu'il y ait d'innitralion tuberculeuse dans le tissu conjonctif voisin. D'autres fois tout le tissu conjonctif qui entoure la veine porte, les artérioles et les vaisseaux biliaires, est atteint par la tuberculose; les canaux biliaires sont remplis do cellules épithéliales proliférées. Dans ce tissu conjonctif périlobulaire, il peut même se développer des îlots avec des cel-
iules géantes sans relation avec les vaisseaux sanguins ni biliaires. Quelquefois les tubercules se développent autour des canaux biliaires, si bien que répithélium de ces derniers ressemble à une cellule géante. 11 existe aussi des bacilles dans les canalicules biliaires ainsi transformés.
L'un de nous a vu, avec le D'' Ilutyra, une grande quantité d'îlots microscopiques contenant des bacilles dans plusieurs faits oi^i le foie présentait à l'œil nu l'apparence de la cirrhose graisseuse hypertrophi([ue ou atrophique. Dans certaines observations, le foie était le seul organe tuberculeux ; dans d'autres il y avait en môme temps une tuberculose disséminée du péritoine ou une phtisie pulmonaire.
Tuberculose des organes génito-urina.ires. — Dans les plus petits tubercules opaques et jaunâtres du rein, on observe presque toujours un grand nombre de bacilles. Ces petits nodules se trouvent très souvent autour des vaisseaux. La figure 330 est un type de ces nodules opaques de la grandeur d'un grain de millet. 11 est situé à la limite de la substance médullaire et de la substance corticale. Le vaisseau a en est le centre. Sa lumière rétrécie / est remplie de globules blancs ; la tunique interne est épaissie et hyaline, avec des fentes sinueuses dans lesquelles se trouventdenombreuxbaeilles. Entre la partie hyaline bien limitée et les autres tuniques, on voit des espaces libres m remplis de bacilles. La masse caséeuse est uniforme autour du vaisseau, lobulée à la périphérie, au voisinage du tissu normal. En c, elle montre une perte de substance. Entre les îlots caséeux lobulés m, m, on voit des cellules rondes, souvent accumulées en amas. Autour du tubercule, il existe du tissu embryonnaire dans lequel on peut distinguer, en d, du côté de la substance des pyramides de Malpighi, des tubes urinifcrcs comprimés ou contenant des cylindres hyalins, et, du côté de la substance corticale, des glomérules enfiammés ou sclérosés Les bacilles, qui sont très nombreux, se trouvent surtout autour du vaisseau (1) ; la lumière n'en contient pas; il y en a seulement et en grande quantité dans
(1) Futterei- ( FîVc/iOw's Archiv, t. C, liv. ii, 188Ô) a vu aussi clans uu cas de tuberculose rénale les bacilles dans les vaisseuux et dans leur paroi.
TUBERCULOSE DES ORGANES GÉNITO-URINAIRES
les fentes de la tunique interne hyaline et entre celle-ci et le reste de la paroi. Les bacilles sont surtout accumulés en o auprès de la perte de substance c. Us sont assez nombreux aussi au pourtour des masses caséeuses. Celles-ci en contiennent très peu, et seulement dans les petites agglomérations du tissu embryonnaire qui les séparent. En ?% à la périphérie du tubercule, on voit des bacilles en quantité qui siègent dans la
.■:■^■;:^^'^'^r'!v'ii^•r.::^;'|•<••
Fig. 330. — Tubercules du rein, chez l'Iiomme, développés autour d'uu vaisseau.
/, lumière de ce vaisseau; m, espace libre rempli de bacilles situé entre la tunique interne devenue hyaline et la tunique moyenne; o. tissu périphérique à l'artère rempli de bacilles; c, lacune causée par la dos.nlogration du tissu tuberculeux et dont le pourtour contient des bacilles; »i, m tissu casceux dont les cellules sont atrophiées; n, tissu conjonclif contenant des cellules vivantes a la périphérie du tissu caséeux ; r/, glomérules du rein; d, tubes- uiinifères de la substance des pyramides; r. lacunes de la substance corticale remplies de bacilles et qui sont vraisemblablement des tubes contournés (Grossissement de 150 diamètres).
partie parenchymateuse du rein, peut-être dans la cavité des tubuli altérés.
Durand Fardel (thèse de doctoral, 1886) a vu des bacilles dans les vaisseaux et dans les glomérules du rein, non seulement dans les granulations tuberculeuses, mais aussi dans des
parties de cet organe qui ne présentaient ni à l'œil nu, ai au microscope, la trace de granulations tuberculeuses.
Les bacilles sont plus rares dans la tuberculose rénale et ancienne avec des masses casceuses considérables. Là, on les cherche quelquefois en vain. On en trouve cependant d'habitude à la limite des pertes de substance causées par l'ulcération du bassinet et des calices, et à la périphérie des îlots caséeux, dans le tissu embryonnaire qui les entoure, tissu qui contient des cellules géantes. Koch a observé une quantité considérable de bacilles dans la lumière des tubes uriniCères chez un lapin inoculé.
Nous avons constaté aussi la présence des bacilles dans les tubercules de la vessie et de Turèthre. L'un de nous a vu des bacilles dans les capsules surrénales tuberculeuses coïncidant avec une maladie bronzée d'Addison (1).
Dans la tuberculose de la mamelle, Dubar (2) a constaté le développement des nodules autour des acini glandulaires et la formation des cellules géantes de la tuberculose dans l'intérieur des conduits galactophores et des culs-de-sac. Nepveu paraît avoir vu, dans un fait de tuberculose du sein opéré par Verneuil et rapporté par Verchère (3) des microbes semblables aux bacilles de la tuberculose et contenus dans les conduits galactophores. Orthmann(4) a eu l'occasion d'examiner, sous la direction du professeur Marchand, deux faits de tuberculose mammaire où il a constaté aussi le siège des cellules géantes dans des conduits glandulaires, et il a vu des bacilles de la tuberculose dans ces cellules géantes. Récemment l'un de nous, en commun avec M, Haberern, a examiné un cas pareil chez une malade qui ne montrait aucun symptôme de phtisie, mais chez laquelle peu de temps après l'opération de l'abcès il se développa une tuberculose pulmonaire aiguë. En même temps que le bacille de la tuberculose, l'abcès contenait un bacille court de 0,7 d'épaisseur dont la culture pure produisit des abcès chez le cobaye.
(1) Voyez une publicatioa de Babes sur ce sujet dans VOrvosi hetilap, 3 février 1883.
(2) Des tubercules de la mamelle, Thèse d'agrégation, Paris, 1881.
(3) Des portes d'entrée do la tuberculose. Thèse, Paris, 1884.
(4) Ueber Tuberculose der weiblichen Brustdrùse mit besonderer Berucksichligmg der riesenzelle?ibildung {Virc/iow's Archiv, t, 100, p. 3G5).
TUBERCULOSES LOCALES.
Dans la tuberculose des organes génitaux de l'homme, les bacilles sont rares. Dans des tubercules caséeux du testicule, de la prostate et de l'épididyme, il peut arriver qu'on n'en trouve point. Dans un fait de tuberculose caséouse du testicule enlevé par Richet, il n'y avait pas de bacilles dans le testicule mais seulement dans une petite cavité qui correspondait à une coupe du canal de Fépidydime; il y avait là deux bacilles seulement dans les nombreuses préparations que nous avons examinées.
Dans un fait de tuberculose du vagin compliquée de fistule recto-vaginale, on observait, du côté du vagin, des ulcérations assez larges à bords saillants. Un fragment de cet ulcère ayant été enlevé, les coupes examinées au microscope ont montré, à la surface de l'ulcération, des leucocytes granuleux contenant un petit nombre de bacilles. Plus profondément, la muqueuse offrait un tissu fibreux infiltré de cellules rondes et de cellules géantes. Celles-ci contenaient chacune un ou deux bacilles. Auprès de ces cellules géantes, il y avait des vaisseaux à parois embryonnaires, quelquefois oblitérés par de la fibrine et des globules blancs.
Tuberculoses locales. — Les tuberculoses locales doivent être assimilées à la tuberculose pulmonaire en raison des bacilles qu'on y trouve, en petit nombre il est vrai; les cultures de fragments de ces parties tuberculeuses ont donné à Koch les bacilles caractéristiques, et l'expérimentation chez les animaux reproduit la tuberculose en série, avec des bacilles dans les produits inoculés.
Nous avons eu l'occasion d'examiner plusieurs spécimens de tubercules du pourtour de l'anus et de tubercules de la lèvre inférieure avec des bacilles. Une tumeur tuberculeuse de la lèvre inférieure, enlevée par Verneuil, remontant à six ou sept ans, et possédant des cellules géantes très caractérisées, ne présentait pas de bacilles. L'un de nous (Babes) a examiné avec soin toutes les hypertrophies des ganglions lymphatiques ((u'on trouve presque constamment à l'autopsie des enfants morts de n"imi)orte quelle maladie, et il y a trouvé presque constamment des tubercules et des bacilles isolés enfermés
dans des cellules géantes. Dans im exemple instructif de ce genre, il s'agissait d'un enfant mort de la rage, chez qui il existait un ganglion de la grandeur d'un petit pois dans les aisselles du côté de la morsure. Cet unique ganglion hypertrophié montrait aussi une tuberculose typique avec quelques bacilles dans les cellules géantes. Il n'y avait aucune trace de tuberculose dans les organes.
Parmi les tuberculoses locales, celle qui a donné lieu au plus grand nombre de discussions avant d'être définitivement classée dans la tuberculose locale est assurément le lupus.
Le Lupus (dartre rongeante, esthiomène, Alibert) est une affection tuberculeuse de la peau. 11 est caractérisé par des nodosités miliaires profondes, qui évoluent plus ou moins lentement et qui se terminent par une cicatrice avec amincissement de la peau, par une ulcération, ou par une destruction des parties profondes.
Nous n'examinerons ici que les variétés du lupus dans lesquelles on trouve des bacilles de la tuberculose; c'est-à-dire le lupus vulgaire ou tuberculeux, ulcéré ou non ulcéré (exedcns ou non exedens), et le lupus scléreux.
1» Lupus tuberculeux. — Le lupus débute par de petites nodosités profondes, dures au toucher, dues à une infiltration du derme, de couleur rose, rouge ou brunâtre, confluentes ou isolées en petits groupes qui mettent un ou plusieurs mois à se développer, puis qui s'affaissent en même temps que l'épidermy s'exfolie et se ride à leur niveau (lupus exfoliatif) ; on constate à leur place une petite cicatrice blanche déprimée, sans qu'il y ait eu d'ulcération. D'autres tubercules s'ulcèrent à leur centre, et plusieurs de ces productions, subissant la même érosion, donnent lieu à des ulcérations plus ou moins étendues (lupus ulcéreux). L'évolution continue de ces tubercules et leurs poussées successives s'observent pendant toute la durée de la maladie avec <les temps d'arrêt ou de recrudescence. Dans certaines formes, le lupus s'étend en profondeur et produit des dégâts considérables, des perforations de la cloison du nez, la destruction des ailes du nez, la perforation du palais, des ostéites, etc.
MIPUS TUIIERCIILELIX.
(lupus térébnml). Le plus souvent le siège du lupus est ;i la face, aux joues, aux ailes du nez, au nez ; mais il peut siéger aussi sur toute l'étendue des membres et du tronc. Parti du tronc, il
Fig. 331. — Lupui tuljoiTuleuv (figure tiri'e il» Traité de patholorj ie cutanée, (le Vidiil ot de Leloii').
c, corps muqueux de Mnlpiglii très épais cnilTiuit des pnpilles hypertrophiées; /", fiiisceiiiiv iiuislîulaircs lisses; rf, tissu conjonclif; ii, derme iiiflltré do petites cellules; c, cellules géauti?s ; m. Irainéos iiillaminatoiies autour des cellules adipeuses à la hase du deruie ((Irossissemeut de 30 diamètres).
peut gagner la muqueuse palatine ou pharyngienne. Le lupus atteint souvent les orifices des muqueuses, par exemple les paupières et la conjonctive, les grandes lèvres et la vulvti (estliiomène de la vulve).
L'anatomie pathologique de cette maladie a été bien étudiée
conNtL KT nABEfi. — 1" éd. 47
par Viixliow, Wedel, Auspitz, Kaposi, Neumanii, en Alleinaf^iie ; ot, pai'Malass(;z, Granclier, J. Henaut, Chandelux, Vidal et Leloir, elc, en France.
Siu' les coupes examinées au microscope el colorées, soil an picro-carminate, soit à la safranine, on peut s'assurer d'abord que les couches épidermiques sont plus épaissies qu'à l'étal normal. Le réseau papillaire est généralement très développé, de telle sorte que les papilles, saillantes, plus ou moins allongées et irrégulières, sont séparées les unes des autres par des prolongements ou colonnes interpapillaires du corps muqueux qui pénètrent profondément. Le derme est infiltré de petites cellules ainsi que les papilles. Mais, dans le derme, au-dessous (les papilles, on voit de petits îlots arrondis, plus ou moins étendus, irréguliers, confluents par places, formés par des agglomérations de petites cellules, et au milieu ou à la périphérie de ces îlots, on aperçoit, même à un grossissement de 40 à 50 diamètres, des cellules géantes très caractérisées. Ces îlots de petites et de grosses cellules siègent parfois au niveau et au pourtour des follicules pileux et des glandes sébacées. Ils ont été assimilés à juste titre aux follicules tuberculeux. Il est même difficile de trouver des tubercules plus typiques et contenant autant de cellules géantes. Les îlots de petites cellules rondes avec des cellules géantes ne manquent jamais dans le lupus tuberculeux. Cette infiltration pathologique s'étend parfois au tissu cellulo-adipeux, quand le lupus devient térébrant, et détermine la nécrose du périoste et des os, qui sont détruits, comme le derme, dans les ulcérations envahissantes.
Lorsqu'on examine le détail des coupes du lupus avec de forts grossissements, en passant successivement de la superficie à la profondeur, on voit d'abord que l'épiderme estle plus souvent épais; dans la couche cornée, ou constate des stries colorées en rouge par le carmin. Le stratum lucidum, la couche granuleuse, le corps muqueux sont épaissis. Ce dernier présente souvent un grand nombre de cellules migratrices interposées aux cellules épithcliales. Dans les prolongements interpapillaires du corps muqueux, il existe quelquefois des
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tjlobes do cellules cornées. Les papilles, irréf^ulières. quelquefois très allongées et pointues, le plus souvent hypertrophiées tians tous les sens, présentent beaucoup de cellules migratrices et des cellules fixes tuméfiées.
INi les papilles ni la surface du derme ne présentent de cellules géantes. Dans les follicules tuberculeux du derme, les cellules géantes sont de volume très variable ; quelquefois elles sont tellement agglomérées et rapprochées les unes des autres, qu'elles forment de véritables foyers. Les grosses cellules géantes sont entourées de cellules épithélioïdes. D'autres fois elles sont isolées et entourées seulement de petites cellules rondes. Les cellules géantes possèdent un protojdasina grenu teinté en jaune par le picro- carmin et une couronne de noyaux plus ou moins nombreux, ovoïdes, globuleux ou minces : d'après Thin, les cellules géantes du lupus auraient toujours une origine vasculaire. Dans les follicules, le tissu conjonctif est formé de petits faisceaux ayant une apparence réticulée ; autour d'eux on trouve des faisceaux de tissu (ibreux épais.
Nous avons recherché avec Leloir les bacilles de la tuberculose dans douze cas de lupus enlevés sur le vivant, et, bien que nous ayons examiné plusieurs coupes de chaque fragment enlevé, nous n'avons trouvé qu'une seule fois un bacille. Malassez, (le son côté, a cherché inutilement les bacilles de la tuberculose dans plusieurs cas de lupus. Pfeiffer, Doutrelepont et Demme ont été plus heureux et en ont trouvé constamment. La rubine est aujourd'hui la meilleure matière colorante employée à leur recherche.
Le lupus tuberculeux ulcéré, lupus exedens, résulte d'une inflammation plus intense des couches superficielles des papilles et du derme. Ces parties sont infiltrées d'une quantité considérable de cellules migratrices qui, par leur passage à travers les couches épidermiques, déterminent un ramollissement, une destruction des filaments qui unissent les cellules du corps muqueux, empêchent la formation de l'éléidine dans le stratum granulosum et par suite la kératinisation des cellules. L'épidermc tombe et les papilles suppurent ainsi que les follicules lupeux.
2" Le lupus sclércux, d'après la description de Vidal et
Leloir(l), a l'apparence de papillomes ou de verrues. 11 est primitif ou consécutif au lupus tuberculeux. La sclérose déijute à la périphérie de l'îlot, qui est envahi progressivement, de telle sorte qu'il ne reste plus de tissu embryonnaire qu'à son centre. Dans cette forme, les vaisseaux sont sclérosés. Dans certaines parties de la tumeur, surtout dans sa profondeur, on retrouve la texture du lupus tuberculeux avec ses cellules géantes.
Lorsque Friedlander, Kôster, etc., eurent décrit le follicule tuberculeux avec ses cellules géantes et qu'il fut bien démontré que le lupus en offrait le type le plus parfait, on proclama l'identité du lupus et delà tuberculose; le lupus fut considéré par quelques médecins comme étant une tuberculose locale de la peau. Telle est l'opinion depuis longtemps formulée par Besnier. Leloir avait, en 1882 (2), commencé des inoculations de lupus. Dans des expériences faites avec l'un de nous, Leloir a obtenu (3), dans la moitié des expériences, des résultats positifs, c'est-à-dire une tuberculose généralisée dans laquelle les tubercules contenaient des bacilles et déterminaient eux-mêmes des inoculations en séries.
Nous avons remarqué toutefois que le résultat était plus lent à se produire que lorsqu'on emploie les tubercules pulmonaires comme matériel d'inoculation.
Les recherches plus récentes de Koch (4) sont tout à fait démonstratives au point de vue de l'assimilation du tubercule et du lupus. Koch y a trouvé quatre fois des bacilles de la tuberculose, en très petit nombre, il est vrai. Dans un fait, par exemple, il a dû examiner vingt-sept coupes, et dans un autre quarante-trois coupes avant d'en trouver un seul. Mais, sur des séries de coupes successives, il en trouvait à un moment donné de un à trois dans chaque coupe. 11 n'a jamais vu plus d'un seul bacille dans une cellule géante. De plus, Koch a obtenu, à l'état de pureté, des cultures de bacilles sur
(1) Société de Biologie, 18S.', p. 705.
(2) Société de Hiologie, dcc. 1882.
(3) Cornil et Leloir, Société de IHologie, juin 1883.
(4i Mittheilnnyen ans don Kaiserlichen Gesimdheitsamte von Dr Slntcl{,V vol. Berlin, 1884.
TUliEUClJLOSE CUTANÉE.
le sérum de bœuf à la suite de l'inoculation d'un lupus hypertrophique.
On peut donc dire aujourd'hui que le lupus vulgaire, ou tuberculeux, et le lupus scléreux appartiennent à la tuberculose.
Tuberculose cutanée. — Le lupus n'est pas la seule lésion tuberculeuse de la peau. On a décrit aussi des nodules tuberculeux recouverts par l'épiderme et des ulcérations tuberculeuses. Le siège de prédilection de ces ulcérations est à la limite des orifices m uqueux. On trouve ordinairement dans le pus sécrété à leur surface, et sur les coupes, de grandes masses de bacilles, tandis que, dans les ulcérations de la peau des extrémités, les bacilles sont très rares (1). Cependant Hanot a publié [Société médicale des hôpitaux^ séance du 22 février J884) une observation d'ulcérations tuberculeuses de l'avanl-bras, serpigineuses, taillées à l'emporte-pièce ou creusées en gouge, limitant des espaces de peau saine, et ressemblant à une lymphangite ulcéreuse et progressive. Le pus de cette ulcération contenait un grand nombre de bacilles. Le malade étant mort de tuberculose pulmonaire, les préparations des bords et du fond des ulcérations cutanées ont montré une quantité considérable de bacilles dans le tissu ulcéré. Nous avons relaté plus haut les deux observations de tuberculose cutanée bacillaire due à des inoculations du doigt publiées plus récemment par Tscherning et Merkien.
On s'est demandé si les tubercules cutanés des anatomistes étaient dus à une tuberculose bacillaire. Nous avons examiné deux de ces productions sans y découvrir de bacilles. Cependant Karp, Riehl et Palsauf ont vu des bacilles dans les tubercules anatomiques chroniques. Riehl a décrit en outre [Société des médecins de Vienne, 1883) une forme verruqueusc diffuse de la peau qui débute par de la rougeur, des pustules, une sorte d'ichtyose papillaire cornée en plaques. On y trouve des granulations tuberculeuses des cellules géantes et des bacilles en assez grande quantité. Cette affection essentiellement chronique sur-
(1) Babes, Soc. anal., juin 188.3.
vient chez les individus qui louchenlla viande ou les tissus des animaux.
Tuberculose osseuse. — La tuberculose osseuse, caractérisée par les ostéites raréfiantes et fongueuses des os courts tels que les phalanges, les métatarsiens ou métacarpiens et les os du carpe et du cou-de-pied (spina ventosa, carie^ etc.), par le mal vertébral de Pott, par les ostéites tuberculeuses péri-articulaires qui accompagnent les tumeurs blanches, par les abcès ossifluents et par les fistules^ est bien décrite depuis plusieurs années au point de vue des lésions histologiques. Les follicules tuberculeux avec leurs cellules géantes, l'infiltration embryonnaire des tissus, souvent dans une assez grande étendue autour des parties voisines de l'os malade, comme le périoste, la duremère, le tissu conjonctif, les travées conjonctives inter-musculaires ou sous-cutanées, etc., ont fait assimiler ces lésions aux tubercules (Volkmann, Lannelongue, etc.). L'examen des os malades fait trouver habituellement des bacilles de Koch dans les tubercules qui siègent dans l'os, et en particulier dans les vertèbres atteintes de mal de Pott. Mais, dans les lésions très anciennes des os, dans les trajets fistuleux, dans le pus des abcès ossifluents et dans la paroi de ces abcès, les bacilles sont très difficiles à mettre en évidence. L'expérimentation sur les animaux donne au contraire des résultats constamment positifs, et il existe des bacilles dans les tubercules obtenus à la suite de ces inoculations.
Abcès froids sous-cutanés. — Les abcès froids sous-cutanés sont aussi rattachés à la tuberculose en vertu de leur structure. Les parois de ces abcès contiennent en effet de très nombreuses cellules géantes dans lesquelles on trouve parfois des bacilles de la tuberculose. Le pus de ces abcès ne contient presque jamais de bactéries de la suppuration. On peut y déceler, en examinant un grand nombre de préparations, de rares bacilles de la tuberculose, mais non dans tous les cas ; des observateurs très consciencieux n'en ont trouvé que dans un petit nombre de faits (Malassez, Schliegtcndal, Castro-Soffia, etc.).
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Les inoculations pratiquées sur les animaux donnent constamment de la tuberculose expérimentale avec des bacilles. L'un de nous a examiné récemment à Budapest des abcès froids, développés autour de la colonne vertébrale, renfermant du pus épais. Leur paroi présentait des îlots dans lesquels les vaisseaux étaient oblitérés par des masses de streptococus pyogèncs. Le pus contenait une quantité de ces microbes et il n'y avait pas de bacilles de la tuberculose.
Tuberculose zoocilœique de Malassez et Vignal. — C'est à la suite de l'inoculation d'un tubercule de la peau que Malassez et Vignal ont donné, à plusieurs séries de cobayes, des granulations tuberculeuses dans lesquelles ils ont constaté l'existence des masses zooglœiques très difficiles à colorer (Voy. la Technique de la coloration de ces microcoques à la page 80). Ces microbes (1) se présentent tantôt comme des cellules un peu allongées, de Ojj.,6 à 1 [A de longueur sur Ou., 3 d'épaisseur, tantôt isolés, tantôt réunis par deu.\ ou en courts chapelets de 4 à '6 qui ressemblent un peu à des bacilles. Ces chapelels sont tantôt isolés, tantôt en groupes, et ils sont parfois tellement longs qu'ils forment des anses, des sinuosités, des boucles, entre les éléments. Us se disposent en petites zooglœes formées d'un ou de plusieurs chapelets semblables aux précédents, mais lâchement contournés sur euxmêmes, à la façon d'un écheveau mêlé ou d'un pelelon peu serré. Enfin ils se réunissent en zooglœes d'un volume considérable dans lesquelles les chapelets forment un pelotonnement plus serré et constituent une masse plus homogène. Dans les faits de Malassez et Vignal, ces zooglœes existaient au milieu de la plupart des tubercules d'inoculation, par masses rayonnant d'un point central et s'étendant excentriquement. Dans la quatrième série de leurs inoculations successives, ils ont obtenu des bacilles de la tuberculose.
Castro-Soffia (2), dans sa thèse sur la tuberculose des os, rapporte une observation d'abcès ossilluenL (obs. H, p. 75) du cou-de-pied opéré par Lannelongue, dans la paroi duquel il a trouvé quelques microcoques et pas de bacilles. L'inoculation successive à trois séries de cobayes a toujours donné la tuberculose généralisée. Chez ces animaux, il a trouvé tantôt des zooglœes, tantôt des bacilles.
Sur le nombre assez gi'and d'abcès ossifiuents dont il a examiné le contenu et la paroi, Castro-Soffia a rencontré très rarement des bacilles dans le pus et la membrane de l'abcès, mais il a toujours vu se développer des
(1) Arc/dvt^s de physiologie, 15 août 1884. {•l) Thèse (le Paris, 1884.
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tuberculoses généralisées avec des bacilles dans les inoculations en séries faites chez les animaux. L'observalion que nous venons de citer est la seule dans laquelle il y eut une tuberculose zooglœique.
Les faits de Malassez et Vignal et celui de Castro-Soffia sont des observations d'attente qui ne permettent pas de rattacher les microcoques de Malassez et Vignal aux bacilles de Koch.
Il est possible que Malassez et Vignal aient eu affaire à une pseudo-luiierculose.
Ainsi Eberth (1) a observé chez les cobayes un processus pathologique spontané qui ressemble à la tuberculose et qui se caractérise par des granulations du foie, de la rate, des ganglions, du poumon et des reins. Ces nodosités miliaires présentent à leur centre une dégénérescence caséeuse ou puriforme. Comme c'est surtout dans la cavité abdominale, et en particulier dans les ganglions, que les lésions sont le plus prononcées, il est |irobable que l'infection se produit par absorption dans le tube digestif.
Les coupes des nodules du foie montrent qu'il s'agit d'une nécrose de coagulation; leur centre présente des amas de microbes en partie mortifiés entourés de leucocytes. Il semble que ces microbes siègent primitivement dans les vaisseaux. Dans les plus grands nodules, les micro-organismes existent aussi çà et là à la périphérie. Ces microcoques en amas se color ent en général assez mal par les couleurs d'aniline, même avec le procédé de Gram. On les colore mieux au bleu de méthylène par le procédé de Gaffky. Les nodules hépatiques suppurés présentent des dilatations des conduits biUaires. Le pus conlient de petits microcoques qui se colorent par le violet de méthyl. Dans les petits nodules devenus fibreux, on trouve (les cellules géantes qui résultent, dans le foie, d'après Eberth, de la con- Uuence de cellules des voies biliaires. Les lésions du poumon sont analogues.
La description des microbes en amas dans des granulations caséeuses et fibreuses donnée par Eberth ressemble à celle de la tuberculose zooglœique de Malassez et Vignal. Il nous parait très vraisemblable que les microbes (|ui ont déterminé des granulations dans les expériences de Malassez et Vignal sont analogues ou identiques à ceux d'Eberth. Dans le cas de Castro-Soffia il s'agit d'un streptococus pathogène. 11 est probable que ces microbes ont été inoculés soit isolément, soit avec des bacilles de la tuberculose.
Cette hypothèse est d'autant plus justifiée que d'après nos recherches nous nous sommes convaincus que, dans un grand nombre de cas, le bacille de la tuberculose est accompagné d'autres microbes pathogènes ; nous avons relaté des cas ou il s'agit du bacteriurn tetragenus, du streptococus du pus, d'un bacille pathogène, des bactéries de la pneumonie, etc.
(1) Fortscliritle der Medicin, 1" mars 1885.
TlJltliRClJLÛSE DES BOVIDES.
§ 2. — Tuberculose spontanée des animaux.
La lubercLilose spontanée est très commune dans certaines espèces animales domestiques comme les bêtes bovines; elle survient aussi assez fréquemment chez les singes, moins communément toutefois qu'on ne le croit, suivant l'observation Krishaber et Dieulafoy, car elle est rare si l'on a soin de veiller à l'hygiène de ces animaux. Elle est assez rare chez le lapin et très rare chez le cobaye. Elle n'existe pour ainsi dire jamais chez le chien. Koch a observé la tuberculose avec des bacilles chez le cheval, et Nocard en a rapporté dernièrement un fait. On l'observe souvent chez les gallinacés.
Tuberculose des bovidés. — La tuberculose des vaches est très importante à étudier au point de vue de l'alimentation et de la contagion possible à l'espèce humaine par les viandes et par le lait.
La phtisie tuberculeuse des vaches (phtisie calcaire de Delafond, pommelière, Perlsucht) est très commune. Elle se manifeste le plus souvent, sinon toujours, par l'amaigrissement et par la toux, mais les qualités lactifères de la vache peuvent n'avoir subi aucune atteinte et des vaches peuvent rester en bon état pendant six mois ou davantage malgré la présence de tubercules en quantité dans les poumons. La marche de cette phtisie est généralement lente , de telle sorte que des vaches peuvent rester bonnes laitières pendant un an malgré la phtisie. Les lésions anatomiques consistent dans des îlots tuberculeux du poumon de volume variable, des masses de pneumonie caséeuse, des dilatations bronchiques, un catarrhe purulent des bronches, parfois des cavernes, comme chez l'homme. Les plèvres présentent aussi des granulations tuberculeuses parfois très volumineuses, ressemblant à des tumeurs sarcomateuses, souvent infiltrées de sels calcaires; la totalité de ces tumeurs pleurales tuberculeuses, beaucoup plus développées que ne le sont jamais les lésions du même ordre chez l'homme, peut atteindre le poids de 5 à G kilogrammes (1). L'inliltralion
(1) Voyez pour la pathologie de cette affection, la Police sanitaire de Reynal
calcaire de ces tubercules leur a fait donner le nom de tumeurs perlées (Perlsucht). Les ganglions lymphatiques sont toujours infiltrés de tubercules et extrêmement hypertrophiés à la racine des bronclies, si bien que leur masse arrive au poids de 3''s,500. Le foie et la rate sont souvent farcis de granulations tuberculeuses.
Les lésions histologiques, les granulations tuberculeuses de la vache, qui ont été bien étudiées par Virchow, sont les mômes que celles de Thomme. Koch a démontré la présence des bacilles tuberculeux dans ces productions pathologiques et leur identité avec les bacilles de la phtisie humaine (1). D'après ses recherches, les bacilles sont souvent très rares dans les lésions de la pommelière.
L'importance alimentaire du lait a naturellement incité les expérimentateurs à savoir si le lait de vache atteinte de la pommelière pouvait donner la tuberculose. Gerlach (2) a nourri des veaux, des porcs, des lapins et un mouton avec du lait pris dans de semblables conditions et il a produit la tuberculose, Klebs (3) a également obtenu un certain nombre de résultats positifs; mais comme il y avait aussi des expériences négatives, en particulier celles de Schreibcr (4), on pouvait encore conserver un certain doute au sujet de cette infection.
Le danger qu'offre le lait a attiré l'attention sur les lésions tuberculeuses de la mamelle de la vache. BôUinger (5) a trouvé, dans les tubercules de la mamelle et dans la sécrétion lactée, de nombreux bacilles de la tuberculose. Par l'inoculation du lait chez les animaux, il a obtenu, au bout de onze jours, une tuberculose miliaire généralisée.
La mamelle de la vache paraît être assez souvent affectée de tuberculose. Ainsi, pendant sept mois, le docteur Bang (6), professeur à l'école vétérinaire de Copenhague, en a vu, dans cette institution, sept cas, et divers vétérinaires danois lui ont
p. 710. — Gurlt, Handbuch, t. I. — Virchow, Wurtzhurger Verhandlungen, t. VII, p. 143 el Pathologie des tumeurs, ti-aduction IV. de Aronssohn, t. II, p. 253.
(1) Berl. Klin. Woc/tenschr., 10 avril 1882.
(2) Virclww's Archiu.t- XLI, 1878.
(3) Archiv fur exp. Path., 1871.
(4) Disserlalion inaugurale, Kœnigsberg, 1875.
(5) Tuberkdbaeilten im Euter tubo-c. Kiihe. Baier. urztl. Int. Bl., 1883, 16.
(G) Nordiskl iiied. Archiv, t. XVI et Congres med. int. d. Copenhague, août 1884.
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coininuniciué vingl-sept autres laits de inammile tuberculeuse. Saus que les vaches paraissent malades, il se développe une tuméfaction et une induration d'une portion de la glande dont le lait semble tout à fait normal. Malgré cette excellente apparence, le lait contient parfois alors des quantités colossales de bacilles. Ainsi, sur des préparations de lait recueilli dans ces conditions, Bang a montré aux membres du congrès de Copenhague des points oîi il y avait plus de 200 bacilles dans un champ du microscope. Au bout d'un mois environ, le lait prend l'aspect d'un sérum Jaunâtre contenant de petits flocons fibrineux. 11 n'est jamais purulent. La mammite tuberculeuse peut s'associer à une phtisie déjà existante ou être la première manifestation d'une phtisie aiguë ou subaiguë qui dure de deux à quatre mois. L'inoculation de ce lait lui a donné des résultats positifs; l'ingestion du lait provenant des parties saines de glandes partiellement tuberculeuses a produit aussi la tuberculose intestinale chez le lapin et le porc. Dans une ferme où l'on se servait du lait d'une vache atteinte de cette mammite, le veau devint tuberculeux ainsi qu'une femme enceinte et un enfant de six mois qui avait été nourri avec ce lait.
Koch (1) a émis l'opinion que le lait de la vache tuberculeuse ne devient virulent que lorsque la mamelle est elle-même atteinte. Bang pense au contraire que le lait des vaches tuberculeuses contient parfois, sinon toujours, des bacilles, même quand la mamelle est saine. 11 a chauffé à 72° le lait contenant des bacilles et il a injecté un centimètre cube de ce liquide à deux lapins qui n'ont eu aucune apparence de tuberculose. Pour chercher les bacilles du lait, il le place dans un appareil à force centrifuge usité pour la séparation du beurre. La partie périphérique du vase présente un sédiment sale qui contient diverses espèces de [bactéries parmi lesquelles se trouvent celles de la tuberculose.
H. Martin (2) a inoculé, dans le péritoine de cobayes et de lapins, du lait pris au hasard aux laitières qui s'installent de
(1) Miltheil. a. d. Kai.i. Gesiinclheitsamle, t. IF, 1884.
(2) H. Martin, Recherches mjanl pour but de démontrer la fréquence de la tuberculose consécutive à l'inoculation du lait vendu à Paris, sous les portes cochères, Revue de médecine, 10 l'év. 1884.
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grand matin à Paris pour le vendre sous les portes cochères, et il a obtenu un bon nombre d'inoculations positives; encore faut-il remarquer que ce lait provient de fermes éloignées oi^i les animaux sont dans de meilleures conditions que ceux des vacheries situées à Paris ou dans la banlieue. Stein (1), en injectant du lait de vaches atteintes de la pommelière dans le péritoine, a produit la tuberculose miliaire au bout de trentecinq jours; sur les quatre faits qu'il a examinés au microscope, il n'a trouvé que deux fois des bacilles.
De toutes ces expériences découle la conclusion qu'il faut toujours faire bouillir le lait dont on se sert comme aliment, si l'on n'est pas sûr de sa provenance.
Une autre question est celle de savoir si les viandes provenant de vaches phtisiques peuvent donner la phtisie. 11 est très rare qu'il y ait des tubercules dans les muscles et dans le tissu cellulaire du dos et des membres qui constituent les parties les plus essentielles de la viande consommée ; aussi l'inoculation aux animaux de la viande de boucherie a-t-elle donné des résultats inconstants, rarement positifs; mais il n'en est pas de même de la consommation des organes tels que le foie, le rein ou des parties des membres qui renferment des ganglions lymphatiques. D'où le précepte de manger bouillie la viande des bovidés suspects.
Tuberculose des gallinacés. — La tuberculose spontanée des gallinacés a été longtemps confondue en France avec la diphtérie ; on regardait comme des lésions diphtéritiques les îlots superficiels ou profonds, semi-transparents ou caséeux qu'on trouve chez les poules, dans le foie, la rate, le péritoine, etc. Arloing et Tripier, Larcher avaient vu, il est vrai, des lésions qui ressemblaient à des tubercules, mais leur nature n'avait pas été définie rigoureusement. Ivoch a découvert les bacilles de la tuberculose des poules; Ribbert (2) a constaté que les nodules tuberculeux de la poule, dans le foie et dans la rate, renferment un nombre considérable de bacilles, surtout dans leur partie périphérique. Ils pénètrent aussi dans les ar-
(1) Dissertation inaugurale, Berlin, 1884.
(2J Tuberkelbacillen ùeillùhnem; (leutstcke med. Wocfienschrift, ji. 413, 1883.
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tères et dans les veines. Ces bacilles existent dans de grandes cellules, sans qu'il y ail de véritables cellules géantes. Ribbcrt a reproduit des tubercules du péritoine par inoculation d'une poule saine. L'un de nous a fait des examens qui lui ont donné des résultats analogues, oii il a constaté que ces bacilles se coloraient plus facilement que ceux de l'homme (1). Plus récemment, nous avons examiné avec Mégnin (2) une série de poules et de faisans atteints de tubercules du foie, de la rate et du péritoine à divers degrés d'évolution. Lorsqu'ils sont récents, ces tubercules ont tout à fait l'apparence, à l'œil nu, de granulations semi-transparentes miliaires pouvant atteindre la grosseur d'un grain de chènevis; ils sont transparents dans toute leur masse ou présentent une zone opaque à leur centre. Le foie
Fig. 332. — Trois cellules d'un tubercule du foie. Ces cellules ne présentent qu'un noyau ; elles sont remplies complMoniniit de toufîes de Iwotf'ries (600 diamètres).
en était criblé ainsi que la rate. Sur les préparations faites en étalant un très petit fragment d'un tubercule sur la lamelle où il se desséchait, puis était coloré pendant dix minutes avec le violet 6 B, on voyait une grande quantité de bacilles après la décoloration parla solution de sublimé, l'alcool et l'essence de girofle. La couleur des bacilles résistait aussi à l'action de l'acide azotique au tiers et de l'acide acétique. Sur les coupes colorées au violet d'Elirlich, décolorées avec l'acide azotique au tiers, les îlots tuberculeux montrent une très grande quantité de bacilles très bien colorés, libres ou siégeant dans de grosses cellules. Celles-ci, mesurant 12 à 20 [;,, ne possèdent généralement qu'un noyau, et se distinguent ainsi des cellules géantes de la
(1) Babos, Journal (ks connaissances médkalea, 188:!.
(2) Cornil et Mégnin, Société de Biolngie (octobre 1884). Journal de Hoùin. 188."..
tuberculose liumaine. Elles s'en distinguent aussi par le nombre incroyable de bacilles qui existent dans certaines de ces cellules (Voy. fig. 332). Les micro-organismes forment en effet
Fig. oSS. — Coupe du foie tuboi'culnux d"imc pnulc
D, veiiio coiitralfi autour de laquelle il s'est développé un tubeicule ; c, dégénéresoeilce calcaire autour de la veine ; o' vaisseau dont la paroi est caséeuso et qui est remplie de bactéries de la tuberculose; /", tissu du foie dont les vaisseaux sont remplis de sang.
des toulTes et sont au contact; ils ont souvent une forme rayonnée et partent du centre de la cellule pour se diriger vers sa surface. Us sont inflécbis, contournés, souvent formés de pe-
Fig. ru. — Coupe d'un petit tul)ercule du foie du faisan. Cf/, cellule géante avec des bacilles; î-. réseau hyalin du tissu tuberculeux ; ^ cellules du foie.
tits grains colorés les uns au bout des autres. Leur extrémité excentrique paraît souvent libre. Il est très facile de voir, sur les coupes du foie, les bacilles siégeant dans les vaisseaux de
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lotit ordrft de cet organe. Dans les \cines portes et sus-liépati- ([m>s, par exemple, on voit que les bacilles siègent généralenientdans des cellules rondes qui ne sont autres que des globules blancs du sang. Les bacilles de la tuberculose ne se rencontrent pas seulement dans les vaisseaux compris dans les granulations et dont la circulation est arrêtée par suite d'une coagulation de la fibrine, mais on les trouve aussi dans quelques capillaires du foie, par exemple, où les globules rouges sont normaux et où le sang circule. On rencontre aussi quel- (luefois les bacilles dans des cellules géantes (Voy. fig. 332). Dans les ganglions lympbatiques on observe aussi des îlots
Fig. 333. — Gîinglion lymphatique d'une poule tuberculeuse.
II. vaisseau contenant des bacilles; e, gv.indes cellules contenant une masse de bacilles (Gfossissemi iit de 130 diamètres).
casécux avec une quantité considérable de bactéries qui siègent parfois dans les vaisseaux (Voyez fig. 335).
La tuberculose chronique est caractérisée par des granulations jaunâtres opaques, souvent de consistance calcaire, qui siègent dans lo foie, la rate, le péritoine, les ganglions, les sacs aériens, et à la surlace des intestins. Ces petites tumeurs du péritoine intestinal, de la grosseur d'un petit pois ou même plus, sont saillantes, bosselées, sèches sur une surface de section, avec des grains ou des stries tout à fait calcifiés. Les coupes des gros tubercules caséeux et calcifiés, colorées au violet d'iïhrlich, puis décolorées par l'action de l'acide azotique au tiers, de l'alcool absolu et de Fe.ssence de girofie, de façon à ce ([ue les bacilles seuls restent colorés, montrent des îlots qu'on peut déjà recon-
7;52 ÏUlîKRCl'LnSE.
naître à l'œil nu ot qui restent de couleur violet-bleu. Avec un faible grossissement, de 10 à 100 diamètres, on voit que des taches violettes arrondies siègent, soit ù la partie centrale du tubercule, soit à la fois au centre et dans la périphérie des tubercules, en même temps que des stries sinueuses de la môme couleur (Voy. fig. 336). On constate à un fort grossissement que ces îlots ou stries sont formés par une accumulation de bacilles pressés les uns contre les autres, siégeant soit dans l'intérieur de vaisseaux dont les parois sont altérées (fig. 336), soit dans
Fig. 336. — Gros tubercule ctiséeux et calcuii'e situé ù lii surface du péritoine intestinal et dessiné à nu l'ailjle grossissement (20 diamètres). Toutes les parties qui olTrent une couleur bleue, h, sont (les amas de bactéries de la tuberculose. Elles siègent dans des fentes dont qnelqurs-nnes repi-ésentent probablement des vaisseaux v, et elles sont entourées de parties qui ont une conleiu' acajou par le mode de préparation employé ici (violet d'Ebrlicli, décoloration à l'acide nitrique ot safranine pour colorer le fond de la préparation).
des interstices du tissu caséeux et calcifié. Lorsqu'on a coloré doublement ces coupes par le violet d'Ehrlich pour montrer les bacilles, puis par la safranine, cette dernière substance donne à toutes les parties calcifiées une couleur brun foncé tirant sur le violet ou l'acajou bruni. On reconnaît alors que les îlots de bacilles sont souvent entourés par une zone de tissu calcifié, coloré en brun violacé. Cette zone calcifiée est constituée par des travées anhistes, sans structure, entre-croisées et anastomosées, limitant des aréoles comme un tissu réticulé. Il n'y a pas de cellules vivantes ni de noyaux dans ce réticulum; des îlots de bacilles
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exislcnl souvent dans ses mailles; on y trouve aussi des boules hyalines. Parfois la masse centrale du tubercule, ayant la grosseur d'un grain de chènevis ou davantage, est mortifiée, ne se colore plus par le carmin ni par la safranine et tient à peine au tissu périphérique. Ce dernier montre des îlots ou des stries de couleur bleu violet dus h des bacilles. Tout autour des portions calcifiées, on trouve un tissu inflammatoire, formé de petites cellules vivantes et bien colorées en rouge par la safranine.
Les grosses masses tuberculeuses sont entourées elles-mêmes do tubercules plus petits, tantôt récents, tantôt bordés euxmêmes d'une zone calcifiée. Ces petits tubercules sont très réguliers; leur centre, composé de bacilles, nous a souvent paru occuper la cavité d'un vaisseau dont les parois auraient été modifiées.
Etudiés avec de forts grossissements, les bacilles sont accumulés en amas réguliers au milieu des tubercules calcaires comme dans une culture pure, au contact les uns des autres, en si grand nombre que, sur les coupes, ils se sont échappés en partie des fentes ou scissures qui les contenaient, sous l'influence de la section et des manipulations, de façon à devenir libres sur les bords de la coupe, dans le liquide où elle est montée. Ils existent dans ce liquide, isolés ou accolés en touffes, sans qu'il y ait de cellules à côté d'eux. Leurs amas affectent des figures ovoïdes, ou circulaires, ou irrégulières, ou la forme de bandes, rarement celle d'une S, comme cela a lieu dans les cultures où ils se développent en liberté sur le sérum sanguin gélatinisé d'après le procédé de Koch. Les bacilles des tubercules calcaires ne sont pas compris dans les cellules. Il est probable qu'ils se sont primitivement développés dans des cellules, mais que celles-ci ont été détruites ultérieurement sans qu'il en soit restétracc.Ilssontagglomérés en nombre lellementconsidérable qu'il est difficile de les voir isolément au milieu des masses colorées qu'ils forment. Le violet d'Ehrlich, le violet 6 B en solution aqueuse ou en solution dans l'eau d'aniline, les colorent bien. Ils sont plus longs d'habitude que les bacilles qu'on trouve ordinairement dans les crachats de l'homme, de telle sorte qu'ils ressemblent parfois à des filaments. Ils présentent souvent des grains colorés.
coriNfL RT Bades. — S" éd. 48
Nous avons reproduit très facilement, avec Mégnin, la tuberculose de la poule en l'inoculant à des poules. iNous avons inoculé deux cobayes qui ont présenté, lorsque nous les avons tués, deux mois après l'inoculation, de gros abcès caséeux de la paroi abdominale et du grand épiploon. Dans ces abcès ayant le volume d'une cerise et remplis de pus caséeux, nous avons trouvé une très grande quantité de bacilles de la tuberculose. Les animaux avaientété tués avant la généralisation miliaire de la maladie, mais il est probable qu'ils en auraient été atteints plus tard.
Nocard a constaté dernièrement (Société de médecine vétérinaire, janvier 1885) la contagion de la tuberculose de l'homme à la poule parmi tous les animaux d'une bassecour. Le valet chargé de cette basse-cour était phtisique, et les poules picoraient avec voracité ses crachats ; la plupart d'entre elles ont succombé avec de la tuberculose des organes abdominaux. Nocard a depuis cité d'autres faits de contagion non moins démonstratifs (Soc. de biologie, 17 août 1885) ; il a cultivé les bacilles sur du sérum de cheval additionné de 1 p. 100 de peptone, 0,25 p. 100 de sucre de canne et 0,25 p. 100 de sel marin et il a donné, avec ces cultures, la tuberculose au lapin, au cobaye et au chevreau.
Applications a la thérapeutique de la doctrine bactériologique de la PHTISIE. — Les agents qui ont une influence marquée sur l'arrêt du développement des bacilles de la tuberculose et qui en stérilisent les cultures ne peuvent généralement pas être inhalés parce que ce sont des poisons. Fràntzel (1) a choisi, parmi ces substances, celles qui sont les plus inoffensives, mais qui en môme temps sont actives, l'essence de menthe, de camphre, la naphtaline, la créosote, l'acide phénique et l'aniline, et il n'a pas obtenu de résultats thérapeutiques manifestes par les inhalations auxquelles il a soumis ses malades. Albrecht (2) a obtenu quelques bons résultats des inhalations d'oxygène chez les phtisiques et chez les lapins inoculés. Hiller (3) a essayé les antiparasiticides, le sublimé, l'iodoforme, le brome, l'alcool, l'hydrogène sulfuré, l'acide arsénieux, l'acide borique, le salicylale de soude, à l'intérieur, en inhalations, en in-
(1) Verhandlimgen des II' Congresses zu Wiesbaiien, 1883.
(2) Deutsche mèd. Wochcnsch., 1883, n° 29.
(3) Verhandlutigen des 11' Cutigresses zu Wiesbaden, 1883.
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jeclions dans le poumon ou en injections sous-culanées, sans résultats bien nets. Le sublimé employé en injections sous-cutanées a paru diminuer le nombre des bacilles de l'expectoration, mais les malades le supportaient maL R. Lépine (1) a employé l'iodure de potassium à la dose de 2 à G grammes par jour et il a obtenu des effets utiles. Sormani (2) recommande, pour détruire les bacilles, les vapeurs d'acide sulfureux et nitreux, et de l'iodoforme; mais il faut prendre garde de faire plus de mal aux malades qu'aux microbes. En somme, la meilleure indication est de soutenir les forces des malades et de les mettre dans les meilleures conditions de résistance à la maladie bactérienne. 11 paraît résulter, par exemple, des expériences d'inlialalions de crachats faites par Wargunin (3) sur des chiens, que ces animaux peuvent guérir s'ils sont bien nourris et placés dans de très bonnes conditions d'hygiène. Tel a été le but de Debove lorsqu'il soumettait ses malades à une alimentation forcée par le gavage à l'aide de la sonde œsophagienne.
(1) Revue de médecine, 10 nov. 1884 et Thèse de Vesons, Lyon, 1883.
(2) Etiologia délia tuberculosi polm., Ann, uniu. di medicina, 1883.
(3) Vircliovcis Archiv, t. XCVI, p. 3GG.
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Définition et symptômes. — La lèpre est une maladie infectieuse chronique qui se manifeste surtout à la peau et sur les muqueuses de la bouche et du larynx et qui est causée par un bacille spécial.
C'est là une des maladies qui ont été autrefois le plus répandues sur la surface du globe et qui ont causé le plus de ravages. Grâce aux mesures rigoureuses prises dès le moyen âge et à la séquestration des lépreux, on a pu s'en débarrasser presque partout en Europe, si ce n'est dans les contrées du littoral de l'Espagne, de la Grèce et de la Norwège.
On en distingue trois variétés : la lèpre tuberculeuse, la lèpre anesthésique et une forme mixte (1).
La lèpre tuberculeuse est caractérisée, à son début, par des taches arrondies, irrégulières, brunes ou de couleur sépia, ou ecchymotiques, au niveau desquelles la peau s'épaissit progressivement, de façon à former des tubercules étalés, bien limités, séparés les uns des autres ou étendus en plaques plus ou moins larges, occupant parfois même la presque totalité de la surface des membres. La face est tout particulièrement atteinte : le front est sillonné de rides ou de dépressions séparées par des bourrelets irréguliers, dus à l'épaississement de la peau entre les plis transversaux; les paupières sontbouffîes, les lèvres épaisses; la lèvre inférieure est pendante [leontasis, tête de lion). La face est colorée ou terne, terreuse ; elle revêt une expression de stupeur. Au niveau des tubérosilés lépreuses, la sensibilité est tantôt conservée, tantôt diminuée, tantôt abolie d'une façon cjibsolue. Les muqueuses de la bouche, de la langue, du voile du palais et de la paroi postérieure du pharynx, ne tardent pas à
(1) Nous renvoyons pour l'étude clinique de ces formes au rapport de M. Lcloir sur la lèpre en Norwège. — Mémoires de la Soc. de Lioloijie, 1885, p. 101.
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montrer des plaques ou tubercules saillants; la muqueuse de la conjonctive est aussi le siège de petites nodosités aplaties.
Plus lard des fissures, des érosions sanguinolentes, de véritables ulcérations plus ou moins profondes, se montrent au niveau de quelques-unes de ces tubérosités ou entre elles; la muqueuse laryngienne se prend à son tour, ainsi que l'épiglolte, et les malades ont la voix éteinte comme dans une laryngite tuberculeuse. La trachéotomie est parfois nécessaire.
Des ulcérations de la face, des pertes de substance des narines et Taffaissement des os du nez s'observent quelquefois.
Les doigts sont aussi altérés; il s'y produit un épaississement delà peau, des tubérosités, des fissures profondes et qui donnent lieu à un écoulement sanguin. A un moment donné, il se fait dessillons inflammatoires autour d'une extrémité digitale ; une ou plusieurs phalanges sont séparées des parties vivantes et tombent après s'être mortifiées ou momifiées.
Les tubercules peuvent disparaître dans certains cas exceptionnels, mais l'aspect des malades n'en est pas moins horrible et la lèpre tuberculeuse passe alors à l'état de la lèpre anesthésique à sa seconde ou troisième période. La mort est la règle au bout d'un temps parfois assez long. Le testicule, le foie et la rate sont le plus souvent altérés.
La lèpre anesthésique débute par des taches ou macules érythémateuses de coloration rouge ou brune, luisantes ou pigmentées. La pigmentation de la peau lui donne une apparence ponctiforme, tachetée; plus ou moins foncée. Ces taches ressemblent à celles du vitiligo ; quelquefois leur centre pâlit. Ces macules sont le plus souvent anesthésiques. Érythémateuses d'abord, elles blanchissent et peuvent s'infiltrer ou présenter une atrophie de la peau avec chute des poils et alors elles sont insensibles. On voit aussi apparaître des plaques d'anestliésie plus ou moins étendues.
La lèpre anesthésique doit son nom à ce qu'elle débute par des plaques au niveau desquelles la peau n'offre pas de modification appréciable de sa structure. Quelquefois cependant on observe, sur les parties anesthésiécs, des bulles de pemphigus ou diverses éruptions. Plus tard la peau, au niveau des plaques insensibles, s'atrophie et se ride. La face prend
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un aspect tout particulier do décrépitude précoce et de stupeur. On observe des accidents du côté des doigts et des extrémités, dus à des troubles trophiques et qui lui ont fait donner le nom de lèpre mutilante. Telles sont les ulcérations profondes qui surviennent, par exemple, au niveau des plis digito-articulaires et qui déterminent la chute, précédée de l'atrophie fibreuse, d'une phalangette ou d'un segment très étendu du doigt. Les extrémités, les mains, les pieds, sont souvent déformés au plus haut point; plusieurs doigts ou orteils sont remplacés, par exemple, par des moignons.
La lèpre anesthésique peut s'observer à l'état isolé et se terminer par des mutilations des extrémités, sans qu'il y ait de tubercules lépreux.
La forme mixte est tantôt une transformation de la lèpre tuberculeuse en lèpre anesthésique, tantôt une transformation de celle-ci en lèpre tuberculeuse. Dans le premier cas, les tubercules s'affaissent et disparaissent; il se produit une anesthésie des extrémités, des mains en griffes, des déformations et des mutilations. Dans le second cas, la lèpre anesthésique se complique, à un moment donné, de tubercules; elle se transforme ainsi en lèpre tuberculeuse.
Étiologie. — Toutes les productions lépreuses renferment une quantité colossale de bacilles qui ont été découverts par Armauer liansen.
Les bacilles de la lèpre ressemblent beaucoup à ceux de la tuberculose (voy. pl. I), ils possèdent une capsule qui est bien visible en colorant les bacilles desséchés sur une lamelle par des couleurs simples d'aniline. Ils semblent être mobiles et ils paraissent posséder des spores. Leur grandeur est plus uniforme et ils sont plus rectilignes que ceux de la tuberculose. Ils se colorent aussi plus facilement; ils se colorent, par exemple, avec la fuchsine de Poirier qui, en simple solution, ne teint pas les bacilles de la tuberculose. Us résistent plus longtemps, pendant une heure, à la décoloration par l'acide azotique (Babes, Ac. des se, 30 avril 1883) fl).
(\) Hueppe, qui dit le contraire, navait probablement pas pris connaissance de cette communication.
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Pour distinguer, par exemple, les bacilles de la lèpre de ceux de la tuberculose, s'ils siègent ensemble dans un poumon, on colorera les coupes par la fuchsine simple pendant une demi-heure, puis on les décolorera ;i l'aide d'un acide. Les bacilles de la lèpre restent seuls colorés par ce procédé.
Baumgarten a obtenu à peu près les mêmes résultats, mais comme il employait une autre fuchsine que celle que nous avons indiquée, il a réussi à colorer les bacilles de la tuberculose. Il a vraisemblablement opéré sur des préparations desséchées, tandis que nous avons en vue la coloration des coupes (1). Il ne s'est pas non plus préoccupé de la différence de forme de ces deux variétés de bacilles (2).
La distinction la plus nette entre le tissu tuberculeux et le tissu lépreux nous est donnée, sur les coupes colorées, par ce fait que les nodules lépreux contiennent toujours, presque dans chaque cellule, une grande quantité de bacilles, tandis que les productions tuberculeuses n'en renferment souvent qu'un tout petit nombre. Ils peuvent même manquer dans les tubercules fibreux et dans les scléroses anciennes d'origine tuberculeuse, tandis qu'il y en a toujours des myriades dans toute altération lépreuse. Il semble que tous les bacilles de la lèpre restent indéfiniment dans les tissus où ils se sont développés, et n'aient aucune tendance à être éliminés ni détruits ultérieurement. Leur résistance est des plus remarquables. Ainsi on a trouvé des milliers de bacilles dans un petit fragment de nodule lépreux qui s'était desséché dans une enveloppe de papier où il avait été oublié depuis une dizaine d'années. On a coloré les bacilles dans des préparations histologiques teintes déjà au picrocarminate et conservées pendant des années entre deux lames de verre dans la glycérine. On retrouve les bacilles dans
(1) Les différences d'action des fuchsines de diverse provenance expliquent les résultats contradictoires obtenus par les liistologistes. Ainsi les caractères dilTércntifils donnes par Baumgarten ne réussissent qu'avec certains spécimens de l'uclisino. Nous avons vu plus liant que certaines fuchsines, môme dans une solution d'Ehrlich, ne colorent pas les bacilles de la tuberculose.
(2) On peut remarquer ici que les différences de forme des bacilles, mémo lorsqu'elles sont difficiles îi voir et lorsqu'elles exigent l'emploi de foris grossissements, n'en constituent pas moins des données positives et doivent être soigneusement notées.
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les fragments insérés sous la peau des animaux en vue de les inoculer, ainsi que nous le verrons bientôt.
Par l'extrême abondance des bacilles infiltrés partout également dans les productions patliologicfucs de la lèpre, parleur persistance à toutes ses périodes, cette maladie nous donne la démonstration histologique la plus caractéristique du rôle des bacilles.
Lorsque les tubercules lépreux s'ulcèrent, le sang, le liquide transparent ou un peu opaque qui est sécrété à la surface des fissures et ulcérations, contient une grande quantité de bacilles.
Les tubercules, les infiltrations, les érosions ot ulcérations des muqueuses buccale, linguale, pbaryngienue, présentent exactement les mêmes lésions que la peau : infiltration du cho: rion des muqueuses par de petites et de grandes cellules, quantité colossale de bacilles dans les cellules et en dehors d'elles.
La lèpre étant essentiellement causée par des parasites, il est naturel de penser qu'elle est contagieuse et inoculable dans l'espèce humaine. Armauer Hansen en a tenté la preuve en inoculant la lèpre tuberculeuse dans la conjonctive d'un homme atteint de la lèpre anesthésique. Cette démonstration n'est pas absolue, car la lèpre anesthésique peut se terminer par la lèpre tuberculeuse.
Un médecin très distingué de la Norwège, après s'être inoculé plusieurs fois lui-même de la lèpre tuberculeuse, a inoculé une vingtaine d'individus sains. Ces expériences qui sont déjà très anciennes n'ont donné aucun résultat (Leloir, loc. cit.).
On a essayé d'inoculer la lèpre à des animaux, mais sans trouver jusqu'ici d'espèce animale qui soit propre à ces expériences. Hillairet et Gaucher (1) avaient inoculé un porc, mais le résultat n'a pas été concluant; Neisser a inoculé des chiens; Kôbner (2) s'est servi de grenouilles, de poissons, d'anguilles; il a retrouvé chez ces animaux, aussi bien que chez le chien, les fragments de tubercules lépreux qu'il y avait insérés, et qui contenaient toujours beaucoup de bacilles ; mais sa conclusion
(1) Société de biologie, 1881.
(2) Virchow's Archiu, 1882.
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est que les bacilles ne se sont pas rcprotliiil? et que ces inoculations n'ont rien démontré. Otto Damscli (1) n'a pas été plus heureux. Vidal nous a donné à examiner la peau d'un porc au point où il avait inséré un fragment de tubercule lépreux. La greffe remontait à plus d'une année. Dans les coupes qui comprenaient à la fois le morcoau du tissu greffé et le tissu souscutané périphérique, nous avons vu une quantité de bacilles caractéristiques dans le premier, mais rien dans le second. Vossius (2) a inoculé une particule de tissu lépreux dans la chambre antérieure de l'œil du lapin, avu, longtemps après, des bacilles de la lèpre dans la cornée et l'iris, sans qu'il y eut de lésions. Aussi pouA'ons-nous dire que jusqu'ici les inoculations de cette maladie tentées chez les animaux n'ont donné aucun résultat positif.
Neisser croit avoir obtenu des cultures sur le sérum à 37-38°; il a constaté au bout de plusieurs semaines de petites pellicules développées autour des fragments des tissus introduits.
Anato.mie pathologique de la lèpre. — L'anatomie pathologique de la lèpre a été très bien exposée par Daniellseu et Boeck (3), Simon, Virchow(4), Bergmann (5), A. Hansen (6), Neisser (7), etc. Nous étudierons successivement les lésions des tubercules de la peau et des muqueuses, des organes, des nerfs, des os, etc. Dans toutes les infiltrations du derme et des muqueuses, dans les ganglions lymphatiques, dans les testicules, etc., des sujets atteints de lèpre tuberculeuse, on trouve toujours une quantité considérable des bacilles spéciaux qui ont été découverts par Armauer Hansen. On rencontre même les bacilles delà lèpre, en plus ou moins grande quantité, dans le derme, dans le poumon, et d'autres organes qui paraissent sains à l'œil nu (Bahes). Les nerfs sont altérés dans tous les faits de lèpre tuberculeuse, maculeusc et anesthésique, dans lesquels
(1) Vircltoiu's Arcliiv, t. XCII, ire livraison.
(2) Congrus des ophtlialmologistes à Heidelberg, 1884.
(3) Traité de la spednlsked, avec un allas de 24 color., Paris, 1818. (i) Pathologie des tumeurs, U-aA. frnnç., t. II.
\:>) Die Le/)rn in Livlund, Potersbourg, 1870. ((i) Archives de phi/siologie belges, 1877.
(') Hreslauer zlilrl. Zeïtsclir., 1879. Vircliow'sAichiv,\.. LXXXIV.
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la peau est anesthésiée. On ne trouve pas toujours des bacilles dans la lèpre anesthésique pure, et ils y sont rares, tandis qu'au contraire tous les produits de la lèpre tuberculeuse en sont farcis dans une proportion qui dépasse tout ce que l'imagination peut inventer. Ainsi nous n'avons vu de bacilles de la lèpre anesthésique que dans un seul fait sur trois examens (1). Ces bacilles existaient dans le tendon d'un doigt mortifié, dans le tissu épaissi du névrilemme du nerf malade examiné sur des coupes et dans son voisinage. F. Mûller(2) a décrit depuis, dans un fait de lèpre anesthésique qui est devenue tubéreuse, des bacilles dans la sérosité des bulles du pemphigus observé sur les plaques anesthésiques. Arning (3) a trouvé aussi des bacilles dans le tissu des nerfs de la lèpre anesthésique.
Les coupes de la peau, au niveau des tubercules lépreux récents, offrent les couches de l'épiderme parfaitement conservées et normales ; les papilles sont un peu hypertrophiées et remplies de petites cellules rondes. Lorsque les tubercules sont anciens, le relief des papilles n'est plus visible et les saillies papillaires sont remplacées par une couche uniforme remplie de petites cellules. Tout le tissu du derme est infiltré de cellules rondes ou ovoïdes qui sont souvent disposées en forme d'îlots mal limités et qui existent dans toute l'épaisseur du derme, depuis la base des papilles jusqu'à sa limite inférieure et jusque dans le tissu cellulo-adipeux. Les A'aisseaux sanguins présentent un épaississement de leur tunique adventice, et généralement aussi un certain degré d'épaississement de leur tunique interne qui rétrécit leur calibre. Les glandes sudoripares et sébacées, les follicules pileux, sont compromis presque dès le début des tubercules lépreux et étouffés par la production de petites cellules qui se fait à leur périphérie. Les glandes et les follicules pileux finissent par s'atrophier et par disparaître complètement. Cependant , on trouve quelquefois une accumulation de cellules volumineuses à plusieurs noyaux et de véritables cellules géantes dans des tubercules an-
(1) Babes, Observations sur les bacilles de la lèpre, Archives de physiologie, n" du l" juillet 1883, p. 42.
(2) Arch. f. klin. Med., XXXIV.
(3) Virchow's Archiv, t. XCVII.
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ciens ; ces cellules nous ont paru résulter de la multiplication des noyaux et de riiypertrophie des cellules des glandes sudoripares.
Lorsqu'on colore, avec les couleurs d'aniline, avec le violet 5 B, les coupes de tubercules récemment développes, et qu'on les décolore à l'alcool après avoir fait agir sur elles une solution de carbonate de soude, on obtient des préparations dans lesquelles les bactéries sont colorées en bleu violet, tandis que les cellules sont à peine teintées (Goruil et Suchard, Soc. méd. des hôpitaux, séance du 10 juin 1881). Sur ces coupes, presque
Fig. 337. — Coupe du derme coloré au violet 5 B (300 diamètres, oc. 2, obj. 8 de Verick).
i), lumière d'un vaisseau; a, cellule eiidotliéliale vasculairo avec des bacilles; b, cellule de la paroi du vaisseau contenant aussi des bacilles ; e, f, d, cellules de nouvelle formation avec des bacilles dans leur intérieur.
toutes les cellules rondes ou fusiformes qui infiltrent le derme sont remplies d'un nombre variable de bâtonnets droits ou à peine incurvés, rigides, fortement colorés en violet bleu, tantôt isolés, se croisant en broussaille dans la même cellule, tantôt accolés les uns aux autres en un petit faisceau allongé, aux bouts duquel on voit les extrémités isolées de chacun d'eux. La figure 3H1 représente ces bacilles situés dans les cellules, tels que nous les avons dessinés à cette époque. Ces bacilles siègent aussi quelquefois en dehors des cellules, dans les espaces lymphatiques du derme. On les observe dans les cellules aplaties et concentriques de la tunique adventice des vaisseaux aussi bien que dans les cellules de leur tunique interne,
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et il est probable que c'est là qu'ils se déposent en premier lieu (Voyez «, fig. 337).
Unna, dans une monographie récente sur la lèpre (Leprastudien, Mon. f. p. Dermat., 1885), prétend que les bacilles ne siègent pas dans les cellules, mais seulement dans les espaces lymphatiques, ce qui n'est pas exact. Son erreur s'explique
Fig. 338. — Bacilles de la lèpre dans une glande sébacée.
23, poil; cj, couche granuleuse de la gain; interne; r m, réseau de Malpighi; {/ s, glande sébacée; uZi/, voies lympliatiqiies superficielles dilatées avec des cellules endothéliales tuméfiées renfermant des bacilles b; o s, vaisseaux oblitérés et à parois épaissies; m, muscle lisse du derme (Grossissement de 130 diamètres).
par son procédé de coloration. 11 colore d'abord par le liquide d'Ehrlich, il décolore par l'huile d'aniline, il lave par l'eau et ensuite, au lieu de traiter par l'alcool et par l'éther, il dessèche la coupe et il la renferme dans le baume. Il est vrai que par ce procédé les bacilles sont bien conservés, mais les tissus sont altérés.
On obtient de très bonnes préparations en les colorant par le
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liquide d'Elirlich, en décolorant par l'acide nitrique, et en colorant le fond par le bleu de méthylène, procédé employé pour les bacilles de la tuberculose.
Sur les coupes ainsi obtenues, on peut étudier très facilement la disposition des bacilles dans les couches épithéliales et dans les follicules pileux. Monastirsky et JNeisser avaient remarqué que les couches épidermiques ne renferment pas de bacilles. Dans la première communication faite par l'un de nous avec Suchard, nous n'en avions pas rencontré non plus. Il y a peu de bacilles dans la couche superficielle du derme; mais nous en avons vu depuis (1) dans les follicules pileux et les glandes sébacées. On trouve quelquefois, par exemple, un canalicule étroit rempli de bacilles qui traverse la couche superficielle du derme et qui pénètre entre les cellules profondes du corps muqueux de Malpighi ; c'est là le conduit d'une glande sébacée. Les bacilles se rencontrent aussi dans la papille du poil. Ils existent ordinairement dans la gaine interne des racines des poils, dans l'espace qui sépare le poil de cette gaine et entre les cellules voisines de la gaine interne. La figure 338 représente cette disposition. On Aoit des bacilles autour du poil p au niveau de son émergence, dans la glande sébacée gs, et dans l'étroit conduit qui fait communiquer cette glande avec le follicule pileux. Il résulte de cette disposition que les bacilles Avenus de la papille du poil, siégeant dans la gaine interne du poil et au pourtour de cette gaine, peuvent pénétrer dans l'épiderme et arriver ainsi à la surface de la peau. Bien qu'il y en ait un grand nombre dans le tissu conjonctif qui entoure le follicule pileux, ils ne paraissent pas traverser les couches épithéliales latérales du follicule. Ajoutons que les bacilles ne sont pas constants dans les follicules pileux ni dans les glandes sébacées; on ne les y rencontre que rarement. Les glandes sudoripares n'ont jamais de bacilles dans leur intérieur.
Dans le derme, les productions lépreuses affectent souvent la forme d'amas de cellules contenant des bacilles plus ou moins bien limités autour d'un follicule pilo-sébacé, par exemple, ou autour d'un groupe de vaisseaux; d'autres fois l'in-
(1) Babos, Soc. de biologie, mars 1883, et Arch. ci. physiol., juillet 1883.
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filtration est diffuse, sans qu'on remarque de disposition nodulaire.
Lorsqu'on a affaire à des tubercules plus anciens, on trouve, dans les îlols lépreux du derme, descellules volumineuses possédant plusieurs noyaux, qui ont été désignées par Virchovv sous le nom de cellules lépreuses. Ces grandes cellules ovoïdes, sphériques ou irrégulières, possédant des noyaux ovoïdes, sont quelquefois aussi grandes que les cellules géantes de la tuberculose, et elles pourraient être confondues avec elles; mais leurs noyaux ne sont jamais aussi nombreux.* Elles ne renferment habituellement en effet qu'un seul ou deux noyaux (voyez a.
Fig. 339. — Cellules et bacilles de la lèpre.
a, grande cellule ovoïde contenant un nombre considérable de bacilles; 6, 6, cellules rondes plus petites, du diamètre des cellules lymphatiques, contenant un noyau ovoïde ; /, fibres du tissu conjonctif (Grossissement de 800 diamètres).
fig. 337 et 339 et planche 1). Elles offrent aussi une quantité colossale de bâtonnets.
Il résulte de la présence des bactéries de la lèpre dans l'appareil pilo-sébacé et dans l'épiderme de la peau, que les parasites de la lèpre peuvent être éliminés à la surface du derme ; peut-être peuvent-ils aussi pénétrer dans la peau par cette même voie.
Dans les tubercules anciens, on ne rencontre plus aucune trace des glandes ni des follicules pileux. L'épiderme est aminci, et le réseau papillaire effacé.
Dans le sang que l'on obtient en piquant avec une épingle un tubercule lépreux, on constate l'existencede bâtonnets libres ou contenus dans des cellules lymphatiques. Ces bacilles nous ont paru posséder des mouvements propres.
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Dans des fragments de peau de cinq lépreux, pris sur le vivant et bien conservés, que Zambaco a envoyés l'an dernier de Constantinople au laboratoire d'analomie pathologique de la faculté de Paris, l'un de nous a constaté la présence des bacilles en nombre colossal dans les plaques ettuberculcs pigmentés de la lèpre. Le pigment siégeait uniquement dans la couche de cellules cylindriques du corps muqueux de Malpighi. Dans une autre de ces pièces, l'épidermc était très aminci et formé seulement de cellules aplaties séparées par des cellules migratrices. Il y avait par places des amas de bactéries dans les cellules qui remplaçaient l'épiderme et entre elles.
Dans les lésions de la langue qu'a examinées Leloir^ il a vu
FiR. 340. — Coupe de la peau de la lèpre prise sur le vivant et montrant de grandes cellules fixes du tissu conjonctif, remplies de bacilles. Le noyau de l'une d'elles est en voie de division indirecte.
'jpl, cellule plasmatique granuleuse située à côté d'un vaisseau (Grossissement de 1000 diamètres).
des glossites scléreuses contenant peu de bacilles, tandis qu'il y en avait, surtout du côté des papilles, dans des tubercules superficiels rappelant les plaques muqueuses végétantes de la langue.
Les ganglions lymphatiques du cou et des régions voisines des parties malades sont hypertrophiés et infiltrés par des micro-organismes, INous avons examiné un ganglion envoyé de Grenade par Ilernando qui présentait une sclérose très accusée, avec formation nouvelle du tissu fibreux, et en môme temps des points caséeux. Sur les coupes de ce ganglion, le tissu adénoïde avait disparu et était remplacé par des faisceaux épais de tissu conjonctif. La lumière des vaisseaux était souvent oblitérée par des ma.sses rondes /, t>, qui se coloraient par les
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couleurs d'aniline (voyez la figure 341). Avec un fort grossissement, on y trouvait des groupes de bacilles très courts, de i [j. environ de longueur, agglomérés au milieu d'une substance homogène faiblement colorée. La paroi vasculaire présentait encore des cellules endothéliales reconnaissables, mais il est probable que tous les îlots de bacilles observés sur les coupes n'avaient pas une origine vasculaire et constituaient simplement de petits kystes contenant des cellules en voie de des-
Fig. 3il. — Ganglion lymphatique lépreux sclérosé.
i), vaisseau oUitéré par une masse hyaline et par des bacilles. La paroi du vaisseau est sclérosé!* et montre un revêtement endothélial ; a, 'amas sclércux avec de petites vacuoles renfernianl des bacilles.
truction pleines de bacilles. Des lésions analogues peuvent se rencontrer dans les tubercules cutanés très anciens.
La fonction des testicules est quelquefois déjà compromise dès la première ou la seconde année de l'éruption des tubercules cutanés. Les lésions des testicules portent sur le tissu conjonctif de la glande, qui est épaissi, et sur le contenu des tubes séminifères. Le tissu conjonctif est rempli, comme dans les tubercules de la peau et des muqueuses, de cellules plasmatiques ou de cellules rondes qui contiennent un grand nombre de ba-
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cilles. Les tubes séminifèrcs renferment aussi des cellules tuméfiées avec des bacilles dans leur intérieur; dans les lésions anciennes, on observe des masses formées par des cellules confluentes, fragmentées, mortifiées, remplies des mômes microorganismes.
Les organes parcnchymateux sont eux-mêmes dégénérés lorsque la maladie a duré longtemps, surtout à la suite des ulcérations de la peau et des muqueuses ; ils présentent une dégénérescence graisseuse et amyloïde et de la pyémie chronique,
Coupe du rein daus lu U'.pre
b, bacilles siégeant dans un glomérule; tubes urinifèies.
qui est la conséquence de la suppuration cutanée. C'est ainsi ([ue nous avons vu le foie amyloïde et qu'on peut observer une néphrite albumineuse.
Dans un fait de lèpre tuberculeuse survenue chez un enfant et examiné par l'un de nous dans le laboratoire de Virchow, il y avait des bacilles caractéristiques dans tous les tissus, même dans ceux qui paraissaient tout à fait sains. Ainsi, il existait des bacilles dans quelques cellules endothéliales des vaisseaux du poumon, dans l'endothélium tuméfié des vaisseaux du rein,
COnNIU ET BADES. — 2" Cd. .S*)
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surtout dans les glomérules (fig. 342), dans les follicules tuméfiés de la rate, etc.
Dans ce fait, comme dans un autre cas examiné dans le laboratoire de l'office sanitaire de Berlin, l'un de nous a trouvé des amas de bacilles dans toute la peau, môme au niveau des parties qui semblaient être normales.
Nous pouvons donc ajouter aux signes distinctifs qui existent entre la lèpre et la tuberculose, que les bacilles de la lèpre ne déterminent pas toujours des lésions anatomiques visibles à
Fig. 343. — l-'oie d'un lépreux, mort de pyémic.
amj'loïdes correspondant aux cellules hépatiques ; cpl, cellules plasmatiques s vaisseaux intralobulaires. Plusieurs d'entre elles reufermeut des bacilles de la lèpre :
ma, masses limitant les
bnp, microbes de la pyémie oblitérant et dilatant les vaisseaux intralobulaires. (Grossissement de 600 diamètres.)
l'œil nu, et qu'à un moment donné ils envahissent tous les tissus du corps.
La figure 343 représente une coupe du foie d'un lépreux. Ce foie hypertrophié, atteint en même temps d'un certain degré de cirrhose, présentait toutes les réactions de la dégénérescence amyloïde. De plus, beaucoup de vaisseaux capillaires contenaient des microcoques ronds de la pyémie, qui sont représentés par de petits grains mj). Les bacilles de la lèpre, qui sont colorés en rouge dans ce dessin, siégeaient dans les cellules migratrices cpl voisines des vaisseaux; nous avons obtenu des
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préparations doublement colorées de ce foie, les bacilles de la lèpre en rouge parla fuchsine d'Ehrlich, les microcoques de la pyémie en bleu. 11 y avait aussi beaucoup de ces bacilles dans le tissu conjonctif épaissi des travées pcrilobulaires du foie.
La plupart des tissus peuvent être atteints parla lèpre. Telles sont les lésions des os, que le D"" liernando a bien étudiées. Les plus importantes sont celles qui atteignent les nerfs, et que Virchow a découvertes. Les nerfs qui se rendent aux parties malades sont transformés en cordons fibreux. Celte transformation est accompagnée ou précédée d'une dégénérescence des tubes nerveux qui a été analysée par Tschiryew, Leloir, Georges et Frances-Elisabcth Iloggan (1), etc.
D'après la répartition des lésions de la lèpre, on peut voir qu'elles diffèrent absolument de celles de la tuberculose, bien que les bacilles qui causent l'une et l'autre de ces maladies soient très voisins au point de vue de leur forme et de leurs réactions à l'égard des matières colorantes. La lèpre, en effet, affecte avant tout la peau et les nerfs, tandis qu'elle épargne ordinairement le poumon et les grandes séreuses. La tuberculose, au contraire, siège dans le poumon et dans les séreuses, et elle ne se manifeste que très rarement à la peau.
Bien que le contrôle de l'expérimentation nous fasse défaut, les bacilles sont tellement nombreux dans toutes les cellules lépreuses et dans toutes les lésions de la lèpre, depuis le début des tubercules et pendant toute leur durée, les lésions sont tellement inséparables des bacilles, qu'il est évident que la lèpre est le type le plus net des maladies bactériennes.
(I) Archives de physiologie, 1882.
CHAPITRE IV
Historique. — Nous n'avons nullement l'intention de faire riiistoire complète de la syphilis, ni au point de vue de ses symptômes et de ses causes, ni au point de vue de son anatomie pathologique. On la trouvera exposée dans les publications de Ricord (1), Virchow (2), Fournier(3), JuUien (4), Lancereaux(5), de l'un de nous (6), de Neisser (7), de Rollet(8), Mauriac (9), Diday (10), etc. Il est peu de maladies qui aient donné lieu à un aussi grand nombre de monographies. Nous n'avons ici pour but que d'exposer brièvement ce qui concerne le virus de la syphilis dans ses rapports avec les bactéries.
Donné (II), en 1837, a trouvé le vibrion lineola dans la sécrétion du chancre sans lui attribuer de valeur. Hallier avait cru voir beaucoup de microcoques, dans les globules du sang des syphilitiques qui deviennent irréguliers. En 1872, Lostorfor (12) a vu se développer, dans le sang des syphilitiques enfermés dans une chambre humide, au troisième jour, de petits corpuscules brillants munis de petits prolongements. Plus tard ils devenaient plus grands et muriformes. 11 les avait nommés corpuscules syphilitiques. On a montré depuis que le dévelop-
(1) Ricord, Leçons sur le chancre recueillies par Fournier, 2" édit. ISGO.
(2) Virchow, La syphilis conslitutionnelle, trad. fr., I8C0.
(3) Leço7issur la syphilis, 1873. — Leçons sur la syphilis tertiaire, 1875.
(4) Juliien, Traité pratique des maladies vénérieimes , 1879.
(5) Lancereaux, Traité historique et pratique sur la syphilis, 1873.
(6) Cornil, Leçons sur la syphilis, 1879.
(7) Neisser, Ziemssen's Handbuch, 1883.
(8) Rollet, Recherches cliniques et expérimentales sur la syphilis, 18G1. Article SYPHILIS du Dict. encycl. des se. méd. 1884.
(9) Traité des maladies vénériennes, Paris, 1882, in-8.
(10) Diday, Exposition critique et pratiqua des noucelles doctrines sur la syphilis, 1858 et Histoire naturelle de la syphilis, 1863.
(11) Cours de microscopie, 184}.
(12) Archiv f. Dennat.u. Syphilis^ IS12.
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peinent de ces corpnscnles a lieu dans le sang normal, surtout chez les personnes atteintes d'une maladie cachectisante.
Klebs '(/)e rinoculatio7i de la syphilis aux animaux [Prag. med. Wochenschr., II, p. 41, 1878]) a trouvé, dans le liquide qui s'écoule d'une portion de chancre excisé, des bâtonnets animés de mouvements très lents. Il a cultivé ce liquide sur de la gélatine dans un vase d'Erlenmeyer fermé par de la ouate, et i! a vu se développer des bâtonnets serrés les uns contre les autres et des éléments particuliers ayant la forme de grandes masses spirales formées par des agglomérations de petits bâtonnets et qu'il appelle liélicomonades. 11 a inoculé, le liquide de culture à des singes et il s'est développé des ulcérations buccales circonscrites comparables aux érosions syphilitiques des plaques muqueuses. A l'autopsie de l'un de ces singes, on trouva des dépôts caséeux, étendus entre la dure-mère et la voûte crânienne et ressemblant à des gommes, Il y avait en même temps des foyers caséeux dans les 'poumons, sur les plèvres, dans les reins, etc.
D'autres singes furent inoculés par Klebs avec des fragments de chancre infectant placés sous la peau. On trouva à leur autopsie des foyers caséeux analogues, et leursang cultivé donna aussi des bâtonnets et des hélicomonades. On peut néanmoins se demander si les nodules caséeux observés chez ces singes n'appartiennent pas à la tuberculose, maladie que contractent si facilement les singes transplantés dans nos climats.
Dans un autre travail [Sur l'agent contagieux de la syphilis, Archiv der experimentelle Pathologie, t. X, 1879, p. 161), accompagné de planches, Klebs a développé et multiplié ses premières expériences. 11 décrit dans le liquide du chancre de petits grains et des bâtonnets. Les grains ont de Oi;.,5 à 1 [j.. Les bâtonnets ont en longueur jusqu'à 2 ]j. et en épaisseur jusqu'à 1 Ils sont animés de mouvements. Il n'avait pas réussi à colorer ces bactéries.
Des divers animaux qu'il a inoculés, le singe est le seul chez qui il ait obtenu des résultats positifs.
Aiifrccht [Cenlralblat fur die wissenschaftl. Medicin, 1881, p. 28) a trouvé des microbes dans le sue des condylomes; mais
il est possible que ces cléments n'eussent rien de spécifique et qu'ils se fussent introduits de l'extérieur à la surface des plaques muqueuses.
Jiirsch-Hirsclifcld [Centralblatl fûr die luissenchafltl. Medicin, 19 août 1882, n° 33) a donné toute une description des bâtonnets qu'il a observés dans le chancre, dans les condylomes et dans les gommes des viscères. Ce sont, d'après lui, des éléments en bâtonnets très courts ayant 1 [). de longueur et relativement gros. Ils siègent dans les cellules où ils se disposent en amas. 11 existe aussi des bâtonnets plus longs ayant de 3 à 5 millièmes de millimètre en longueur, siégeant également dans les cellules ou dans le tissu intercellulaire. Pour les voir, il faut examiner les coupes très minces, faites avec le microtome de Thoma, sur des pièces durcies dans l'alcool ou sur des pièces congelées, après les avoir traitées par l'acide acétique et la glycérine. Birscli- Ilirschfeld a réussi à colorer ces bactéries avec de la fuchsine. On doit se demander s'il ne s'agissait pas de cellules granuleuses d'Ehrlich.
A la fin de l'année 1882 (Acad. deméd., p. 1007), Martineau et Hamonic ont placé dans des liquides de culture des fragments de chancres et ils ont constaté une multiplication de bâtonnets. Ils ont obtenu, avec ces liquides, des inoculations positives chez le singe et des éruptions semblables à celles de la syphilis. L'inoculation ayant eu lieu par trois piqûres sur le prépuce, il s'est développé, 28 jours après, deux boutons semblables à des chancres indurés, suivis ensuite d'accidents secondaires (Soc. des hôpitaux, 12 et 26 janvier 1883). Lelmck{Wien. med. Wochenschrift, 1883, n" 35) n'a obtenu que des résultats négatifs par l'inoculation au porc et au lapin, bien qu'il croie avoir cultivé des microcoques provenant du chancre et des plaques muqueuses. Kôbner, Neumann, Bayer, Horand et Cornevin (1) ont expérimenté sans succès sur une série d'animaux. Ces deux derniers expérimentateurs pensent qu'on n'a pas encore trouvé l'animal propre à recevoir le virus syphilitique. Cognard {Lyon 7nédical, juin 1884) croit avoir inoculé la syphilis au singe à l'aide de la sécrétion cultivée d'une plaque mu-
(1) Cette bibliograpliie est exposée complotemeut dans une Revue critique do Bricon, dans le Progrès médicul, n»» 37, 38 et 41, 1884.
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queuse. 11 a obtenu, comme Marlineau, une.induralion au lieu a'inoculalion et une éruption générale. Mais il est probable qu'il s'agissait d'une espèce de septicémie, d'après la discussion à laquelle ont pris part Dron et liorand.
Morison {Pragermed. Wochenschr., n" 13, 1883) a trouvé des bactéries dans les sécrétions du chancre et des plaques muqueuses. Tornery et Marcus (Soc. de biologie, 12 juillet 1884) ont cultivé des microcoques. Kôniger {Deutsche med. Wochenschrift, 1884, p. 816) a rencontré des bacilles plus minces et plus longs que ceux de la tuberculose, dans un cas de syphilis du poumon. Ils ne se coloraient pas parla méthode d'Ehrlich. Mais on peut dire en somme que ces recherches n'ont donné de résultats probants, ni en ce qui concerne la forme et le siège de micro-organismes, dans les tissus syphilitiques, ni en ce qui concerne leurs cultures et leurs inoculations. C'est à peine si l'on pourrait, à la rigueur, n'en excepter que l'expérience de Martineau.
Cette question des parasites de la syphilis a été étudiée avec persévérance, pendant longtemps, au laboratoire de l'office sanitaire à Berlin; Schutz a observé parfois, dans les produits syphilitiques, des bacilles qui ressemblent à ceux de la tuberculose, mais qui se colorent encore plus difficilement. Il a réussi à les colorer avec le violet de méthyle. Mais les résultats ne lui ont pas paru suffisamment probants pour les publier.
Définition et symptômes. — La syphilis est une maladie virulente, contagieuse, inoculable, à évolution lente, se manifestant toujours, à son début, lorsqu'elle est acquise, par un chancre induré ou infectant, puis par des adénopathies, des éruptions de la peau et des muqueuses, plus tard par des inflammations chroniques du tissu cellulo-vasculaire et des os, et enfin pardes productions spéciales qui ont reçu le nom de gommes syphilitiques (syphilomes). Dans la syphilis héréditaire, l'accident initial, le chancre, fait défaut.
On divise la maladie en plusieurs phases qui sont : 1° la période d'incubation ; 2" la période des accidents primitifs (chancre et adénites) ; 3° la période des accidents secondaires
(syphilides, plaques muqueuses , roséoles, papules , pustules, etc.); 4° la période des accidents tertiaires (syphilides viscérales, lésions des os, etc.). La durée de cette dernière période est illimitée.
11 n'est pas d'afiectiou plus virulente que la syphilis, car il suffit, pour la communiquer, d'un simple contact, de l'imprégnation d'un épithélium stratifié à couches épaisses comme celui des grandes et des petites lèvres, du gland et du prépuce, ou de la muqueuse buccale. A plus forte raison est-il facile de la transmettre par vaccination ou par inoculation. La virulence des lésions se conserve pendant toute la période des accidents secondaires, si bien que les plaques muqueuses peuvent être les agents de la contagion.
Qui dit virus fait supposer un parasitisme, des bactéries pathogènes. Aussi a-t-on cherché avec persévérance, comme nous l'avons vu dans l'historique, dans tous les points du monde scientifique, les microbes de la syphilis.
La syphilis se conduit comme une maladie bactérienne et rien ne serait plus simple que d'en expliquer la marche et les effets si l'on connaissait son micro-organisme. En se plaçant dans l'hypothèse d'un micro-organisme comme cause delà maladie, la période d'incubation serait consacrée à sa multiplication dans le sang et dans la lymphe; il se fixerait spécialement dans les ganglions lymphatiques les plus voisins de sa porte d'entrée. La culture en grande quantité des microbes, dans le lieu primitivement affecté, se traduirait à un moment donné par le chancre induré. Leur généralisation en masse dans le sang et les plasmas déterminerait plus tard les éruptions généralisées de la période secondaire. Les récidives auraient pour cause une recrudescence de la formation des microbes, et enfin les accidents tardifs révéleraient la culture isolée d'un certain nombre de colonies en quelque sorte oubliées dans les tissus ou respectées par le traitement. :Neisser a développé cette évolution du microbe supposé de la syphilis. Tout en effet s'expliquerait au mieux, et le mercure agirait comme antiparasiticide.
Mais la première condition consiste à connaître d'abord ce micro-organisme, à le voir avec une certaine constance dans les productions syphilitiques, à l'isoler et à l'inoculer ensuite à
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des espèces animales susceplibles de l'acclimater dans leurs tissus.
Èliologie. — Luslgarten (voyez page 16o) a rencontré, dans le chancre induré et, dans les gommes, des bacilles isolés ou groupés qui ressemblent à ceux, de la tuberculose (Société impériale de méd. de Vienne, 12 novembre 1884). ils sont quelquefois un peu recourbés, isolés ou en groupes, renfermés dans des cellules lymphoïdes tuméfiées. Lustgarten a montré ses préparations à Koch et à Weigert.
Babes a réussi à colorer de petits bacilles, plus courts et plus minces que ceux de la tuberculose, possédant une partie claire au milieu du bâtonnet. Ils se rencontrent dans les chancres indurés qui commencent à dégénérer. On voit sur les coupes, entre les cellules, de petits îlots atteints de nécrose de coagulation, formés d'un réseau de fibres pâles et de débris de noyaux. A la périphérie de ces îlots microscopiques, il existe des cellules pâles. Dans ces cellules et entre elles, on observe quelques bacilles isolés. Ils se disposent quelquefois en petits groupes dans certaines de ces grandes cellules pâles. Il les avait obtenus par le séjour pendant vingt-quatre heures dans un bain de violet de méthyl alcalin et par décoloration complète après l'action d'une solution concentrée de brome dans l'eau.
Plus récemment, Lustgarten [Wiener med. Jahrhûchei\ I, 1885; Wiener Ges. cl. Aerzte, 27 mars 1885) a communiqué les détails relatifs à sa découverte. D'après lui, ces bâtonnets se
Fig. 314. — Bacilles du Lustgarten dans la sécrétion d'un ulcère syphilitique.
rapprochent beaucoup des bacilles de la lèpre et de la tuberculose. Leur longueur est de 3 à 4 [;., leur épaisseur de 0;a,8 environ. Ils paraissent lisses avec un faible grossissement, tandis qu'avec une forte lentille, leurs bords sont irréguliers, parfois
avec un renflemeût à leur extrémité. Ou distingue dans leur intérieur de 2 à 4 points ovoïdes, incolores, qui sont vraisemblablement des spores. Les bacilles sont toujours placés dans des cellules dont le diamètre est double de celui des leucocytes et qui sont pourvues de noyaux ovoïdes. Ces cellules existent le plus souvent au bord de l'infiltration cellulaire ou dans le
ce
Fig. 3-io. — Bacilles de la syphilis dans le liquide de sécrétion du chancre induré de la verge.
Les bacilles de Lustgarten sont colorés en bleu de même qu'une cellule épithéliale renfermant aussi des bacilles. Il existe aussi des microbes ronds colorés en rouge par la safranine, dans le liquide qui entoure la cellule épithéliale.
tissu voisin qui paraît normal. On trouve aussi ces bacilles entre les cellules épitbéliales du corps muqueux au niveau des papules syphilitiques. Dans le chancre induré, ils se rencontrent dans la lumière des voies lymphatiques et dans les cellules migratrices et parfois dans les vaisseaux sanguins.
Lustgarten donne des détails sur dix cas oi^i il a examiné des coupes. Dans un chancre non ulcéré du prépuce, il y avait des groupes de bacilles surtout au voisinage de la partie saine, et ils siégeaient aussi dans les vaisseaux lymphatiques. Dans un autre cas oiiil s'agissait d'un ganglion lymphatique inguinal enlevé pendant la vie, il y avait peu de bacilles, mais cependant, sur trois coupes on en trouvait quelques-uns dans deux coupes. Ils siégeaient aussi dans de grandes cellules de la peau de l'épaule qui montraient des bacilles dans chaque coupe. Une induration syphilitique gommeuse sans suppuration siégeantau niveau du deltoïde présentait des bacilles dans chaque coupe. Une gomme périostale du crâne examinée avec Weigert lui offrit des masses de bacilles dans chaque coupe. Il en fut de même dans une infiltration gommeuse de la dure-mère et dans un cas de gomme du foie.
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Pour colorer les bacilles de la syphilis, Luslgarten emploie la méthode suivante : il colore d'abord les coupes pendant douze à vingt-quatre heures dans un bain formé de ii parties do solution de violet de gentiane alcoolique concentrée dans 100 parties d'une solution d'huile d'aniline à la température ordinaire, puis dans le môme bain coloré pendant 2 heures à la température de 60° environ. Les coupes sont placées pendant quelques minutes dans l'alcool absolu; puis, pendant dix secondes, dans une solution d'hypermanganate de potasse à l'pour 100; après quoi on les plonge un instant dans une solution concentrée et pure d'acide sulfureux. Si la coupe n'est pas entièrement décolorée, on répète trois ou quatre fois cette double décoloration, après quoi on déshydrate par l'alcool et l'essence de girofle, et on monte dans le baume.
On peut colorer par le même procédé les bacilles de la lèpre et ceux de la tuberculose, tandis que toutes les autres bactéries restent incolores. On peut facilement distinguer les bacilles de Lustgarten de ceux de la tuberculose parce qu'ils ne se colorent pas d'après la méthode d'Ehrlich.
Lustgarten a examiné par ce procédé seize cas de chancre induré, de plaques muqueuses et de sécrétions de productions syphilitiques tertiaires, et môme des gommes de la syphilis héréditaire chez un nouveau-né. Il a trouvé les mêmes bacilles en plus ou moins grande quantité dans tous les faits examinés. Babes a réussi à colorer, par ce procédé, des bacilles dans trois cas de chancre induré et de gommes.
Ces bacilles se rencontrent assez fréquemment dans la sécrétion des chancres indurés et des plaques muqueuses. Mais cependant on ne les rencontre pas toujours. Il est très essentiel d'employer une solution fraîche d'acide sulfureux pour chaque examen.
Sur une centaine de coupes examinés, Babcs les a trouvés deux fois seulement dans des cellules plus grandes que des cellules migratrices qui se trouvaient près de Tépithélium, mais qui ne dépendaient pas des vaisseaux.
Doulrelepont {Silzimgsbericliten der niederrheinischen Gcsellschafl fur Natiirundllcilhmde m lioiin, 20 juillet 1885) a vu le bacille de Lustgarten dans huit chancres du prépuce, dans
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un condylome des grandes lèvres et dans cinq papules, parmi lesquelles une à la Icte, une au menton et une à la mamelle, dans la sécrétion du voile du palais et dans un chancre de la lèvre supérieure. 11 a réussi surtout à observer le plus grand nombre de bacilles dans les cas non traités. Un chancre induré du prépuce qui était sec, sans sécrétion, ne lui a pas montré de ba-
Fig. 3iG. — Biicilles de la syphilis dans une gomme du scrotum. c, cellules roudes lymphatiques; c', cellule contenaat des bacilles b (1000 diamètres).
cilles. Il les a trouvés aussi dans les coupes, mais certaines coupes n'en présentaient point ou n'en offraient qu'un petit nombre, tandis qu'ils étaient nombreux dans d'autres coupes. 11 y en avait aussi parfois entre les cellules épithéliales.
Alvarez et Tavel, dans un travail publié dans les Archives de physiologie (3' série, t. IV, 1885, p. 303), ont vu dans le smegma et la desquamation de la partie humide de la région génitale un bacille qui se comporte comme celui de Lustgarten au point de vue des réactions colorantes. Ils ont vu ces bacilles à la surface des ulcérations syphilitiques et autres des organes génitaux, de même que dans le smegma normal.
Alvarez et Tavel ont vu que ces bacilles se colorent par la fuchsine et que la coloration résiste à l'action de l'acide chlorhydrique comme celle des bacilles de la tuberculose, mais qu'ils se décolorent ensuite par l'alcool. Leur coloration est moins résistante que celle de ces derniers (vovez page 166 et fig. 347).
Le procédé employé par Alvarez et Tavel pour les bacilles du smegma, que nous avons examinés aussi en constatant l'exacti-
BACILLES DU SMEGMA PREPUTIALIS.
tude de leur description, ne correspond pas absolument à ce que dit Lustgarlen de son bacille. Le bacille décrit par Lustgarten ne se colore pas par des couleurs simples ni par le procédé d'Ehrlicb, tandis que le bacille d'Alvarez et Tavel se colore, comme nous l'avons aussi vérifié, par le procédé d'Ebrlich. Ces derniers n'ont pas non plus trouvé leur bacille dans les coupes, tandis que Lustgarten a rencontré le sien sur les coupes et dans les sécrétions de lésions qui ne peuvent présenter de smegma comme la boucbe, les lèvres, etc.
Fig. 347. — Bacilles du smegma preputialis. a, grande cellule épitliéliale; i, bacilles.
11 est certain qu'il existe dans le smegma un bacille qui se colore par la méthode de Luslgarten et que ce bacille se trouve à la surface des syphilides siégeant dans les parties oii il y a du smegma. Le travail de Alvarez et Tavel (1) dont nous avons vérifié l'exactitude, car il a été fait dans le laboratoire de la Faculté, a été contrôlé depuis par Klemperer, assistant de Leyden et par Matterstoch (2). Ces deux auteurs ont constaté l'existence du bacille d'Alvarez et Tavel dans le smegma et
(1) Communicalion faite à rAcadùmio par M. Coniil, séance du 4 août 1885 et Archives de physiologie, 30 septembre 1885.
(2) Société de médecine interne do Berlin, séance du 2 novembre 1885.
dans les syphilides des organes génitaux, et ils n'ont pas trouvé le bacille de Lustgarten dans les syphilides des autres régions non plus que sur les coupes des tissus syphilitiques.
Alvarez (1) en conclut que le bacille décrit par Lustgarten n'est autre que le bacille du sniegma. Nous ne serons pas encore aussi affirmatifs, car il reste encore acquis au bacille de Lustgarten qu'il a été rencontré sur la coupe de gommes syphilitiques situées dans des organes internes. 11 faudrait sup-
Kig. 348. — Coupe du rein dans un cas do syphilis terminé par seplicémie.
c, grandes cellules remplies de microcoques groupés quatre par quatre et situées dans le tissu coujouctif iuterluljulaire ; u, petit vaisseau dont les cellules eudolliéliales d sont détachées; t, tube collecteur dont les cellules éplthéliales sont en voie de dégénérescence granulo-graisseuse.
poser, pour expliquer cette constatation, qu'on a pris des tubercules caséeux pour des gommes. Lustgarten n'a pas réussi à cultiver son bacille; Alvarez et Tavel n'ont pas réussi davantage à cultiver le leur.
Quoi qu'il en soit, la découverte de Lustgarten nous paraît aujourd'hui assez ébranlée. Celle d'Alvarez et Tavel doit inspirer la plus grande précaution aux histologistes dans l'analyse des sécrétions des organes génitaux, car on peut aussi confondre les bacilles du smegma avec ceux de la tuberculose.
(1) Journal d-es connaissances médicales, 31 décembre 1885.
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Les premiers toutefois, nous le répétons, ne résistent pas à la décoloration par l'alcool.
Dans la syphilis, aussi bien que clans la lèpre et la tuberculose, il existe quelquefois des complications septiques et pyémiques qui ont pour origine les ulcérations sinueuses profondes, parfois gangréneuses des téguments.
Dans un de ces faits de syphilis compliquée de septicémie observé à Budapest, il y avait des foyers ramollis, pulpeux dans les reins, en môme temps qu'une néphrite parenchymateuse qui avait déterminé la mort.
Le fond des ulcères syphilitiques de la peau présentait un grand nombre de gros microcoques de OiJ.,8 environ réunis en groupes de quatre entourés de capsules et situés dans de grandes cellules. Les mêmes microbes se rencontraient dans les parties ramollies du rein, au milieu de grandes cellules rondes accumulées dans le tissu conjonctif interstitiel (voyez fig. 348).
Ces micro-organismes ressemblent au micrococcus tetragenus (voyez page 188). Les vaisseaux sanguins présentaient une multiplication des cellules endothéliales d, et les tubes collecteurs un état trouble avec dégénérescence graisseuse de leurs cellules c.
Des inoculations faites avec des parties de ce rein ont donné aux souris une pyémie qui les tuait en huit jours. Dans les abcès du rein et de la rate consécutifs à cette pyémie expérimentale de la souris, on trouva les mêmes microcoques disposés de la même façon.
CHAPITRE V
Nous n'avons point l'intention de donner ici une histoire de la rage, mais seulement de rapporter ce qu'on connaît sur la nature du virus de cette terrible maladie et les résultats merveilleux obtenus par M. Pasteur dans son traitement après morsure.
Définition. — La rage est une maladie virulente qui ne naît pas spontanément chez l'homme ; elle lui est inoculée par la morsure d'animaux enragés (loup, chien, chat, rarement par les herbivores). On a cru longtemps qu'elle pouvait se développer spontanément chez le loup et le chien, mais en réalité on ne connaît pas toujours le mode de transmission de la maladie à ces animaux et tout' porte à croire qu'elle n'est jamais spontanée, mais bien le résultat d'une morsure.
Après une incubation dont la durée est très variable, car elle peut se prolonger de vingt jours à plusieurs mois et même, dit-ou, à une ou plusieurs années chez l'homme dans des cas tout à fait exceptionnels, les symptômes propres à la rage éclatent. Ils consistent chez l'homme en des troubles du système nerveux, hypéresthésie des sens, hallucinations, spasmes toniques etcloniques occupant surtout les muscles de la déglutition et de la respiration, délire bruyant avec sécrétion très abondante de salive mousseuse, impossibilité de la déglutition des liquides, etc. Ces phénomènes se terminent fatalement parla mort en un, deux, trois ou quatre jours.
A l'autopsie des individus enragés on ne trouve rien de caractéristique à l'œil nu. Chez le chien, on conclut souvent à l'existence de la rage lorsqu'on a trouvé dans l'estomac des corps étrangers comme de la paille, des morceaux de bois, etc., que les chiens ont mordus et avalés. Mais cela n'est pas absolument
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démonsti-atif, caries chiens peuvent avaler des corps étrangers de petit volume avec leurs aliments, et d'ailleurs la présence de ces corps est un effet de la rage et non une lésion anatomique liée à la cause delà maladie. Ce sont les organes nerveux qui ont été examinés avec le plus de soin, puisque les symptômes répondent k des troubles fonctionnels de ces parties. Chez l'homme, on n'obsei've généralement pas de congestion très luarquée du cerveau ni des méninges. Dans une autopsie faite cette année, nous avons vu cependant une large ecchymose de la pie-mère au niveau de l'un des lobes frontaux. A l'examen histologique de la protubérance et du bulbe, Meynert et Gombault ont trouvé une infiltration de la paroi externe des vaisseaux par des cellules migratrices. A l'hypersécrétion des glandes salivaires correspond aussi une lésion qui est la même que celle qu'on observe après une galvanisation prolongée de la corde du tympan dans la glande sous-maxillaire du chien, c'est-à-dire une migration de cellules lymphatiques autour des vaisseaux, un œdème du tissu conjonclif des glandes et un état trouble, granuleux, des cellules épithéliales des culs-de-sac glandulaires. Mais ces lésions appartiennent moins à la rage elle-même qu'à l'excitation fonctionnelle des centres nerveux et des glandes, de telle sorte que i'anatomie pathologique réduiteàses renseignements propresnous apprend peu de chose sur celte maladie.
iNous nous bornons ici à l'étiologie de la rage humaine et à son histoire au point de vue de la préservation par inoculation préventive. Nous renvoyons le lecteur, pour tout ce qui concerne la rage des animaux à l'excellent article Rage publié par Bouley dans le Dictionnaire encyclopédique des sciences médicales (t. Il de la 3° série, 1874).
Etiolofjie. — La rage de l'homme se développe toujours après une inoculation de la rage du chien ou du loup, très rarement d'un herbivore, par une morsure de ces animaux; mais on comprend qu'une inoculation puisse se faire sans morsure si la salive ou tout autre liquide ou tissu virulent est mis en contact avec une plaie, une excoriation, une surface absorbante. Les diverses parties du corps ne sont pas toutes également propres à
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cette inoculation. Lorsqu'un chien, par exemple, mord une partie couverte par les vêtements, le pied, la jambe ou la cuisse qui sont protégés par la chaussure, le pantalon, les bas, etc., les dents de l'animal sont essuyées par ces vêtements; elles ont plus de peine à entamer la peau, et comme, dans la morsure, c'est la salive qui est virulente, il en résulte que la morsure peut ne présenter aucun danger.
Lorsque la dent de l'animal enragé pénètre, au contraire, dans des parties découvertes, comme les mains, la tête, la face et le cou, qu'elle les déchire, qu'elle détermine des plaies irrégulières, anfractueuses, contuses, les parties virulentes contenues dans la salive pénètrent très facilement dans le tissu conjonctif. Si l'on ajoute que les parties découvertes, comme les mains, les lèvres, les joues, etc., sont très riches en vaisseaux lymphatiques, on aura Texplication de la gravité beaucoup plus considérable des morsures dont elles sont le siège. Aussi, d'après l'enquête du Comité d'hygiène de 1850 à 1872 et les documents statistiques publiés par les médecins (1), la rage se développe t-elle très souvent après une morsure du visage, et elle donne la mort 88 fois sur 100 ; après la morsure des mains, 67, 25 p. 100 ; après la morsure des membres supérieurs, 30 fois sur 100; après la morsure des membres inférieurs, 21, 21 p. 100 ; après la morsure du corps, 31, 81 sur 100. Sur un total de 270 morsures, 152 ont été mortelles, dont 120 consécutives à la morsure du visage et des mains.
On comprend la difficulté qu'on éprouve à établir une statistique exacte, car il est des séries d'individus mordus par un même chien enragé qui meurent tous, tandis qu'au contraire, dans telle autre série, toutes les personnes mordues guérissent. 11 faut aussi faire intervenir comme un facteur important les cautérisations pratiquées par une main exercée et suivant à bref délai la morsure.
Pasteur a donné, dans sa communication du 1" mars 1886 à l'Académie des sciences, la statistique de Leblanc qui doit à tous les points de vue inspirer toute confiance. Leblanc, qui a longtemps dirigé le service sanitaire de la préfecture de police, a
(1) Brouardcl, article rage du Dicl. encyclop. des se. med. 187i.
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recueilli le relevé officiel des cas de rage observés dans le département de la Seine d'après les rapports des commissaires de police et des vétérinaires directeurs ''d'hôpitaux de chiens. De 1878 à 1883, en six années, il y eut 515 personnes mordues sur lesquelles 81 ont succombé, soit un mort sur six mordus environ.
11 est certain que les morsures les plus dangereuses sont celles de la face et de la tête et celles qui en sont le plus rapprochées. Chez les enfants, la rage se développe généralement plus vite que chez les adultes.
S'il en .est ainsi pour les accidents rabiques qui suivent la morsure du chien, la statistique donne des chiffres beaucoup plus élevés pour ceux qui succèdent à la morsure du loup.
Les plaies faites par cet animal siègent en effet plus souvent à la face, au cou, aux parties découvertes ; elles sont plus profondes, plus dilacérées, de beaucoup plus étendues que les morsures du chien. Ces blessures arrivent souvent jusqu'aux os, qui peuvent être brisés ou broyés comme les petits os de la main et des phalanges. Les articulations peuvent même être ouvertes. Bien que le virus du loup enragé paraisse être exactement le même que celui du chien, la mortalité qui en résulte est beaucoup plus considérable. Ainsi Brouardel (art.. Rage) cite l'histoire de la morsure de 58 personnes parle même loup dans un village de Russie, sur lesquelles 39 succombèrent.
La statistique donne, dans certaines séries d'individus mordus, 100 p. 100 de cas de rage. Dans sa communication du 12 avril 1886 à l'Académie des sciences, M. Pasteur a fourni des documents nouveaux très précis sur la statistique de la mortalité après la blessure du loup. H en résulte que la mort arrive 82 fois sur 100. Mais il entre assurément, dans le nombre total, des individus qui ont été mordus à travers les vêtements, car, dans six de ces séries, il y a eu autant de morts que de mordus. En Russie, dit M. Pasteur, on s'accorde généralement à dire que toute personne mordue par un loup enragé est vouée à la mort par rage. La durée d'incubation est souvent très courte. Mais le virus des individus qui succombent à la rage du loup est sensiblement le même que celui de la rage canine, ce dont on s'assure en l'inoculant aux cobayes et aux lapins. La condition où se trouvent
ces plaies est telle qu'il peut se continuer une culture du virus . rabique dans certaines parties de leur profondeur, surtout lorsqu'elles sont voisines de ganglions lymphatiques et de glandes salivaires ou acineuses dans lesquelles le virus peut se multiplier et exister aussi bien que cela se passe dans le système nerveux (Pasteur). De toute façon, les morsures du loup laissent en général après elles une quantité de virus plus grande que les morsures du cliien, et il est constant que cette quantité môme est un élément de gravité.
La durée de l'incubation de la rage, c'est-<à-dire la période qui s'écoule entre la morsure et l'apparition des accidents est très variable. Il est très rare que la rage éclate avant le quinzième jour, très rare aussi du quinzième au vingtième jour. Le plus communément elle débute après le vingtième jour, et le plus ordinairement dans le cours du second mois. Elle est rare après le troisième mois et tout à fait exceptionnelle après six mois.
Pendant cette période d'incubation, le virus se répand sourdement sans aucun symptôme appréciable dans toute l'économie, et lorsqu'il a acquis sa maturité ou plutôt qu'il s'est multiplié et qu'il a envahi le système nerveux central, le cerveau, la protubérance, le bulbe et la moelle, les glandes, etc., il détermine les symptômes terribles du délire, des spasmes, des hallucinations propres à la rage.
Cette période assez longue et variable de l'incubation, la transmission de la maladie par inoculation et par morsure, ont fait pensera l'existence d'un micro-organisme propre à la rage. Les accidents, qui ne sont autres que des troubles fonctionnels du système nerveux central, les lésions du tissu nerveux, sclérose vasculaire (Meynert), diapcdèse de globules blancs autour des vaisseaux (Gombault), cette localisation ultime de la maladie dans le système nerveux, ont conduit les expérimentateurs à chercher les microbes de la rage dans les centres nerveux. Duboué(de Pau)pense môme quela virulence siège uniquement dans les nerfs et le système nerveux et que le virus se transmet au système nerveux central par l'intermédiaire des nerfs. Cette hypothèse n'est pas justifiée, car les glandes salivaires, la glande lacrymale, les ganglions lymphatiques et même le pancréas
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conlienncnt le virus (Pasteur). MM. Pasteur, Chamberland et Roux ont montré aussi que le virus introduit dans les veines détermine rapidement chez les animaux la rage mue ou la rage furieuse. De plus, lorsqu'on a injecté le virus à un lapin dans une veine de Toreille, puis coupé l'oreille au thermo-cautère, l'animal n'en devient pas moins enragé, ce qui démontre la fausseté du transport du virus par les nerfs. Toutefois, les nerfs d'un animal enragé peuvent être virulents, car Pasteur a produit la rage en inoculant des fragments du nerf pneumogastrique.
Pasteur, dans une série de remarquables expériences faites en commun avec Chamberland et Roux, a montré quele principe virulent de la rage siégeait en réalité dans le cerveau et la moelle, et que le moyen infaillible de transmettre cette maladie consistait à insérer un fragment de substance cérébrale virulente diluée dans un bouillon stérilisé à la surface du cerveau des animaux, après la trépanation du crâne. Le procédé de trépanation employé par Pasteur consiste, pour le chien, à faire une incision médiane au niveau du lobe frontal, à enlever une couronne de l'os au trépan, puis à injecter, à l'aide d'une seringue de Pravaz à aiguille courbée introduite sous la duremère, un fragment de substance cérébrale broyée dans de l'eau ou du bouillon stérilisés. Les chiens doivent être attachés et chloroformisés. Gibier (1) a employé pour la même opération sur le chien, un petit foret à l'aide duquel il pratique sur la ligne médiane du crâne un petit orifice pouvant admettre une aiguille mousse qui s'ajoute avec la seringue de Pravaz. On a soin de ne pas blesser le sinus longitudinal supérieur ; l'aiguille doit s'arrêter aussitôt après avoir traversé les os ; on endort le chien muselé en lui faisant une piqûre de morphine. H. Fol, au lieu de trépaner le crâne, inocule avec un trocart introduit dans l'orbite et qu'il fait pénétrer dans le crâne par la lamelle osseuse très mince qui sépare la cavité crânienne de l'orbite.
Pour inoculer les lapins, Pasteur les anesthésie en mettant un peu de chloroforme sur du papier joseph, sous leur
(I) Tlièsc de doctorat, 2G juillet I88i.
nez ; la section de la peau est faite au milieu du crâne ; les deux lambeaux de la peau sont écartés avec des écarteurs d'oculiste ; la plaie cutanée a 2 centimètres de longueur environ; la rondelle de trépan, qu'on enlève ensuite, al demi-centimèire de diamètre. L'os étant enlevé, on pénètre avec une canule courbée au-dessous de la dure-mère et on injecte la substance cérébrale ou médullaire broyée dans de l'eau stérilisée ou dans un bouillon. C'est presque toujours par trépanation et inoculation à la surface du cerveau que Pasteur a procédé dans l'inoculation des chiens, singes, lapins, cobayes sur lesquels il a expérimenté; c'est par cette méthode de la trépanation pratiquée pendant plusieurs années de lapin à lapin, qu'il est arrivé à fixer le virus rabique à son maximum d'intensité et à obtenir sur les animaux une période d'incubation constante pour les mêmes espèces, ainsi que nous le verrons bientôt.
Recherche des bactéries de la rage. — Pasteur et ses collaborateurs, Chamberland et Roux, ont cherché longtemps avoir et à isoler les microbes de la rage, sans y parvenir d'une façon certaine. Pasteur a cru d'abord reconnaître, dans la substance cérébrale, de petits grains ronds qui ne se coloraient pas par les substances colorantes tirées de l'aniline; mais il a ensuite trouvé que cette constatation était douteuse, et finalement il a abandonné la recherche des bactéries pour se consacrer avec une persévérance admirable et avec un succès encore plus étonnant, à la recherche d'un mode de vaccination.
Gibier a publié, dans sa thèse citée plus haut, des figures qui se rapportent à ce micro-organisme observé dans le bulbe des animaux rendus enragés, 11 broie un fragment de substance cérébrale dans l'eau distillée stérilisée; il ajoute un volume d'eau supérieur de deux ou trois fois à la bouillie cérébrale obtenue d'abord, et il trouve des granulations réfringentes, arrondies, ressemblant à des microcoques, réunies en petits amas, immobiles lorsqu'elles sont emprisonnées dans la substance nerveuse, mobiles quand elles sont libres dans le liquide. Ces granulations n'existent pas dans les préparations obtenues de la môme façon sur des animaux sains ; elles ne se colorent complètement par aucune des couleurs tirées de l'aniline,
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et Gibier n'a pas réussi à les cultiver sur un milieu nutritif.
llermann Fol (Académie des sciences, 14 décembre 1885) a examiné des coupes de moelles rabiques préparées par le procédé de Weigert. Ces moelles sont durcies dans le bichromate de potasse et le sulfate de cuivre, colorées avec une solution d'hématoxyline à 1 pour 90 d'eau et addition de 10 parties d'alcool, puis décolorées par une solution de 2,5 de ferrocyanure de potassium dans 100 gr. d'eau avec addition de 2 gr. de borax. Sur ces coupes montées dans le baume, il a trouvé des groupes de petites granulations qui ont tout l'aspect de microcoques logés soit dans les lacunes de la névroglie, soit entre les cylindres d'axe et leur gaine.
D'autres fois il le> a rencontrées dans des cavités qui ont à peu près lediamètre d'une fibre à myéline. Ces grains, très nets, sont colorés en violet foncé. Ils sont disposés sans ordre défini et ne forment pas de chapelets, bien qu'on les voie assez fréquemment sous la forme d'un 8. Ils ont en moyenne Oij.,2.
L'ensemencement, fait avec la moelle rabique sur un milieu de culture approprié, donne àl'étuve un léger nuage qui tombe au fond le quatrième jour. Ce dépôt inoculé à des animaux sains, leur (ransmetquelquefois une rage bien caractérisée ; seulement la durée de l'incubation a été plus longue que celle du virus initial. Le dépôt de culture, desséché sur une lamelle, traité avec la solution de bichromate, puis coloré au violet de mélhyl et décoloré, donne les mêmes groupes de microcoques colorés en violet que sur les coupes.
Nous n'avons pas réussi à voir les microcoques par le procédé de Fol, car dans ces préparations du système nerveux faites suivant la méthode de Weigert, il y a un grand nombre de grains colorés qui ressemblent à des microbes et gênent l'observation.
L'un de nous (Babes) s'est convaincu qu'il existe dans le cerveau et dans la moelle rabiques un microbe rond de 0',5 à 0^8 qu'on peut cultiver sur le sérum sanguin à 37" et sur la gélatine additionnée de bouillon du cerveau de lapin. Les cultures se développent lentement. Elles se présentent sous la forme d'une tache mince, grise au bout de quelques jours. La culture pure, en deuxième et môme en troisième génération, inoculée aux ani-
maux, leur donne la rage. Ce microbe se colore très mal par n'importe quel procédé, excepté par la méthode de Gram , à condition de laisser les lamelles plus longtemps que d'ordinaire dans le bain colorant. Les microbes siègent surtout à. la surface du cerveau, dans les cellules qui renferment souvent aussi des granulations graisseuses et protéiques. Il est probable que Gibier a vu ces glanulations parmi celles qu'il a dessinées ; mais les microbes qui se colorent par le procédé de Gram sont beaucoup moins nombreux que ceux dessinés par Gibier. Ce microbe est très brillant et forme ordinairement des colonies denses et plates. 11 résiste aux acides et aux bases. Il se présente sous la forme de diplococci ou de corps ovoïdes, souvent avec une strie transversale en leur milieu.
Résultats obtenus 'par Pasteur dans la vaccination contre la rage. — Pasteur a entrepris depuis plus de quatre ans la recherche du vaccin propre à combattre cette maladie. Les premiers résultats de sa méthode, communiqués à l'Académie des sciences en 1883 et 84, ont été magistralement exposés au Congrès international de Copenhague dans la séance du H août 1884. L'inoculation par trépanation d'une partie de moelle rabique à différentes espèces animales, avait mis dans ses mains un instrument précis et sûr pour déterminer le degré de virulence comparative de la rage dans les diverses espèces animales. La période d'incubation, jdIus ou moins longue suivant les espèces animales, lui servait à apprécier l'intensité plus ou moins grande du virus.
La durée de l'incubation varie aussi suivant la quantité du virus efficace, c'est-à-dire de celle qui arrive au système nerveux sans diminution ni modification. Les expériences suivantes le démontrent : le 10 mai 1882, Pasteur inocule dans la veine du jarret d'un chien dix gouttes d'un liquide obtenu en broyant un fragment du bulbe d'un chien enragé par virus de la rage des rues, dans trois ou quatre fois son volume de bouillon stérilisé. A un second chien on inocule 1 /lOO de celte quantité, et à un troisième 1 /200. Le premier chien a été pris de rage après dix-huit jours d'incubation, le second après trente-cinq jours et le troisième a survécu. Ce dernier n'était pas vacciné.
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car il a succombé à la rage après une nouvelle inoculation faite avec une quantité suffisante de virus. Si Ton se sert de la trépanation comme porte d'entrée du virus, le résultat est le même.
Ainsi on inocule par trépanation à un premier lapin 2 gouttes de bouillon stérilisé dans lequel on a broyé le bulbe d'un lapin mort de la rage, à un autre lapin un quart de cette quantité, puis successivement à d'autres lapins 1/16, 1/64, 1/128, 1/152 de cette même quantité. Tous ces lapins sont morts de rage successivement après huit jours, neuf jours, dix jours, douze jours et seize jours. Ces changements dans la durée de l'incubation n'étaient pas amenés par un affaiblissement de la virulence intrinsèque du virus, car on retomba sur les périodes d'incubation de huit jours en inoculant les rages de tous ces lapins, après leur mort, à d'autres lapins.
La rage du chien est sensiblement la même au point de vue de sa virulence. Ainsi, si l'on délaye une partie du bulbe du chien rabique dans deux ou trois fois son volume d'un liquide stérilisé et qu'on l'inocule par trépanation à un lapin, on aura, avec une série de bulbes de chiens enragés inoculés à une série de lapins, une durée d'incubation de la rage à peu près la même. Les lapins mourront toujours du douzième au quinzième jour.
Mais il n'en est pas de même lorsqu'on inocule la rage du lapin à un second lapin, puis la rage de celui-ci à un troisième et ainsi de suite. La durée de l'incubation de la rage dans ce passage à travers plusieurs lapins tendra à diminuer jusqu'à une période minimale.
Ainsi, dans les derniers mois de l'année 1882, Pasteur a inoculé à deux lapins la substance nerveuse d'une vache enragée provenant des environs de Melun. Le premier de ces lapins était pris de la rage le quinzième jour, l'autre le vingt-troisième jour. La moelle de ces deux animaux servit à en inoculer deux autres qui furent pris de rage, l'un après dix jours, l'autre après quatorze jours; on continua la série et, au bout de cinq passages par le lapin, la rage se développait en onze jours. Cette série d'expériences fut conlinuée si bien, que, commencée le 15 novembre 1882, clic durait encore le jour où Pasteur faisait sa communication à Copenhague en août 1884, et la rage du
lapin se développait alors constamment en huit jours. Aujourd'hui (avril 1886) le virus fort ou fixé du lapin obtenu par la continuation de la même série, détermine la rage du sixième au septième jour après l'inoculation.
Les cochons d'Inde conduisent plus vite au maximum de la virulence qui leur est propre. On arrive assez rapidement à une durée minimum d'incubation de cinq jours.
Si l'on reporte ces rages de virulence maximum, offertes par des lapins et des cobayes aux chiens, on obtient un virus rabique qui dépasse de beaucoup la virulence connue de la rage des chiens.
Si l'on augmente ainsi l'intensité du virus rabique en le faisant passer par une série de lapins, l'effet inverse se produira en l'inoculant successivement à plusieurs singes. Chez ces animaux, la période d'incubation, qui débute par onze jours, augmente bientôt du double et du triple. Les lapins à qui on inocule cette rage de singe à longue incubation, présentent aussi une longue durée de cette période, de telle sorte que la rage du lapin provenant du singe est moins virulente que dans le passage du lapin au lapin.
La moindre virulence de la rage développée chez le singe a servi d'abord à Pasteur pour faire des inoculations préventives aux chiens. Il prenait pour cela le bulbe d'un lapin inoculé avec un singe de passage assez élevé pour que l'inoculation hypodermique ou intraveineuse du bulbe du lapin n'entraînât pas la mort du chien. Il faisait successivement des inoculations préventives à ce même chien avec des bulbes de lapin provenant, par passages successifs aux lapins, du bulbe qui avait servi à la première inoculation du chien. Par cette méthode. Pasteur put rendre un grand nombre de chiens réfractaires à la rage. Une commission nommée par le ministre de l'instruction publique et composée de Béclard, P. Bert, Bouley, Vulpian, Villemin, examina en premier lieu les expériences comparatives faites avec dix-neuf chiens réfractaires par inoculation et avec dix-neuf chiens témoins et bien portants. Aucun des chiens inoculés ne succomba aux morsures par chien enragé ni par les autres voies d'inoculation de la rage, tandis que les chiens témoins furent atteints de la maladie. Vingt-trois autres chiens
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réfractaires échappèrent tous également à la rage par morsures, tandis que les témoins mordus en môme temps étaient devenus enragés, dans la proportion de 66 0/0, deux mois après la morsure, à la date de la communication faite par Pasteur au Congrès de Copenhague.
Il était donc démontré, en aoiit 1884, que notre illustre compatriote pouvait vacciner les chiens de façon à les rendre inaptes à contracter la maladie par n'importe quel mode d'inoculation.
Méthode de Pastew pour prévenu' la rage après morsure. — Depuis sa communication de Copenhague, Pasteur, en collaboration avec Chamberland et Roux, a perfectionné sa méthode et il a pu l'appliquer à la prévention de la rage canine après la morsure.
Il a continué sans interruption aucune la série des inoculations successives aux lapins qui lui donne un virus rabique très intense dont la durée d'incubation est de six à sept jours. Ce virus contenu dans la moelle épinière est toujours identique à lui-même ou à très peu près. C'est là le matériel des inoculations vaccinales qu'il a faites d'abord sur le chien après morsure ou après l'inoculation de la rage par trépanation.
« Si l'on détache de ces moelles de lapins des longueurs de quelques centimètres avec des précautions de pureté aussi grandes qu'il est possible de les réaliser, et qu'on les suspende dans un air sec, la virulence disparaît lentement dans ces moelles jusqu'à s'éteindre tout à fait. La durée de l'extinction de la virulence varie quelque peu avec l'épaisseur des bouts de moelle, mais surtout avec la température extérieure. Plus la température est basse et plus durable est la conservation de la virulence.
« Ces faits étant établis, voici le moyen de rendre un chien réfractaire à la rage en un temps relativement très court.
« Dans une série de flacons, dont l'air est entretenu à l'état sec par des fragments de potasse déposés sur le fond du vase, on suspend, chaque jour, un bout de moelle rabique fraîche de lapin mort de rage, rage développée après sept jours d'incubation. Chaque jour également, on inocule dans la peau du chien une pleine seringue de Pravaz de bouillon stérilisé dans lequel
on a délayé un petit fragment d'une de ces moelles en dessiccation, en commençant par une moelle d'un numéro d'ordre assez éloigné du jour où l'on opère pour être bien sûr que cette moelle n'est pas du toutvirulente. Des expériences préalables ont éclairé à cet égard. Les jours suivants, on opère de môme avec des moelles plus récentes, séparées par un intervalle de dcuv jours, jusqu'à ce qu'on arrive à une moelle très virulente, placée depuis un jour ou deux seulement en flacon (Communication de M. Pasteur à l'Académie des sciences le 26 octobre 188.5). »
Par cette méthode beaucoup plus simple que celle qu'il avait employée jusque-là. Pasteur avait rendu réfractaires à la rage cinquante chiens. Il put leur inoculer la rage sous la peau et même par trépanation sans que la rage se déclarât.
C'est là l'expérience fondamentale, absolue pour ce qui est de la préservation de la rage canine chez le chien, soit avant, soit après la morsure.
En se basant sur cette expérience, Pasteur put un jour inoculer un homme mordu par un chien enragé. Il le fit d'abord sur le jeune Joseph Meister, âgé de neuf ans, mordu le 4 juillet 1885, à 8 heures du matin, par un chien enragé. « Cet enfant, terrassé par le chien, portait de nombreuses morsures à la main et aux cuisses, quelques-unes profondes qui rendaient sa marche difficile. Les principales de ces morsures avaient été cautérisées douze heures seulement après l'accident, à l'acide phénique, le 4 juillet à 8 heures du soir parle Weber, de Villé. »
Après avoir pris l'avis des professeurs Vulpian et Grancher qui partageaient sa responsabilité, après avoir constaté que le nombre et la profondeur des blessures du jeune Meister le vouaient presque fatalement à prendre la rage, Pasteur se décida à tenter sur Joseph Meister le traitement qui lui avait constamment réussi chez les chiens. En conséquence, il fit pratiquer aux hypochondres, pendant dix jours, treize injections; les deux premières furent faites le premier jour avec de la moelle de lapin ayant séjourné quatorze et douze jours à l'air dans un flacon, le second jour avec .de la moelle de onze et de neuf jours, le troisième jour avec de la moelle de huit jours, le quatrième jour avec de la moelle de sept jours, et ainsi de suite jusqu'au dixième jour, où il inocula la moelle d'un lapin
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mort de rage le jour même. Ce jour-là le patient avait reçu la moelle d'un lapin mort de la rage fixée, c'est-à-dire la plus virulente. Cette inoculation finale de moelle très virulente est sans danger après la série des inoculations avec des moelles dont les premières ne donnent pas la rage aux lapins et qui sont faites successivement avec des virus de plus en plus forts. Il est même nécessaire d'employer le virus le plus intense à la fin pour consolider l'état réfractaire à la rage.
Pasteur a démontré ainsi qu'on peut inoculer sans danger à l'homme comme au chien le virus rabique le plus virulent, lorsqu'on a commencé par des inoculations de virus inoffensif et affaibli. Le jeune Meister qui est inoculé aujourd'hui (20 avril ! 886), depuis près de neuf mois a été préservé de la rage et n'a éprouvé aucun inconvénient de ses inoculations préventives.
Notre illustre maître M. Pasteur était en possession de la méthode de préservation de la rage après morsure. Depuis sa communication du mois d'octobre 188S, les individus mordus en tous pays par des chiens et des loups enragés ont afflué au laboratoire de la rue d'Ulm et ont été vaccinés par lui. Leur nombre dépasse aujourd'hui sept cents.
11 a donné à l'Académie des sciences et à l'Académie de médecine le 1" et le 2 mars 1886 les résultats des inoculations pratiquées sur les trois cent cinquante personnes qu'il avait traitées jusqu'à ce jour. Il a expliqué le grand nombre de personnes mordues et inoculées par ce fait qu'on cachait autrefois aux individus atteints la gravité de leur morsure, qu'on s'efforçait d'éloigner de leur esprit le nom même de la rage, tandis qu'aujourd'hui ces mêmes gens viennent avec confiance au laboratoire de la rue d'Ulm. Cependant il n'a jamais voulu traiter que les personnes mordues dont les vêtements avaient été visiblement déchirés, troués ou lacérés par les crocs de l'animal. Il a recueilli, pour le plus grand nombre d'entre eux, les certificats de vétérinaires et de docteurs affirmant que les animaux étaient bien réellement enragés, et il a pu constater plusieurs fois l'état rabique de ces animaux dans son laboratoire. Pour donner une idée exacte de la nature des morsures et de la physionomie du traitement, il a cité dans leur ordre chro-
nologique des séries d'observations prises parmi les cent premières personnes mordues et traitées, du 1" novembre au 15 décembre.
Des trois cent cinquante premières cures, une seule a été marquée par un insuccès; la jeune Louise Lepellelier a succombé à la rage après avoir subi le traitement. Voici son observation que nous empruntons à la communication de Pasteur :
Cette enfant, âgée de dix ans, mordue le 3 octobre 1885, à la Varenne- Saint-Hilaire, par un gros chien de montagne, m'a été amenée le 9 novembre suivant, le trente-septième jour seulement après ses blessures, blessures profondes au creux de l'aiselle et à la tète. La morsure à la tête avait été si grave et d'une si grande étendue, que, malgré des soins médicaux continus, elle était très purulente et sanguinolente le 9 novembre. Elle avait une étendue de 12 à \'à centimètres, et le cuir chevelu se soulevait encore en un endroit. Celte plaie m'inspira de cruelles inquiétudes. Je priai le docteur Vulpian de venir en constater l'étal. J'aurais dû, dans l'intérêt scientifique de la méthode, refuser celte enfant arrivée si tard, dans des conditions exceptionnellement graves ; mais, par un sentiment d'humanité et en face des angoisses des parents, je me serais reproché de ne pas tout tenter.
Des symptômes avant-coureurs de l'hydrophobie se manifestèrent le 27 novembre, onze jours seulement après la fin du traitement. Ils devinrent plus manifestes le 1" décembre au matin. La mort survint avec les symptômes rabiques les plus accusés dans la soirée du 3 décembre.
Une grave question se présentait. Quel virus rabique avait amené la mort? celui de la morsure du chien ou celui des inoculations préventives? Il me fut facile de le déterminer. Vingt-quatre heures après la mort de Louise Lepelletier, avec l'autorisation de ses parents et du préfet de police, le crâne fut trépané dans la région de la blessure, et une petite quantité de la matière cérébrale fut aspirée, puis inoculée par la méthode de la trépanation à deux lapins. Ces deux lapins furent pris de rage paralytique dixhuit jours après, et tous deux au même moment. Après la mort de ces lapins, leur moelle allongée fut inoculée à de nouveaux lapins, qui prirent la rage après une durée d'incubation de quinze jours. Ces résultats expérimentaux suffisent pour démontrer que le virus quia fait mourir la jeune Lepelletier était le virus du chien par lequel elle avait été mordue. Si la mort avait été due aux effets du virus des inoculations préventives, la durée de l'inoculation de la rage à la suile de cette inoculation à des lapins aurait été de sept jours au plus. Cela résulte des explications de ma précédente note à l'Académie.
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11 faut bien remarquer que sur les trois cent cinquante inoculations, une seule a été inefficace, et cela dans un cas presque désespéré, faite trop tardivement, chez une enfant mordue <à la face. On sait que les morsures sont plus graves à la face et que la rage se développe plus vite chez les enfants que chez les adultes. La valeur de ces trois cent cinquante inoculations préservatrices s'est accrue naturellement depuis le 1" mars, où M. Pasteur les publiait, car il n'y a pas eu d'accidents depuis cette époque parmi ses inoculés. Les deux premières centaines remontent déjà aux mois de novembre, de décembre 1885 et de janvier 1886, c'est-à-dire à cinq, quatre et trois mois, alors que d'après la statistique de la durée de la période d'incubation, le maximum de fréquence du début de la rage est dans le second mois, et qu'elle survient exceptionnellement après le troisième mois.
De plus, le traitement n'a jamais amené de résultats fâcheux ; pas de phlegmon, pas d'abcès, un peu de rougeur seulement à la suite des dernières inoculations.
Depuis le premier mars jusqu'au 12 avril, il est venu au laboratoire de M. Pasteur trois cent soixante-seize personnes pour se faire inoculer. Parmi elles il y avait une première série de dix-neuf Russes mordus à Smolensk par un loup dans des conditions tout particulièrement dangereuses. Plusieurs présentaient des morsures profondes, déchiquetées, anfractueuses, qui avaient été incomplètement visitées, qui siégeaient à la tête, à la face, aux lèvres, au cou, aux mains. Dix-neuf autres personnes mordues par des loups ont été également vaccinées.
Parmi ces malheureux Russes, trois ont succombé avec les symptômes de la rage. Le premier, mordu le 1" mars, a succombé le 22 mars à l'IIôtel-Dieu, dans le service de M. le professeur Richet. Les symptômes de la rage se sont développés une vingtaine de jours après la morsure, avant la lin du traitement préventif. Les morsures de la face étaient très étendues. Deux d'entre elles avaient emporté la plus grande partie de la lèvre supérieure. Les deux commissures laissaient à nu les gencives et la plus grande partie des incisives, les deux canines et les premières molaires. Ces pertes de substance remontaient
jusqu'il Tailo du nez. Une autre plaie siégeait en dehors de l'arcade sourcilière, au-dessus de l'apophyse zygomatique. En incisant la peau à ce niveau, on découvrit un fragment de dent canine du loup qui s'était cassée sur l'arcade zygomatique et qui présentait une longueur de près d'un centimètre. Celte partie de la dent était restée incluse sous les téguments comme pour attester la férocité de l'attaque et la force de l'animal enragé, aussi Lien que la longue durée de l'inoculation; car la dent avait certainement apporté avec elle de la bave, et le tout était resté inclus sous la peau jusqu'à la mort. Cet homme était mort delà rage canine et non de la rage fixée du lapin, car les lapins inoculés avec son bulbe ont présenté une durée d'incubation supérieure à celle delà rage fixée du lapin.
Le second de ces Russes, qui recevait aussi à l'Hôtel-Dieu les soins chirurgicaux de M. le professeur Richet, a succombé le 2 avril avec tous les symptômes de la rage. L'autopsie a montré que la plaie qu'il portait au cou et qui était étendue depuis l'angle du maxillaire inférieur à droite jusqu'à l'apophyse mastoïde à gauche, était complètement cicatrisée; la surface du derme était cependant recouverte encore de croûtes par places. La partie profonde du derme et le tissu cellulaire sous-cutané n'avaient pas été intéressés. Cependant les ganglions lymphatiques sousmaxillaires, les ganglions parotidiens et ceux de la chaîne carotidienne étaient très tuméfiés, rouges ou rosés sur une surface de section. Les glandes salivaires étaient tuméfiées. Les amygdales étaient grosses, la gauche était de la grosseur d'une amande recouverte de sa coque, et son tissu était pulpeux, riche en suc, gris rosé, friable, comme le tissu enflammé d'un ganglion lymphatique ; la droite montrait ses cryptes distendues par du pus blanchâtre, opaque et bien lié. Les centres nerveux étaient congestionnés, la pie-mère présentait quelques ecchymoses ainsi que le péricràne, et les os du crâne offraient un remplissage très évident des vaisseaux du diploé. Un lobule de l'amygdale d'un côté du cervelet était anormalement développé, saillant, presque comme s'il s'agissait d'une tumeur (névrome central vrai).
Le troisième Russe mort à l'ITôtel-Dieu était un jeune homme dont les morsures présentaient aussi un degré tout à fait excep-
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tionuel de gravité. H n'en avait pas moins d'une vingtaine sur tout le corps. Deux plaies, l'une à la jambe, l'autre à la cuisse étaient encore à vif, couvertes de bourgeons charnus ; l'une d'elles n'avait pas moins de 12 centimètres de longueur. Une plaie de tète, siégeant au niveau de la partie moyenne du frontal, n'était pas encore cicatrisée. A l'autopsie, faite avec M. Richet, nous avons vu que la table externe du frontal manquait dans une étendue circulaire de deux centimètres environ, et cette érosion était comblée par du tissu de bourgeons charnus. Il n'y avait pas eu de fracture de la table interne à ce niveau, mais à partir de cette perte de substance, on observait, se dirigeant obliquement en avant et à droite, une rainure creusée à la surface du frontal, rainure qui se terminait par un enfoncement arrondi de 2 millimètres de profondeur. Cette dernière perte de substance, comblée aussi par le tissu médullaire enflammé, était bordée par une petite exostose circulaire. 11 y avait, en outre, deux cicatrices profondes au niveau de l'arcade orbitaire supérieure du côté droit. D'après l'aspect de cette blessure, M. le professeur Richet a conclu que le loup avait mordu en implantant les dents du maxillaire inférieur sur l'arcade orbitaire, et celles du maxillaire supérieur sur le frontal. Là, l'un de ses crocs avait glissé suivant la rainure signalée plus haut et s'était enfoncé dans l'os dans la perte de substance qui terminait cette rainure.
Ces conditions de gravité de la rage du loup, plus grandes que celles de la rage canine, surtout lorsqu'il s'agit de morsures profondes et très étendues, nécessitent des modifications dans le mode de traitement préventif. M. Pasteur essaye de pratiquer des inoculations en plus grande quantité et dans un temps plus court. 11 conseille de commencer les inoculations aussitôt que cela est possible. Si l'on n'observe, dans cette première série des dix-neuf Russes, que trois insuccès, on pourra dire aussi que l'inoculation par le procédé de Pasteur a sauvé de la mort un grand nombre d'entre eux. Ces insuccès n'inlîrment nullement les résultats obtenus et réellement admirables dans la vaccination contre la rage après morsure.
Voici maintenant quelques détails relatifs aux procédés d'inoculation de l'homme après morsure, employés par Pasteur.
conNiL F.T iiAnr'.s. — 2" éd. 51
Les fragments de moelles de lapin inoculés avec le virus fixé el qui servent à préparer les vaccins, sont suspendus par un fil aux bouchons de bocaux remplis d'air stérilisé et communiquant avec l'air ambiant par une tubulure latérale bouchée à l'ouate. Le fond de ces flacons est rempli de fragments de potasse pour que l'air y reste sec. La moelle ainsi conservée se dessèche mais ne se putréfie pas. Les fragments de ces moelles sont broyés avec deux fois leur volume de bouillon stérilisé pour servir aux inoculations. Les liquides sont préparés chaque jour avec une moelle de deux semaines (14 jours) pour la première inoculation, de deux ou trois jours (1) pourla dernière, et de moelles intercalaires pour les dix jours que dure l'inoculation. Ces liquides sont placés dans de petits verres à expérience couverts simplement avec du papier. Pour pratiquer l'injection, on remplit une seringue de Pravaz avec l'un de ces liquides, on rejette la première seringue ainsi remplie dans le liquide pour bien mêler les particules en suspension. On remplit de nouveau la seringue et on injecte les 2/3 ou la totalité de la seringue dans le tissu sous-cutané de la région des hypochondres. On injecte ainsi successivement les personnes mordues en observant toutes les conditions de propreté. Sur les six cents personnes qui ont été traitées de la sorte, il n'y a eu qu'une fois un petit phlegmon. Pendant les deux derniers jours ou le dernier jour, la piqûre est le siège d'une plaque rouge erylhémateuse,pointillée, et de démangeaisons. Le traitement dure dix jours. Chaque jour le patient reçoit une seringue de Pravaz contenant un liquide de plus en plus virulent, et, le dernier jour, le liquide dans lequel on a broyé la moelle d'un lapin mort la veille ou l'avant-veille de la rage fixée à son maximum.
(1) Nous avous vu, page 79G, que M. Pasteur avait inoculé la moelle d'un lapin mort le jour môino h Mcister. D'après ce temps, M. Pasteur inocule en dernier lieu la moelle de deux ou trois jours dont la virulence est sensiblement la même.
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PLANCHE IV
i;UI.TUUlî.S l>K IHVKUSKS ll.M , I 1.111K>
l'iG. 1-18. — Coloiiios de divi'isi-s esiièccs de haclcries iloveloppoi-s daiis la golatiiic neutre à
10 |). 100 otalée sur des plaques de veiTeà la lempéintiire do 18°. et <'\aniinées avec un grossissement de (iO diamètres environ.
l"iG. I. — Culture jaune provenant de l'eau et liquéliant la gélatine; i lli' 'lineloiipe ihuK h -
24 heures, tît elle est formée de petits baeillcs un peu eourhés. KiG. 2. — Culture du bacille courbé de Fiiikh-r Innivc dan? \r i holéra noslras. développé dans les
11 heures.
KiG. H. lailluic il iiii liacilli' courbé, trouvé par Klugge dans le fromage putréfié, développé
dans le même laps de temps.
KiK. 4. — Culture dii l)acille en virgule de Kocli développée en ii heures. l'iG. :i. — Culture d'un bacille liquéliant la gélatine, développée en '58 lienrcs. Kui. G el 7. — Culture du bacille on virgide du choléra développée en iH heures. Fio. S-14. — C-olonies du bacille en virgule du- choléra après tiois jours.
Tii!. 11'. — Une coloine brune compacte de biictcries provenant de l'air et développé ■ en 48 heures, h'io. 13. — Bacille formant des racines, provenant de l'air.
l' Ui. 14. — Colonie du bacille de la septicémie de la souris, dévolopi>ée en 3 joui's l''iG. IS. — (Colonies du bacille du charbon après 2i heures. Kic. 10. — Colonies du bacille du choléra des poules.
FiG. 17. — (jolonic des microbes de la pneumonie développée eu truis jours. Fia. 18. — Colonie du bacille de la luberculosc développée sur le sérum du iHcufau bmit de qiiiu/.'^ jours.
FiG. 10-27. — Cultures par piqûre dans la gélatine peptonisée neutres lu pour 100.
Fie. 19. — Culture du m jo'ococdw /»'orf/(/i'osi(.s développée 4S heures après l'ensemencement.
FiG. 20. — Culture de la septicémie des souris après .S jours.
FiG. 21. — Culture du cliotéra des poules après trois jours.
FiG. 22. — Micrococcus lelrayenits aprbs 8 jours.
Fio. 23. — Charbon développé au bout de ."i jours dans la gélatine ïi 8 p. 100 : la partie superlicielle de la gélatine est liquéfiée et claire: au-dessous de cette première zone elle est liquéfiée et troublée comme par des filaments d'ouate: dans sa partie médiane elle présenlc de lins rayons blancs.
Fin. 24. — Choléra au bout de 48 heures : on voit, à la surface de la gélatine, une dépression sous la forme d'une petite bulle d'air. I.a cidture s'enfonce dans la gélatine en présentant la forme d'un filament blanc
FiG. 23. — Choléra après 3 jours : la culture moidre nue zone lii]uéliéi', une bulle, et elle se continue avec un lilaincnt blanc.
FiG. 26. — Culture du bacille de Finkler prétendu analogue à celui de K':cli, après il heures. La gélatine est liquéfiée sous la forme d'un sac tout le long de la piqûre.
FiG. 27. — Fucumonic après 3 jours.
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CUNCRÉTIONS DU CANAL NASAL formées
par le streptothrix Forsteri, G33; symptômes, anat. pathol., streptothrix. G33.
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Culture des iiactéiues, 87; méthode de culture en général, 87; méthodes de Pasteur, bouillons, 8»; vases. 8!); remplissage des ballons et des tub^s, 90; méthorles plus récentes, 1)3: bouillons cl substances gélalinisées, !)3 ; gélatine peptouifiéo, SJô; sterilisaiion des lubcs, Ofi: gélatine, !)G; agar-agar, 97 ;
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Dessiccation. Voy. Choléra, 557.
Dessin et photographie des bactéries, 85.
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Diphtérie, 450; diphtérie de l'homme, 450; diphtérie spontanée des oiseaux.
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Diphtérie de l'homme, 450; historique, 450; définition et symptômes, 451; caractère contagieux, 452; anatomic pathol. des fausses membranes, '153; éliologie, culture des bactéi ies et expérimentation avec les cultures pures, 453; microsporon diphtericum do Klebs, 453; cultures de Lœffler, 454 ; bacilles en forme de bouteilles ou de sphères, 45G; spores, 45G, expériences pratiquées sur les animaux avec les bacilles; poison développé avec des bacilles disparus au moment de la mort, 457 ; recherches de Babos, persistance do la présence dos streptococci etdcs bacillosde Lœlfler, 458; anatomic pathol., différentes lésions, 459; distinction par Klebs do deux formes :
microsporino et barillaire, 460; expériences de Heubncr montrant que les microbes injectés dans le sang d'un animal ont de la tendance à se fixer et >A (léloriniiier dos fausses membranes dans lo point d'une muqueuse quia été soumis il un traumatisme, 4GI; diph-
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téric pharyngienne et laryngienne, microcoques, 402; observation de faits de inortilicatiou diplitcritique, 463; diplUcric de la peau, 46C; diphtérie secondaire, 409; inflammations pseudomembraneuses consécutives à la scarlatine et à la rougeole, 471.
Diphtérie du veau, 479; symptômes, 479; bacilles (Loeffler), 480; variations de siège et de nature pour chaque espèce animale, 480.
DlPHTÉniE SPONTANÉE DES OTSEAUX,472;
ctiologie, bâtonnets, 472; inoculations, 473; symptômes, 474; anatomie pathol., 475; bacilles semblables à ceux de la diphtérie humaine, diphtérie cutanée des oiseaux, 470; diphtérie intestinale, 479; complication de tuberculose, 479.
Voy. Clas!,if. et descript., 100; Gangrène, 893.
DiPLOCoccus. Voy. Ge'néral. sur les schizom., 33.
DiSPORA CAUCASICA. Voy. Classif. et descript., 154.
Dysenterie, 518; connaissance de faits isolés, 518; différentes espèces de bacilles, 519.
Eau. Voy. Génér. sur les schizom,, 25; classif. et descript., 140, 167.
Eléphantiasis des Grecs. Voy. Lèpre.
Embolies. Voy. Endocardite, 353.
Endocardite et myocardite d'origine bactérienne, 351; deux formes d'endocardite : 1" Endoc. granuleuse; anac.
pathol., 352; monadines, embolies, 353 ; 2" Endoc. ulcéreuse: anat. pathol., ané- \rysmes, 354; 'deux formes d'anévrysmes, 355 ; étiologie, 359 ; deux modes d'invfisîon des bactéries, 300 ; caractères comn'iuns des bactéries, 301 ; variabilité des bactéries, cultures, 362; myocaniite bactérienne, 303; aiguë secondaire, 303 ; disséminée, 364 ; anat. patbol. 305.
Endophlébite. Voy. Lymphangite.
Epidémies. Voy. Atténuation des virus,
Erysipelas chronicum. Voy. Vesicopustules, etc., 291.
Erysipéle, 297; historique, 297; définition et symptômes, étiologie, 298; fixatiou de l'étiologie par Fchleisen, streptococ. en chaînettes, 299 ; anat.
pathol., 299.
Voy. Classif. et descript., 122, 158;
Mala'lies expdi-imentales, 223; A'é-
phrites, 379.
Erythrospores (Bacilles). Voy. Classif.
et descript., 154.
Estomac (Sarcinc). Voy. Classif. et des-'
cript., 134.
Etuves, 107; de d'Arsonval, de Babes,
Expérimentation sur les animaux comme méiiiode de culture des bactéries, 112.
Expérimentation sur les animaux, 175; marche à suivre pour étudier une maladie supposée bactérienne : 1" Étude des tissus, sécrétions et excrétions, organes; 2° isolement et culture à l'état de pureté des microbes; 30 reproduction do la maladie chez les animaux ou l'homme ; 4° recherches des produits chimiques isolables et des ptomaines; 5° recherche du vaccin des virus, 175; précautions spéciales, instruments, 17G; expérimentation sur la grenouille, 177; sur la souris, 170; sur le rat, 178 ; sur le lapin et le cobaye, 178; injection dans le péritoine, HS; insertion defi'agments dans la chambre intérieure de l'œil, 179 ; injection dans le sang des veines de l'oreille du lapin, 179; examen du sang du cœur, 180; expérimentation sur le chien, le singe, les oiseaux, le pigeon, la poule, 180; expériences plus complexes, mise des animaux dans certaines conditions déterminées, 180; soins à prendre dans l'autopsie, 181.
Fermentation, 39; rôle initial des levures et des schizomycètes, 39; définition, 39; aérobies et anaérobies, 39; conditions d'existence et de milieu, rôle des micro-organismes dans la — 40; concurrence vitale des ferments, 40; expérience de Duclaux, 42.
Ferment lactique. Voj'. Classif. et descript., 137.
Fièvre intermittente, 533 ; historique, 533; analyse de l'air, de l'eau et du sol des marais Pontins par Klebs et Tommasi Crudeli, bacilles de la malaria, 534 ; résultats douteux de l'expérimentation sur les animaux, autres recherches sur des cultures de sol malariquc.
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535 ; reclicrchcs de Laveran, trois variétés : 1" corps kystiques u' 1 ou en croissant, 53G; 2° corps kystiques n°2 ou spliériqucs, b'M ; S» corps kystiques n" ;i, 53S ; critique des travaux de Laveran, 539 ; altération des globules rouges dans la malaria, 5i0; absence do conclusion positive, 5il.
FnovRK JAUNE, 5V0; nature microbienne de la maladie, 520; symptômes, 520; anat. patliol., valeur douteuse des résultats obtenus, pcronospora lutea (Carmona), cryptococcus xanthogenicus (Freire), 521 ; l'oie, filaments courbés, 522; rein, bactéries nombreuses et leur distribution, 524; examen d'autres séries de pièces, résultat négatif, 528; monades pyriformes, 529; état incomplet des connaissances actuelles sur le virus de la fièvre jaune, 530.
Voy. Classif. et descvipt., 123, 174.
Fièvre puerpér.\le. Voy. Classif. et descript., 122.
Fièvre récurrente. Voy. Fièvre typhoïde bilieuse, 51G.
Fièvres kruptives, G12; variole, 612; définition, quatre périodes : 1° invasion (rasli); 2° éruption (papules, vésicules), 012; 3» suppuration; 4° dessiccation, 613; anat. patliol., 614 ; variole hémorrliagique, C15; siège des microbes, leur forme, 016; coloration, G17; histologie de la pustule variolique, 017; vaccine, 018; rapprochement de la vaccine et de la variole, 018 ; microbes dans la variole et la vaccine, insuccès des cultures puresde vaccin, 019 (Voigt); trois espèces de bactéries, 020.
Scarlatine, 020 ; état incomplet de nos connaissances, 020; bactéries dans l'urine, streplococci dans les produits inflammatoires consécutifs à la scarlatine, diverses espèces d'arthrites scarlatineuscs, 021.
Rougeole, 021 ; recherches de Babes, 022; pneumonie rubéolique, 022; définition, 622; anat., patliol. GV3; plusieurs périodes dlié|)atisation,025; relation de cause îi olfct entre la rougeole et les bactéries trouvées, 027 ; étiologie, 628 ; pneumonie catarriiale, 029 ; expression locale de la rougeole déjà généralisée, 629; étiologie, G29; anat. patliol., 6:î0; cultures de liabes, streptococcus,
Fièvre typhoïde, 490; historique, 490; définition, forme et siège des bacilles,
491; forme : bâtonnets (Ebcrth.), 492; coloration; recherches sur les coupes de plaques do Pcyer, 493 ; zooglres, 494 ; bacilles dans le sang, dans l'intestin, dans les ganglions lymphatiques du mésentère, 4')5; dans la rate, 490; dans le foie, 497 ; dans le rein, 499; lésions du larynx et de la trachée, poumons, 499; gangrène pulmonaire, eschares gangréneuses de la peau, 500; grands ulcères du décubitus, 501 ; bacilles de l'œdème malin dans un fait do fièvre typhoïde, 502; ptomaînes, 502; culture des bacilles, 502 ; Gafi"ky, 503; persistance des mêmes formes bacillaires, difl'érence de formes de ces cultures avec celles qui sont connues, culture sur les pommes de terre, 504; spores, 505; difficulté de l'inoculation chez les animaux, 506.
Fièvre typhoïde du cheval, 507 ; symptômes, assimilation incomplète à la fièvre typhoïde de l'homme, anat.
pathol., 507*.
Voy. Classif. et descript., 124, IGI ; Gangrène, 393.
Fièvre TYPHOÏDE bilieuse, 5J2 ;analogie avec la fièvre récurrente, définition, anat. pathol., 512; deux catégories de lésions : 1° au summum de la maladie; 2" dans une période plus avancée, différentes lésions, 513; étiologie, invasion de spirochœtes de la fièvre récurrente comme cause primitive, thrombose veineuse comme cause des accidents consécutifs, 516; recherches de Babes, absence de spirochœtes, autres espèces de micro-organismes, 516 ; bâtonnets, espèce de levùre, ignorance du virus de la fièvre bilieuse, 517.
Filtres, 110.
Flacherie. Voy. Maladies des vers à soie, 279.
Foie (Atrophie jaune aiguë du). Voy.
Classif. et descript., 130; abcès raétastatiques. Voy. A/icès de lapyémin, 338; tuberculoscdu — Voy. Tuboxulose, 730.
Foin (Bactéries du). Voy. Classif. et descript., 147.
Foyers contenant des bactéries. Voy.
Lésions des tissus en rapport avec les bactéries p'dhogbnes, 209.
Fumier (Bactéries du). Voy. Classif. et descri/it., 170.
Furoncle et anthrax, 293; furoncle, 293; anat. pathol., culture, 293; anthrax, 293 ; symptômes et anat. pathol..
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éliologio du furoncle et de l'anthrax, 294; hypothèses sur l'extension du furoncle, furoncle dans le diabèct, suites de l'anthrax, S9j. Voy. Osleo-myélitc, 348.
Gallinagées (Tuberculose des), 748.
Ganglions lymphatiques (Tuberculose des), 708.
Gangrène, 392; mortification et putréfaction, étiologie, bactéries dans la gangrène ou nécrose progressive, des souris, 392 ; dans la gangrèn.î gazeuse, le charbon symptomatique, la diphtérie, la fièvre typhoïde, les maladies de la moelle, l'incontinence d'urine, etc..
gangrène des extrémités, 393 ; microbes saprogcnes dans la gangrène des extrémités, bacille saprogène n» 3, trois bacilles fétides dans la fièvre puerpérale, bactéries dans le noma, causes de la gangrène du poumon, 394 ; leptotlirix, spirochœtes, 395.
Gangrène gazeuse, 396; symptômes, inoculation , mici'o-organismes , leur action sur la circulation, 396; animaux inoculables, ditTéronce avec le charbon symptomatique, conditions de l'inoculation, 397 ; immunité par inoculations, cultures, 398.
Voy. Classif. et descript., 129, 161.
Gélatine dans la culture des bactéries, 93; — peptoiiifiée, 90.
Génération spontanée et horaogénèsc,
Grenouille. Voy. Ex^ érim. sur les animaux, 17 7.
Grippe ou influenza, 643.
1IÉ.M0PIIILIE des nouveau-nés (Microcoques dans r — ). Voy. Classif. et descript., 13).
IIomogenèse, ?1.
IIyalina (Sarciiia). Voy. Classif. et descript., 134.
Incontinenue d'urine. Voy. Gangrène,
Infarctus. Voy. Abcès de la pyémie, 336.
Inflammations consécutives aux plaies et liées a la présence des iîactéries, 282; étiologie générale, 282; les micro-organismes des inflammations consécutives aux plaies, 283; différenciation des micro-organismes par Ogston, Rosenbach, bactéries du pus les plus fréquentes : 1° microbe pyogénique de Pasteur, 283; 2» staphylococcus aureus, 284 ; 3° staphylococcus flavescons; 4" staphyl. pyogenes albus, 285 ; 5° staphyl. pyogenes citreus ; G" micrococcus pyogenes lenuis ; 7" streptococcus pyogenes; S» bacillus pyogenes fœtidus, 286 ; histoire clinique du phlegmon basée sur la connaissance de ces microbes par Rosenbach, 287 ; contrôle des recherches de Rosenbach, 288.
Résumé des progrès réalisés dans l'étude de l'étiologie et de l'anat. pathol. des maladies infectieuses, 399; critique dos travaux accomplis jusqu'ici,
Voy. Vésicules de la région dorsale des doigts, de la main et du poignet chez les analomistcs, 289; tourniole, 290; périfolliculites conglomérées, 291; furoncle et anthrax, 293; bouton d'Alep et de Biskra, 295; érysipèle, 297 ; abcès chauds, 304 ; phlegmon, 308 ; lymphangite, thrombose, phlébite, 313; métrite et inflammations puerpérales, 320 ; pyémie, septicémie, saprémie, 326; abcès de la pyémie, 336 : arthrites, 342 ; osteo-rayélite, 347; endocardite et myocardite d'origine bactérienne, 351 ; néphrites d'origine bacti-rienne, 366; gangrène, 31)2; gangrène gazeuse, 396.
Influenz.^.. Voy. Périp7ieumonie contagieuse du g' os bétail, 436; Maladies oi')erses réputées d'oriyine bactérienne,
Insolation. Voy. Méningite, 443.
InstruiMENTs de métal employés dans la
technique, 63.
Intfstin. Voy. Classif. et descript., 170;
Diphtérie, 477.
IsOLEMENTdesculturesdes bactéries, 100.
Jardins (Bactéries dans les terres des;. Voy. Maladies expérim., 227.
TABLE ALPIIAUÉTI'QUE.
JÉOUIRITY (Bacilles du). Voy. Néphritea,
Lapin. Voy. Expérim. siir les animaux, 178; Maladies expérim., 218; Choléra des poules, 'liib.
LÈPRE ou élépliantiasis dos Grecs, 750 ; définition et symptômes, lèpre tuberculeuse, 756; lôpre anesthosique, 750; l'orme mixte, 758 ; ctioiogie, 758; anat. patliol., 701.
Voy. Classi/. et descript., 103.
Leptomkninoite. Voy. Méningite, 444.
Leptothrix. Voy. Génér. sur les scliizom., 29, 35; Classi f. et descript., 172 ; Gangrène, 394.
LÉSIONS DES TISSUS BU rapport avec les bactéries pathogènes, 201; bactéries pathogènes et non pathogènes, 201; porte d'entrée des bactéries, 201 ; diversité du mode d'action générale des bactéries pathogènes, 203; lésions déterminées par la présence des bactéries patliog., 205; lésions de la circulation,
206 ; troubles de la nutrition des tissus,
207 ; troubles trophiques, mortification localisée, 207; nécrose de coagulation, dégénérescence caséeuse, formes des lésions, 208 ; inflammation périphérique, 209 ; foyers et nodules contenant des bactéries, 209.
Leuconostoc mésentéroïdes, 37, 120.
LiNEOi.A (Bactcrium). Voy. Vlussif. et descript., 140.
Liquides (Examen des), 09.
Li pus. Voy. Tuberculose, 730.
Lymphangite, TiinoMiiosE, Piii.ÉniTE, 313; considérations générales, 314; lymphangite, 315; étiologie, 315; angioleucitc profonde, lymphangites dos organes et des séreuses, lymphangites purulentes, rapport des lymphangites avec les lésions propres à chacune d'elles, 310; phlébite, thrombose, étiologie, 317; phlébite avec thrombose dos radicules veineuses, 318; endophlébito, 319; phlébite diplitéroïde, 320.
Maladies ciinoNiQUES iiactériennes.
Voy. IViinosclérome, 050; Tubercufosn, 658 ; Lèpre, 750 ; Si/pliilis.m ; Rage,lW,.
Maladies diverses réputées d'origine
COnNIL RT DADES. — 2" éd.
bactérienne, C43; grippe ou influenza, coqueluche, fii3; recherches contradictoires de Lctzcricli et de BUrger, t'i3; probabilité de l'étiologie bactérienne, 044; anémie pernicieuse, 044; diabète, (!44; parasites do la peau, 045; dermatoses, 040; ccthyraa, pemphigus, psoriasis, sueurs rouges, G46 ; verrues, 047 ; verruga du Pérou, 048; mycosis fongoide, 048.
Maladies expérimentales, 2 12 ; septicémie expér. : définition des maladies septiques, 212; historique des septicémies expér., 2l2; expériences de Koch, 213; 1° septicémie expér. des souris (par injection de sang putrifîé), 213; anat.
pathol., 214; descript. des bactéries, 215; résultats de la même expérience 210; 2° nécrose progressive expér. de la souris (par inoculation sur l'oreille d'une souris saine du liquide se trouvant au niveau et autour de la plaie produite par l'injection de l'oxpér. précédente),2lG; anat. pathol., 2 17; isolement du processus gangréneux, 218; 3" abcès progressifs expér. du lapin (par injection du sang putrilié dans le tissu cellulaire sous-cutané), 218 ; anatomie patliol., 219; bactéries, zooglœes, 219; 4" pyomie expér. du lapin, anatomie pathol., 220; 50 septicémie expér. du lapin (injection de viande putrifiée), 2.!1; anat. pathol., 222; 6" érysipôle expér.
du lapin (injection du sang de la septicémie de la souris), anat. piithol., 223; résumé des expériences do Koch sur ces six maladies, 224; maladie do la salive de Pasteur, 225 ; septicémie consécutive an charbon (Charrin), 225 ; description du micro-organisme, inoculation, 220; septicémie do Pasteur, œdème malin de Koch cl Gaiïky, 220; (injection do terre dos jardins), recliorclies de Pasteur, do Koch, 227; description, culture, 228; tétanie infectieuse cxpérinicnt. des animaux (injection de terre des rues), 229; anat.
pathol., '^30; septicémie produite avec les crachats do la pnoumonio, 230; expérience do Klein et résultat douteux, 230 ; maladies expér. produites par les bacilles saprogiMics, 231 ; maladie produite par le micrococcus totragonus (inocul. à des souris do microbes des cavernes dos tubercules), culture, 23 1 ; maladif! soptique produite par un bacille consécutifau charbon 1 Babes), 232.
TABLE ALPIiABÉTIQUE.
Maladies infectieuses par plaies, 120; prises en particulier, 2;i3.
Malaria. Voy. C/a.isif. et descript., 161 ; Fièvre inlermittente, 534.
Malassez et Vignal (Tuberculose zooglœique de). Voy. Tuberculose, 743.
MatraS pour la culture des bactéries, 92.
Méningite d'origine bactérienne, 441; ctiologie, origine souvent traumatiquc do la méningite purulente, 442; hypothèses de métastase pyémiquo causée par la phlébite des petites veines du poumon, liypothèse d'inflammation primitive des cavités nasales, 443; insolation, symptômes, 443 ; anatomie pathol , 444; méningites aiguë, 444 ; souvent suite d'une maladie infectieuse, siège variable, voies de pénétration, 444; 1" lepto méningite aiguë séreuse, 444; purulente proprement dite, 44.'i; 2" méningite spontanées, cérébrospinales, difi'orentes formes, 446 ; foudroyantes, chroniques, étiologie : artlirites, lésions des articulations de la colonne vertébrale, 447 ; méningites cérébro-spinales épidéraiques, 448 ; cultures, différents micro-organismes, 449.
Mensuration des bactéries, 85.
Mktrite et inflammations puerpérales, 320; étiologie, 320; quatre variétés de micro-organismes signalées par Doléris, 321 ; prédominance du streptoc. pyogènes, 322; cultures, 322; auatomie palhol., 324.
Migrores de la douche, carie dentaire, 0:56; historique, étiologie, diverses bactéries, 630; leptnthrix, 637; insuccès dans les cultures pures, 637; carie dentaire, 638; étiologie (Miller), isolement, par la culture, de différentes bactéries de la salive prises dans les dents cariées, 638; cinq espèces de bactéries, 639 ; microbe en virgule, 641 ; propriétés chimiques des bactéries de la carie dentaire, tableau résumant l'action des antiseptiques sur les bactéries do la carie dentaire, 641; ostéopériostite alvéolo-dentaire, 642.
Micrococcus dans la fermentation. Voy.
Classif. et descript., 41.
Microscopes, G1.
Microsporon septicum. Voy. Classif. et descript., 129; — • Diphtericum. Voy.
Dipfitéries, 453.
Microtomek, 64.
Monades. Voy. Classif. el descript., 173 ; Fièvre jaune, 529.
Monadines. Voy. Endocardite, 353.
Mortification. Voy. Ganf/rânn, -.m.
Morve, 603; historique, ' g03; bacille morveux comme cause constante, manifestations diverses, 604; morve chez l'homme, 005 ; étiologie, 605 : bâtonnets, culture sur différents animaux, 003; cultures successives et persistance de la maladie typique (Israël), deux espèces de microbes, 000 ; recherches de Babes, 608; auat. pathol., 008; constatation des bacilles, observations, 609.
Voy. Classif. et descript., 161.
Moutons (Vaccination des). Voy. Atténualiûn des virus, 196.
MuscuLUS (Spirillum). Voy. Classif. el descript., 171.
Mygodeuma, vini, aceli. Voy. Génér. sur les schizom., 40; Classif. et descript., 137, 138.
Myconostoc. Voy. Génér. sur les scliizom., 37.
Mycose intestinal. Voy. Charbon el
pustule maligne, 598.
Mycosis fongoïde, 648.
Myocardite d'origine bactérienne. Voy.
Eiidocardite, 303.
NÉCROSE progressive, expérim. de la souris. Voy. Maladies expérim., 216.
NÉMATOGÉNES (Classification de Cohn),
Néphrites, d'origine bactérienne : A, néphrites consécutives à une maladie générale d'origine bactérienne, facilité de l'étude de la bactériologie du rein, 306 ; conditions du passage dans le rein des bacilles de l'infusion dujéquirity; maladies dans lesquelles on trouve des zooglœes ; micro-organismes du rein dans la septicémie et la pyémie, 367; bactéries se rapportant à une gangrène ou à une suppuration consécutives à une maladie première; pyélonéphrites, troubles fébriles et inflammations, 368; intensité do l'action locale des bactéries injectées dans la circulation générale (|uand il existe dans le rein un trouble de nutrition ; prédisposition du rein aux néphrites bactériennes, 369 ; observations de néphrites iufectieuses, 371 ; deux observations de néphrite consécutive à un rhumatisme articulaire, 372:
observation de néphrite consécutive une scarlatine, 370; observations de
néphrite dans Vi. .le, néphrite dans la pneumonie ai .i;, 379; dans un fait, de méningite ctii-ébro-spinalc, ;î80 ; dans un fait d'ostéomyélite gangréncuse, 381; rôle des bactih-ies décrites dans ces observations, 382; abcès raétastatiques du rein, histologie pathologiqu'<, 383 ; ouverture des grands abcès du rein, gangrène du rein,3«5; suppuration dilVuse du rein, étiologie, 385 ; histologie palhol., 386.
D, néphriie bactéi'ienne primitive, observations,3S7; localisation rénale dans l'infection généralisée, observations, 388 ; variabilité des bactéries et de leur action dans les différentes observations, iiOl.
NiTRiFiCA'nON. Voy. Génér. sur les scia-
Nodules contenant des bactéries.
Voy. Lésions des tissus en l'apport avec les harte'ries pat/tog., 209.
No.MA. Voy. Classif. et descript., 123, Ganr/iène, 394.
NoSEMA liOMBYCiS. Voy. Classif. et descript., 146.
Nutrition des bactéries. Voy. Accroissement.
Nutrition des tissus (Troubles de la).
Voy. Lésions des tissus en rapport avec les bactéries patliog., 207.
Œdème malin (Bacille del'). Voy. Classif.
et descript., 158 ; Maladies expérim.,
226; Charbon symplom., 2(SS', Fièvre
typhoïde, 502.
Oiseaux. Voy. Expérim. sur les animaux,
I8II ; Diphtérie, 472.
OphidOMONades. Voy. Génér. sur les
schizom., 29; Classif. et descript., 174. Ophthalmie purulente. Voy. Blennorrha-
gie, 485.
Organes oénito-lrinaires (Tuberculose des), 732.
Ostéomyélite, 347 ; définition, 347 ; origine bactérienne, 348; assimilation dus micro-organismes îi ceux du furoncle, stpahyl. pyogcncs aureus, 318; cultures, 349; dilficultcs de l'étiologio, 350; — gangréiieuse.
Voy. Nc'phrites, 381.
OsTÉo-PÉniosTiTE alvéolo-don'lairo, Voy.
Carie dentaire, 642.
O.XYOÉNE de l'air. Voy. Atténuation des virus, 192.
OzÈNE. Voy. Classif et descript., 124.
II.VUÉTIQUE
Parasitaires (Bactéries). Voy. Génér.
sur les scJiizom., 44 .
PathooÈNKS (Bactéries). Voy. Gêner, sur les schizom., 45; raicrocucci, staphylococci, bactériacées, bacilles. Voy. Classif. et descript., 120, 126, 154; Lésions des tissus en rapport avec les bactéries pnthoff., 200.
Peau (Parasites de la), C45.
PÉRinARDiTE. Voy. Pleurésies, 437.
PÉRIFOLLICULITES CONGLOMÉRÉES, 291 ;
anat. pathol.,291 ; cultures, 292; doutes sur l'étiologio, 293.
PÉRIPNEUMONIE CONTAGIEUSE DU GROS
BÉTAIL, 429; historique, définition et symptômes, 429 ; t^tiologie, assimilation aux microc. de la pneumoiiit! liumainc (Poels et Nolen), recherches de Lustig, 430; insuffisance des recherches faites jusqu'ici; inoculation et vaccination des bètes à cornes, 431; anatoraie pathol., 431 ; granulations, 435; pneumonies spontanées des animaux domestiques, pneumonies du veau et du porc, pneumonie des chevaux due à l'influenza, 436. Voy. Classif. et descript., 143; Atténuation des virus, 190.
PÉRITONITES. Voy. Pleurésies, 437.
Perosnospora lutea. Voy. Fièvre jaune, 521.
Perroquets (Micrococcus d'une maladie des). Voy. Classif. et descript., 127; Choléra des poules, 25 i.
Peste bovine, 264 ; historique, symptômes, 264 ; anat. pathol., essai infructueux de vaccination, 265; nature du micro-parasite, 206 ; maladie du Texas, symptômes et afiat. pathol., 260.
Phlébite. Voy. Li/mpliangite, méningite,
Phlegmon, 308; définition, micro-organismes et leur siège, 308; histologie pathol., 310; origine bactérienne difficile îi expliquer, 313.
Phosphorescence. Voy. Classif. et descript., 124.
Pigeon, ^'oy. Expérim. sur les animaux,
PiscicULUS (Spirillum). Voy. Classif. et descript., 171.
Pleurésies, péricardilcs, péritonites d'origine baclôrienno, 437 ; mêmes micro-organismes que dans la pneumonie; réserves pour les pleurésies simples
TABLE ALPHABÉTIQUE
survenues sous rinflueiice du froid et pour la péricardite aiguë fibriiicusc non infectieuse, origine souvent tuberculeuse, 437 ; inllamniation expér. des grandes séreuses, pleurésies et péricardites souvent de nature septique ou consécutives à la pyémie, 438 ; perforations de l'estomac comme cause de péritonite, 4:î9 ; trois observations de perforation de l'estomac et de l'intestin causées parun ulcère simple, 440.
Plicatilis (Spirochœtc). Voy. Classif. et f/escript. ,171.
Pneumonies, 401 ; pneumonie aiguë, primitive, lobaire, 401; broncho-pneumonies, 427 ; péripneumonie contagieuse du gros bétail, 421); pleurésies, péricardiles, péritonites d'origine bactérienne, 437 ; méningite d'origine bactérienne, 441.
Voy. Classif. el dfscript., 143 ; Maladies expér im., 2Zi);Nëph7-ites, 379.
PNEUMUNIE AlUUii, PIUMITIYE, LOIIAIUE,
401; historique, 401; définition, 402; éliologie : (Friediiinder), microcoques capsulés, 403; cultures, 40i; lésions chez les animaux, recherches de Talaraon, 405; Afanassiew : trois variétés de micro-orgauismes, 40C; résistance des animaux bien portants au virus, recherches de Babes, 407 ; fixation du microbe de la pneumonie, non caractérisatioii par la présence des capsules et la forme en clou, 411 ; le microbe de ['"riedliinder variété atténuée du microbe de la salive, 412; résultats généraux, persistance de la présence des microcoques, résultats cliniques, 413; objections tirées de l'action du froid et et de la non contagion, 414; diverses formes de pnf umonie aiguë fibrineuse (Leichenstein et Liebermeister), 415; unité de la pneumonie , distinction entre les pneumonies franches et les pneumoniesinfcctieuses, 410 ; relation d'une épidémie de chambre, cas variant en gravité, 418; auatomie pathol. de la pneumonie aiguë, 421 ; microbes en fer de lance, capsulés, rhomboédriqucs, triangulaires, cocci en fer de lance, 424; zooglœes, 425; péripneumonie, 425 ; diverses formes, 420.
Pneumonie buuéolique. "Voy. Fièvres cruptives, 022.
PoLYMiXA. Voy. Classif. et descripl., 151.
Porc. Voy. liouget, id' ; péripneumonie, 43t!.
Porte «'entrée des bact 'iries. \oy. Lésions des tissus en rapport avec, les bactéries patkog., 201.
Pout.ES. Voy. Choléra d^es poules, 534 ; Classif. et descripl., 145; Expérim. sur les animaux, 180.
Poumon (Infarctus). Voy. Abcès de. la pi/émie, 33G; Gangrène, 394; Tuberculose, 718
PiiÉPAnATiON dos bactéries dans les liquides et dans les tissus, 68.
Proi'ELLOR (Spirillum). Voy. Classif. et descripl., 171.
Propriétés chimiques des bactéries,! 1 1 .
Proteus. Voy Classif. et descripl., 130.
Ptomaï\es, 50 ; travaux de Selmi, Gautier, 50; de Panuni. 51; parvoline, hydrocollidine, collidine, 52; oxybétaïne ou inuscarine, 53 ; travaux de Pouchet, Brouardel et Boutmy, etc., 53; recherches de Brieger, sa méthode, 54 ; choline, neuridine, cadavérine, putresciue, saprine,55; mydalcine, lécithine, triméthylamine, 50; cadavérine, mydalcine, 57 ; proportion des alcaloïdes dans les cadavres, 57 ; peptotoxinc, 58; Iriamine, 59.
Puerpérale (Fièvre). Voy. (iangrène,
PuNCïUM saltalis. Voy. Classific. et descripl., 171.
Pus bleu. Voy Abcès de la pyémie, 340.
Pustule maligne. Voy. Charbon, 585.
Putréfaction. Voy. Gêner, sur les scliizom., 43; Classific. et descript., 124; gangrè?ie, 392.
PyÉlONÉphrites. Voy. Néphrites, 368.
Pyémie, septicémie, saprémie, 326; pyémie, classification, historique, 326; dclinition de la pyémie et de la septicémie, 329; intoxication, 33(i; symptômes de la pyémie, 330; micro-organismes dans le sang, 331; lésions de ia pyémie, 331 ; symptômes et lésions de la septicémie, trois variétés dans la septicémie chirurgicale, septicémie aiguë simple, 332; différence de la septicémie avec la pyémie, pycmo-septicémie, doute sur la présence des microbes dans le sang et dans les organes, 333 ; zooglœes, 334 ; septicémie chronique, application du mot septicémie h d'autres processus, 334 ; saprémie, 334 ; définition, cultures par Rosenbacli, pathogénie du bacille saprogène n» 2 provenant de la culture de la sueur des pieds, 335; pathogénic du bacille saprogène n" 3 provenant de
' la moelle osseuse d'un os mortifie, n;î(!;
Voy. Abcès de la pycmie, 33G et suiv. ;
Classific. et descript., 126; Maladies
cxpérim., 220; Nép/iriles, 307.
l'YLÉPiiLKUiTE suppurativo. Voy. Abcès
de la pycmie, 3'5U. I'yûQKNKS (Microbes). Voy. Classific. et
descript., 121, 128, 155, 163.
Raoe, 7SG ; définition, 7fi6 ; étiologie, 787 ; gravité suivant le siège des morsures, statistique, 788 ; durée variable de l'incubation (Pasteur), 789 ; inoculation par vaccination, 700; rcciierclie des bactéries et constatation douteuse de Pasteur, 791; recherches de Gibier, Fol, Babes, 792; résultats obtenus par Pasteur dans la vaccination contre la rage, 793; méthode de Pasteur pour prévenir la rage après morsure, 790; inoculation chez l'homme, 197 ; cause d'un seul insuccès, 798 ; inoculation après morsures de loup enragé, trois insuccès, 800; détails relatifs aux procédés d'inoculation de l'homme après morsure, employés par Pasteur, 803.
Rate (Tuberculose de la), 708.
RÉACTIFS LIQUIDES pour la préparation des bactéries, 05.
RÉCOLTE des liquides à examiner, 60.
RÉSISTANTS (Bacilles). Voy. Classific. et descript., 103.
RHAIiDOMUNAS, 28.
RiiiNOSULÉnOME, 650; historique, définition et symptômes, 651, anat. pathol., 651 ; siège des bactéries, 652; description, coloration, G53; bactéries capsulées, substance liyalinc ou colloïde, 655 ; nature de ces masses réfringentes, relation de cause à effet entre les microbes du rliinosclorome et les masses hyalines des grandes cellules, culture, insuccès des inoculations, 056.
Voy. Classific. et descript., 162.
Rhumatisme aiou. Voy. Arthritfs, 3-42; — articulaire. Voy. Néphrites, 372.
Rougeole. Voy. Diphléries, 471 ; Fièvres éruptives, 621.
RouoKT du POiu;, 267; définition, microorganismes, travaux de Klein, 207 ; atténuation du virus et inoculation par Pasteur et Tliuilier, 268 ; nouveaux travaux de Klein, ses cultures, 269; anat.
pathol., 260; cultures do Lœfficr et de
HAHÉTIQUE. 837
Scluitz, 273 ; découverte par eux du véritable microbe, 275.
Voy. Classific. et descript., 128, 150; Atténuation des virus, 19 i.
RuiiER (Bacillus). Voy. Classific. et descript., iS-i.
Rues (Terre des). Voy. Maladies expérimentales, 229.
Rugula (Vibrio). Voy. Classific. et descript., 100.
Salive. Voy. Classific. et descript., 127 ; Microbes de la bouche, 638.
Maladies de la — , Voy. Maladies expérim., 225.
Sanguineum (Spirillum). Voy. Classific.
et descript., 170.
Saprémie. Voy. Pyémie, 320.
Saproqènes (Bactéries). Voy. Gé?iér. sur les schizom., Classific. et descript., 154; Maladies expérim., 231; Pijémic, 335 et 330; Gangrène, '.Wi.
Sarcines. Voy. Génér. sur les schyzom., Classific. et descript., 184.
Scarlatine. Voy. Fièvres éruptives, 620; Néphrites, 370; diphtérie, 471.
Schizomycètes (Généralités sur les), 19 ; leur place dans la série des êtres, leur répartition et leur dilïusion dans l'air, l'eau, etc., 10; division d'après leur l'orme en quatre groupes, 27 ; variations de forme d'un même — , 29; observation de de Bary, 30; division et fragmentation des cellules, 32; structure des cellules, membranes, 33; contenu des cellules, 34 ; mouvements des cellules, 35; reproduction des cellules par formation de spores, 36; zooglœes, 37 ; phénomènes qui accompagnent la nutrition et l'accroissement des —, 37 ; fermentation, 39; putréfaction, 43; bactéries saprogènes, 43 ; chromogènos, 44 ; bactéries parasitaires et pathogènes, 44 ; agents chimiques de destruction des microbes, désinfectants, 40.
SciiizopiiYTES (Classific. de Cohn), 115.
Selles (Bacilles des). Voy. Classific. et descript., 118, 151.
Septicémie. Voy. Classific. et descript., 121, 123, 120, 129, 145, 146, 158; Maladies expérim., 212; Pyémie, Saprémie, 326; Ncplirites, 367.
Séquestre. Voy. Choléra des poules, 247.
Serpens (Spirillum). Voy. Classific. et descript., 169.
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Smegma ph/EPUTIALIS. Voy. Classific. e( descript., 1G6.
Souris. Voy. Expérim. sur les animaux, 170; Maladifs expérim., 213.
Spécificité des maladies infectieuses, 10.
Spirilles. Voy. Gcnér. sur les schizom., 29; Classific. et descript., 169.
SpirO-BACTÉRIES. Voy. Génér. sur les schizom., 28 ; Classific. et descript., 169.
SpirocHvETES. Voy. Génêr. sur les schizom., 28; Classific. et descript.
Spiromonades, 29.
Spirulines, 29.
Spontanéité (Doctrine de la) des maladies infectieuses, 9.
Spontanées (Maladies) d'origine bactérienne, appartenant seulement aux animaux, 2:54.
Spores. Voy. Génér. sur les schizom., 36, 37.
Staphylococcus. Voy. Classific. et descript., 126.
Stérilisation des tubes,96 ; du séi'um,99.
Streptogoggus. Voy. Général, sur les schizom., 33; Classific. et descript.
Streptothrix. Voy, Classific. et descript., 173.
SuBTiLis (Bacillus). Voy. Classific. et descript., 147.
Sueur des pieds. Voy. Pyémie, 325.
Synovite aigué des enfants. Voy. Arthrites, 345.
Syphilis, 774 ; historique, 774; définition et symptômes, 777 ; étiologie, 779; bacilles du smegma prteputialis, 783.
Voy. Classific. et descript., 165.
Technique histologique, 00; microscopes, 00; instruments de métal, verrerie, 63; microtoraes, 64; réactifs liquides, 05; récolte des liqueurs h examiner, 60 ; méthodes de préparation et de coloration des bactéries dans les liquides et les tissus, 08; examen des liquides, 69; coloration des bactéries, 72; carmin, liematoxyline, iode, 73; couleurs d'aniline, 74; violet de métliyl et de gentiane, 74; méthode d'Elirlich, 70; coloration des spores, 77; procédé rapide de double coloration des bactéries en général, 78; fuchsine, 78; procédé rapide de coloration des bacilles de la tuberculose, 78; coloration des microcoques de la pneumonie, 79;
• bleu de méthylène, 80; coloration des zooglœes de la tuberculose, 80 ; brun de Bismarck etvésuvine, 81 ; safranine, 81 ; dahlia, éosino, coccinine; résumé des différents procédés pour l'examen au microscope, essences et huiles destinée* à écl airer les préparations, baume du Canada, 184; mensuration, dessin et photographie des bactéries, 85.
Tende (Spirillum). Voy. Classific. et descript., 170.
Termo (Bacterium). Voy. Classific. et descript., 130.
Tétanie infectieuse expérimentale des animaux. Voy. Maladies expérim. , 229.
Tetrageni. Voy. Classific. et descript., 134; Maladies expérim., 231.
Texas (Maladie du) . Voy. l'esté bovine,
Thérapeutique bactériologique, Voy.
Concurrence vitale des bactéries, 188.
Tiiroîibosb. Voy. Lymphangite, fièvre
typhoïde bilieuse.
Tissus (Examen des) sur les coupes, 70. Tourniole, 290; étiologio, anat, pathol.,
290; crysipelas chronicum, erytheraa
migrans, culture, ";90.
Trachome de la conjonctive, 634.
Tremulus. Voy. Classific. et descript.,
Tuberculose de l'espèce hum.^ine, 658 ; historique et pathologie générale, 658 ; définition, symptômes et formes de la maladie, 670; étiologie, 673 ; culture des bacilles par rexpérimenlation, 677 ; tuberculose expérimentale, 677; hérédité et contagion, 679; recherche des bacilles dans les sécrétions pathologiques, crachats, urines, écoulement vaginal, leur morphologie, 683; crachats, 683; urines, 088; écoulement vaginal, etc., 691 ; anat. pathol., 692 ; tuberculose miliaire aiguë, 695; séreuses, 696; tuberculose des ganglions lymphatiques et do la rate, 708; tuberculose des muqueuses, 710; tuberculose du poumon, 718; cavernes tuberculeuses, 726; tuberculose de foie, 730; tubercul. des orgaues géniio-urinaires, 732; tuberculoses locales, "35 : 1° lupus tuberculeux, 736; 2" lupus scléreux, 739; tuberculose cutanée, 741; tuberculose osseuse, 742; abcès froids sous-cutanés, 742; tuberculose zooglceiquo de Malassez et Vignal, 743.
Voy. Classific. et descript., 164; Atténuation des virus, \[)b;Diphthérie, 479.
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TU1IERCUI,0SE SPONTAMÎE DES ANIMAUX,
"45; tuberculose dos bovidéos, 745; tuberculose des gallinaciios, 748.
Typhus a regiictks, 509; historique, définition : spirilles ou spirocha-tos caractéristiques, 509; ctiologie : spirochoete d"Oberracier, spoies, 510; cultures par Kocli, leur sensibilité à la chaleur, brièveté de leur vie, 51 1 ; existence douteuse des spores, 512.
Ilr.NA (Bacillus). Voy. Classific. et des-
cript., 151. Unoulare (Spirillum). Voy. Classific. et
(iescript., 1G9.
Vaccination. Voy. Atténuation des virus,
péripneumonie contaginu'se du gros
bétail, 431.
Vaccine. Voy. Fièvres érupfives, 618.
Variole. Voy. Atténuation des virus,
190; Fièvres cruplives, Cl 2.
Veau. Voy. Péripneumonie contagieuse
<lu gros bétail, 4-30; Diphthérie, 479.
Verrerie, 68.
Verrues, 647.
Verruga du Pérou, 648.
Vers a soie (Maladies dos), 278; A, pé-
brine ou maladie dos corpuscules,
symptômes, 278; expériences de Pastour, préservation dos magnaneries,
B, flacherie ou maladie des moris-flats,
définilion, 279; étiologie, travaux do
Pasteur et Raulin, 280.
Voy. Clnssific. et descript., 146.
Vésico-pustules de la région dorsale
des doigts, de la main et du poignet
chez les anatoniistos, 289.
VniRiON. Voy. Général, sur les schizom.,
29; Classific. etdescript., 158, 16C, 168,
Vinaigre (Mycodorme du). Voy. Génér.
sur les schizom., 40; Classific, et descript., 137.
VOLUTANS (Spirillum). Voy. Classific. et descript., 170.
Xerosis, 635; définition, symptômes,
anat., pathol., 635.
Xerosis gonjunctiv^e (Bacilles du). Voy.
Classifi". et descript., 163.
Zoogloees. Voy. Génér. sicrles schizom.,
Zy.mogénes, streptococci, bactériacées, bacilles. Voy. Classific. et descript., 119, 13.1, 147.
<:lll-8;i. — ConiiEiL. Typ. ot siér. CiitTl!.
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