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INTRODUCTION
Le terme de «Mycose» a été employé pour la première fois en 1856 par VIRCHOW pour désigner d’une façon générale les infections causées par les Champignons.
Ces maladies, qui paraissaient à cette époque assez rares, prennent actuellement une place de plus en plus importante dans la médecine humaine. Leur fréquence a encore augmenté ces dernières années à la suite de l’emploi plus ou moins justifié des Antibiotiques, détruisant la flore bactérienne et favorisant ainsi le terrain aux Champignons pathogènes.
Il importe, par conséquent, de soupçonner ces infections et de chercher les agents mycosiques dans nombre de cas où autrefois les diagnostics de Syphilis, Tuberculose, Pyélite avaient été posés.
Si le diagnostic clinique semble parfois facile, surtout dans les cas qui intéressent les tissus mous et en ce qui concerne l'Actinomycose cervico-faciale, il devient beaucoup plus difficile lorsque l’infection siège à des endroits moins fréquemment atteints par ces germes, tel que c’est le cas pour le sujet qui nous intéresse, c’est-à-dire les Mycoses siégeant au niveau de l'appareil uro-génital humain.
On a généralement l'habitude de classer les Mycoses d’après l’agent pathogène qui les provoque et on distingue ainsi en médecine humaine des Actinomycoses, des Sporotrichoses, ete. C’est pour cette raison que nous tenons à exposer immédiatemnt dans cette Introduction une classification essentiellement clinique concernant les Mycoses humaines.
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En effet, nous croyons quil faut considérer ce problème : : Fe : à tout d’abord au point de vue clinique, puisque ces diverses
Mycoses provoquent des manifestations souvent très semblables.
Le but de notre travail est de condenser le plus succinctement possible tout ce qui nous a semblé intéressant ct important au point de vue étude clinique et cryptogamique concernant les Actinomycoses en général, en nous réservant dinsister plus particulièrement sur les symptômes cliniques, sur l'historique et l’étude détaillée des Actinomycoses de l'appareil uro-génital.
Nous essayerons sur ce plan d’étudier et de mettre au clair la classification des Actinomyces qui, à l’heure actuelle, est encore très confuse, étant donné l’opinion particulière émise par chaque Maître spécialisé dans ces recherches.
Nous nous contenterons ensuite d'envisager notre cas personnel à trois points de vue:
—— Clinique: pour exposer brièvement les symptômes essentiels et graduer la hiérarchie de certains signes trop longtemps considérés comme pathognomoniques de ces maladies.
— Cryptogamique: pour montrer qu’il existe à notre connaissance plusieurs espèces d’Actinomyces et d’Actinobactéries responsables de ces infections et pour donner les caractères différentiels morphologiques et biochimiques de ces germes.
— Thérapeutique: pour faire une mise au point des dernières découvertes thérapeutiques concernant ces Mycoses et pour proposer un mode de traitement alliant à la thérapie classique par l’Iode et les Rayons X, les Antibiotiques, derniers agents de la thérapeutique moderne.
Avant d'entrer dans le vif de notre travail, nous désirons exprimer notre reconnaissance à notre Maitre, Monsieur R. SArTORY, Professeur de Bactériologie et de Cryptogamie à la Faculté de Pharmacie de Strasbourg, dont la bienveillance s’affirma si souvent à notre égard et qui nous a confié le sujet de cette thèse, sujet qui lui est particulièrement cher. Nous le remercions d’avoir bien voulu accepter de présider le Jury de cette thèse.
Nous adressons le témoignage de notre reconnaissance également à Monsieur P. CORDIER, Professeur de Pharmacie Chimique et de Chimie biologique à la Faculté de Pharmacre
de Strasbourg, qui a bien voulu faire partie du Jury de notre thèse.
Nous devons des remerciements tout particuliers à Monsieur J. MEYER, Maître de Conférence d'Hygiène et de Zoologie à la Faculté de Pharmacie de Strasbourg, qui à tous moments a mis son savoir et sa compétence à notre disposition.
Nous tenons enfin à remercier très sincèrement Monsieur J. MarGraS, Chef de Travaux de Bactériologie et Sérologie à la Faculté de Pharmacie de Strasbourg, pour laide précieuse qu’il nous a prodiguée au cours de notre séjour à cette Faculté de Strasbourg, où nous avons pu profiter largement de son enseignement pratique.
Notre gratitude va aussi à Monsieur Georges HIRTZ, Docteur en Pharmacie, qui a bien voulu mettre à notre disposition son installation scientifique et qui nous a fait profiter de sa grande expérience en la matière. Il nous a ainsi permis d'illustrer avec le maximum de clarté nos observations concernant la pathologie des Actinomycoses.
ESSAI DE CLASSIFICATION RATIONNELLE DES ACTINOMYCETALES
Nous nous permettons, pour l’entrée en matière, de donner ci-dessous un exposé qui a été dressé par À. SARTORY et J. MEYER donnant une vue d’ensemble de la systématique et des affinités respectives de ces Champignons inférieurs. Cette classification dépassée actuellement, permet cependant de voir plus clair dans cette question tellement confuse.
En ce qui concerne les Bactéries pathogènes pour l’homme, les animaux et les végétaux supérieurs (Congres International de Bactériologie, Paris, 1930, Institut Pasteur), la Société des Bactériologistes américains a adopté pour cette science le Code de Nomenclature botanique tel qu'il a été rédigé au Congrès de Vienne et de Bruxelles. Cette nomenclature comprend les Actinomycétales, qui, il y a peu de temps encore, prenaient place parmi les Champignons inférieurs; ces Actinomycétales sont pour nous très intéressantes puisque notre travail a pour objet l’étude des Actinomyces anaérobies.
Disons tout de suite que les Actinomycétales se caractérisent morphologiquement parlant par les caractères botaniques suivants: cellules ordinairement allongées surtout dans les cultures, fréquemment filamenteuses, possédant de petites
ramifications lesquelles sont de grande importance. Quelques familles donnent naissance à un mycélium, sans cloison, définitivement ramifié. Les cellules montrent parfois des renflements en massue ou de forme irrégulière.
Pas de pseudo-plasmodium; pas de dépôt de soufre libre ou de fer; pas de bactériopurpurine; pas d’endospores vraies, mais formation d’arthrospores typiques par fractionnements intercalaires ou terminaux des filaments. Espèces microbiennes souvent pathogènes pour l’homme, les animaux et les plantes. Cette classe se subdivise en deux familles:
1. Les Actinomycétales vraies: formes nettement filamenteuses arthrosporées.
2. Les Mycobactériales: formes bacillaires prédominantes, rarement filamenteuses. Pas d’arthrospores ou très exceptionnelles.
Nous ne nous occupons quant à nous que des Actinomwcétales vraies ou des Microsiphonées arthrosporées.
Ordre des Actinomycétales vraies ou des Microsiphonées arthrosporées.
Nous diviserons cet ordre de la manière suivante:
PATES
que possible, certains auteurs avant nous, et en particulier J. BOUTEILLE (3) dans sa thèse, ont fourni sur ce point les explications les plus utiles.
I — FAMILLE DES OOSPORACEES.
Elle comprend toutes les Microsiphonées saprophytes ou parasites des plantes et tous les Actinomyces qui, chez l’homme et chez les animaux, produisent des maladies qui ne sont ni des Actinomycoses vraies ni des Actinobacilloses.
La tribu des Micromycétacées contient tous les Actinomyces poussant à l’air et dans le sol, non pathogènes, principaux agents de la dégradation de la cellulose dans la terre et dans les fumiers.
Exemple: Micromyces hofmanni (Grüber) GASPERINI.
Les Oospora Chromogènes vivent dans l'air, l’eau et le sol où ils sont caractérisés par l’odeur typique de terre, de moisi que dégage leur culture. Ils ont généralement un pouvoir nitrificateur considérable. :
Exemple: Actinomyces chromogenes GASPERINI.
Actinomyces allenbachtii, A. et R. SARTORY et J. MEYER.
La tribu des Oospora thermophiles comprend les Actrnomuyces que l’on trouve également dans le sol et l’eau, la paille de foin en fermentation, les conserves de légumes ou de viandes et d’abats qui ont été soumises à une stérilisation incomplète. Ces organismes sont très résistants même à des chaleurs très élevées. La culture est d'habitude possible à s0%-et à 1057,
Exemple: Actinomyces thermophilus GILBERT.
Propriétés générales des Oosporacées:
Si l’on veut définir cette famille, on peut dire qu’elle est constituée par une série d'organismes à filaments possédant des ramifications vraies divisées souvent d’une façon manifeste en segments plus ou moins longs. Colorabilité facile par les colorants basiques d’Aniline. Nous trouvons presque toujours des hyphes aériens sporogènes (arthrospores). Ce sont des organismes immobiles. Ils poussent mieux en aérobiose, étant souvent chromogènes et thermophiles. Agents de nitrification, attaquant souvent les Polysaccharides et surtout la Cellulose, doués de propriétés saccharolytiques très prononcées. Rarement pathogènes, mais pouvant vivre en sym-: biose avec des Bactéries pyogènes.
II. — FAMILLE DES ACTINOMYCETACEES
a) Tribu des Actinomycétées majores:
Microbes à filaments ramifiés de 1 u de diamètre à peu pr ès. Susceptibles de former à l’air des arthrospores, donnant à la culturé sur milieu solide une efflorescence blanche, crétacée. Gram positifs, coloration facile par les couleurs basiques d’Aniline. Non acido-résistants. Toutes les espèces sont faciles à cultiver, les cultures répandent une odeur de moisi très caractéristique. Notons aussi que les propriétés protéolytiques sont très prononcées, à savoir: la liquéfaction de la gélatine et du sérum coagulé. Les propriétés saccharolytiques sont assez prononcées: digestion de l’amidon, mais aucune attaque de la Cellulose. Généralement, les microbes appartenant à cette tribu sont très pathogènes.
Exemples types: Actinomyces bovis HARz.
Actinomyces candidus, À. carneus, À. garteni, A. guegueni, À. lingualis.
b) Tribu des Actinomycétées minores:
Ce sont des microbes à filaments rarement ramifiés, de diamètre inférieur à 1 x. Ils donnent aisément à l'air des arthrospores «et présentent en culture sur milieux solides un aspect terne, poudreux, ressemblant à celui du Bacille tuberculeux. Gram-positifs, colorabilité difficile avec les couleurs d’Aniline. Toujours acido- ou alcoolo-résistants. Faciles à cultiver. Cultures sans odeur ou à odeur d’esters agréables. Les propriétés protéolytiques sont moins prononcées, la gélatine, le sérum coagulé ne sont pas liquéfiés. Propriétés saccharolvtiques nulles: aucune action, ni sur J’Amidon, ni sur la cellulose; cultures nulles sur la pomme de terre. Cette famille renferme les genres les plus pathogènes avec des espèces provoquant souvent des lésions généralisées.
Exemples types: Actinomyces asteroïdes EPPINGER, À. catarrhalis BAILLY.
Actinomyces cruoris MACFIE, À. leishmanni CHALMERS et CHRISTOPHERSON.
Actinomyces hominis BERESTNEFF.
c) Tribu des Actinomycétées breviores:
Microbes à filaments non ramifiés, réduits à de courts
articles bacilliformes, de diamètre très petit, n’atteignant pas Euue
Forment des arthrospores en profondeur du milieu. Sur les milieux solides les cultures ne sont pas efflorescentes.
TO Tes
Gram-positifs, la coloration est difficile avec les couleurs basiques d’Aniline. Ils ne sont pas acido-résistants. De plus, leur culture est difficile à obtenir et le milieu de choix est le Bouillon peptoné. Les cultures ne dégagent aucune odeur. Les propriétés enzymatiques sont très peu marquées. Nous ne constatons jamais la liquéfaction de la gélatine, pas plus que celle du sérum coagulé, ni du blanc d'œuf.
Ils ne végètent pas sur pomme de terre et ne produisent pas de diastase. Ces Actinomycètes sont très pathogènes et siègent surtout dans l’appareil respiratoire et pulmonaire.
Exemples types: Actinomyces pulmonalis, ROGER, SARTORY, Born.
Actinomyces bronchialis, SARTORY, LASSEUR.
Actinomyces buccalis, ROGER, SARTORY, Bory.
Actinomyces foulertoni, CHALMERS.
Actinomyces pelletieri, LAVERAN.
Actinomyces fuscus, (KARWACKI), SARTORY CLABAILEY:
d) Tribu des Actinomycétées mycétiformis:
Microbes possédant des filaments ramifiés en lacis, dépourvus de cloisons et mesurant environ 1 u de diamètre. Les arthrospores se forment très facilement à l’air. Ces microbes sont aérobies stricts et toujours pourvus d’un pigment (rouge, jaune, brun ou noir); Gram-positifs, la colorabilité est souvent difficile avec les colorants d’Aniline. Jamais acido-résistants. Cultures relativement faciles; les milieux de choix sont: les infusions végétales légèrement acides de foin ou de paille. Sur pomme de terre on remarque toujours la production d’un pigment. Les propriétés protéolytiques sont peu prononcées; les propriétés saccharolytiques sont positives sur empois d’amidon.
Cette famille renferme les genres pathogènes qui se caractérisent par leurs propriétés de produire des mycétomes. Sous ce terme de mycétomes on comprend des tumeurs qui sont généralement localisées sur les membres inférieurs, elles sont constituées par des nodosités, des tubercules et un certain nombre de fistules avec une déformation monstrueuse de l’organe. Généralement un pus s'écoule des mycétomes et dans ce pus on trouve constamment des grains colorés entourés de formes en massue.
PTE SAC Us
Exemples types: Actinomyces madurae VINCENT.
Actinomyces indicus KANTHACK.
Actinomyces convolutus CHALMERS.
Actinomyces bahiensis SILVA.
Actinomyces farcinicus GASPARINI.
III. — FAMILLE DES COHNISTREPTOTHRICHACEES
Microsiphonées formant des filaments fins, plus petits que 1 nu, peu ramifiés, droits, incurvés ou spiralés et se fragmentant en tronçons très petits, simulant des bâtonnets et même des microcoques. Nous ne constatons jamais d’arthrospores dans les cultures. Gram-positifs, difficiles à colorer, non acido-résistants, très difficiles à faire pousser sur les milieux de culture; anaérobies stricts, rarement facultatifs. Les propriétés protéolytiques sont positives sur gélatine, sérum coagulé et blanc d'œuf. Les propriétés saccharolytiques sont nulles. Dans cette famille, nous trouvons des espèces hautement pathogènes pour l’homme et les animaux, produisant le plus souvent l’aspect clinique et anatomo-pathologique de l’Actinomycose à Actinomyces israeli avec grains et renflements en massue.
Exemples types: Cohnisireptothrix israeli KRUSE. Cohnistreptothrix tenuis CASTELLANI.
Cohnistreptothrix americana CHALMERS.
Cohnistreptothrix thibiergi RAVAUT et PINOY.
IV. — FAMILLE DES ERYSIPELOTHRICHACEES
Cette famille comprend des microbes à filaments ramifiés, se présentant fréquemment sous la forme de courts bâtonnets et de petites sphères. Les filaments se terminent souvent par une extrémité très épaissie. Eléments mesurant 0,6 à 1,30 x de diamètre s’associant en chaînettes simulant des Streptobacilles ou des Streptocoques. Nombreuses arthrospores. Gram-positifs, difficilement colorables, non acidorésistants, très difficilement cultivables en aérobiose:; propriétés protéolytiques et saccharolytiques nulles. Propriétés chromogènes sur pomme de terre (brun et rouge) et sur gélose, pigmentation brune. Ces organismes affectent surtout les tissus cutanés de l’homme.
Exemple type: Erysipelothrix erysipelatis RoSENBACH.
Cette espèce produit une sorte d’érysipèle ou une rou-
nl.
geur limitée de la peau, très prurigineuse ou <erythema migrans» de ROSENBACH.
Autres exemples: Erysipelothrix minutissimus BURCHARDT. Erysipelothrix rivieri VERDUN.
V. — FAMILLE DES ACTINOBACILLACEES
Nous trouvons dans cette famille des Microsiphonées de taille moyenne, aérobies, difficilement colorables par les colorants basiques d’Aniline, ne restant pas colorées par la méthode de Gram. On remarque parfois des filaments assez longs et ayant une tendance à se ramifier. Ils poussent bien sur les milieux ordinaires, ne produisent pas de gaz en présence des glucides. Le plus souvent ce sont des agents de maladies animales pouvant être transmises à l’homme.
a) Tribu des Actinobacillées:
Dans cette tribu figurent des Microsiphonées toujours aérobies, à filaments minuscules, mais constants, présentant l’aspect de Streptobacilles. Nous ne constatons jamais d’endespores. Les filaments sont toujours Gram-négatifs, non acidorésistants. Dans les lésions et parfois dans les cultures sur carotte ou pomme de terre, on remarque des formes en massue.
Exemple type: Actinobacillus lignieresi BRUMPT.
Synonymes : Actinobacillus LiIGNIERES et SPITZ. Bacillus lignieri Maté.
b) Tribu des Malleibacillées: :
Nous trouvons dans cette tribu des bâtonnets constamment aérobies contenant des corpuseules métachromatiques souvent très nombreux. Il n’y a pas d’endospores. Les éléments bacillaires sont Gram-négatifs, non acido-résistants. Dans les vieilles cultures nous remarquons des formes en haltères, en massue, en vessie, et souvent aussi nous apercevons de longs filaments présentant çà et là des ramifications très nombreuses. Les espèces figurant dans cette tribu sont toujours pathogènes.
Exemple type: Actinobacillus malle.
Synonymes : Corynebacterium malle.
Mycobacterium mallei, Pfeifferella mallei.
Brucella mallei.
Bacille morveux.
Rotzbacillus, Glanders bacillus.
Mycobactériacées saprophytes
Exemple: Bacille du beurre de RABINOVITCH. Discussion.
Il est certain qu’une confusion règne dans la nomenclature du groupe des Actinomyces. Ceci est dû en grande partie à la définition et à la description défectueuse d’un grand nombre d’espèces et aussi d’une synonymie surabondante. Une révision s’impose donc à la lumière des recherches nouvelles.
Comme l'ont écrit avant nous A. et R. SARTORY et J. MEYER (1), F. BLocx (2), E. BaLDACCG1, REDEALLI, BOUTENLLE (3), WALTHER (4), les principes qui doivent servir à la classification de ces microorganismes doivent être: les caractères morphologiques, les caractères culturaux (en aérobiose et anaérobiose) dont les plus importants sont liés à la morphologie de l’espèce, les caractères biochimiques et sérologiques qui doivent être étudiés avec une technique uniforme: Ja chromogénèse, le pouvoir pathogène, l’agglutination, la fixation du Complément, l’action sur les sucres, l’action sur les protides, etc...
Nous avons tenu, au début de ce travail, à faire connaître la position exacte des Actinomycétales en microbiologie; ces organismes sont désormais considérés, non plus comme des Champignons inférieurs, mais comme des organismes de passage entre les Bactéries et les Cryptogames. Le parasite qui fait l’objet de notre étude devrait être classé dans la famille des Cohnistreptothrichacées.
Après avoir exposé cette classification de A. SARTORY et J. MEYER, nous tenons à donner à présent un tableau, établi par J. MEYER, montrant la philogénie de ces germes.
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CLASSIFICATION DE BRUMEPT.
Nous tenons à donner à présent la classification de BRUMPT (5).
HYPHOMYCETES.
Thalle filamenteux blanc ou fuligineux semblant se reproduire uniquement par des conidies.
Ordre groupant les anciennes Moisissures et les Fungi imperfecti.
Classification de VUILLEMIN modifiée par LANGERON, basée sur les caractères morphologiques faciles à apprécier.
4 GROUPES: 1. MICROSIPHONEES, 2. THALLOSPOREES, 3. CONIDIOSPOREES, ° 4. HEMISPOREZES.
Groupe 1: MICROSIPHONEES.
Mycélium continu à calibre fin comme celui des Bactéries ou Schizomycètes. Filaments mycéliens très fins non cloisonnés, diamètre de 1 u, sans noyau distinct. Prennent le Gram. Spores inconstantes (endospores) à l’extrémité des filaments.
Embranchement unique: Actinomycétes :
Ordre unique: Actinomycétales.
1e FAMILLE: MYCOBACTERIACEES.
Mycélium rudimentaire ou absent. Ramification occasionnelle. Pas de conidies.
Genre unique: Mycobacterium LEHMANN et NEUMANN. Acido-résistants. Eléments renflés cunéiformes. Espèce-type: Mycobacterium tuberculosis.
2 FAMILLE: ACTINOMYCETACEES.
Mycélium vrai, fragmenté en éléments bacilloïdes ou coccoïdes. Pas d’endospores, mais possibilité de donner des cellules spécialisées aux extrémités: Conidies.
1 Genre: Actinomyces HARZ 1877.
Anciennement Actinomycétacées Breviores.
Eléments claviformes ou massues. Cultures aérobies ou anaérobies. Difficiles à cultiver. Odeur de moisi.
Synonymes: Streptothrix israeli, KRusE 1896. Discomyces bovis Brumpr 1906. Cohnistreptothrix israeli. Strepto-
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thrix spitzi, LIGNIÈRES 1903, Pinoy 1911. Actinomyces bovis anciennement Actinobacterium Sampietro 1908. Brevis streptothrix israeli LiNièREs 1924. Actinomyces discofolialis NEGRONI 1933.
2 Genre: Nocardia.
Anciennement Actinomycétacées Minores.
Faciles à cultiver. Cultures ternes poudreuses à la fin.
Filaments rarement ramifiés. Presque toujours acido-résistants.
Tribu: Nocardia astéroides TREVISAN 1889.
Anciennement Actinomyces Minores.
Certains filaments ramifiés sans massue. Grains volumineux donnant les Mycétomes actinomycosiques. Conidies terminales de 1u. Cultures aérobies.
Tribu: Nocardia madur&e Vincent 1894, BLANCHARD 1895. Filaments dépourvus de cloisons. :
Grains blancs plus ou moins volumineux; autour des grains couronne de rayons amorphes.
LANGERON distingue en 1945: Astéroïdes incolorables à l’Hémalun, Madurae colorables à l’'Hémalun.
Syn. Astéroides: Cladothrix EPPINGER 1890. Streptothrix eppingeri Rossi Dora 1891. Oospora astéroïdes SAUVAGEAU et Rapais 1892. Nocardia astéroïides BLANCHARD 1895.
Madurae: Streptothrix madurae ViNCENT 1894. Nocardia madurae BLANCHARD 1895. Nocardia mycetomae argentinae DURANTE 1911.
32 FAMILLE: STREPTOMYCETACEES.
Filaments mycéliens continus, ne se fragmentent pas en éléments bacilloïdes ou coccoïdes, plus ou moins ramifiés. Conidies en chaînes, naissant sur des filaments aériens. Non acido-résistants.
Noyaux différenciés dans le mycélium.
Genre unique: Streptomyces de WAKSMANN et HENRICI, 1943. Anciennement Streptomyces Majores.
Espèces non classées:
Actinomyces fôrsteri COHN 1874.
Filaments mycéliens fins, ramifiés, enchevêtrés. Grains: à la périphérie quelquefois massues.
Culture difficile. Odeur de moisi.
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Actinomyces minutissimus BURCKHARDT 1859.
Filaments rarement ramifiés, fragmentés.
Actinomyces thuilleri TONI-TRÉVISAN 1889.
Filaments très fins, très peu enchevêtrés, très peu ramifiés, terminés par un renflement épais.
Après cette classification de BRUMPT et LANGERON, nous tenons à rapporter, à titre documentaire, quelques autres classifications d'auteurs étrangers. Citons en premier lieu:
La classification de JENSEN, datant de 1931 (6):
A. — Ne formant pas de spores
Ne formant pas de mycélium
a) Organismes acido-résistants
Formant du mycélium
non acido-résistants
B. — Formant des spores
Classification de KRASSILNIKOV (7):
Spores dans le mycélium aérien
Spores terminales sur des filaments spéciaux
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Classification de WAKSMAN et HENRICI, datant de 1943 (8) :
A. — Mycélium rudimentaire ou absent Mycobactériacées CHESTER Organismes acido-résistants Mycobactérium LEHMANN et NEU- MANN B. — Mycélium vrai
1. Mycélium fractionné en Bâtonnets ou Coques - Actinomycétacée ; BUCHANAN a) Anaérobies ou microaérophiles, parasites non acidorésistants Actinomyces HARZ
b) Aérobies plus ou moins acido-résistants Nocardia TRÉVISAN
Mycélium non fragmenté, res
tant filamenteux Streptomycétacées WAKSMAN êt HENRICI
a) Multiplication par conidies formées sur des hyphes aériens Streptomyces W.
et H.
b) Multiplication par spores formées sur un appareil conidiophore rudimentaire Micromonospora ORSKOV.
Ci-dessous nous tenons à donner maintenant la nouvelle classification de WAKSMAN, datant de 1950:
Actinomycétales: (Ordre) Cet ordre est subdivisé en Mycobactériacées: Organismes acido-résistants.
Actinomycétacées: à mycélium véritable.
1. Actinomyces: anaérobie ou microaérophile généralement parasite, non acido-résistant.
2, Nocardia: aérobie, plus ou moins acido-résistant .
Streptomycétacées: Mycélium non fragmenté
1. Streptomyces: Conidies en chaînettes sur des hyphes aériens.
2. Micromonospora: conidies terminales naissant sur un appareil conidiophore rudimentaire.
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Avant de prendre position, nous tenons à exposer la classification donnée dans l’ouvrage classique aux U. $. À. du Bergey's Manual of Determinative Bacteriology, d’après le Dictionnaire des Bactéries Pathogènes de P. HaupuroY (9):
Classification d’après HAUDUROY.
Actinomycétales Buchanan emend. (A. R. PRÉVOT) :
Bâtonnets courts et allongés filamenteux, avec tendance à donner des ramifications et parfois même une apparence de mycélium. Nombreuses formes renflées et sphéroïdes libres ou sessiles. Pas d’endospores, mais possibilité de segmentation des extrémités en cellules spécialisées: conidies, plus résistantes aux agents extérieurs. Pigmentés ou non. Affinité avec les champignons inférieurs.
Ordre des Actinobactériales PRÉVOT:
Actinomycétales non acido-résistants. Gram-positif et Gramnégatif.
En général immobile, rarement mobile. Deux familles.
I. — 1. Actinomycétacées BUCHANAN, emend. (A. R. PRÉVOT). Actinobactériales Gram-positif; six genres.
2. Actinomycétacées BUCHANAN (Famille) (Bergey’s Manual). Le mycélium n’est pas cloisonné pendant le début de la croissance, mais par la suite il devient cloisonné et peut se diviser en courts fragments en forme de bâtonnets ou sphériques. Le mycélium peut aussi rester non cloisonné et produire des spores ou des hyphes aériennes. Les organismes dans les milieux de culture sont incolores, ou produisent des pigments différents. Certaines espèces sont partiellement acido-résistantes. Cette famille se différencie de la Famille des Mycobactériacées par la formation d’un vrai mycélium. Comparée avec la famille des Sfreptomycétacées, elle se différencie par sa manière de former des spores.
IL — Sfreptomycétacées WAKkSMAN et HENRIGI.
Mycélium végétatif qui ne se fragmente pas, ni en forme de Bacilles ni en forme de Coques. Les conidies poussent sur les sporophores; se trouvent dans le sol, quelquefois on trouve des formes thermophiles dans le fumier. Certaines espèces sont parasites.
Nous tenons à citer le texte intégral du Dictionnaire des
Bactéries pathogènes (Haupuroy) (10) en ce qui concerne les genres.
On y trouve ainsi trois définitions pour le genre Actinomyces HARZ:
Actinomyces HARZ 1877 (A. R. PRÉVOT) :
Mycélium ramifié, segmenté en tronçons fonctionnant comme conidies; immobile, aérobie ou micro-aérophile. Forme parasite (présentant des extrémités renflées et une disposition radiée dans les lésions) et formes saprophytes. Gram-positifs. Nombreuses espèces, dont plusieurs pigmentées. Espèce type: Actinomyces bovis HARZ 1877. Actinomyces Harz d’après Bergey's Manual 1948:
Produisent un vrai mycélium. Celui-ci peut se résoudre en fragments irréguliers et peut présenter des ramifications angulaires. Pas de conidies. Non acido-résistants. Anaérobies et microaérophiles. Pathogènes pour l’homme et les animaux. Type: Acfinomyces bovis Harz (Voir: Actinobacterium israeli).
Actinomyces Harz d'après ToPpLey et WiLsON 1948:
Organismes poussant en forme de mycelium très ramifié. Ce mycélium peut se diviser en segments ou produire des spores. Un mycélium aérien est souvent formé dans des conditions particulières. Surtout aérobies, mais souvent microaérophiles, ou même anaérobies. Généralement saprophytes, mais certaines espèces sont parasites de plantes ou d'animaux et peuvent causer des maladies. Dans le corps humain, les organismes sont souvent disposés en colonies composées de filaments partant d’un même centre avec des extrémités en forme de massue. Immobiles, certaines espèces sont acido-résistantes. Type: Actinomyces bovis HARz (voir Actinobacterium israeli).
En lisant ces trois définitions, on se rend compte de la confusion qui règne au sujet de cette classification, aussi trouvons-nous dans le Dictionnaire des Bactéries Pathogènes de HAUDUROY la remarque suivante:
«Il n’y a pas en Bactériologie beaucoup d’exemples d’une confusion semblable à celle qui existe pour le genre Actinomyces. Non pas que les germes ne soient pas, pour la plupart, bien étudiés, mais les différents auteurs n’ont pas encore pu attribuer à chacun d’eux un nom de genre admis par tous.»
«Le genre Actinomyces était homogène il y a encore quel-
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ques années. Il a été divisé par les différents auteurs et de lui sont nés entre autres les genres:
Actinomyces, Actinobactérium, Nocardia, Streptomuyces, Discomyces.
«Il en résulte qu’un même germe peut se trouver, suivant les auteurs, dans des genres différents. Il serait souhaitable qu’une entente internationale se fasse prochainement pour adopter une nomenclature définitive et immuable.»
«Il semble que, dans un but pratique, on puisse diviser l’ancien genre Actinomyces en trois groupes, selon FOULER- TON (11):
1. Majores. — Aérobies et saprophytes. Thalle végétal couché et appareil sporiphère aérien. Colonies crayeuses à odeur de moisi. Gram-positifs, mais non acido-résistants. Protidolytiques et amylolytiques. Non thermophiles et en général non pathogènes. Espèce type: Actinomyces albus.
2. Minores. — Aérobies, saprophytes ou parasites, et alors pathogènes. Thalle très grêle, se résolvant à la fin entièrement en arthrospores. Colonies ternes, sans odeur, poudreuses à la fin, aspect de colonies de Mycobacterium tuberculosis. Gram-positifs et acido-résistants. Ni protidolytiques, ni amylolytiques. Les pathogènes sont thermophiles. Espèce type: Actinomyces asteroïdes. Autre espèce: Actinomyces madurae et son groupe (colorable par l’hémalun).
3. Breviores. — Anaérobies de préférence (Microaérophiles et carbacidophiles). Parasites très pathogènes. Ni protidolytiques, ni amylolytiques, mais thermophiles et sérophiles (milieu optimum: sérum coagulé glucosé). Thalle bacilliforme à éléments en V, Y, Z, S (croissance angulaire d'ORSKOV 1923) ou sous la forme Corynebacterium. Produisent dans les tissus des grains avec massue. Grampositif, acido-résistance possible. Espèce type: Actinomyces israel. |
Nous aurons l’occasion de revenir sur ce problème plus tard; nous préférons donner ici les définitions citées dans le Dictionnaire de HAUDUROY, en ce qui concerne les genres Actinobacterium, Nocardia, Streptomyces et Micromonospora.
Actinobacterium HARZ (Synonyme: Cohnistreptothrix) (A. R. PRÉVOT) :
Bâtonnets asporulés, immobiles, aciliés, Gram-positifs, filamenteux, présentant en culture des renflements en massue
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et des ramifications, et dans les produits pathologiques des amas rayonnés de forme ramifiée. Anaérobies. Espèce type: Actinomyces israeli. (Le genre Actinobacterium comprend les anciens Actinomyces anaérobies et n'existe pas dans les classifications de BERGEY et de TOPLEY et WILSON.
Nocardia TRrÉvIsAN (Bergey's Manual) :
Filaments ou bâtonnets grêles souvent renflés et quelquefois ramifiés. Forme un mycélium qui, après avoir atteint une certaine taille, prend l’aspect de cultures bactériennes. Les bâtonnets plus courts et des formes en Coques se trouvent dans les cultures plus anciennes. Pas de conidies. Se colorent facilement, présentant quelquefois une légère acido-résistance. Immobiles. Pas d’endospores. Aérobies, Gram-positifs. Les colonies ressemblent à celles du genre Mycobacterium. Utilisent souvent la Paraffine, le Phénol et le m-Crésol comme source d'énergie. Type: Nocardia farcinia TRÉVISAN. Streptomyces WAKSMAN et HENRICI (Bergey's Manual) :
Organismes avec un mycélium très ramifié et un mycélium typique aérien. Les conidiospores sont en chaines, aérobies, formes saprophytes du sol et moins souvent parasites de plantes ou d'animaux. Type: Streptomyces albus (Rossi Doria emend. KRAINSKY) WAKSMAN et HENRICI.
Micromonospora ORSKOV (Bergey's Manual) :
Mycélium non cloisonné, bien développé, mince avec un diamètre de 0,3 à 0,6 u. Poussent dans le milieu. Ne forment jamais un vrai mycélium aérien. Se multiplient grâce à des conidies, à l’extrémité de conidiophores spéciaux, sur la sur face du mycélium du milieu. Les conidiophores sont courts, soit simples, soit ramifiés, soit en groupes. Fortement protéoiytiques et diastasiques. Plusieurs sont thermophiles et peuvent pousser à 65°. Généralement saprophytes, ces organismes se trouvent surtout dans le fumier, la poussière, le sol et au fond des lacs. Type: Micromonospora chalcea Fou- LERTON, ORSKOV.»
Avant d’entrer dans les discussions que ce problème semble soulever, nous exposerons encore les grandes lignes de la classification indiquée par A.-R. PREVOT (12) en 1943:
Cet auteur range dans le sous-embranchement des Mycobacteriae, Bactéries présentant des affinités avec les Champignons inférieurs, les germes dans les groupes taxonomiques suivants:
GENRES
Sphérophorus, Sphérocillus, Fusiformis, Fusocillus, Leptotrichia.
Pour les Actinomycétacées, on trouve 6 genres: GENRES:
Actinomyces,
Proactinomyces,
Corynebacterium,
Actinobacterium,
Bifidibacterium,
Erysipelothrix.
L'ordre des Mycobatériales comprend une seule famille,
les Mycobactériacées, avec un Genre unique: Mycobacterium.
CONSIDERATIONS PERSONNELLES SUR CES CLASSIFICATIONS
Si l’on envisage le fond de ce problème, on remarque que la principale cause de confusion est due à la position
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systématique de deux germes essentiels de ce groupe des Actinomyces: Actinomyces bovis Harz 1877 et Actinomyces israeli 1891. En effet, tous les auteurs anglo-saxons contemporains ont cru devoir considérer ces deux espèces comme identiques. Nous ne croyons pas devoir admettre ce point de vue. En effet, si on considère les faits chronologiques, on constate l’évolution suivante.
BoLLINGER et HARZ ont décrit en 1877 dans un cas d’Actinomycose du bœuf un Champignon qu’ils n’ont pas cultivé et auquel ils ont donné le nom d’Actinomyces bovis.
BosrrôM en 1885 cultive en aérobiose, à partir de cas d'Actinomycose bovine un Champignon qu’il considère comme l’agent de la maladie et qu’il identifie à Actinomyces bovis de BOLLINGER et HARZ. Cependant, il est impossible de provoquer une maladie expérimentale avec le Champignon cultivé par BOSTRôM.
En 1891, WozrF et ISRAEL obtiennent en anaérobiose, à partir de deux cas d’Actinomycose humaine, des cultures d’un Champignon. Ces cultures permettent de réaliser une Actinomycose expérimentale. Ce germe, d’abord strictement anaérobie, s’habitue peu à peu à la vie aérobie au cours des passages en culture.
A l'heure actuelle, on considère l’Actinomycose bovine et humaine comme provoquée par le germe anaérobie décrit par Wozrr et ISRAEL, le germe aérobie cultivé par Bosrrôm étant en général considéré comme un saprophyte. Pour PRÉvor, les Actinomyces sont tous aérobies. Les anciens Actinomyces anaérobies deviennent des Actinobacteriums.
Le tableau ci-dessous indique schématiquement les raisons des dénominations successives.
Dans les lésions d'Actinomycose:
en 1877: BOLLINGER et HARZ voient, mais ne cultivent pas un Champignon qu'ils appellent Actfinomyces bovts.
en 1885: BosTRôM isole en culture aérobie un Champignon, non pathogène expérimentalement, qu’il appelle: Actinomyces bovts. 5
en 1891: Wozrr et ISRAEL cultivent en anaérobiose un Champignon avec lequel il est possible de provoquer une Actinomycose expérimentale. Ils ne lui donnent pas de nom.
On a ainsi affaire à deux Champignons:
Aérobie. Anaérobie.
Celui cultivé par BOSTRôM, Celui cultivé par Worrr et considéré comme sapro- ISRAEL, considéré comme phyte et actuellement dé- pathogène et actuellement nommé: Actinomyces dénommé: Actinobactebouts. rium israelt.
Ces faits se dégagent très nettement, si on considère la conception des auteurs contemporains allemands, et nous tenons à exposer ici l’opinion de F. A. LENTZE (13):
«L'étude détaillée de l’agent infectieux, initialement mis en évidence par l'examen microscopique par HARZ en 1877, a été réalisée seulement plusieurs décades plus tard. Il en résulte que cet agent n’est pas, comme on le croyait au début, ‘un seul germe, mais les Actinomycoses sont à mettre sur le compte trés probablement de deux genres d'Actinomyces, dont les propriétés et les conditions vitales sont tellement différentes que la pathogénèse et l’épidémiologie des maladies en résultant sont nettement séparées: Une catégorie due à l’Actinomyces anaérobie de WOoLFF et ISRAEL, constituant l’agent infectieux de la plupart des Actinomycoses humaines, doit être considérée comme un commensal habituel de !a cavité buccale. Ce germe n’acquiert des propriétés pathogènes qu’en pénétrant par des conditions d’anaérobiose dans le tissu interstitiel. Cette forme d’'Actinomycose ne se réalise par conséquent que par une infection endogène.
L'autre groupe est formé par des Actinomyces aérobies (rangés d’après la littérature actuelle dans le genre Nocardia (Bergey's Manual). Ts se trouvent comme saprophytes dans la nature et pénètre dans le sens d’une infection exogène, par l’extérieur, dans l’économie humaine. Une étiologie de ce genre d'Actinomycose doit constituer, d’après nos connaissances actuelles, une très grande difficulté.
De proches parents, non pathogènes, de cet Actinomyces aérobie sont largement répartis dans la nature, et peuvent donc facilement surinfecter des cultures de matériel initialement pathologique.
Des auteurs anciens, tels que BosrrôM (14) ont dû confondre ces germes saprophytes de surinfection, en étudiant des prélèvements actinomycosiques.
En considération de ces faits, il est nécessaire d'étudier les maladies des deux genres au point de vue pathogénèse et épidémiologie, strictement séparées. D’ailleurs, l’évolution de ces deux sortes d’Actinomycoses est, d’après nos connaissances actuelles, absolument différente. C’est pour ces rai-
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sons que nous étudions dans le cadre de notre exposé, en rapport avec leur origine, une Actinomycose endogène et une autre Actinomycose exogène»…
…<L’étude systématique microbiologique de ce problème montre toujours plus clairement que les cas cliniquement typiques d’Actinomycoses incombent à un Actinomyces anaérobie dont les propriétés morphologiques et culturales correspondent nettement à la description donnée par WOLFF et ISRAEL (15) et dont les caractères marquants culturaux et biochimiques ne sont nullement pléomorphes, comme certains auteurs (LIESKE, GINS et PAASCH) le croyaient. La nature homogène de cet organisme a pu d’ailleurs être prouvée par des expériences sérologiques»> (55 souches ont été examinées par l’auteur).
«L’agent de l’Actinomycose exogène (espèce type Nocardia astéroïdes) se différencie nettement de l’Actinomyces anaérobie de WOLrF et ISRAEL, responsable de l'infection endogène. Cette différenciation se caractérise tout d’abord par le manque de propriétés anaérobies, de thermophilie et par la formation de spores aériennes. Son inoculation par voie intraveineuse peut évoluer vers une septicémie générale, fait inconnu avec l’Actinomuyces israeli, et le lieu de prédilection de l'infection est l’appareil respiratoire.»
Nous n’insistons pas davantage sur l’exposé de LENTZE, mais il ressort nettement que les auteurs allemands différencient cliniquement les deux sortes d'Actinomycoses. I n’est pas douteux que le germe vu la première fois par Harz (16) était Actinomyces israeli, anaérobie strict. L’'organisme mis en évidence par culture une vingtaine d’années plus tard par BOSTRÔM était par contre une surinfection due à Actinomyces bovis, aérobie strict. Ce fait ne justifie cependant pas la conception de vouloir réunir aujourd’hui ces deux Champignons sous une même dénomination et de vouloir en faire une seule espèce.
Nous n'avons pas l'intention de décrire davantage encore sur les autres caractères différentiels de ces germes, faits que nous avons partiellement cités déjà dans l’exposé de LENTZE, faits que d’autre part FOULERTON (17), puis CHALMERS et CHRISTOPHERSON (18) et par la suite LANGERON (19) ont remarquablement tirés au clair.
A la suite de l’étude détaillée de ce problème, nous avons essayé de nous faire une opinion personnelle sur cette question, et en compulsant les différentes classifications établies par les auteurs précités, nous avons essayé de mettre sur pied une nouvelle classification qui nous semble plus rationnelle, en tenant compte des observations qui se dégagent de cette
étude.
EL OISE
En nous basant sur la classification de PRÉVOT, que nous considérons comme la plus logique eu égard à nos connaissances actuelles, nous aimerions cependant séparer des Actinomycétacées tous les genres se rapprochant essentiellement des Bactéries; c’est ainsi que nous proposons de ranger les Corynebactériées, les Bifidibactériées et les Erysipélothrix dans un ordre distinct des Actinomycétacées, de sorte que la classe des Actinomycétales comporte trois ordres à la place de deux, à savoir:
Actinobactériales, Corynebactériales, Mycobactériales.
En partant de ce principe, nous pourrions alors établir notre classification qui intéresse seulement les Actinomyces.
De plus, PRÉVOT désigne dans le sous-embranchement des Mycobacteriae, trois classes, dont les Actinomycétales, classe qui comprend les trois ordres précités. Vu la prédominance des formes bactériennes dans cette classe et les caractères morphologiques spécifiquement cryptogamiques des Actinomycétacées, nous nous proposons d'intervenir les dénominations «Actinomycétales» (Classe de PRÉVOT) et «Actinobactériales» (Ordre de PRÉVOT). C’est dans ce sens que nous établissons ci-dessous le tableau de notre classification:
CLASSIFICATION PERSONNELLE
Sous-embranchement: MYCOBACTERIA
Classe: Actinobactériales, Myxobactériales, Azotobactériales.
Classe I: Actinobactériales.
Ordre: Actinomycétales, Corynebactériales, Mycobactériales.
Ordre IT: Actinomycétales.
Famille: Sphérophoracées,
Actinomycétacées, Actinobactériacées.
Famille I: Sphérophoracées (5 genres) Sphérophorus Spherocillus Fusiformis Fusocillus Leptotrichia
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Famille II: Actinomycétacées (6 genres) (non acido-résistants, aérobie) Genres: Actinomyces Pro-actinomyces Nocardia Streptomyces (acido-résistants, aérobie) Genres: Mycoactinomyces Mycostreptomyces Famille III: Actinobactériacées (2 genres) (non acido-résistants et anaérobie)
Genre: Actinobacterium Micromonospora
Nous mentionnons pour chaque genre, une espèce-type:
Actinomyces: Actinomyces bovis. 2 Pro-Actinomyces: Proactinomyces agrestis.
Nocardia: Nocardia astéroïdes, Nocardia madurae.
Streptomyces : Streptomyces albus.
Mycoactinomyces: Mycoactinomyces nitrogenes.
Mycostreptomyces: Mycostreptomyces phenotolerans Werkmann,
Mycostreptomyces pulmonalis (Actinomyces pulmonalis).
Actinobacterium: Actinobacterium israeli.
Micromonospora: Micromonospora chalcea.
Ayant ainsi étudié les différentes conceptions et les discussions scientifiques qui s’en dégagent, nous avons pu établir une classification nouvelle concernant les Actinomuycétales, en tenant compte de l’argumentation de PRÉVOT, c’està-dire des propriétés morphologiques et tinctoriales comme faits primordiaux, des propriétés culturales et biologiques comme tests différentiels secondaires.
Nous avons également tenu compte des règles internationales de la Nomenclature Botanique, qui prévoit les catégories des groupes taxonomiques suivants:
«<Regnum vegetabile, Divisio, Classis, Ordo, Familia, Tribus, Genus, Individuum, avec des catégories intermédiaires: éventuelles.
Quant à la Nomenclature de ces diverses catégories, nous
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nous sommes également tenu aux recommandations de la législation internationale, c’est-à-dire:
«Les noms d’embranchements, de classes et de sousclasses sont dérivés d’un des principaux caractères du groupe. Ils portent la désinence du pluriel et sont conçus de manière à donner aux groupes de même valeur une certaine harmonie de forme et de terminaison.»
Les «Ordres» sont désignés par le nom d’une de leurs principales familles avec la désinence -ales-; les «Familles» avec la désinence -acées-; les «Tribus> avec la désinence -ées- et les «Genres» doivent être désignés par un substantif au singulier, semblable aux noms de famille des hommes.
Nous croyons que la stricte observance de ces recommandations et de ces règles doit ainsi contribuer à faire disparaître cette «confusion prononcée» mentionnée, avec raison, par HAUDUROY et à faire adopter enfin une Nomenclature définitive et ‘immuable pour cet Ordre des Actinomycétales, comportant ainsi trois familles caractérisées par l’aspect typiquement mycélien de leurs espèces.
Dans le chapitre suivant, nous allons envisager l’Historique des Actinomycoses humaines.
CHÈn TRE Il.
GENERALITES SUR LES ACTINOMYCOSES HUMAINES.
Dans le présent chapitre nous allons étudier {a symptomatologie des différentes Actinomycoses en rapport avec le siège de l’infection. Nous pouvons tenir compte ici des faits constatés dans le chapitre précédent, en envisageant d’un côté les Actinomycoses proprement dites, c’est-à-dire les infections dues aux Actinobactériées (Cohnistreptothrix) et de l’autre côté des Actinomycoses (que l'on devrait appeler plus logiquement «Nocardioses» d’après la conception actuelle), dues au genre Nocardia, Streptomyces, etc. Cette manière de voir a été déjà appliquée par les auteurs français il y a bien longtemps; c’est pour cette raison que A. SARTORY (20) avait déjà distingué les Actinomycoses et les Oosporoses. LANGERON et LÆDERICH (21) ont également suivi cette voie et si nous considérons la tendance des auteurs allemands actuels, nous y trouvons encore la même conception. C’est ainsi que LENTZE écrit dans «Die ansteckenden Krankheitens de GUNDEL: «Si maintenant la dénomination de Nocardia devait être universellement reconnue pour les agents aérobies des maladies actinomycétiques exogènes, il faudrait également différencier les formes cliniques atypiques par le terme «Nocardiose», des Actinomycoses endogènes typiques dues aux Actinomyces types WOLFF-ISRAEL».
SYMPTOMATOLOGIE DES ACTINOMYCOSES PROPREMENT DITES:
Les Actinomycoses cervico-faciales :
Nous n’avons pas l’intention d’insister sur les caractères anatomo-pathologiques et symptomatologiques de ces infections, qui sont suffisamment décrites dans tous les traités de médecine et de parasitologie.
Actinomycoses de l’æsophage:
La lésion initiale peut se faire sur l’œsophage et de là envahir l'appareil respiratoire, le médiastin et le cœur. On
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trouve des abcès pré-vertébraux en communication par des fistules avec la lumière de l’œsophage. Parfois, Ia lésion œsophagienne primitive est guérie, tandis qu’évoluent des propagations secondaires.
Dans ces Actinomycoses œsophagiennes on note parfois, au début, de la disphagie et des signes de sténose progressive de l’œsophage. Mais bien souvent ces symptômes initiaux font défaut, les lésions œsophagiennes restent minimes ou même se cicatrisent, tandis que l’infiltration se propage dans le médiastin déterminant de vastes foyers suppuratifs, qui fusent au loin vers le cou ou vers l’abdomen. Tous les organes du médiastin peuvent être comprimés et envahis, le péricarde, le cœur, la plèvre et les poumons. Les corps vertébraux sont errodés comme dans un mal de Pott. Malgré ces énormes délabrements, les symptômes restent obscurs jusqu’à ce que les abcès fistuleux viennent envahir la voie thoracique.
Actinomycose des voies respiratoires:
L'appareil respiratoire peut être envahi primitivement ou secondairement par embolie, ou par propagation de lésions œsophagiennes, médiastinales ou costales. Sur 485 cas d’Actinomycose, THÉVENOT a compté 69 localisations pleuropulmonaires, cliniquement primitives.
Les lésions siègent à la base plus souvent qu’au sommet. Elles consistent en nodules broncho-pneumoniques, ressemblant plus ou moins à des tubercules et s’ouvrant dans les bronches de manière à former des cavernes petites, à parois anfractueuses, encerclées de sclérose très développée (PONCET et BÉRARD).
Les plèvres sont souvent atteintes, on y trouve un épanchement séreux, ou plus fréquemment purulent et fétide. Le médiastin, la paroi costale, le diaphragme, peuvent être envahis par le processus ulcéro-suppurant. On y trouve une série de clapiers purulents communiquant entre eux et il devient. imposible de déterminer dans quel organe les lésions ont commencé. Le cœur lui-même est envahi dans le tiers des cas d’Actinomycose thoracique.
Au point de vue symptomatologie, les signes physiques n’ont rien de spécial; les signes fonctionnels sont analogues à ceux de la Tuberculose pulmonaire: toux, expectoration purulente, fièvre irrégulière, parfois hémoptysie répétée. Seules de légères nuances cliniques différencient les deux maladies: létat général de l’Actinomycosique est pendant longtemps moins altéré que celui du Tuberculeux. Les douleurs thoraciques sont plus fréquentes et plus marquées: enfin, lexpectoration a parfois une odeur fétide assez particulière; l’évolution de l’Actinomycose pleuro-pulmonaire est
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très longue et c’est seulement l’examen microbiologique des expectorations ou des prélèvements par sondage qui peut permettre le diagnostic différentiel.
Actinomycose abdominale:
Elle résulte quelquefois de la propagation des lésions thoraciques, fusant à travers le diaphragme, à la manière des abcès froids ossifluents tuberculeux. Comme ceux-ci, les abcès actinomycosiques peuvent suivre la gaine du psoas, en donnant les symptômes habituels de la psoïtis, et venir s’ouvrir au-dessous de l’arcade crurale.
Mais presque toujours l’Actinomycose abdominale a pour point de départ le tube digestif et surtout l'intestin.
L’'actinomycose de l'estomac est extrêmement rare. Dans les trois observations publiées (ISRAEL, GRILL, MAyYo-RoBsoN), les malades présentaient une tumeur épigastrique douloureuse, tendant à la fistulation.
L'actinomycose intestinale, assez fréquente relativement, siège dans les deux tiers des cas au niveau du caecum et de l’appendice. Elle débute tantôt par des symptômes d’entérite: douleurs vagues, diarrhée quelquefois sanguinolente; tantôt par une crise appendiculaire aiguë, d’allure franche; tantôt par des phénomènes appendiculaires frustes, d’emblée chroniques. Puis apparaît dans la fosse iliaque droite une tuméfaction d’une dureté ligneuse, à bords mal limités, peu mobile, peu douloureuse à la pression: bref, ayant toute l’apparence de la Tuberculose hypertrophique du caecum. En dehors de la constatation de l’Actinomuyces dans les matières fécales [CourTrois (22) |, rien ne permet le diagnostic à cette période.
Mais peu à peu la tumeur s'étend, parfois au point de remplir presque toute la cavité abdominale. Elle peut se ramollir, s’abcéder et s’ouvrir dans l’intestin ou dans la vessie; elle peut s’infiltrer dans le tissus adipeux périrénal, dans la gaine du psoas ou dans le petit bassin, donnant les symptômes d’un phlegmon périnéphritique, d’une psoïtis, de périmétrite, de cystite, de rectite. Mais l’Actinomycose caecoappendiculaire a surtout tendance à envahir la paroi abdominale: il se forme rapidement un placard induré, la peau devient adhérente, violacée, puis des fistules multiples se produisent, donnant à la lésion son aspect classique, que PoxcETr et BÉRARD comparent à celui d’une «terre labourée par des taupes». Par ces fistules s'écoule d’abord un pus séreux contenant les grains jaunes caractéristiques; mais bientôt, les infections secondaires intervenant, les grains parasitaires disparaissent, les clapiers purulents s'étendent au loin; la paroi abdominale peut ainsi être envahie dans toute
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son étendue alors que les lésions viscérales initiales peuvent rester minimes ou même se cicatriser; le bassin lui aussi peut être infiltré, les organes pelviens être englobés dans une gangue lardacée et purulente; des fistules multiples s'ouvrent à la marge de l’anus (COYON et GOUGEROT).
Quand les lésions atteignent pareille extension, l'état général s’altère profondément et le malade succombe à fa cachexie, avec dégénérescence amyloïde et souvent accidents septiques secondaires. Mais traitée à temps, l'Actinomycose intestinale peut guérir (WipaL), parfois même spontanément (BRAUN, MAYER).
L'actinomycose hépatique constitue une des complications les plus graves de l’Actinomycose intestinale. Certains auteurs ont admis que l’envahissement du foie peut être primitif; en réalité il s’agit de cas où la localisation intestinale était passée inaperçue ou même s'était cicatrisée. Les symptômes de la localisation hépatique sont presque toujours très obscurs, parfois ce sont les signes habituels des abcès du foie. La mort en est la terminaison fatale.
L'Actinomycose rénale. Cette infection a été observée, comme localisation cliniquement primitive, par STANTON. ISRAEL, NEUMANN, FaRL. Elle évolue comme une pyélonéphrite suppurée, dont la nature n’est décelable que par les examens de laboratoire. Plus souvent les lésions rénales sont secondaires à une Actinomycose intestinale.
Actinomycose des centres nerveux.
Les centres nerveux constituent une des localisations les plus rares de lPAcfinomuycose. ARNAUDON (23), en 1911, a pu réunir 27 cas de localisation cérébrale. Que celle-ci soit consécutive à une lésion bucco-pharyngée propagée de proche en proche, qu’elle soit secondaire à une lésion pulmonaire ou abdominale avec métastase par voie sanguine, ou que la localisation cérébrale paraisse primitive, la porte d’entrée de l'infection restant méconnue, dans tous les cas les symptômes dépendent essentiellement du siège et de la forme anatomique des lésions. Ce sont le plus souvent les signes habituels des abcès ou tumeurs cérébraux. La mort est fatale, elle survient dans un coma progressif, quelquefois avec le cortège symptomatique d’une méningite aiguë: l’abcès actinomycosique peut en effet faire irruption dans le liquide céphalo-rachidien, où la ponction lombaire permet alors de trouver le parasite, sous forme de massues ou de touffes mycéliennes.
On n’a jamais observé de localisation médullaire; mois dans quelques cas d’Actinomycose de la colonne vertébrale, la moelle a pu être comprimée, d’où paraplégie ou quadri-
plégie ! Gilbert BALLET et BARBÉ, CHAUFFARD et TROISIER (24\;.
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Dans le cas rapporté par ces derniers auteurs, il existait de. : x ee :
Phyperalbuminose et de la lymphocytose du liquide céphalorachidien.
Actinomycose cutanée, Actinomycose des membres:
Nous avons vu que les lésions actinomycosiques, quelle ; : ER : k :
qu en soit l’origine, ont toujours tendance à envahir la peau par la profondeur pour venir s’y fistuliser.
Dans d’autres cas, beaucoup moins communs, l’inoculation se fait directement dans l’épaisseur de la peau. En réunissant les statistiques d’ILLICH, de PONCET, BÉRARD et THÉVENOT, sur 574 cas d’Actinomycose, nous ne trouvons que 15 cas de localisation cutanée primitive. Souvent l’inoculation passe inaperçue, parfois elle est due à une légère écorchure de la peau par une écharde de boïs (SABRAZES, MULLER), par uu épi de blé (SicaRb). Toutes les régions peuvent être atteintes: la face (DARIER et GAUTHIER, POISSONNIER, GAUCHER, LACAPÈRE et GOUGEROT), le tronc (REBOUL), maïs surtout les doigts (panaris actinomycosique (SICARD, THÉVENOT).
Il se produit d’abord, au point d’inoculation, une nodosité arrondie, indurée, presque indolore, parfois surmontée de petites vésicules; la peau devient violacée, s’amincit et 5e rompt. Il en résulte une ulcération cratériforme, à bords irréguliers, à fond bourbillonneux, dans laquelle on peut parfois distinguer des grains jaunes. Les nodosités peuvent se multiplier, soit isolées, soit confluentes et, dans ce dernier cas, leur ulcération donne un aspect anthracoïde. Ces lésions cutanées ne provoquent pas d’adénopathies de voisinage, à moins d’infections secondaires.
L'évolution est lente, par poussées, avec rémissions. A Ja longue, l’infection peut gagner les plans profonds. Mais ces lésions guérissent rapidement par le traitement ioduré.
Dans quelques cas exceptionnels, les lésions actinomucosiques semblent débuter dans les os: le parasite a sans doute pénétré à travers les muqueuses digestives sans y laisser de traces, et atteint les os par voie sanguine. Il se localise soit dans les épiphyses du fémur ou du tibia, soit dans les os courts du tarse. CARAVEN (25) a collecté 4 cas de ce genre, dus à ISRAEL, KOHLER, BOLLINGER. La nature de ces ostéites n’a été diagnostiquée qu’après examen de laboratoire; Marcel MEYEr en décrit plusieurs cas observés et soignés avec succès à Strasbourg.
Actinomycose généralisée ; forme pyohémique.
Malgré la tendance ordinaire de ces lésions à envahir de proche en proche les tissus avoisinants, l’Acfinomycose reste
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habituellement une affection locale. Néanmoins, dans certains cas, l'infection peut envahir le sang et se généraliser. Le fait s’observe surtout dans les Actinomycoses ouvertes, lorsque des infections secondaires à microbes pyogènes ont envahi les trajets fistuleux: dans ces conditions, en effet, les parois vasculaires se laissent souvent altérer, d’où infection sanguine et production de foyers métastasiques dans les viscères, avec symptômes de pyohémie: fièvre à grandes oscillations, amaigrissement, cachexie rapide, simulant la phtisie tuberculeuse. La mort survient en quelques mois par les progrès de la consomption, souvent accélérée par la dégénérescence amyloïde des viscères ou par lapparition d’un foyer métastasique du cerveau.
SYMPTOMATOLOGIE DES NOCARDIOSES.
Nous donnons ci-dessous un résumé sur la symptomatologie des Nocardioses, basé sur les données de LANGERON.
«On connaît maintenant un assez grand nombre de cas humains entrant dans la définition que nous avons donnée plus haut, c’est-à-dire qui ne sont ni des Actinomycoses proproment dites, ni des Mycétomes, ni des Tuberculoses, Les Actinomycoses proprement diles et les Mycétomes sont caractérisées par l’existence de grains. Leur présence ne permet d'ailleurs pas d'établir une distinction absolue avec les Dasporoses (Nocardioses), car on peut en trouver aussi dans ces dernières, comme dans le cas classique de ROGER, Bory et SARTORY (26).
Nocardioses buccales:
La voie buccale se prête à la pénétration des germes vivants en saprophytes sur les substances alimentaires; aussi les types de Nocardioses buccales sont-ils nombreux. Nous donnons comme exemple le cas de ROGER, BoRY et SARTORY. Ces auteurs ont pu isoler en 1909 un Actinomyces trouvé dans une stomatite crémeuse qu’ils ont appelé Actinomyces -buccalis, à ranger d’après la classification moderne dans les Nocardioses. Ce parasite possède un pouvoir pyogène marqué et peut produire des abcès amygdaliens à tendance gangréneuse, SARTORY, THIRIET ont signalé d’autres cas de Nocardiose buccale, attribués les uns à Nocardia buccalis, les autres à Nocurdia pulmonalis. On peut joindre au même groupe Nocardia lasserreï, isolé en 1904 par LAssERRE, Nocardia Thiryi, isolé en 1917 par MELro, Nocardia lingualis, décrit par GUEGUEN en 1908 et de nombreux auteurs, décrits principalement par FOULERTON. Nous renvoyons à ce sujet aux travaux de Lan- GERON et de CHALMERS et CHRISTOPHERSON.
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Nocardioses du tube digestif:
Ce type clinique qui se relie à celui des Nocardioses buccales paraît peu répandu. POTTIEN (1902) a isolé Actinomyces enterttidis des déjections d’un malade atteint d’entérite. Dans la même catégorie de Nocardioses il faut citer les cas de DEMATTEIS (1896), ceux de Mac CALLUM (N. astéroïdes 1902), celui de LANGE (1904) et des cas occasionnant des appendicites décrites par FOULERTON et classés par CHALMERS et CHRISTO- PHERSON sous le nom de Acfinomyces appendicis.
Nocardioses rénales :
Cette forme peu connue a été signalée en 1910 par Fou- LERTON à propos d’une pyo-néphrose d'apparence tuberculeuse et d’origine vraisemblablement pulmonaire: de cette lésion a été isolé l’Actinomyces bovis en culture pure. On voit par là que ce germe devrait être placé dans les agents produisant des Nocardioses. SARTORY, LASSEUR, BRISSAUL, THIRIET, ont observé d’autres cas où le Microsiphoné isolé des urines est Nocardia pulmonalis (Actinomyces).
Nocardioses pulmonaires:
LANGERON écrit à ce sujet: Nous arrivons ainsi au groupe le plus important des Oosporoses (Nocardioses). Ce sont celles qui ressemblent cliniquement le plus à la Tuberculose; ce sont aussi les plus fréquentes, car l’appareil respiratoire paraît particulièrement propice au développement des Microsiphonées.
Tout d’abord, il convient d’éliminer les cas où le Champignon est un saprophyte banal, vivant dans des lésions produites par un autre parasite. Tel est probablement l’Actinomyces ruber trouvé en 1894 par CazaABo dans des crachats.
Dans les cas où il s’agit véritablement d’une Oosporose, (Nocardiose), les signes cliniques sont insuffisants pour établir le diagnostic. Le malade tousse, crache et se cachectise. Il est considéré comme tuberculeux, on fait l’examen microscopique des crachats et si on trouve un acido-résistant, ie diagnostic est confirmé. Aujourd’hui on ne peut plus se contenter d’un examen aussi sommaire; si on constate la présence d’un Acido-résistant, celui-ci doit être étudié minutieusement. S’il existe des filaments ramifiés, il y a de grandes chances pour qu’on ait affaire à une Microsiphonée et non au Bacille tuberculeux. La culture, si elle est possible, aidera à trancher le diagnostic.
On possède un grand nombre d'observations dans les-
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quelles une Microsiphonée a été décelée soit du vivant des, à ‘ per :
malades, dans les crachats, soit après la mort, à l’autopsie.
LANGERON cite les cas suivants en les classant en trois catégories:
Oosporoses reconnues à l’examen des crachats
Cas de: Pérauscaky (1893) à Actinomyces candidus: RULLMANN (1902) à Actinomyces odorifer; de GRazïA (1904) ; de DoxaA (1904) ; E. VINCENT et H. Sourté à Alger (1905); deux cas mortels: ROGER et Bory (1909); FOULERTON (1910) à Actinomyces foulertoni; BALDONI (1910): cas à Actinomyces carneus (Minores); KarwAckI (1911) à Actinomyces fuscus, À. pulmonalis et A. candidus; SARTORY et LaAssEUR (1914) à À. bronchialis; Piper en 1917, à A. pijperti; de MELLo et Pars (1918) à A. bovis; CASTELLANI, DOUGLAS et THOMPSON (1921), bronchite hémorragique à A. bronchiticus. Il faut y joindre de nombreuses observations de ROGER, SARTORY, BORY, GAR- NIER, RIDET, THIRIET, etc... dans lesquels la Microsiphonée n’est généralement pas déterminée.
Oosporoses reconnues à l’autopsie
Cas de: ARTAUD (1898) à À. violaceus (Majores) ; FLEXNER (1898) à Streptomyces pseudotuberculosae; Norris et LARKIN (1900) aux Etats-Unis, bronchopneumonie nécrotique, due peut-être d’après CHALMERS et CHRISTOPHERSON à Actinomyces equi; AYOAMA et MIYAMOTO (1901) abcès pulmonaires desquels a été isolé À. japonicus, très voisin de À. astéroïdes; ROGER, BoRY et SARTORY (1909) broncho-pneumonie mortelle et cavernules tapissées de grains blancs formés par À. pulmonalis ; LOHLEIN (1909) dilatations bronchiques consécutives aux Oosporoses; GARNIER et BORY (1911); HENRICI et GARDNER (1921) Actinomycose pulmonaire à A. gypsoïdes acido-résistant.
Pleurésies à Microsiphonées
Cas de: BucHHoLrz (1897); SCHEELE et PÉTRUScHKY (1897), BATISWEILER (1923) à Actinomyces gedanensis avec généralisation et production d’abcès sous-cutanés; BERESINEFF (1898) à A. berestneffi; BIRT et LEISHMAN (1902, Afrique du Sud) à A. leishmanti; FOULERTON (1910); MEYER (1911); SARTORY (1912) à A. pulmonalis; ScHABAD (1913) à A. asteroïdes.»
Nous avons cité ici uniquement les quelques cas mentionnés avant la période de la première guerre mondiale et il ne faudrait pas croire que la littérature actuelle ne mentionne plus de cas de Nocardioses, bien au contraire, les cas décrits surtout par l’école américaine, qui s’est principalement intéressée à l'étude de ces germes depuis les tra-
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vaux de WaksMan sont tellement nombreux qu’il est impossible de les citer dans le cadre de ce travail. Il serait cependant très utile d'effectuer une statistique basée sur la conception systématique actuelle à ce sujet.
Nous ne tenons pas non plus à donner ici les descriptions des Nocardioses mentionnées dans la littérature compétente à localisation autre que celles mentionnées ci-dessus. Il faudrait tenir compte des Nocardia et Streptomyces produisant des otites, prostatites, dermatomycoses et des Nocardioses à foyers viscéraux, oculaires, cérébraux, etc...
Nous avons ainsi terminé ce court résumé concernant la symptomatologie des Actinomycoses proprement dites et des Nocardioses à siège extra-buccal, à l’exception donc des Actinomycoses cervico-factales.
LES ACTINOMYCOSES DE L'APPAREIL URO-GENITAL DE LA FEMME
Nous exposons dans ce chapitre la littérature que nous avons pu trouver sur les Actinomycoses de l'appareil urogénital de la femme, étant donné que nous étudions dans nos Travaux Personnels un de ces cas.
Nous avons vu antérieurement, que d’après la conception actuelle on distingue les Actinomycoses proprement dites des Nocardioses et qu’on peut grouper en principe ces infections en deux catégories, suivant le mode d’inoculation du germe, en Actinomycoses endogènes et en Actinomycoses (Nocardioses) exogenes.
En effet, d’après LENTZE, et surtout WASSMUxND (27), l’ancienne conception sur la porte d’entrée du germe est à reviser. La pénétration des Microsiphonées par un trauma de la peau ou des muqueuses en présence d’épis ou d’autres éléments, tels que des feuilles ou des tiges de Graminées, ne semble pas justifiable pour deux raisons:
1. La localisation presque exclusive des Actinomycoses proprement dites dans les régions faciales et cervicales.
2. La constatation que les Actinomyces pathogènes pour homme semblent être des Anaérobies stricts.
Ces microorganismes sont des habitants réguliers de la cavité buccale où ils logent dans les cryptes et dans les moignons des amygdales, dans les poches et les lisérés gingivaux, dans les granulomes et les caries dentaires. Toutes ces localisation sont des endroits peu aérés, à taux d’Oxygène réduit. Les Actinomycoses ne semblent donc pas des maladies exogènes, mais sont des infections idiogènes par des germes commensaux. DAVIS (28) arrive aux mêmes conclusions à la suite de ses observations, sur 46 malades presqu’essentiellement citadins, exposés ainsi à la poussière infectieuse des grandes villes. Huit fois l'infection était due à des extractions
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dentaires et quatre fois consécutives à une intervention chirurgicale.
Il en est cependant autrement à notre avis, pour les infections de l'appareil uro-génital, où le plus souvent la porte d'entrée est due au port de pessaire ou aux suites d’avortement. Ici Porigine de lActinomycose semble effectivement s’opérer par voie exogène.
En ce qui concerne l'infection actinomycétique de l'appareil uro-génital de la femme, la porte d'entrée pourrait être localisée au niveau du tube digestif et l'infection urogénitale s’effectue secondairement. C’est seulement la localisation au niveau des parties inférieures de l’appareil génital qui pourrait s'expliquer par la pénétration de lagent infectieux par voie exogène à travers les muqueuses vaginales. La possibilité d’une infection ascendante à partir du vagin semble prouvée dans des cas d'Actinomycose isolée du vagin et de l’utérus.
BARTH (29), TiErzE (30) et WAGNER (31) ont mentionné chacun une observation où la porte d'entrée du Microsiphoné était constituée par des lésions de la muqueuse dues à des pessaires intra-utérins (Sterilett). HASELHORST et JUNGHANS (32), (33) décrivent deux cas où l’agent infectieux est d’origine exogène ayant été inoculé par un processus abortif.
En général cependant, les Actinomycoses des voies urogénitales de la femme sont rares; il faut remarquer pourtant que beaucoup de cas qui ont été diagnostiqués ne sont pas publiés, et d'autre part, ceux qui ont été publiés n’ont pas été admis étant donné le manque de diagnostic précis et la ressemblance des modifications anatomo-pathologiques avec des infections aspécifiques des annexes. En plus, les Actinomycoses récentes présentent beaucoup d’analogies avec les lésions tuberculeuses; enfin la symptomatologie et l’évolution clinique ressemblent beaucoup aux autres suppurations infectieuse du petit bassin.
Tous ces faits expliquent le nombre relativement faible des cas actinomycéliques uro-génitaux que lon trouve dans la littérature.
Dans la plupart des cliniques on traite actuellement toutes les maladies des annexes uro-génitales dès le début de la maladie avec de fortes doses soit d'Antibiotiques, soit de Sulfamides, qui ont également une action thérapeutique plus ou moins prononcée sur les Aclinomycoses, comme nous allons le montrer dans un chapitre ultérieur. La guérison de ces infections mycosiques pourrait donc se réaliser avant d’avoir pu établir le diagnostic expérimental des Actino-
mycoses.
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NURNBERGER (34) a cité en 1924 une cinquantaine de cas d'Actinomycoses uro-génitales. Ce nombre s’est sûrement doublé actuellement, et il ne faut pas oublier qu’il est impossible de consulter la littérature intégrale du monde scientifique actuel. Nous tenons donc à mentionner quelques €as qui ont spécialement attiré notre attention.
D’après DANIEL et MAVRODIN (35), on peut admettre dans les maladies infectieuses de l’appareil génital sur 1.200 cas environ une Actinomycose.
k Josepx, MoRRIS et SUMMERILL (36) mentionnent une Acti-
nomycose expérimentalement diagnostiquée consécutive à un accouchement. Au point de vue évolution, on peut établir les symptômes suivants: On note des perforations consécutives à des paramétrites et des péricolpites ou des périrectites, qui peuvent également former des fistules aboutissant dans l’appareil génital. Les lèvres sont généralement le siège d’une infiltration dure limitée dans sa partie supérieure. On note des foyers de fusion et la formation de fistules, mais en généra} la formation du pus est très rare. Dans les cas bien décrits de LiEBLEIN (37), BONGARTZ (38) et TRABL (39) la localisation du foyer était toujours unilatérale, siégeant seulement sur une lèvre et le processus infectieux était toujours nettement limité. Ces cas ont été diagnostiqués par l’examen microscopique et la mise en évidence de grains actinomycétiques. Chez les trois auteurs il s'agissait de paysannes; la porte d'entrée du germe n’a pas pu être établie avec certitude, mais on avait affaire très probablement dans chaque cas à un léger trauma avec pénétration du germe par une défectuosité de la muqueuse labiale. La malade de TRABL était enceinte, l'infiltration actinomycétique s’est développée pour atteindre la grosseur d’un poing nécessitant l’intervention chirurgicale pour l’accouchement.
L'Actinomycose primaire directe du vägin n’a pas été décrite jusqu’à présent. Dans le cas de JUNGHANS la porte d'entrée était située dans la partie postérieure du dôme vaginal et consécutive à des manœuvres abortives. Dans les infections des paramètres, le vagin peut être secondairement touché et devenir le siège de perforations et de fistules.
L'utérus est quelquefois atteint dans les Actinomycoses du bassinet. Des infections primaires semblent plutôt rares. NURNBERGER mentionne six cas d’Aclinomycoses de l'utérus qui peut présenter tous les degrés de l'infection actinomycosique. L’utérus semble cependant très résistant contre cette infection. Ceci ressort surtout du travail de HASELHORST qui a trouvé dans son cas d'Actinomycose, du à des manœuvres abortives, la musculature et la muqueuse de l’utérus complètement dépourvues de foyers infectieux, alors que les tissus
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conjonctifs du bassin, les trompes et les séreuses tubaires étaient fortement infectés par le mycélium actinomycétique. Cet auteur insiste sur le fait que la musculature de l'utérus ne montrait aucune lésion ni aucune modification inflammatoire.
Dans le cas de HurFER (40) le foyer était localisé dans le tissu de l’utérus même. Les collections purulentes étaient confluentes et renfermaient surtout des leucocytes, des grains actinomycétiques et des débris conjonctifs. Les musculeuses utérines environnantes étaient largement imprégnées de cellules rondes qui étaient formées, vers le centre des cavernes, par des leucocytes et, vers l'extérieur, par des cellules plasmatiques. Les proliférations tissulaires et les accumulations de couches stratifiées cellulaires faisaient complètement défaut. L’infection était toute récente et l’opération (extirpation utérine supra-vaginale) était pratiquée sur la malade, âgée de 40 ans, 15 jours après l’accouchement spontané du douzième enfant. Le départ de l'infection était donné par lintestin (anse sigmoïde).
MirrA (41) a décrit une Actinomycose de l'utérus où le foyer se trouvait dans la matrice sous forme d’une caverne de la taille d’une noisette remplie d’un pus à grains actinomycétiques. L’orifice externe de la matrice était complètement lisse. Les annexes droites de la matrice et le tissu conjonctif pelvien étaient également touchés. Cliniquement, on soupconnait un carcinome du col de la matrice.
JAFFE (42) donne l'observation d’une malade qui a été soumise à hysterectomie vaginale pour une hypertrophie de l'utérus et de fortes douleurs se manifestant deux ans après une opération de l’utérus. On a ainsi trouvé des cysthématomes postopératoires cervicaux renfermant de nombreux grains actinomycétiques.
JUNGHANS, par contre, décrit des cas où l’utérus était fortement atteint. Une malade a été hospitalisée après des manœuvres abortives pour des phlegmons péri-utérins antérieurs et latéraux. Au cours du traitement des hémorragies abondantes se manifestèrent qui avaient comme origine l'utérus et qui ont nécessité un curetage. On a ainsi éliminé au moyén de la curette du matériel abondant grumeleux et blanchâtre, qui à l’examen histologique montrait une inflammation grave purulente de la muqueuse et de la musculeuse utérine. Dans le tissus granuleux à dégénérescence graisseuse partielle, on trouvait de nombreux grains actinomycétiques. La malade a succombé bientôt avec tous les symptômes d’une cachexie grave. À l’autopsie on a constaté une décomposition très avancée de l’utérus avec forte dégénérescence graisseuse
du tissu granuleux environnant.
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Hussy (43) rapporte en 1935 un cas d’Actinomycose utérine qui n'était histologiquement pas examinée et dont le diagnostic repose sur la présence de nombreux filaments mycéliens à caractère d’Actinomyces dans l’écoulement utérin. Chez cette malade existait une tumeur fistulisée des annexes de la matrice consécutive à une intervention chirurgicale due à une Actinomycose iléo-caecale. La malade a été traitée par une thérapeutique non spécifique au moyen d'injections de Yatrène-Caséine et de Rayons X à doses massives. L'auteur conclut à une infection par voie descendante.
Dans la plupart des Actinomycoses intra-abdominales les trompes sont en même temps atteintes. En effet, ces organes forment souvent avec les ovaires des tumeurs confluentes et conglomérées dans lesquelles les deux organes peuvent être modifiés de façon à perdre toute structure typique et souvent on n’arrive pas, dans ces cas, à déceler des foyers caractéristiques ou des grains actinomycétiques. On trouve ainsi tous les stades de modification infectieuse des trompes jusqu’à la salpingite suppurée (Pyosalpinx actinomycotica Nurnberger); on ne connaît cependant pas avec certitude des Actinomycoses primaires strictement localisées des trompes, mais leur existence semble tout à fait possible. SCHUGT (44) donne les observations d’une femme âgée de 92 ans qui travaillait comme emballeuse dans une grainetérie en gros. Après une incision du cul-de-sac consécutif à des signes de Douglas, on trouvait dans les annexes utérines droites et dans la trompe gauche après extirpation, une riche flore microbienne. L’ovaire gauche était sain et on pouvait uniquement mettre en évidence de nombreux grains actinomycéliques dans la trompe gauche.
HEzwiG (45) décrit parmi 30 cas d’Actinomycose génitale, quatre strictement localisés dans les trompes; il s’agit de quatre cas relevés dans la littérature et dans le cas personnel de cet auteur l’infection siégeait à la fois dans les trompes et dans les ovaires. Dans sept cas trouvés par l’auteur, l'atteinte des trompes était non spécifique. Dans tous ces cas l’agent primaire semble être un Actinomyces qui prépare le terrain pour des infections bactériennes secondaires. HELWIG donne la description suivante au point de vue examen histologique: Les muqueuses sont fortement modifiées jusqu’à disparition complète des plis de l’épithélium; la paroi tubulaire est épaissie, raide et dure par des couches stratifiées cellulaires successives. Quelquefois on trouve une forte hyperplasie épithéliale avec des formations en grains. Dans la partie conjonctivé des muqueuses on trouve un tissu de granulation fortement entremêlé à des leucocytes et présentant souvent des symptômes de dégénérescence graisseuse.
Dans les Actinomycoses des ovaires on a fréquemment
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affaire à des infections secondaires, étant donné que d’autres organes sont également atteints. On trouve dans la littérature des Actinomycoses ovariennes indiquées comme primaires, bien que cette conception ne semble pas justifiable, puisque l’agent infectieux doit avoir eu sa porte d’entrée au niveau d’un autre organe de l’organisme. On désigne par conséquent avec plus de raison ces infections comme Actinomuycoses isolées sur l’ovaire, ou localisées sur l'ovaire. L'Actinomycose des ovaires est celle qui est le plus souvent décrite dans la littérature; elle représente le pourcentage le plus important des Actinomycoses génitales. Comme porte d'entrée on admet le plus souvent soit le caecum, soit l’appendice; souvent le diagnostic d’Actinomycose ovarienne est consécutif à une appendicite, sans qu'on ait diagnostiqué la tumeur ovarienne au moment de la laparatomie. L’ovaire est très fréquemment adhérent à la trompe pour former une tumeur enchevêtrée. Dans l’ovaire même existent des abcès de taille très variable, allant de la grosseur d’une noisette à celle des deux poings. L’aspect et la consistance des ovaires malades se modifient en rapport avec ces abcès. Ceux-ci renferment quelquefois un pus épais que l’on peut faire sourdre par pression à la façon d’un comédon. D'autre part on peut trouver de grandes cavernes confluentes remplies d’un pus plus ou moins coloré et renfermant avec les grains et le mycélium actinomycétique de nombreux déchets des tissus et du sang. Leur consistance peut être également très variable: dure ou friable, spongieuse ou kystique, selon le degré de la fonte des tissus. On voit ainsi que les symptômes macroscopiques peuvent être très différents; cet aspect varié s’observe le plus facilement sur une coupe de l’ovaire. Dans de rares cas, on a mentionné que le tissu initial de l’organe ne constituait plus qu’une mince membrane montrant des adhérences multiples et étendues avec les tissus environnants.
* Les grains caractéristiques sont en général facilement décelables soit à l'examen direct du pus entre lame et lamelle, soit dans les coupes histologiques. Dans ces dernières on constate parfois les vestiges de tissus ovariens folliculaires, mais le plus souvent il ne reste entre les différentes cavernules que les membranes cellulaires du tissu conjonctif largement entremêlées avec des cellules rondes. II peut y avoir une prédominance de cellules plasmatiques et de cellules pseudo-xanthomateuses (WÂTJEN) où le tissu conjonctif peut être plus abondant. L’image microscopique est également très polymorphe et variable. Mrrra et TŒNNIES notent surtout ja présence de cellules géantes.
Les Actinomycoses occasionnant des périmétrites ou des infections du tissu conjonctif pelvien appartiennent aux affections gynécologiques les plus graves. Ceci est également
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le cas pour les Actinomycoses génitales en général. L’infection s’effectue d'habitude par le tube digestif, mais on connaît également des infections directes par des traumas dus à des manœuvres abortives comme nous l’avons déjà mentionné pour les cas de HASELHORST et de JUNGHANS. Dans je tissu vasculaire lâche, et dans le tissu lymphatique linfection peut facilement se propager soit par voie sanguine, soit par voie lymphatique.
Les foyers de fonte tissulaire qui se forment tout d’abord au niveau des infiltrations dures aboutissent finalement à des perforations dans les différents organes avoisinants, tels que la vessie, le vagin, le rectum et également vers l'extérieur, à travers la paroi abdominale et dans la région inguinale. Les fistules peuvent également s’ouvrir vers la région lombaire, vers les cuisses. HASELHORST a décrit un cas montrant des ramifications fistulaires, qui ont été mises en évidence après la mort, par l’injection d’Iode, au moyen des Rayons X. On y voit l’infiltration des canaux fistulaires à travers les espaces intermusculaires pour aboutir dans la région sous-pubienne ou sciatique. Les perforations sont généralement précédées par des inflammations et des enflures. Elles ne signifient pas, dans les Actinomycoses périmétritiques, une amélioration de l’évolution de la maladie, comme chez la périmétrite ordinaire; au contraire, la maladie évolue le plus souvent vers le haut, vers la région rétro-péritonéale. De toute facon, on trouve généralement assez facilement dans le pus s’écoulant des fistules les grains typiques des Actinomyces.
Ces Actinomycoses génitales peuvent aboutir, par la fotmation des infiltrations étendues et indurées et le processus de cicatrisation, à des obstructions intestinales. Au point de vue clinique, l’Actinomycose génitale non fistulisée ne s<e manifeste pas par des symptômes caractéristiques, la maladie peut débuter sournoisement et insidieusement et évoluer pendant des années avant que la malade ne se rende effectivement compte de son infection et vienne trouver le médecin. On trouve cependant dans la littérature des cas à symptomatologie brusque et précoce, occasionnant des douleurs violentes avec des symptômes péritonéaux typiques et une fièvre élevée. Cependant, les troubles ressentis dans le bas-ventre ne se différencient guère de ceux d’autres affections inflammatoires. Si les résultats du toucher et les tests de palpation montrent l’augmentation des modifications, le médecin devrait penser à la possibilité d’une Actinomycose. La malade se plaint d'habitude de douleurs lancinantes, poignantes, cuisantes ou sourdes; on voit par là qu’il n°v a aucune symptomatologie typique. Les douleurs sont fréquemment ressenties unilatéralement dans la région de lappendice par exemple, mais souvent aussi elles sont diffuses, s’étalant sur
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tout le bas-ventre ou même vers les côtés ou vers le dos, où encore vers le bas, vers la région inguinale. Des œdèmes dans la région anale ou inguinale peuvent gêner la mobilité des jambes et à chaque mouvement occasionner des douleurs violentes. Ces symptômes sont d'habitude les précurseurs de perforations périmétriques. Si le processus actinomycétique évolue vers le rectum ou vers la vessie, des troubles de la défécation ou de la miction urinaire peuvent se manifester. L'apparition du pus dans les urines ou dans les matières fécales peut servir de signe de perforation. Les tumeurs peuvent évoluer très vite, s’aggrandir, et, par la fonte, leur consistance peut se modifier. I faudrait donc, à chaque diagnostic de tumeur ou d'infiltration rebelle à la thérapeutique habituelle, penser à une Actinomycose. Plus tard, l’apparition des fistules multiples accentue la probabilité de l’Actinomycose. Dans la plupart des cas, l’état général des malades est peu troublé au début et celles-ci vaquent à leurs occupations habituelles; plus tard, les symptômes cliniques deviennent plus graves, se manifestant par une fièvre élevée, une asthénie marquée; l’ahémie peut être très prononcée (Hémoglobine jusqu’à 40%), la vitesse de sédimentation est nettement augmentée et on arrive jusqu'à des stades cachexiques.
Quand il y a perforation vers la paroi abdominale, la mort par péritonite était inévitable jusqu’à l’ère actuelle des Antibiotiques.
Nous avons ainsi donné l'historique et la symntomatologie générale des Actinomycoses uro-génitales chez la femme. Pour terminer ce chapitre, nous voudrions dire encore quelques mots sur le rapport entre ces Actinomycoses et l’état de grossesse. Ces cas sont assez rarement décrits; le plus souvent il s’agit d’Actinomycoses extra-génitales où le siège de l’infection était plutôt au niveau de l’appareïl buccal et intestinal. Nous avons décrit antérieurement le cas de TRABL où il s’agissait d’une Actinomycose des lèvres de la vulve d’une femme enceinte. L’accouchement a nécessité une intervention césa-
rienne.
En général, il semble que la période de gestation exerce une influence freinatrice sur l’évolution de l’Actinomycose. Après la naissance et pendant l’allaitement, on mentionne toujours une recrudescence de l'infection avec une évolution très rapide. On connait également des cas d’Actinomycoses consécutives à l'accouchement. Il peut s’agir là d’une ancienne infection latente, ou d’une infection accidentelle dûe à l’accouchement. Etant donné que les Actinomyces peuvent également produire des septicémies ou des endocardites
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[SENFT et DELL’'ACGQUA (46) (47) |, il est indiqué de penser aux Actinomycoses et à leur diagnostic différentiel dans ces maladies, apparaissant après les couches.
La transmission de l’agent infectieux de la mère à l’enfant n’a pas été décrite jusqu’à présent; l’allaitement materne} devrait cependant être interrompu dans ces cas, puisque la transmission au nourrisson pourrait être possible et 1!a thérapie massive au moyen d’Iode ou les autres médicaments spécifiques gêne la formation du lait. Pendant la grossesse, la thérapeutique au moyen d’Iode et les médicaments spécifiques modernes doivent être énergiquement appliqués.
Nous aurons l’occasion de revenir, dans nos travaux personnels, sur cette thérapeutique.
CHAPITRE IV
ISOLEMENT DE L’ACTINOMYCES.
Le diagnostic de l’Actinomycose de l'appareil uro-génitul de la femme est, d’après EMMERICH, relativement facile, s’il s’agit d’un foyer fistulisé ou sécrétant du pus. On a alors généralement la possibilité de mettre en évidence l'agent actinomycétique dans les préparations entre lame et lamelle ou par coupe histologique, ou encore par les procédés culturaux.
D’après LENTZE, on doit étaler le pus dans une capsule plate en verre ou en porcelaine ou dans un grand verre de montre; examiner ensuite au moyen d’une loupe à grossissement de 6 à 10 fois. Dans le cas de pus contenant des grains, ces derniers sont susceptibles de rester collés contre les parois des tubes de prélèvement et on peut éventuellement les déceler de cette façon. On doit rechercher de petites formations granuleuses, vitreuses; on les sélectionne et on les dilacère avec des lancettes stériles. Ces granulations écrasées sont traitées au moyen de lessive de Potasse à 10% et montrent alors la formation de massues, d’un aspect vitreux, caractéristique des Actinomycètes. Cependant, l'absence de ces massues ne doit pas exclure l’existence d’une Actinomycose, on cherchera dans ce cas au centre du grain des filaments mycéliens qui peuvent être fortement enchevêtrés ou plus ou moins isolés et fractionnés. Ces formations présentent après coloration par le Bleu de méthylène de Loeffler, à un fort grossissement, une teinte bleu-verdâtre, tandis que les agglomérations leucocytaires se colorent en bleu foncé.
La coloration par la méthode de Gram peut être effectuée soit sur frottis, soit entre lame et lamelle, elle permet de différencier les éléments actinomycétiques fortement frac-
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tionnés des germes bactériens, Gram-négatifs (voir nos microphotos).
On peut également recommander linclusion des grains dans la Paraffine et l'examen consécutif des coupes histologiques. D’habitude on trouve les éléments mycéliens filamenteux ou plus ou moins fractionnés dans les cas récents et les grains ne font leur apparition que plus tard. L’examen direct permet donc de poser le diagnostic très rapidement avec une certaine réserve.
Le diagnostic ne peut être établi avec certitude que par l'analyse culturale; en principe, les cultures devraient être toujours effectuées, non seulement au point de vue du diagnostic différentiel entre Les Actinomycètes et les Bactéries, mais également pour. trancher le problème entre une infection d’'Actinomycose ou de Nocardiose.
Les auteurs allemands précités recommandent pour la culture en anaérobiose le procédé de FORINER, cultivant les Actinomyces en présence du Bactérium prodigiosum, qui absorbe l’Oxygène de l'air et permet ainsi aux Actinomyces anaérobies l’amorcement de la culture. Celui-ci est d’habitude assez tardif et nécessite environ 6 à 7 jours. Des prélèvements de ces cultures montrent d'habitude des filaments très courts ou des bâtonnets souvent ramifiés formant des microcolonies. On peut également constater les ramifications des filaments mycéliens dans les cultures mêmes, soit en examminant le tube de culture avec un petit grossissement au microscope, au niveau d’une colonie se développant vers les parois du tube; soit en effectuant des cultures en boîte de Pétri et en examinant celles-ci renversées pour déceler les colonies ayant poussé en profondeur sur le fond de la boîte.
Comme milieu de culture spécifique, LENTZE et les autres auteurs allemands actuels recommandent la Gélose au sang de LEVINTHAL de pH — 7,4 à 7,2, ou encore la Gélose ascite à 10 ou 20%. Ces milieux placés en anaérobiose paraissent très favorables, puisque LENTZE indique qu’il trouve dans 75% de cas de nombreuses colonies après 48 heures. Dans les 25% restant, les colonies apparaissent vers le 4 jour.
L'auteur insiste sur l'avantage de ces milieux en comparaison avec l’ancienne méthode de BOSTRGEM, qui nécessitait Jusqu'à 50 boîtes de Pétri pour obtenir 4 ou 5 colonies.
Nous aurons l’occasion ci-dessous, de donner les méthodes employées actuellement en France, auxquelles nous
avons fait appel en nous inspirant surtout des travaux de PRÉVOT.
Indiquons tout d’abord les techniques culturales élaborées
par l’école de A. SARTORY que nous puisons dans le travail de A. WALTHER (48). Cet auteur donne tout d’abord les caractères culturaux en aérobiose, sur milieux liquides qui, d’après lui, sont les seuls à donner des résultats satisfaisants. Ce n'est que par réensemencements successifs sur le même milieu, espacés au début de 8 jours, et plus tard de 5 jours, qu'on réussit à sauver le Champignon du dépérissement et à lui conserver une vitalité suffisante.
Le milieu de RAULIN neutre ou acide, l’eau de pomme de terre, l’eau peptonée et le bouillon de viande constituent des milieux très médiocres. Comme seul milieu nutritif favorable, les auteurs précités recommandent le milieu de Sabour«ud maltosé qui leur semblait être le substrat de choix pour la culture aérobie. On peut employer le Maltose pur ou brut. Pour les milieux solides, WALTHER affirme que l'adaptation de son Actinomyces aux substrats solides était très difficile. Le sérum de cheval coagulé, le jus de pomme de terre alcalin gélosé et les bouillons gélosés sont peu recommandables. Les meilleurs résultats ont été obtenus sur le milieu de jus de pomme de terre glucosé ou maltosé glycériné de J. Meyer.
En ce qui concerne l'isolement des Actinomyces, il faut retenir que le prélèvement du matériel ne doit pas se faire au hasard, ni lorsque le malade est soumis au traitement joduré ou radiothérapique.
DECHAUME (49) propose de procéder de la manière suivante:
Lorsqu'il n’y a pas de fistule, ponctionner avec une pipette en un point ramolli, en évitant cependant les fovers phlegmoneux à marche aiguë, qui ne contiennent le plus souvent que des microbes pyogènes banaux. Lorsqu'il y a des fistules et des lésions fermées, il faut toujours faire porter le prélèvement sur ces dernières, car lorsqu'il y a de l’infection secondaire, le Champignon disparaît souvent; dans certains cas la culture devient impossible du fait de la concurrence vitale. Lorsque toutes les lésions sont fistulisées, les Microsiphonées se rencontrent sur les bords des fistules récentes. Dor (50) conseille de gratter la plaie ou le trajet fistuleux avec une petite sonde canelée pour la faire saigner. Recueillir le sang dans un verre de montre et dissocier le caillot avec des aiguilles montées.
Rechercher le Champignon en des points multiples et recommencer les prélèvements à plusieurs jours d'intervalle, car les Mycoses évoluent par poussées successives et dans leur intervalle on ne trouve très souvent pas de parasite.
Marcel MEYER (51) rend attentif sur le fait que le plus souvent les techniques bactériologiques usuelles ne convien-
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nent pas à l'étude des Mycoses. Celle-ci nécessite des méthodes spéciales et des milieux spéciaux. Il importe donc en premier lieu que le médecin ou le chirurgien envoient le prelèvement aussi frais que possible au Laboratoire avec la mention: «Suspect de Mycose».
Au Laboratoire, le prélèvement est immédiatement divisé en cinq parties qui sont destinées aux recherches suivantes:
Examen direct par frottis ou entre lame et lamelle
2. Ensemencement pour la recherche des Champignons pathogènes à mycélium filamenteux d’un calibre relativement grand.
3. Ensemencement pour la recherche des Actinomyces en milieu spécifique. ;
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Ensemencement pour les recherches en anaérobiose. 5. Inoculation aux animaux.
Procédé d'isolement personnel:
Il faut d’abord distinguer les prélèvements à grains actinomycétiques des pus où ces grains sont introuvables. Premier cas:
On dilue le pus d’origine mycosique en y incorporant plusieurs volumes de Soluté physiologique stérile; on agite soigneusement; les grains, en raison de leur poids spécifique tombent rapidement au fond du tube et s’y rassemblent comme le ferait un dépôt de sable. Il suffit, au bout de quelques minutes, de décanter le liquide surnageant pour recueillir ces grains. En répétant plusieurs fois cette manipulation, un grand nombre de Bactéries associées ou d’autres germes de surinfection existant très souvent dans les lésions actinomuycétiques, même lorsque celles-ci sont fermées, est éliminé.
On écrase alors les grains contre les bords du tube en manipulant aussi aseptiquement que possible et on ensemence le produit obtenu au moyen d’une pipette de Pasteur dans le milieu de culture adéquat.
Donnons ici brièvement une description générale de la morphologie des grains: Ils présentent d’habitude un diamètre de 0,6 à 0, 8 mm sur 1 à 2 mm. Ils ont une consistance pâteuse rappelant celle d’un fromage.
Caractères microscopiques:
Les grains peuvent être unis ou multilobulés avec, à leur pourtour, une couronne de bâtonnets rétractiles, disposés
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radialement, mesurant de 10 à 20 u sur 8 à 10 u. Ces formes sont souvent désignées sous le terme de massues. Dans le centre des grains, on peut voir parfois un réseau de fins filaments ayant 0,6 à 1,5 u de diamètre; parfois il est impossible de reconnaître la structure filamenteuse du centre. Dans ce cas, il faut écraser le grain sur le bord du verre, pour pouvoir effectuer une préparation pour l’examen microscopique. Par la méthode de Gram, on note la présence de filaments longs et ramifiés, Gram-positifs, qui peuvent être fractionnés et ressembler à des Bactéries de taille très variable, mesurant de 3 à 4 u jusqu’à 10 à 20 u.
Ils sont sinueux ou même spiralés et prennent parfois la forme de V ou deY. Ces éléments ont un diamètre uniforme avec des extrémités renflées en massue. Leur ressemblance avec des Corynebactériacées est parfois si flagrante que l’on peut les confondre avec ces organismes. Cependant ces filaments ne sont jamais rigides et ont toujours un caractère de flexibilité.
Les bâtonnets situés à la périphérie du grain sont Gramnégatifs, ils ont en général une structure homogène. On observe parfois dans l’axe de l’un d’entre eux un filament unique ou ramifié d’'Actinomyces que la substance du bâtonnet enveloppe comme une coque.
Deuxième cas: On ne trouve pas de grains:
Ici, bien entendu, pas de lavages. En effet, la manipulation pour éliminer les germes étrangers a le même effet sur les Actinomyces dont la résistance aux agents physiques et chimiques est la même que celle des Bactéries associées.
On ensemence directement le pus sur le milieu de culture et on dispose en aérobiose et anaérobiose. Dans ce dernier cas, on casse la partie inférieure du tube (là où les colonies actinomycosiques sont visibles et à peu près pures). Enfin, il ne reste plus qu’à obtenir des cultures pures selon la technique que nous décrirons maintenant.
Ensemencement et obtention de cultures pures:
Nous avons déjà dit plus haut qu’il est impossible d'obtenir au début des cultures pures d’'Actinomyces. Il va donc falloir séparer les colonies que l’on veut étudier de celles des germes associés.
Pour cela on peut se servir de trois milieux de culture. NECRONI et BONFIGLIOLI (52) recommandent un bouillon comprenant 100 ce de bouillon ordinaire, 1 à 2 gr de Glucose et 0,5 gr de Gélose, que l’on répartit dans des tubes à essai ordipaires sur une hauteur de 8 à 10 cm. On le fait bouillir pen-
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dant 10 à 15 minutes pour enlever le plus possible d’Oxygène libre. Ensuite, on laisse refroidir jusqu’à une température de 38° à 40°. Il ne reste plus qu’à ensemencer.
Les auteurs que nous avons nommés au début conseillent d'utiliser le milieu de culture de Lubinski, qui selon eux, facilite la croissance de la première culture des Actinomyces. Cette dernière doit être effectuée avec la même technique que celle utilisée pour Les Bactéries anaérobies en évitant Îles bulles au cours de l’ensemencement.
Nous n’insisterons pas sur la préparation de ce milieu obtenu en ajoutant 10 cc de sang humaine défibriné à 200 ce de bouillon ordinaire contenant 0,5% de Gélose.
Nous avons obtenu les meilleurs résultats avec le milieu au Protéolysat à 5% additionné de Glucose pur à 5 p. 1.000.
Nous donnons ci-dessous la préparation de ce substrat.
Protéolysat 50 gr Eau distillée 1.000 ce
Il suffit de faire dissoudre le Protéolysat; il a l’aspect d’une poudre jaune-brun d’odeur caractéristique. On obtient rapidement, par simple agitation, une solution acide dont il faut ajuster le pH à 7,2 environ à l’aide de Soude diluée. On peut employer comme indicateur de pH un papier réactif spécial; mais, par l’addition de Soude, le liquide se trouble peu à peu et, pratiquement, le pH voulu est atteint quan la précipitation est arrivée à son maximum, provoquant un trouble très net. Cette précipitation, dûe aux Phosphates et Carbonates alcalino-terreux, s’accentue encore à chaud. Il faut donc porter le ballon contenant le milieu à la vapeur fluente dans l’autoclave et filtrer à chaud. On obtient un liquide jaune clair très limpide. Ce bouillon peut être enrichi,
gélosé, etc. il suffit ensuite de le stériliser 15 à 20 minutes à 120°.
L’incubation doit se faire à 37° et le prélèvement du pus doit être fait immédiatement avant l’ensemencement. En effet, les Actinobactéries ont une vitalité très faible et ne
résistent que quelques heures à la température du laboratoire.
On observera les cultures toutes les 24 ou 48 heures. Les colonies sont en général bien développées après 3 ou 4 jours, parfois après deux jours, quelquefois plus tard, après 6 à 8 jours. Le tube ne devra jamais être ouvert avant 15 jours d’incubation. En dépit de toutes les précautions prises pour éliminer les Bactéries, les cultures ne sont jamais pures. Quelques traces de Sfaphylocoques peuvent encore se développer à la surface, leurs colonies d’ailleurs, ont les mêmes
caractères que ceux des Actinobactéries et ont la forme d’une lentille biconvexe à leur surface. Les Streptocoques forment de petites colonies superficielles ayant une surface relativement lisse et une partie profonde plutôt ramifiée. D'autres Streplocoques se développent sous forme de colonies dures et épaisses ressemblant à celles d’Actinobacterium israeli.
Les cultures peuvent ne pas présenter les germes secondaires que nous venons de voir, mais il est tout à fait exceptionnel de ne pas trouver des Fusiformis et le Bactérium actinomycetum comitans qui accompagnent les Actinobacteriums pathogènes, même dans les lésions fermées et dans les métastases. Ceci s’explique par le fait que ce sont des germes qui vivent en symbiose et qui pénètrent ensemble dans les tissus avoisinants lorsqu'il y a une lésion.
Une fois que les colonies seront suffisamment développées, il sera relativement facile de séparer les colonies d'Actinobactéries avec une pipette de Pasteur (en évitant de toucher aux autres colonies) et de les placer dans des milieux stériles où elles pourront se développer seules.
Une petite portion est prélevée avec un ensemenceur de platine et examinée directement. Une fois la nature actinomycosique établie, le restant de la colonie est lavé plusieurs fois dans le soluté physiologique stérile pour éliminer une éventuelle contamination bactérienne et finalement écrasé, puis ensemencé dans deux ou trois tubes contenant le milieu au Protéolysat glucosé, gélosé, suivant les indications que nous avons déjà données.
Ce n’est que lorsqu’on aura obtenu une croissance suffisante au bout de 4 à 5 jours que l’on pourra répéter la même opération pour avoir une culture absolument pure.
L'opération test la même lorsqu'il s’agit d’un pus ne contenant pas de grains. Cependant, la séparation des colonies est un peu plus délicate au début, en raison du grand nombre de colonies étrangères.
Après avoir donné les techniques d'isolement employées, nous exposons dans le chapitre suivant les observations cliniques concernant notre cas d'Actinomycose uro-génitale chez une femme.
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OBSERVATION CLINIQUE
Il s’agit d’une femme âgée de 38 ans, n’ayant jamais été malade antérieurement, en dehors des affections infantiles habituelles: rougeole, coqueluche, etc. Pas de scarlatine. Les antécédents héréditaires sont sans importance. Native de la région jurassienne, paysanne, s’occupant de l’entretien de son ménage et de sa petite ferme, soignant:les vaches et les animaux de basse-cour. Le mari est bien portant, 3 enfants de 4, 7 et 12 ans normalement développés, en bonne santé.
La malade souffre depuis la naissance du 2° enfant d’une constipation opiniâtre, peut-être due à la nourriture trop déséquilibrée par un régime glucidique. Il y a trois ans, la malade est atteinte de bronchite accompagnée de tenesmes. Elle devient asthénique, anémique et anorexique, avec des douleurs diffuses et peu gênantes au bas-ventre et des accès de fièvres passagers. On instaure des traitements contre la constipation, l'hépatite, l’acholie, l’entérocolite, etc sans résultat; au contraire les symptômes de constipation augmentent avec de fréquents accès de vomissement. À la suite de ces malaises, on se décide à une intervention chirurgicale et on pratique une gastro-entéro-anastomose. Le suc gastrique montre une hypochlorhydrie, celle-ci est corrigée par une médication à l’Acide chlorhydrique dilué. L’instabilité thermique, la perte de poids, l’état anémique et nerveux de la malade font supposer une tuberculose, pourtant les épreuves spécifiques sont négatives, de même que la recherche du Bacille de Koch et d’autres parasites dans les selles. Au moment de l’auscultation par le médecin spécialiste consulté après un an de déboires, la malade attire son attention
sur des douleurs ressenties dans la région du détroit inférieur du bassin droit. À l'examen gynécologique, le praticien constate une infiltration de la grosseur d’un poing très sensible à la pression, adhérant à la paroi pelvienne. On pratique alors les examens analytiques de laboratoire qui donnent les résultats suivants:
Hématologie.
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Morphologiquement, il v a une anisocytose et une anisochromatie marquées avec présence de quelques Normoblastes et de Mégalocytes.
Image blanche:
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Il s’agit donc d’une anéinie secondaire hypochromatique assez marquée, d’une hyperleucocytose moyenne avec mononucléose et déviation à gauche de l’image d’Arneth et d’une éosinopénie.
La vitesse de sédimentation d’après WESTERGREEN est de 12,4/14,2.
La tension artérielle: 9,5/14. La température varie au cours de la journée entre 38° et 38,3°.
L'examen de l’urine prélevée par sonde donne les résultats suivants:
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et dans le sédiment on constate une phosphaturie avec un dépôt de Phosphates alcalins.
Un prélèvement de frottis sur le col utérin donne à l’examen direct un résultat négatif pour le Gonocoque.
On effectue un traitement conservateur en appliquant des compresses humides locales et on donne des fébrifuges: Pyramidon, Quinine.
Cote
Pour lutter contre l’anémie et l’anorexie, on prescrit des fortifiants à base de sels ferreux. On note une amélioration subjective passagère, mais sans changement durable de la température et de la vitesse de sédimentation. La constipation a diminué à la suite d’un régime mieux équilibré.
Six semaines plus tard la malade est très asthénique, a fièvre est montée à 39°, le sujet reste réfractaire aux médicaments antipyrétiques habituels.
Les résultats des examens de laboratoires sont aggravés:
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L'analyse d’urine.
L'analyse d'urine donne toujours de fortes traces d’Albumine sans autre symptôme pathologique.
On instaure un traitement cardiotonique et on donne des médicaments arsénico-ferreux.
Après 4 semaines l’état clinique s’est encore aggravé. La température prend une évolution intermittente et s'inscrit entre 38° et 40°. L’anorexie est très prononcée, malgré la présentation de plats de choix; l’anémie a fait des progrès rapides et la fonction cardiaque devient très irrégulière, malgré la médication cardio- et sympathicotonique.
À l’auscultation, on perçoit dans la région iléo-caecale, la tumeur, très dure, facilement palpable. On constate Ja présence d’une chaîne ganglionnaire montant vers le sacrum. Un prélèvement par ponction a été effectué et adressé au Laboratoire. En même temps on pratique des examens analytiques du sang et des urines.
La cystoscopie n’a montré qu’une cystite légère localisée vers le trigone vésical de Lientaud sans autre symptôme vésiculaire; l'intervention chirurgicale par laparatomie, projetée à ce moment, devenait impossible par suite des conditions trop mauvaises de l’état de la malade. Le cytodiagnostic des prélèvements vaginaux d’après la méthode de Papanicolaou est négatif.
Nous donnons’ci-dessous les autres résultats analytiques:
Hématologie.
ÉÉMOBIObITEMENNRMUS D'ART Te 42% FÉES ERP ARE De PR TS 1 2.400.000 NAS I OBUIATT ETAPE So 0,80
. Anisocytose et Anisochromatie .. +++ BOTRHOCMOS ENTER RNA LE — NORINODIASTES RENE IE NICNENEENRU ARS" Se NéBatoblaste sen Een nee — Mésaloey tes re ete Li Lime 7 aux ee Macro-microcytose ......... HUMRRECRE OCDE MTESRLET AR eme te 15.400 ESMpDhO Etes RER ee LEE 10 GrandsWmoenonucléairese rs te 15 NOIRS CE IMENEE SNS RO AE EEE) 24 SÉTRONTES REC ben RE Rte Un 51 ÉOSIMOpDHLEE SERRES A RER EN 0 B'ASOD RE SRE RE Em Ci 0
Il s’agit d’une anémie secondaire hypochromatique très prononcée avec rares éléments anormaux de la lignée érythropoïétique normale. Hyperleucocytose marquée avec déviation à gauche de l’image d’Arneth et réaction moyenne du système réticulo-endothélial. Eosinopénie.
Analyses du sang.
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La fonction rénale ne semble pas touchée; il y a de forts troubles du métabolisme hépatique avec hypocholestérolémie et épreuves fonctionnelles hépatiques fortement positives.
Urine,
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Cellules rénales et Cylindres granuleux: néant
On se rend compte de l’état précaire de la malade et tous les éléments analytiques parlent en faveur d’une infection.
Séro-agglutination: T.A.B.: négatif.
Brucellose: — L Sporo-agglutination de Widal-Abrami: 1/200 +
Sérologie:
Bordet-Wassermann: — Hecht-Mutermilch: — Kahn-Standard: — Meinicke MKR H: —
Traitement.
On prescrit de nouveau des compresses humides localement, et on applique une Sulfamidothérapie de 5 gr. par jour. La malade supporte ce médicament pendant 6 jours. La température s’est stabilisée autour de 38,4° à 38,6°. Puis on est obligé d’interrompre ce traitement vu l'intolérance de la malade; on se décide alors à pratiquer une transfusion sanguine pour combattre l’extrême anémie. La malade reçoit dans le courant de la semaine 300 cc. de sang, à deux reprises qu’elle supporte très bien; vu l’amélioration subjective et l’heureux effet de la Sulfamidothérapie antérieure sur la courbe thermique, on se décide à pratiquer un traitement à la Pénicilline. On injecte 1.000.000 d’Unités de Pénicilline par jour. Les troubles hépatiques et l’anémie sont soignés au moyen d’'Hépatrol, d’Acide folique et de Méthionine. L'état général de la malade est ainsi amélioré, la température devient subfébrile après une dizaine de jours, de sorte que l’on se propose l’intervention chirurgicale pour essayer de ponctionner la tumeur toujours palpable en vue d’un diagnostic définitif éventuel.
L'opération est effectuée le 16° jour après le début du traitement à la Pénicilline. On pratique une anesthésie locale au niveau du bassin. À l’examen gynécologique, on touche au détroit supérieur du bassin, à droite, une infiltration dure, de la grosseur d’une petite pomme de terre. Par incision pelvienne, on met à nu une caverne extra-péritonéale, formant un phlegmon péri-utérin et contenant un pus épais, grumeleux, peu homogène.
Le prélèvement intracavitaire est recueilli aussi aseptiquement que possible. On nettoie la plaie au moyen d’une solution aqueuse de Mercurochrome, on pratique une soudure partielle en laissant une mèche «in situ».
ANALYSE DU PRELEVEMENT PATHOLOGIQUE
Nous avons antérieurement décrit notre plan d’organisaüon pour l'étude d’un prélèvement suspect d'Actinomycose.
Examen direct.
Le pus a été partagé en cinq fractions; nous avons immédiatement pratiqué l'examen direct par frottis coloré au
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Gram et au May-Grünwald-Giemsa, et par préparation entre lame et lamelle colorée au Bleu de méthylène de Loeffler.
La mise en évidence de grains actinomycétiques ne présentait aucune difficulté; nous aurons l’occasion de revenir ultérieurement sur la description de ces examens morphologiques directs et sur l'interprétation ‘qui semble se dégager de nos observations. Celles-ci ont été spécialement effectuées en vue d'étudier la conception de STANGE sur l’évolution de la structure des grains actinomycétiques en rapport avec l'état du malade et le traitement thérapeutique.
Examens culturaux.
Nous avons pratiqué des ensemencements pour réaliser des cultures en aérobiose et en anaérobiose. Dans le premier cas, nous avons employé le milieu de Sabouraud maltosés et celui de J. MEYER glycériné glucosé à 3%. Ces substrats étaient soit à l’état liquide, soit gélosés inclinés.
Pour la culture en anaérobiose, nous avons eu recours au milieu de Protéolysat à 5% décrit antérieurement. Deux séries de ce substrat ont été mises en train, l’une au Protéolysat liquide en tubes de verre fusible, que nous avons soudés à la flamme après avoir pratiqué le vide poussé au moyen d’une pompe à huile.
L'autre série comportait des cultures en tubes étroits pour anaérobiose contenant le Protéolysat sous forme de gélose molle.
La majeure partie des ensemencements aérobies est restée négative; dans quelques tubes nous avons obtenu des colonies de Staphylocoques blancs et de Proteus vulgaris. Aucun milieu n’a permis de mettre en évidence des éléments mycéliens.
Plus encourageants ont été les résultats fournis par les cultures en anaérobiose. À partir du 10° jour nous enregistrons une poussée notable sur la plupart des milieux liquides. A la même période apparaissent dans la profondeur des milieux à la gélose molle de nombreuses colonies, qui nous ont permis de réaliser l’isolement de notre Actinomyces par repiquages successifs tous les 10 jours. Dans les milieux au Protéolysat liquide il s’est formé un dépôt abondant après 15 jours de culture et il apparaît en tubes scellés un voile léger à la surface du substrat.
Nous avons ainsi procédé à l’étude culturale et biologique de notre germe. Nous n’avons pas l'intention d'entrer ici en détail dans les procédés culturaux et les techniques de cultures sur les différents milieux étudiés, nous nous contentons de donner nos résultats, résumés en un tableau:
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Caractères culturaux.
Anaérobie stricte. Température optimum: 37°. Thermorésistance: résiste à la température de 45° pendant 10 minutes; est tué par un chauffage à 56° pendant 2 minutes. Optimum cultural: pH — 7,2. Développement limite: entre pH — 6,4 à 7,4. Longévité de 10 à 15 jours.
Glucides:
Développement optimum sur substrat renfermant soit du Glucose, soit du Maltose.
Protides:
Milieu de choix: Protéolysat à 5% ou bouillon Vf. Gélose profonde glucosée:
Colonies lenticulaires ou en tricorne, entourées d’une zone ouatée. Pas de gaz, ni d’odeur. L’addition de Formiate de soude reste sans influence. Apparition macroscopique des colonies entre le 3° et le 4 jour.
Gélose en plaque anaérobie:
Colonies finement granuleuses à bords nets entourées
d’une zone diffuse opaque.
Gélose au sang:
Légère hémolyse autour des colonies.
Protéolysat glucosé liquide:
Trouble à partir de 48 heures avec sédimentation rapide formée de petits pelotons grisàtres. Après 4 jours le milieu s’éclaircit avec formation d’un voile à la surface, celui-ci grimpe ensuite le long des parois du tube. Pas de gaz. Pas d'HS, odeur acétique, pas d’Indol.
Gélatine ordinaire:
Pas de développement en aérobiose ou en anaérobiose. Protéoiysat glucosé gélatiné:
Culture satisfaisante, pas de liquéfaction.
Lait:
Acidifié en 5 à 6 jours, coagulé par acidification, la Caséine ne semble pas attaquée.
Protéolysat giucosé + cube d'Albumine d'œuf coagulé:
Digestion lente et partielle des protéines.
Protéolysat + Sang:
Culture abondante avec forts dépôts et hémolyse à partir du 4 jour.
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Caractères biochimiques.
Dégradatoin du Glucose, Maltose, Saccharose, Lactose et Mannite avec acidification, sans gaz.
En milieu au Protéolysat glucosé: fermentation acide et lactique avec présence d’Acétyl-méthyl-carbinol.
Réduction des Nitrates en Nitrites et Ammoniaque. Réduction du rouge neutre.
Pathologie expérimentale.
Nous avons jugé nécessaire d'étudier l’action pathogène expérimentale de notre Actinomyces. Deux cobayes ont été inoculés au moyen d’une culture pure de notre organisme. Nous nous sommes servi d’une culture anaérobie jeune en milieu liquide de Protéolysat glucosé. Le milieu a été centrifugé, le liquide surnageant décanté et le dépôt lavé à trois reprises au moyen de Soluté physiologique stérile. Finalement, nous avons émulsionné le sédiment mycosique dans 5 cc. de Soluté physiologique et nous avons injecté à chaque cobaye 2 cc. de cette émulsion culturale dans la région inguinale par voie sous-cutanée. Les deux animaux ont succombé à une cachexie progressive mortelle respectivement le 7° et 9% jour. Les constatations à l’autopsie étaient sensiblement superposables pour les deux cobayes:
Au niveau du point d’inoculation un abcès induré de la taille d’une noisette, qui par incision laisse exsuder un pus épais, grumeleux, grisâtre, montrant à l’examen microscopique des micro-pelotons filamenteux Gram-positifs. On trouve une adénopathie inguinale assez marquée et le long des voies lymphatiques des micro-abcès jaunâtres atteignant jusqu’à la taille d’une tête d’épingle. A lincision, ils laissent suinter un pus crémeux, homogène, dans lequel nous ne distinguons aucun grain, mais à côté de rares Staphylocoques, de nombreux éléments filamenteux fractionnés et souvent granuleux, affectant l’allure d’Arthrospores ou de Corynebactéries.
Les poumons, le foie et les reins sont macroscopiquement normaux.
La rate et les surrénales sont hypertrophiées sans lésion visible. Aucun symptôme pathologique ne peut être relevé au niveau du tube digestif.
Après ces constatations faites à l’autopsie et d’après les examens microscopiques, il est fort probable que les cobayes ont succombé à une cachexie progressive due à l’hémolvsine et à une autre toxine actinomycétique sans doute neurotrope.
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Les rétro-cultures à partir de l’abcès inguinal et des micro-tubercules périlymphatiques étaient positives en anaérobiose. -— La production de grains actinomycétiques par addition de mucine gastrique de porc d’après la technique de PRÉVOT, MAZUREK et TARDIEU (12) n’a pas été tentée jusqu’à présent.
ETUDE MORPHOLOGIQUE DE L’ACTINOMYCES ‘EN CULTURE PURE
L'Actinomyces se présente dans les jeunes cultures sous forme de filaments ramifiés de 0,5 à 0,9 u. A partir du 6° jour de culture, il affecte de préférence la forme de chaïinettes fragmentées en courts articles, simulant souvent des bâtonnets de taille très variable, mesurant de 4 à 25 u de longueur. Ces éléments mycosiques ont tendance à se réunir en petits amas pelotonnés. Vers le 10° jour de culture, on trouve surtout des filaments en chaînettes, nettement fractionnés et ramifiés, dont les articles isolés, enfilés bout à bout, sont soit cylindriques, soit plus ou moins carrés ou encore cocciformes. Ces éléments doivent être des Arthrospores, comparables à celles que nous avons également pu mettre en évidence dans les pus pathologiques de notre malade et des deux cobayes inoculés.
Ces éléments coccoïdes ont déjà été décrits par d’autres auteurs, tels que WALTHER et O. GROTTEN (53). Cette dernière a trouvé dans les cultures d’'Actinomyces israeli, pratiquées sur milieu de cœur de bœuf, des formes en cocci isolés ou en chaînettes qu’elle considère comme des conidies, ne se produisant que dans certaines conditions.
Nous aurons l’occasion de revenir dans un chapitre ultérieur sur l’étude morphologique «in vivo» de notre microorganisme à partir des prélèvements pathologiques.
Dans le chapitre suivant, nous nous proposons de donner tout d'abord un court aperçu historique sur la thérapeutique des Actinomycoses, en insistant ensuite plus en détail sur le traitement appliqué à notre malade et son influence sur l’évolution de l’infection.
Pour terminer cette étude microbiologique, nous nous proposons d'exposer dans le tableau suivant les différents caractères de quatre Actinobactéries ayant été décrites en détail par PRÉVOT et par HUGUET, permettant de comparer notre microorganisme isolé d'une Actinomycose uro-génitale avec ces germes connus.
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Nous reproduisons ci-dessous des Microphotographies de ces divers
germes, permettant de voir leur aspect morphologique différentiel,
LEGENDE CONCERNANT LES MICROPHOTOGRAPHIES N° 1 à 6.
Fig. 1: Actinobacterium n. sp. Culture en bouillon de Protéolysat à 2%. Gross.: 860 X. Frottis colorés au May-Grünevald et Giemsa.
Fig. 2: Actinobacterium cellulitis: idem (voir la tendance à la formation de massues et de ramifications secondaires et tertiaires, plus prononcée que chez notre organisme.
Fig. 3: Actinobacterium abcessus: idem que Fig. 1. Formation de massues et de ramifications moins prononcées. Filaments généralement courts et prédominance de bâtonnets.
Fig. 4: Actinobacterium n. sp. Culture en gelose profonde. Frottis colorés à la Fuchsine diluée. Gross.: 860. Tendance à la formation de filaments ondulés et arthrosporés. Les massues sont rares.
Fig. 5: Actinobacterium cellulitis: idem que Fig. 4. Prédominance de la formation de massues et de ramifications.
Fig. 6: Actinobacterium abcessus: idem que Fig. 4. Filaments courts, fortement arthrosporés. Nombreux massues en éventail.
CHAPITRE VI
TRAITEMENT DES ACTINOMYCOSES.
Nous envisageons d’abord les nombreuses méthodes qui, malgré des résultats plus ou moins favorables, ont été abandonnées, soit à cause de la difficulté de leur emploi, soit par suite d'incidents thérapeutiques. Nous verrons ensuite les médicaments qui ont toujours la faveur du praticien, avant d'ouvrir la page des médications actuelles.
On distingue une thérapeutique générale et une thérapeutique locale.
L’Iode et ses dérivés
L'Iodure de potassium est le médicament classique recommandé pour la première fois en 1882 par Van HERSAN. Introduit dans la thérapeutique bovine par THOMASSEN en 1885, et vulgarisé en France par NocaRD à partir de 1892. Son action ne se fait pas à la manière d’un antiseptique, car additionné aux milieux de culture, l’Iodure ne détruit pas le parasite et n’altère ni ne retarde les cultures de Champignons (HARBITZ et GRONDAHL).
Si la médication iodurée est considérée comme le traitement spécifique des Mycoses, il faut tout de même reconnaître qu’à côté des cas où il se produit une amélioration immédiate suivie bientôt d’une guérison complète et définitive, d’autres cas s’observent où l’Iodure reste presque
inefficace (LÆDERICH), si bien que PONCET et BÉRARD (54) déclarent que l’Iodure de potassium ne saurait être considéré comme le traitement spécifique des Mycoses.
COLEBROCK (55) estime que l’Iodure ne devrait être employé que dans les cas qui présentent de vastes foyers non ramollis et être arrêté aussitôt les foyers éliminés.
Pour PONCET et BÉRARD, l’action de l’Iodure serait presque nulle lorsqu'il y a infection secondaire surajoutée.
PINOY considère que cette inactivité de l’Iodure ne serait dans certains cas qu’apparente. Elle serait due à un ralentissement de la circulation sanguine au niveau des lésions, si bien que l’Iodure est éliminé avant d’avoir pu agir. Il existe souvent un gros œdème au niveau des lésions, l’Iodure est éliminé avant d’avoir pu agir. Pour que l’Iodure agisse, il faut combattre cet œdème en mettant le malade au régime déchloruré et en faisant des ouvertures profondes avec le thermocautère au niveau des lésions œdémateuses.
Il faut prescrire l’Iodure à fortes doses (au moins 8 à 10 gr. par jour, en commençant par 2 gr. et en augmentant progressivement), et d’une manière prolongée, avec les intervalles de repos nécessaires (15 jours de repos, recommencer). Il faut continuer la cure au moins encore pendant un mois après la disparition des symptômes. On assistera souvent à des récidives, point sur lequel a particulièrement insisté OMBREDANNE (57) : «Il importe de savoir que les tumeurs actinomycétiques d’origine osseuse ou supposée telle, peuvent récidiver à plusieurs reprises malgré un traitement iodé postopératoire poussé aux limites extrêmes de la tolérance».
Lugol.
Les injections intraveineuses d’une solution aqueuse iodo-iodurée de Lugol (ode métallique: 1 gr.; Iodure de potassium: 2 gr.; eau distillée: 100 gr.), ont été préconisées par RAVAUT, qui part du principe suivant: introduire directement dans la circulation l’Iode à l’état libre pour éviter à l’économie le travail de dislocation moléculaire toujours nécessaire lorsque l’on introduira dans l’organisme des préparations iodurées à l’état combiné. Il en attend une meilleure tolérance et une activité thérapeutique plus grande.
L’injection doit être quotidienne ou faite tous les 2 à 3 Jours. On commence par 1 ou 2 cc. pour arriver à 10 cc. Au moment de l’injection, diluer la solution de Lugol, à parties égales, avec une solution d’Hyposulfite de soude à 20% pour empêcher linduration des veines qui se produit à la suite des injections de Lugol pur. Ces altérations veineuses
ont été notamment observées par CATTANEO. Pousser l’injection lentement. En général, après la deuxième injection se produit un gonflement momentané des lésions (DECHAUME).
D’autres auteurs recommandent la médication au Lugol «per os» (une cuillerée à soupe — 15 cgr. Iode métallique), en augmentant Jusqu'à 5 ou 6 gr.; prendre par cuillerées à soupe isolées, aux repas et dans toutes sortes de boissons, à peine tièdes.
LORTAT-JACOB et LEGRAIN (58) ont obtenu une guérison en 3 semaines par des injections d’Iode colloïdal à 4%.
Marcel MEYER a été très satisfait des injections d’Iode additionné à la Formaline (odaseptine), qui ont été parfaitement tolérées.
CHirrY (60) a obtenu des guérisons rapides par l’administration de T'einture d'Iode à petites doses dans du lait.
ALLENBACH et ZIMMER (61) ont également préconisé ce traitement. Ils donnent la Teinture d'Iode officinale à raison de sept fois 80 à 100 gouttes par jour et à doses progressivement croissantes.
TROISIER et BERTHELOT (62) ont guéri une Sporotrichose gommeuse lymphangitique et ostéoarticulaire par la Dütodothyrosine «per os> (4 jours: 1 gr. 30 jours: 15 gr. et 8 jours: 18 gr.) en deux fois.
Pour faciliter la tolérance de l’Iode, on recommande de supprimer les vins et les alcools; mettre le malade au régime lacté et lui donner de l’eau de Vichy.
GOUGEROT a distingué trois catégories de malades, en ce qui concerne le traitement par l’Iodure:
les malades tolérants à l’Iodure, les malades partiellement intolérants, les malades totalement intolérants.
La première catégorie groupe les cas les plus fréquents et les plus faciles. Pour les autres, l'intolérance ou des accidents peuvent se produire et dans ces cas, il est préférable d’administrer les médicaments iodés: soit sous la forme de capsules glutinisées, soit enfin pour éviter tout accident d’iodisme, en association avec des Albumines végétales (Iodomaïzine) dont on prescrit l’absorption par exemple quatre fois par jour de 8 pilules; (4 pilules — 1 gr.). On fait d’habitude une cure de 20 jours avec une interruption de 20 jours et reprise ensuite.
QUE Ar DreE”
TRAITEMENT PAR VOIE LOCALE
On a obtenu de bons résultats au moyen:
d'injection interstitielle de solution iodo-iodurée au 1/10 ou au 1/6,
d'ionisation iodée qui a été utilisée avec succès par MATARD: dix applications réparties sur 3 semaines d’une solution au 1/100 d'Ilodure de potassium. Cependant, les résultats sont incomplets malgré une sédation remarquable. Les seuls accidents, ou plutôt incidents que l’on puisse avoir sont les suivants: secousse désagréable si le courant est établi trop brusquement. Brûlures si les électrodes sont sèches ou si l'intensité est trop élevée.
Méthode peu employée.
D’autres médications ont été essayées, la plupart avec des résultats inférieurs. La médication arsénicale mérite quelque confiance. PONCET et BÉRARD lui reconnaissent une influence sur l’état général et sur les lésions. FŒDERL estime que le Cacodylate de soude est plus actif que lIodure. Le Novarsénobenzol a été également employé surtout contre Les mycétomes actinomycétiques.
Certains auteurs l’ont associé à un traitement par la Levure de bière fraiche.
Le Bleu de méthylène.
SCHEVY en 1920, en partant d’une expérience consistant à introduire une goutte d’une solution à 1% de Bleu de méthylène dans une culture d’Actinobactéries, et à la suite de laquelle tous les germes furent tués, préconisa un traitement de la façon suivante:
Per os, 30 cgr. par jour pour que l’organisme soit suffisamment imprégné.
Localement, injections d’une solution à 3%.
Malheureusement, si les résultats ont été encourageants, les douleurs qui suivent l'injection locale forcent à rejeter cette technique et HuGUET conclut: «Notre arsenal thérapeutique est actuellement si étendu qu’il est inutile de faire souffrir le patient, alors qu’un autre traitement, bien conduit, aménera un résultat au moins aussi satisfaisant».
Notons en passant que FONTOYNONT, BOUCHET et SALVA (63) ont employé ce procédé à Madagascar dans des Blastomycoses généralisées et des Ostéopériostites du tibia.
Sulfate de Cuivre. ;
Préconisé par BaRacz, ce mode de traitement est également assez douloureux et dangereux, vu l’action toxique de l'ion Cuivre. L'auteur précité mentionne cependant 35 cas d'Actinomycoses guéris par ce moyen; d’autre part, BEVAN (64) cite également de bons résultats, soit dans les Actinomycoses, soit dans les Blastomycoses, où il l'a employé en solution- à 0,5%.
Le Yatrène.
(Acide iodoxyquinoléine sulfonique.)
De bons résultats ont été obtenus tout d’abord par OBER- LÂNDER et PFEIFFER (65) chez les Bovidés. Des essais ont été ensuite faits sur l’homme. Ce produit, dont la teneur en Iode est bien tolérée à la suite de sa combinaison, permet ainsi des injections intraveineuses. ECKkErT (66), dans cinq cas d’Actinomycoses de grande étendue et inopérables, qui n’ont été améliorés ni par le traitement ioduré ni par les rayons KX, a obtenu des guérisons complètes sans accidents secondaires. L'auteur a employé la technique suivante: avec une solution à 5%, il fait au début des injections intraveineuses de 10 cc. tous les jours, puis 20, 30, 40 cc. tous les deux jours; il est même arrivé à faire des injections de 100 ce.
On a reproché à ce médicament son pouvoir toxique, notamment sur la cellule hépatique, mais il semble que /2 Yatrène ne soit pas en cause et que le terrain taré des sujets intoxiqués en ait été responsable.
On peut simplement craindre quelques troubles digestifs tels que la diarrhée; aussi aura-t-on tout intérêt à associer des Opiacés à ce traitement.
Extraits de ganglions.
La conception nouvelle qu’apporte TRAUNER (67) dans le traitement des Actinomycoses est assez originale. Se basant sur le fait que les ganglions ne sont jamais envahis dans cette maladie, il pense qu’il y a dans les tissus ganglionnaires un élément qui s’oppose au développement des Actinomyces.
L'auteur a ainsi préparé des ganglions cervicaux de bœuf ou de cheval et les a employés en pansement, en instillations dans les abcès et les fistules ou en injections interstitielles dans les tissus malades. Sept malades soumis à ce traitement auraient été guéris en 4 à 12 semaines. Ce traitement peut done être recommandé dans certains cas particulièrement rebelles ou difficiles à soigner et pourrait être associé à d’autres moyens thérapeutiques.
Par les Sulfamides
La Fontamide ou Sulfathiourée ou 2.255 R.P. est le seul à avoir donné quelques résultats. On en administre 4 à 5 gr. par jour avec des liquides alcalins. Avant d'entreprendre 1e traitement, il est indispensable de contrôler la formule sanguine et l’azotémie.
Ces médicaments peuvent être considérés comme peu actifs.
Par les Sulfones
Les auteurs américains ARNOLD et AUSTIN (68) citent Île cas d’une malade rebelle à tout traitement habituel anti-actinomycosique. L’emploi de «Diazone> ou Disodium formaldéhyde suifoxylate diaminophényisulfone a amené une prompte et complète guérison aux doses suivantes: 15 grains, soit 1 gr. par jour pendant la première semaine, 20 grains, soit 1,3 gr. durant la deuxième et 25 grains, soit 1,6 gr. durant la troisième semaine. Ces résultats semblent très encourageants, mais il est impossible de se faire une opinion en se basant sur un seul cas. Des recherches ultérieures sont donc nécessaires.
Par les Antibiotiques
Nous envisageons ci-dessous les résultats pour les différents Antibiotiques employés:
La Pénicilline:
NICHOLS et HERRELL (69) ont publié en 1948 en Amérique la statistique suivante à titre de comparaison:
| pets | Succès Echecs | Durée moÿenne Traitement à RAR PERTE du traitement AR | : Ge mi en mois ; cas | Cas | Cas | % SR AMeS 2 SE F ARS SEE | | Avec Pénicilline .. | 26 24 | 92 2:°}us 1,8 | | | | | | | Sans Pénicilline .. | 25 | 24 | 96 | 1 | 4 | 5,9
I ressort de ce tableau que: d’après une méthode ou ? RE 9 K , x \ .
d’après l’autre les résultats sont à peu de choses près identiques.
Seule la durée du traitement est moins longue, ce qui constitue un avantage appréciable pour le malade.
Nous citons trois cas publiés par HuGuwEr (70) traités par la Pénicilline:
Dans l’observation N° 1, le malade a subi un traitement comportant 600.000 Unités O. par jour pendant 15 jours. Ceci a amené une amélioration certaine, mais lente. Le sujet ayant toujours une induration plaquée sur la peau, on le soumet alors à un traitement mixte: lode et Rayons X. Ce dernier fait en deux séries, a amené une guérison complète.
Dans l’observation N° 2, il s’agit d’un malade qui a beaucoup mieux répondu au traitement pénicillinique. En effet, 800.000 U. O. par jour pendant quelques jours, l’ont tellement amélioré qu’il a demandé à quitter l'hôpital. Quelques mois après, le malade se représente, complètement guéri, sans le moindre traitement supplémentaire.
Par contre, dans l’observation N°3 le traitement pénicillinique doit plutôt être considéré comme un échec, puisque de fortes doses injectées pendant longtemps, n’ont guère amené d'amélioration, sauf par le traitement local.
Nous aurons l’occasion de revenir sur la thérapeutique à la Pénicilline, puisque notre cas & été soigné par cet Antibiotique. |
La Streptomycine:
Relativement peu utilisée dans le traitement des Acfinomycoses, nous nous contentons de citer deux cas:
LAMBERT, en 1951 (71), a publié le cas d’un malade atteint d’une Actinomycose sous-maxillaire droite. Le sujet était intolérant à l’Iode, les Rayons X sont restés sans action, /a Pénicilline avait un effet efficace, mais passager. L’auteur & alors employé la Streptomycine qui a nettoyé les lésions en
10 jours.
TORRENSEN et Woop dans «The Lancet» rapportent également le succès remporté par la Streptomycine dans des cas d'Actinomycose ayant résisté aux autres thérapeutiques.
Les doses nécessaires semblent être de 2 gr. de Streptomycine par jour pendant la première semaine, à réduire ensuite à 1 gr. Il faudra poursuivre le traitement après Îa
guérison apparente.
L’Auréomycine:
Ce que nous venons de dire pour la Streptomycine est également valable pour l’Auréomycine. Des auteurs américains, WriGr et LOWEN (72) ont publié en 1950 le premier cas d’Actinomycose traité par cet Antibiotique. I] s'agissait d’un malade en très mauvais état général, réfractaire à tout autre traitement. L’administration de 0,5 gr. d’Auréomycine
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par la bouche a amené une guérison spectaculaire au bout de 6 jours. Les fistules se sont taries et la tuméfaction a commencé à diminuer. Après deux semaines, des masses situées le long de la région cervicale n'étaient plus palpables. Enfin, après 20 jours, il n’y avait plus trace des anciennes lésions.
Un autre cas, également rebelie aux traitements habituels, a été guéri par l’Auréomycine à la dose de 0,75 gr. pouï 3 gr. de Talc. Ici aussi, le résultat a été spectaculaire. Il nous semble que la dose préférable est celle qui consiste à donner 0,75 gr. par jour en association avec des applications locales. Le traitement doit être continué après la guérison clinique.
LES TRAITEMENTS PHYSIOTHERAPIQUES ET CHIRURGICAUX
Les premières applications des Rayons X dans le traitement de l’Actinomycose semblent avoir été effectuées en Amérique en 1903 par BEVAN et en Allemagne par Levy. Depuis, la radiothérapie a été utilisée partout avec succes, surtout en association avec des traitements iodo-iodurés.
Nous n’avons pas l’intention d’insister particulièrement sur l’application des Rayons X et du Radium, étant donné que nous aurons l’occasion de décrire en détail la radiothérapie qui a été employée dans notre cas personnel.
Nous n’insistons pas non plus sur les interventions chirurgicales, on trouvera tous les détails dans les mémoires de DECHAUME d’un côté et de Marcel MEYER de l’autre.
TRAITEMENT APPLIQUE À NOTRE MALADE
Après avoir posé le diagnostic définitif à la suite des examens de laboratoire, le médecin traitant a ordonné une thérapte combinée aux Rayons X et à la Pénicilline.
Traitement aux Rayons X.
L'irradiation a été pratiquée à doses fractionnées. On a administré en deux séances hebdomadaires 400 r. pour atteindre une dose totale de 1.600 r. par champ.
Le rayonnement utilisé est émis sous une tension de 200.000 volts, avec filtrage de 0,5 mm. de Cuivre et 1 mm. : ae 5 d’Aluminium et avec une distance focale de 50 cm. environ.
Le traitement radiothérapique était chaque fois suspendu pendant 6 semaines et on a effectué trois cures. La première
a provoqué une réaction phlegmatique, d’importance modérée.
À la suite de la deuxième série de Rayons X l’inflammation dermique était moins prononcée, mais on note une légère atrophie roentgénienne. La troisième et dernière application était suivie d’une dépilation passagère et de l’apparition de quelques pigmentations et de télangiectomie. Mais ces petits accidents n'étaient pas graves et la radiothérapie avait une influence très favorable sur l’évolution des lésions fistulisées, comme nous lindiquerons ultérieurement.
En même temps, la Pénicillinothérapie a été appliquée de la facon suivante: une première série de 1.000.000 U. O. par jour en injections intramusculaires pendant 10 jours. Puis la cure a été interrompue pendant 7 semaines, et reprise en même temps que la deuxième période de Roentgenthérapie. On injecte 800.000 U. O. par jour pendant 10 jours. Finalement on fait un troisième traitement de consolidation de 500.000 U. O. quotidiennement et pendant 10 jours. La malade a ainsi reçu au total 23.000.000 d’Unités de Pénicilline en trois séries réparties chaque fois sur les 10 premiers jours des traitements aux Rayons X.
Nous avons ainsi terminé l'exposé des traitements actuels des Actinomycoses en général et de notre cas en particulier.
Dans le chapitre suivant, nous allons envisager l'étude histologique de l’Actinomyces isolé de notre cas.
CHAPITRE VII
ETUDE HISTOLOGIQUE DES PRELEVEMENTS PATHO- LOGIQUES COMPARATIVEMENT A L'ETAT CLINIQUE DE LA MALADE.
En examinant les différents prélèvements de la lésion actinomycosique, effectués à des époques bien définies, nous avons pu faire des observations au point de vue structure morphologique des grains en rapport avec l’état clinique, observations qui méritent d’être relatées plus en détail.
Nous tenons à décrire en premier lieu ces différentes modifications morphologiques que nous avons pu mettre en évidence et qu’on peut classer en quatre catégories suivant le stade évolutif et de dégénérescence de ces grains. Nous illustrons la description de ces différents stades structuraux par des microphotographies, qui par leur netteté sont plus démonstratives que le texte explicatif le plus développé.
La Figure 7 représente un grain très jeune et montre le stade pelotonné simple que nous avons déjà mentionné antérieurement. On remarque un enchevêtlrement de filaments de taille relativement épaisse, très ramifiés et on note l'absence presque complète de formes fractionnées, de bâtonnets ou d'arthrospores. Ces formes jeunes existent surtout dans Le pus actinomycosique relativement liquide et apparaît surtout dans les stades aigus, très évolutifs de la maladie. Nous aurons l’occasion de revenir sur cette question un peu plus loin lorsque nous décrirons les détails de notre technique de prélèvement et d'examen histologique. (Voir aussi Fig. 11 et 12 montrant un jeune grain écrasé à différents grossissements.)
Les éléments cellulaires qui entourent ces jeunes formations mycosiques ne montrent pas de réaction cylologique on indurative histologique. NŒSSkE et BoSTRŒM mentionnent déjà ces formes sans massue, qui sont le résultat d’un pro-
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cessus aigu où l’organisme parasité est inapte à réagir par ses moyens de défense propre. À l'examen macroscopique, ces éléments apparaissent sous forme de petits pelotons grisâtres d'aspect vitreux. é
La Figure 8 représente un stade évolutif des grains un peu plus mûrs; ceux-ci se montrent à l'examen macroscopique comme des masses agglomérées gris-blanchâtres. Vs apparaissent surtout au moment où l’état clinique du malade présente des symptômes d'amélioration et où l'organisme parasité semble entrer dans un stade de défense spontané.
A l’examen microscopique des coupes histologiques, on constate sans difficulté l’existence de trois couches successives concentriques très caractéristiques. La zone extérieure est formée par des éléments en massue, Gram-négatifs, qui, pour BoSrTRŒM et la plupart des anciens mycologues, étaient considérés comme une involution dégénérative des filaments mycéliens à la suite de sénéscence physiologique. Les auteurs modernes, parmi lesquels nous citons STANGE, admettent plutôt une modification pathologique des tissus environnant le grain, due à des réactions de défense sérologique par l’interaction des Antigènes et des Anticorps.
La zone intermédiaire, Gram-positive, est formée par un enchevêtrement très intense de filaments fins et fortement ramifiés, souvent plus ou moins fractionnés, qui représentent la partie végétative intense du développement de l'Actinomyces. À l'objectif à immersion, on constate que quelquesuns de ces filaments arrivent à se faufiler à travers la zone des massues périphériques. Une fois cette couche périphérique franchie, ces éléments filamenteux subissent un cloisonnement progresif et on peut voir de place en place, des éléments arthrosporés en chaïinettes, qui d’après STANGE et nous-mêmes, doivent sûrement constituer des éléments de propagation de l'infection actinomycétique. En effet, on remarque à l’examen au fort grossissement que ce type de grains renferme un nombre d’arthrospores beaucoup plus grand que lès formes plus âgées, dont la description sera faite plus loin. Ces arthrospores se remarquent surtout dans la zone la plus externe du grain où on note une affluence très dense de leucocytes. Ceux-ci procèdent à une phagocytose très intense et on rencontre un grand nombre de ces éléments cytologiques contenant trois, quatre arthrospores, ou même davantage.
Le nombre de ces spores intraleucocytaires diminue généralement au fur et à mesure de léloignement des phagocytes de la zone externe du grain. Le pouvoir phagocytaire des leucocytes est en rapport direct avec les moyens de défense spontanés ou médicamenteux de l’organisme. Si ces derniers
s’affaiblissent ou diminuent, les spores deviennent libres et peuvent ainsi se disséminer par voie sanguine pour propager la maladie.
Dans las grains plus âgés, où les zones externes sont remplacées par les couches en massue, on trouve relativement peu d’arthrospores; par contre, on constate alors l’existence, à des distances plus ou moins éloignées de la formation-mère, de micro-pelolons actinomycosiques en plus ou moins grand nombre, suivant l’état clinique du malade. On voit ainsi que la propagation de la maladie s'effectue principalement par les rares filaments qui arrivent à la suite de leur croissance plus rapide à percer la zone dégénérative des massues. Le principe de propagation de linfection est donc en rapport avec la vitesse du développement de ces filaments dépassant l'influence des processus de défense de l'organisme, qui sont les agents de la dégénérescence mycélienne et de la formation de la couche de massues.
Cette interprétation nous semble très importante et donne à l’évolution de l’état clinique des Actinomycoses un aspect nouveau.
Finalement, on remarque dans ces grains du 2° stade, une couche centrale formée par des amas en broussailles de bâtonnets et de filaments plus ou moins longs, ne renfermant pour ainsi dire pas d’arthrospores. Cette constatation ne correspond pas à la conception ancienne de BOSTRŒM et des autres auteurs qui croyaient pouvoir interpréter l’existence de cette couche centrale comme une sorte de pédicule, s’enfonçant dans les tissus de l’organisme envahi pour y puiser leur nourriture. Ce serait donc l’organe nourricier du parasite. À notre avis, cette conception doit être revisée et cette zone centrale ne semble formée que de vieux filaments qui subissent un fractionnement de plus en plus intense en vieillissant et amènent finalement un stade pycnotique que nous décrirons maintenant.
Dans la Figure 3, on voit un stade où la couche externe formée par des massues s’est largement développée, de même que la zone centrale où l'on ne constate plus aucune différenciation cellulaire et qui est ainsi formée d’une masse pyenotique plus ou moins calcifiée et homogène. Dans la zone intermédiaire, entrecoupée et plus ou moins réduite, on constate encore de place en place de petits centres de prolifération mycélienne formant ainsi des micropelotons filamenteux. La couche cytologique entourant le grain est ici formée de cellules plasmatiques et de cellules géantes avec une infiltration parfois très étendue de petits mononucléaires constituant un véritable tissu de granulation. À la périphérie de la zone lymphoïde, il existe une prolifération fibreuse, plus ou
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moins intense et un apport de polynucléaires, constituant un nodule voué à la nécrose.
Le stade préliminaire de ce processus a été retenu dans la Figure #, où l’on voit le grain complètement homogénéisé
en état de dissolution; il a perdu tous ses moyens de multiplication.
Ayant ainsi décrit les quatre stades successifs de l’évolulion des grains au niveau des lésions humaines, et en rapport avec l’état clinique des malades, nous allons maintenant essayer de démontrer l’exactitude de notre manière de voir: par notre méthode analytique.
Nous avons examiné les prélèvements actinomycétiques en recueillant les exsudats au niveau de la fistule pelvienne postopératoire. Celle-ci était nettoyée à cet effet au moyen d’une cuiller tranchante.
Le matériel pathologique a été examiné aux périodes suivantes: Avant l’intervention chirurgicale, et chaque fois 8 jours et 28 jours après les trois traitements aux Rayons X.
Nous avons chaque fois traité ces prélèvements selon la technique de préparation décrite antérieurement, en les diluant et les lavant au Soluté physiologique et en recueillant le dépôt de centrifugation. On fait alors des inclusions en paraffine et on pratique des coupes histologiques, que l'on colore au Gram. Pour chaque prélèvement, nous avons examiné cinq coupes en comptant les grains et en les classant selon les quatre catégories différenciées d'après les indicalions de STANGE (73),
Pour pouvoir exprimer nos résultats proportionnellement et à titre de comparaison, nos numérations ont été chaque fois multipliées par deux, exprimant ainsi le nombre de 10 coupes et finalement, nous avons calculé le pourcentage de chaque catégorie de grains d’après STANGE.
Nous exprimons tout d’abord par un tableau le nombre de grains comptés dans les différents prélèvements.
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Structure des Grains: catégorie d’après STANGE:
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En examinant ces résultats, on constate que l'effet de chaque cure combinée se manifestait de deux façons:
1. Après la période latente de la roentgenthérapie, nous assistons chaque fois à un déplacement numérique de la structure des grains vers les formes dégénérées, vieillies, ce qui est conforme aux constatations de STANGE.
2. Immédiatement après chaque traitement combiné, on note une augmentation du nombre des grains expulsés, comme s’il y avait une excitation des tissus infectés, occasionnant une sécrétion et une exsudation accrues des foyers actinomycétiques, en même temps la déviation à droite, vers les formes dégénérées, de l’image de STANGE se fait déjà sentir.
Ces manifestations mycétiques sont en rapport direct et étroit avec les autres observations analytiques, comme nous allons le voir dans le tableau suivant, où nous relatons sommairement ces résultats en les inscrivant en analogie avec les formules de STANGE correspondant à chaque stade clinique de la malade.
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Nous tenons à exprimer par un graphique les sept courbes correspondant à nos examens numériques de l’évolution de la structure morphologique des grains d'après la formule de SraNGE. Nous avons inscrit en ordonnée le pourcentage des différents stades de grains actinomycétiques trouvé par notre technique de numération et en abscisse nous avons marqué les quatre stades qui sont à retenir d’après STANGE.
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Interprétation.
En examinant les résultats de ces recherches analytiques, indiqués par les tableaux et les courbes ci-dessus exprimant la numération des grains en rapport avec leur structure histologique évolutive, on peut constater les faits suivants:
Le traitement combiné au moyen des Rayons X et de la Pénicilline a amené, après l'intervention chirurgicale, une guérison définitive de la malade, guérison qui a demandé trois cures échelonnées sur une période de 6 mois environ. La guérison a été définitive, puisque la malade a été auscultée cinq mois et environ un an après sa sortie de l'hôpital. Elle ne présentait plus aucun symptôme de son infection; son état général était très satisfaisant, elle pouvait vaquer à ses occupations quotidiennes dans son ménage et n’a plus eu recours à aucune autre médication.
Son image hématologique était normalisée à la dernière visite, la vitesse de sédimentation était devenue normale: 8/12 et l'examen de séro-diagnostie au moyen d’un Antigène actinomycosique homologue ainsi que l’intradermoréaction à la Trichophytine et à un extrait actinomycétique sont devenus sans particularité pathologique.
En ce qui concerne la numéralion différentielle des grains en rapport avec l’état clinique au cours de la Radioel Pénicillinothérapie, nous pouvons tirer les conclusions suivantes de nos recherches analytiques: Chaque cure avait occasionné une poussée exsudative des lésions caractérisée par une élimination accrue des grains. Le traitement provoque une déviation à droite de la formule de STANGE avec
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une augmentation des grains de plus en plus dégénérés et vieux. Cette modification structurale des éléments actinemycétiques allait de pair avec les observatiens cliniques: amélioration de la température, de la vitesse de sédimentation, du poids, de l’image hématologique de la malade.
L'état clinique et analytique aux stades préopératoires el postopératoire précoce était marqué par la présence prédominante de deux formes histologiques jeunes de grains, le nombre relativement très élevé de ces éléments, par une forte fièvre, une anémie hypochromatique très prononcée, une forte augmentation de la vitesse de sédimentation, une hyperleucocytose moyenne avec une mononucléose intense, une déviation à gauche de l’image d’Arneth et une Eosinopénie absolue.
Après la période latente consécutive à la Ræœntgenthérapie de la première cure, on note déjà une amélioration sensible. Le nombre de grains comptés dans nos préparations histologiques est passé de 112 à 80%, les types 3 et 4 de STANGE ont nettement augmenté. L’Anémie s’est sensiblement améliorée, la leucocytose est devenue normale avec une Eosinophilie marquée, la vitesse de sédimentation a regressé, la température est devenue subfébrile et la malade a récupéré environ 9 kg.
Un mois d'interruption du traitement occasionne une sensible rechute de la maladie. Après la deuxième cure, nous trouvons au stade précoce post-curatif une nouvelle poussée exsudative de grains actinomycétiques, une prédominance relative de leurs formes histologiques jeunes, une aggravation de l’image hématologique par les symptômes anémiques et hyperleucocytaires. Les éléments cytologiques mononucléaires montrent une excitation des systèmes lymphocytaire et réticulo-endothélial. L’Eosinopénie a disparu. La Vitesse de sédimentation est redevenue nettement pathologique, a température a augmenté et le poids a de nouveau diminué. Après la période latente, consécutive à ia deuxième Rœntgenthérapie, on note une sensible amélioration comparable au point de vue clinique et analytique à celle de la première cure, avec un résultat curatif plus accentué. Nous insistons surtout sur la réduction du nombre de grains décelables dans nos coupes histologiques et sur la forte déviation à droite de la formule de STANGE, évoluant vers un excès de grains sclérotiques et dégénératifs. Le troisième traitement combiné administré à titre de consolidation amène encore une poussée exsudative de nettoyage des lésions, avec élimination de grains séniles et dégénérés. L’image hématologique ne montre au début qu’une nouvelle mononucléose et une déviation à gauche des neutrophiles. La période latente post-ræntgenolo-
gique efface ces symptômes pathologiques avec normalisation presque complète de l’hématogramme rouge et blanc, de la vitesse de sédimentation et de l’état général clinique.
Ces observations confirment ainsi notre conception antérieurement développée:
1e Sur l’action thérapeutique favorable du traitement combiné par les Rayons X et la Pénicilline dans les Actinomycoses proprement dites.
2. _ Sur l’évolution histologique des grains actinomycétiques et leur mode de reproduction et de dissémination «in vivo», caractérisés par la formation d’au moins quatre stades structuraux différentiels de ces grains en rapport avec l’état clinique et l’influence de {a Radio- et de la Pénicillinothérapie combinée.
3. — Sur l’importance d’un traitement combiné, car la thérapie aux Antibiotiques seuls favorise le développement «in vivo» des champignons dès que la flore bactérienne est réduite ou supprimée.
LEGENDE CONCERNANT LES MICROPHOTOGRAPHIES N° 7 à 12.
Fig. 7: Grain très jeune, montrant l’enchevêtrement des filaments et l'absence de la gaîne en massues. Microphotographie au contraste de phases Zeiss, Gross. 320 X. Coloration au Gram.
Fig. 8: Grain au 2° stade évolutif, montrant trois couches successives concentriques: 1) La zone des massues. 2) La zone intermédiaire à filaments enchevêtrés et ramifiés. 3) La zone centrale à filaments fractionnés, courts, trapus. Noter aussi surtout en bas à droite, les filaments ayant franchi la couche périphérique des massues et formant des arthrospores de propagation disséminées dans le tissu parasité environnant Gross.: 320 X.
Fig. 9: Grain au 3° stade évolutif. Rares filaments dans les zones périphériques. La Zone centrale commence à se transformer en masse pycnotique. Gross.: 320 X.
Fig. 10: Grain au 4° stade évolutif en état de dissolution. Gross.: 320 X.
Fig. 11: Grain jeune du 1° stade évolutif écrasé, remarquer les agglomérations de filaments enchevêtrés et fractionnés. Gross.: 320 X.
Fig. 12: Le même grain, la partie centrale vers la gauche, plus transparent au Gross. 860 X pour montrer les filaments et les arthrospores.
CONCLUSIONS GENERALES
En étudiant le problème des Actinomycoses humaines en général, nous avons, dans la première partie de notre travail, essayé d'établir une classification aussi rationnelle que possible sur la base de nos connaissances actuelles de ces germes.
Nous avons ainsi profité des travaux antérieurs de l’école américaine, avec WAKSMANN comme chef de ligne, et de l’école française où le Docteur PRÉVOT de l'Institut Pasteur a essayé d'ordonner sytématiquement cette question, tant embrouillée par les multiples dénominations qui ont été employées dans les différents pays.
A ce point de: vue, nous avons surtout tenu compte de lexistence de germes actinomycétiques saprophytiques, pathogènes, aérobies et anaérobies, acidorésistants et cyanophiles.
Nous crovons avoir ainsi pu apporter une contribution utile & la taxonométrie systématique de ces Microsiphonées.
Notre Historique a été autant que possible résumé et nous avons tenu à décrire les faits essentiels en ce qui concerne les différentes localisations des Actinomycoses. Nous avons divisé ce Chapitre, en accord avec notre classification générale, en deux parties: envisageant d’un côté les Actinomycoses proprement dites, et de l’autre les Nocardioses dési-
gnées autrefois par notre Maître A. SARTORY, sous le terme d’«Oosporoses».
En ce qui concerne nos travaux personnels, nous avons eu l’occasion d'étudier en détail un cas d’Actinomycose urogénitale chez une femme. À ce sujet, nous avons tout d’abord donné un Historique des Actinomycoses de l'appareil urogénital de la femme, en tenant compte des cas que nous avons pu trouver dans la littérature traitant de la gynécologie.
Quant à notre cas personnel, nous avons donné tout d'abord les observations cliniques, en tenant compte de l’évelution générale de l'état de la malade et de la maladie même.
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Le diagnostic histologique définitif a pu être établi par une intervention chirurgicale. Nous donnons ensuite a description de analyse des prélèvements pathologiques et de l'evamen cultural. Il nous a été possible de cultiver l’Actinomyces en question sur milieu de Protéolysat à 5% et glucose, en anaérobiose stricte. Nous avons ainsu pu déterminer les caractères biochimiques de notre Microsiphonée; ceux-ci ont été résumés dans un tableau comparatif en rapport avec les Actinomyces israeli, A. meyeri, À. abcessus et A. cellulitis. Cette confrontation nous a permi de contrôler que notre germe ne correspondait pas à ces quatre germes décrits par PRÉVOT avec tous les détails. Nous avons ainsi pu constater qu'il se rapproche le plus, au point de vue biochimique, de l’Actinomyces abcessus; il en diffère cependant essentiellement par ses propriétés protéolytiques, son pouvoir réducteur vis-à-vis du Rouge neutre, sa production d’une Hémalysine et son pouvoir pathogène pour le cobaye. Au point de vue morphologique il nous semble que notre germe se rapproche le plus de l’Actinobacterium cellulitis.
Un chapitre spécial a été réservé aux traitements classiques anciens et modernes des Actinomycoses, ce qui nous a donné l’occasion de fournir tous les détails du traitement appliqué à notre malade. Celui-ci a été une Rœntgen- et Pénicillinothérapies associées, échelonnées sur environ 6 mois et appliquées en trois séries à intervalles réguliers.
L'irradiation a été pratiquée en doses fractionnées; on a administré en deux séances hebdomadaires 400 R pour atteindre une dose totale de 1.600 R par champ. Le rayonnement utilisé est émis sous une tension de 200.000 Volts avec filtrage de 0,5 mm de Cuivre et 1 mm d’Aluminium et à une distance focale de 50 cm environ. Ce traitement a chaque fois été suspendu pendant 6 semaines et on a effectué 3 cures.
Quant à la Pénicilline, la malade a reçu au total 23.000.000 U. O. par voie intramusculaire en trois séries réparties chaque fois sur les 10 premiers jours du traitement aux Rayons X.
Ces traitements combinés ont amené la guérison complète et définitive. Nous insistons sur la nécessité de emploi d’une thérapie combinée, l’Antibiotique seul ne peut pas agir.
Dans un dernier chapitre, nous avons insisté sur l'étude histologique des prélèvements pathologiques comparativement à l’état clinique de la malade.
Nous avons pu mettre en évidence une évolution histologique des grains actinomycétiques et leur mode de reproduction et de dissémination «in vivo», caractérisé par la forma-
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tion d’au moins quatre stades structuraux différentiels, en rapport avec l’état clinique et l’influence favorable de la Radio- et Pénicillinothérapie combinées.
Nous avons ainsi développé une conception nouvelle, basée sur nos observations histologiques, sur la genèse de la couche périphérique des grains sous forme de massues, et sur les conditions de nutrition, de reproduction et de dissémin«tion «in vivo» des Actinobactéries. D’autre part, nous avons pu montrer l'efficacité du traitement combiné de la Rœntgenet Pénicillinothérapie en insistant sur l’emploi des doses de Pénicilline plus fortes dans les cas d’Actinomycose uro-génitale de la femme, que celles qu’on a l'habitude d'utiliser généralement, et surtout dans les Actinomycoses cervico-faciales.
Nous terminons ainsi ce travail, dans l’espoir d’avoir pu mettre un peu de clarté dans la conception actuelle de la classification de ces Microsiphonées et apporter une contribution utile à l’étude de ces germes, surtout au point de vue de leur propagation et évolution dans l’organisme humain.
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