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INTRODUCTION
La physiologie des globules blancs, qui s'enrichit chaque jour de données nouvelles, n’a cessé d'attirer sur eux l'attention des hématologistes.
Tandis que les globules rouges, qui en imposent tout d’abord par leur nombre, ont pour toute fonction de véhiculer l’hémoglobine, le leucocyte est le principal gardien de l'organisme. Il est merveilleusement adapté à cette importante fonction. Doué de mouvements amiboïdes, il peut se déplacer, guidé qu'il est dans ses déplacements par le sens du tact. C’est avec les leucocytes que les expériences de chimiotaxie ont été surtout concluantes.
Ils ont une action très importante dans l'assimilation des substances nutritives qu'ils transportent jusque dans les parties les plus reculées des tissus. A la suile des travaux de l'Ecole pasteurienne et de Metchnikoff, nous devons aux recherches de J. Carles de connaitre leur importance dans l’absorption des médicaments et dans l'élimination des substances étrangères à l'organisme : corps inertes ou cellules vieilles des divers tissus. Par Borrel et Metchnikoîf nous savons qu'ils jouent un rôle dans l'absorption des toxines,
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Les recherches de Ranvier nous ont permis de connaitre la transformation curieuse des leucocytes en cellules fixes. Arrèlés dans les mailles du tissu conjonctif, ils y forment des éléments énormes à longs pseudopodes simples ou ramifiés qui ont été appelés clasmatocytes. Si une irritation se produit, ces éléments se transforment à nouveau en éléments embryonnaires, reprennent leur forme primitive et même leur mobilité.
Là ne s'arrêtent point leurs fonctions : ils sécrètent et livrent au plasma sanguin, qui les répand dans l'organisme, le ferment coagulant du sang ou plasmase, un ferment glycolytique, une oxydase, une protéase et une lipase. 11 est probable, d'après les travaux récents, qu'ils produisent encore des substances bactéricides : les lysines, les alexines ; qu'ils sécrètent des anticorps, des antitoxines. Et encore on n’a sûrement point pénétré tous leurs secrets.
L'importance de ces sécrétions est grande, elle a fait mériter aux leucocytes le terme, dù à Ranvier, de « glandes unicellulaires mobiles ».
Placés dans le plasma sanguin dont ils suivent l'impulsion, les leucocytes en subissent les influences. Ils réagissent aux toxines qu’il charrie, cherchent à les neutraliser; mais souvent aussi, vaincus par elles, leur protoplasma et leur noyau subissent des modifications, puis sont détruits.
Comme les globules rouges, ils sont modifiés par la concentration moléculaire des solutions salines dans lesquelles on les place. Ils diminuent de volume dans les solutions hypertoniques et augmentent de volume dans les solutions hypotoniques.
Nous avons tenu à résumer en quelques mots brefs la physiologie des leucocytes, afin de justifier pleinement l'importance que les hématologistes leur ont donnée dans leurs recherches. Gardiens les plus vigilants de l'organisme, ils ont été considérés comme la pierre de touche de ses réactions de défense. Aussi la liste est-elle longue des travaux qui ont été entrepris à leur sujet.
Les premières recherches ont porté surtout sur leur morphologie. Virchow (1853) distingue des formes grandes et plurinucléées et des formes petites et mononucléées.
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Max Schultze (1865) décrit quatre variétés.
Après les travaux de Ranvier et d'Hayem, Ehrlich (1878) pousse encore plus loin la différencialion, il se sert des granulations comme base, il décrit :
1° Les globules blancs sans granulations.
Lymphocytes, Mononucléaire moyen, Grands mononucléaires.
2° Les leucocytes à granulations ;
a) Polynucléaires à granulations neutrophiles. b) » » éosinophiles.
c) » » basophiles.
Nous ne prolongerons pas plus longtemps cette étude, elle n'a point sa véritable place dans notre travail ; nous avons tenu à l'indiquer sommairement, car celte description d'Ebrlich a servi de base à tous les travaux de description morphologique qui ont été faits jusqu’à nos jours et ils sont nombreux.
Étudiés d’abord d’une façon analytique, les leucocytes ont été considérés dans leur groupement; on a établi ce que l’on a appelé des formules leucocytaires.
Les variations du nombre des leucocytes et du pourcentage de leurs diverses variétés ont été suivies dans les divers états physiologiques: âge, alimentation. L'action de l’état de jeûne ou d'alimentation sur les leucocytes est à retenir par nous, car dans l'étude que nous nous sommes proposée il nous faudra
grandement en tenir compte, des causes d'erreur pouvant naitre de ce chef.
En dehors des états physiologiques, les variations de la formule leucocytaire ont été étudiées dans les états pathologiques. Simple hyperleucocytose dans les suppuralions, certaines maladies infectieuses aiguës et surtout la pneumonie, ou au contraire hypoleucocytose comme dans la fièvre typhoïde, la rougeole, le paludisme. De nombreux auteurs, parmi lesquels Besançon, Sabrazès, Courmont, ont décrit pour de nombreuses affections quelle était la forme de leucocytes qui dominait, à tel point que la clinique en a largement bénéficié et que ces
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recherches sont d’un précieux secours dans certains diagnostics.
Là se bornent à peu près nos connaissances sur les globules blancs, si, comme nous venons de le voir dans cet aperçu que nous avons voulu faire le plus bref possible, l'étude des variétés morphologiques des leucocytes et de leurs groupements a été poussée, pourrait-on dire, dans ses retranchements les plus éloignés, leur valeur intrinsèque a semblé être l'objet de beaucoup moins de préoccupations. La bibliographie sur ce point est d'une brièveté qui étonne, la plupart des auteurs s'étant bornés à constater que dans certains cas la forme des divers leucocytes se trouvait altérée et que le noyau et le protoplasma se laissaient plus ou moins colorer par tel ou tel réactif.
Les importantes fonctions des leucocytes dans l'organisme méritent mieux qu'une pareille indifférence à l'égard de leur vitalité ; aussi, à l'invitation de M. Jacques Carles et de M. P. Mauriac, avons-nous tenu à apporter notre modeste concours à une si intéressante question.
IL est d'autant plus étonnant qu'on se soit ainsi désintéressé de la vitalité des globules blancs, que, dans ces dernières années, des études d’un ordre semblable se sont multipliées à l'égard des globules rouges. On a longuement suivi les variations de la résistance des hématies sous l'influence de l'hypertonicité ou de l’hypotonicité du plasma, de sa toxicité. On a vu quelle action pouvaient avoir sur elles certaines maladies. De ces recherches est née une conception nouvelle d’une variété d’ictère : l'ictère hémolytique. L'étude des hémolysines en pathologie a été l'objet de longues discussions aux Congrès de médecine de 1911 et a inspiré depuis de nombreux travaux.
Une semblable altention ne s’est point portée sur la vitalité des leucocytes, aussi cette étude nous a-t-elle particulièrement tenté. Nous nous sommes proposé de faire subir aux leucocytes une épreuve réglementée dans ses moindres détails, qui permette d'apprécier de la façon la plus précise possible leur pouvoir de résistance vis-à-vis de forces destructives toujours les mêmes.
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Nous nous sommes eflorcé de donner à notre méthode la forme la plus simple, pour qu’elle puisse être mise au rang des épreuves cliniques et qu'elle permette de juger de l’évolution des maladies tout en donnant des indications diagnostiques, pronostiques et thérapeutiques.
L'Ecole d'Achard s'étant surtout occupée de la résistance leucocytaire dans les albuminuries, nous nous sommes borné à confirmer leurs résultats à l’aide d'observations mises à notre disposition par MM. J. Carles et P. Mauriac, nous avons préféré diriger nos efforts du côté des maladies aiguës. Nous serons particulièrement heureux si la pierre que nous allons ajouter à cet édifice naissant est digne de supporter de nombreuses assises.
I. — Indice opsonique
Bien qu'elle n'ait point été conçue dans le même esprit que notre travail, la recherche de l'indice opsonique n’en a pas moins été une méthode qui permet d'apprécier et de suivre la part prise par les globules blancs dans la défense de l'organisme. Aussi n'avons-nous pas cru pouvoir la passer sous silence. L'intérêt qu’elle a suscité nous en fait un devoir.
Postérieur en date à la série des recherches qui, comme nous le verrons, a mené à l’évalualion de la résistance leucocytaire, l'indice opsonique va être dès le début l’objet d’un rapide exposé. Placé ainsi à côté de la résistance leucocytaire, il s'en détachera avec plus de netteté et il sera permis d'en apprécier plus facilement les divergences.
E. Wright a décrit sous le nom d’opsonines des substances qui, dans le sérum sanguin, rendent les microbes plus aptes à subir la phagocytose. Les opsonines agissent non en stimulant les leucocytes, mais en sensibilisant les microbes. Neufeld et Rimpau l'ont bien prouvé par une expérience. Ils soumirent des leucocytes normaux à l’action d'un sérum opsonisant antistreplococcique, puis les lavèrent pour enlever toute trace de sérum. Ils ne phagocytaient pas mieux le streptocoque que des leucocytes en présence d’un sérum normal. Au contraire, si les mêmes microbes sont mis en contact avec le sérum opsonisant, puis lavés, ils sont mieux phagocytés que ceux qui ont été au contact d'un
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ES Fr sérum normal. Nous voyons donc d'ores el déjà que, dans cette facon d'apprécier la phagocytose, le leucocyte a un rôle tout secondaire, l'importance étant attribuée à un mordant qui prédispose les microbes à être plus facilement détruits. IL est vrai toutefois que pour Metchnikoîf les opsonines seraient produites par les leucocytes; on jugerait donc ainsi de leur valeur d’une facon indirecte. Cetle opinion a d’ailleurs été contestée.
L'indice opsonique qui sert à évaluer le pouvoir opsonisant d'un sérum s’évalue en mettant le même microbe et les mêmes leucocytes normaux en contact avec : d'une part, du sérum normal et, d'autre part, du sérum pathologique. L'évaluation se fait par le rapport entre les deux pouvoirs phagocytaires. Nous n'entrerons pas à dessein dans les détails de technique; nous nous bornons à en indiquer le principe. Ce ne sont point les phagocytes du malade qui servent de base, ce sont les phagocyles normaux.
On s’est appuyé sur l'étude des variations pathologiques de l'indice opsonique pour tirer des conclusions pronostiques et thérapeutiques. Voyons ce qu'a donné celte étude.
Dans les infections aiguës, on observe en général un abaissement initial de l'indice; à cet abaissement de courte durée succède une élévation. Cependant, dans les méningites cérébrospinales, Taylor (Lancet, 1909) a trouvé un indice élevé avec des cultures de sept à huit heures. Dans la diphtérie, pas de résultats nets; dans la staphylococcie, Wright lui-même à constaté un abaissement de l'indice durant la période d'état.
Les varialions les plus schématiques se trouvent dans la fièvre typhoïde : au début, il y a une phase négative très courte; puis l'indice s'élève jusqu'à la période d'apyrexie; ensuite il revient à la normale.
Mais pour la pneumonie, cette affection dont l’évolution si mathématique, une des plus régulières qui soit, tente tous les biologistes, les résullats en diverses mains n’ont abouti qu’à des contradictions.
D'autre part, Lew (Thèse de Paris 1909) a constaté que dans l'appendicite aiguë l'indice opsonique ne subissait point de variation.
Nous ne multiplions pas davantage les exemples. Nous renvoyons pour plus de détails à l’article qu'Achard a publié dans le Journal médical français d'octobre 1910, où la question est merveilleusement mise au point.
Nous avons suffisamment cité de cas pour ètre quelque peu surpris de la fluctuation dans les résultats. L'explicalion peut en être trouvée dans les difficultés techniques et surtout dans la numération des microbes phagocylés qui sont répartis de façon tout à fait inégale, gènant le pourcentage. La méthode nous parail surtout pécher par la base. Pour Wright, tous les leucocytes ont le même pouvoir phagocytaire, la même ardeur dans la lutte.
IL faudrait pour cela que leur protoplasma et leur noyau aient toujours la même énergie vilale; or, comme nous le verrons par la suite, il n’en est rien. À quoi sert alors de doser la substance qui sollicite la phagocytose si les leucocytes n'ont plus la vigueur de répondre à cette sollicitation. Les résultats oblenus avec des leucocytes normaux ne peuvent donc nullement être comparés avec ce qui se produit dans l'organisme du malade.
La recherche de l'indice opsonique n’est donc point, tout au moins à elle seule, une méthode clinique qui suffise à juger des réactions de défense du milieu sanguin vis-à-vis de l'infection. Le leucocyte lui-même, soumis aux forces contraires qui l'ont choisi comme champ de bataille, paraît le mieux placé pour subir l'influence de la lutte. Aussi, pour en apprécier toutes les péripéties, est-ce son étude qui nous semble devoir être la plus féconde.
II. — Leucocytolyse
De nombreux auteurs, parmi lesquels nous citerons Hayem, Kikodze, Wassermann, Evrard et Demoor, Türck, Chauffard, Lœper, Achard, ont constaté que dans de nombreuses maladies aiguës il y avait augmentation du nombre de leucocytes el que celte hyperleucocytose disparaissait avec la chute de la tempé-
rature.
En même temps que cet abaissement de la leucocyltose, on à observé que les formes de leucocyles détruits augmentaient brusquement. On établit facilement qu'il existait entre ces deux phénomènes une relation de cause à eflet et l'on comprit l'intérêt qu'il y avait à juger de celte destruction de leucocytes.
Jean Maumus (Th. Paris 1906-1907) étudie la mort du noyau. Achard et Ramond établissent que chez le leucocyte vivant Île rouge neutre fait apparaitre des vacuoles qui n'existent pas chez le leucocyte mort. Mais certains auteurs, comme Tchistovitch, Benario, Niessen, s'élevèrent contre cette prétention de juger la leucocytolyse d’après les débris de leucocytes. Selon eux, ces débris ne seraient que des produits artificiels résultant des divers temps de la préparation. On répondit à ces allégations qu'à côté de formes détruites existaient des formes absoluments intactes et que, d’ailleurs, Gumprecht n'avait point constaté de destruction de cellules comprimées entre deux lamelles chargées du poids de 5, 10, 20 et même 50 grammes.
Ce dernier jugement est à retenir par nous; joint à l’expérience que nous avons acquise à ce sujet, il nous servira à prévenir certaines critiques qui ne manqueraient point d'être formulées au sujet de notre méthode de manipulation.
On ne songea point à faire subir aux leucocytes une épreuve qui servit à apprécier la résistance; on se borna à observer leur destruction spontanée à l'aide de procédés détournés: degré de coagulabilité du sang, variation des nucléo-albumines du plasma (Wright), variation de l’alcalinité du sang, et enfin Rubinato en Italie, Robin et Weil en France jugèrent de la destruction leucocytaire d’après la décharge urinaire de l'acide urique.
La théorie de l'Ecole d'AT. Schmidt est celle qui est le plus à retenir, elle est basée sur la quantité de fibrin-ferment dans le sang; celle quantité varie, en effet, avec la destruction des leucocytes.
IT. — Résistance leucocytaire
Là s'arrêlait la série des recherches sur l’état des leucocytes durant les infections. Achard est le premier à avoir essayé de
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trouver une méthode qui soit aux globules blancs ce que l’hémolyse est aux globules rouges.
À Ja suite de travaux effectués avec Lœper, Paisseau et Ramond, dans lesquels il signalait les modifications artificielles éprouvées par divers éléments sous l'influence des changements de la concentration moléculaire du milieu, il se proposa de mesurer la résistance leucocytaire.
Son premier travail sur ce sujet fut fait en collaboration avec E. Feuillié, il le communiqua à la Société de biologie le 28 décembre 1907.
Comme moyen d'épreuve il employait une solution équimoléculaire de chlorure de sodium et d’urée congelant à — 0°60. Il plaçait le sang dans cette solution pendant quarante minutes.
Sous cette influence apparaissaient des modifications du protoplasma et du noyau, ils se gonflaient et certains même disparaissaient.
Achard décrivait quatre degrés de destruction :
1° degré. — Le noyau normalement contourné se déploie.
2 degré. — Il est élargi.
3° degré. — Il forme une masse pâle de forme bizarre.
4° degré. — Il forme des débris méconnaissables, sorte de chevelu.
Il a apprécié ainsi l'influence de la température artiliciellement modiliée hors de l'organisme. Il a trouvé que la fragilité était accrue par un chauffage à 50°, le refroidissement à (?° avait la même action, mais à un degré moindre. Certaines intoxications (gaz d'éclairage, sublimé, sérum d'anguille), certains états morbides (infections par bacilles d'Eberth, tuberculose, syphilis, asystolie, iclère grave, cancer, cirrhose, néphrites) ont été jugés comme augmentant la fragilité.
Le 7 février 1908, Achard et Feuillié font, à la Société médicale des hôpitaux de Paris, une communicalion sur un cas d'hémoglobinurie paroxystique. Ils ont trouvé une fragilité leucocylaire excessive, alors que les hématies au contraire étaient résistantes
En même temps, Achard et Feuillié faisaient des recherches
sur ce qu'ils ont appelé l'activilé leucocytaire. Frappés de ce que dans la recherche des opsonines les variations dans la phagocytose dépendent pour une large part des qualités du parasite, ils apprécièrent l’activité des leucocytes vis-à-vis de corpuscules inertes. Ils employèrent, suivant leur communication du 11 janvier 4908 à la Société de biologie, de faibles quantités d'encre de Chine, qui est formée de fines particules de charbon. Depuis ce moment ils font marcher de pair l'étude la résistance leucocylaire et celle de l'activité. Dès le début ils reconnaissent qu'il n’exisle aucun parallélisme entre elles.
Le 18 janvier 1908, les mêmes auteurs donnent à la même Société les résultats d'éludes sur la résistance et l’activité leucocylaires dans les épanchements.
Ils trouvent que leur fragilité est plus grande. Dans le liquide pleural d’une congestion pulmonaire, les polynucléaires, malgré toute leur apparence d’intégrité, étaient moins résislants que ceux du sang.
Le 11 juillet de la même année, Achard, Ramond et Feuillié font une nouvelle communication.
Ils constatent que l’anesthésie par le chloroforme prolongée pendant une heure a diminué la résistance des leucocytes en même temps que leur activité,
L'asphyxie, au contraire, produit une diminution de la résistance en même temps qu'elle augmente l'activité.
A la suite de l'exposition de résultats expérimentaux sur animal, ils rapportent ce qu'ils ont observé dans un cas de lièvre typhoïde chez l'homme.
La résistance a diminué durant la période d'état pour se relever dans la convalescence. Ce résultat est à relenir, car il sera à approcher des faits que nous avons pu constater dans le même as. Il en est de même des faits qui vont suivre.
Daus un cas de pleurésie purulente et hémorragique due au slaphylocoque la résistance a diminué dans le cours de l’infec- Lion fandis que l'activité s'élevait.
Dans un cas de pneumonie, la résistance, assez forte le troisième jour, à diminué jusqu'au septième, puis s'est relevée le
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neuvième jour, où l'apyrexie était complète ; l'activité faible le troisième et le cinquième jour s’est renforcée le septième, puis s’est affaiblie le neuvième et le douzième jour.
Leur conclusion est que dans ces infections la résistance fléchit d’abord, puis s'élève, l'activité augnrente, puis diminue.
Dans un cas de leucémie myéloïde la fragilité leucocytaire élail très grande.
Le 28 novembre 1908, Achard et Foix modifient leur procédé pour la recherche de l’aclivité leucocytaire, rejettent l'encre de Chine et la remplacent par des cultures de muguet tuées par le formol.
Le 5 décembre, ils étudient ce qu'ils appellent le pouvoir leuco-activant, qui diffère de l'indice opsonique de Wright en ce qu'au lieu de microbes ils emploient toujours un corps inerte : cullures de muguet tuées au formol. Nous ne citons ce fait que pour mémoire.
Nous citerons ensuite le mémoire de concours d’internat de Feuillié, au début de 1909 Il es£ intitulé : « Résistance cellulaire et cytolyse ».
Achard et Ramond, dans une communication à la Société de biologie à la séance du 16 janvier 1909, changent leur procédé d’épreuve de leucocytes. Alors que jusqu'à ce moment ils avaient employé, comme nous avons pu le voir, une solulion équimoléculaire de chlorure de sodium et d’urée congelant à — 0°60, ils donnent une nouvelle formule consistant en une simple solution hypotonique de chlorure de sodium, 2 gr. 50 p. 1.000 additionnée de citrate de soude, 2 p. 1.000. Ce liquide, qui congèle à — 0°20, à l'avantage d'être plus simple à préparer, de détruire la plupart des hématies et de permettre une centrilugalion meilleure des globules blancs.
Dans un tube à centriluger contenant 6 à 8 centimètres cubes du liquide, on fait tomber une goutte du sang à examiner, on agite eb après une demi-heure on centriluge pendant dix minutes. Le culot élalé sur lames est desséché aussi rapidement que possible, fixé par le liquide de Dominici et coloré à l’'hématéine-éosine,
Loire À la suite des examens pratiqués avec ce procédé, les auteurs sont amenés à classer le degré d’altération des leucocyles en cinq classes:
5e Degré (Résistance maxima).— L'élément est petit, le noyau mullilobé, pelotonné, les lobes sont unis par des filaments grèles.
4° Degré. — Le noyau moins contourné n'a que deux ou trois lobes, les filaments d'union sont courts et épais.
3° Degré. — Le noyau ne forme plus qu’un filament cylindrique
_rectiligne sans lobulation, pâle et vacuolisé.
2e Degré. — Le noyau est arrondi comme celui des mononucléaires, mais plus pâle; le protoplasma est uniformément teinté de rose, tandis que celui des mononucléaires reste incolore.
1% Degré. — Il n’y a plus qu'une ombre cellulaire reconnaissable à des débris nucléaires déchiquetés auxquels adhèrent des débris de protoplasma à peine visibles.
Pour évaluer l’ensemble de la résistance leucocytaire, les auteurs font le pourcentage des divers degrés, puis multiplient chaque chiffre par le coefficient qui correspond à son degré de résistance; ils font ensuile le total des nombres trouvés. Ceci élant dit seulement pour les polynucléaires.
Pour savoir aux dépens de quel type de leucocytes s’est manifestée la fragilité, ils font des pourcentages comparatifs avant et après l’action du liquide hypotonique.
Pour l'examen de leucocytes des épanchements ils évaluent la résistance des lymphocytes en les classant en trois degrés : 3° Degré (Résistance maxima). — Élément petit, noyau homo-
gène foncé, entouré d’une mince couche de protoplasma. 2° Degré. — Noyau gonflé, plus clair, protoplasma encore visible. 1 Degré.— Noyau élalé, vacuolisé, protoplasma déchiqueté ou absent.
Le pourcentage se fait comme pour les polynucléaires, on multiplie le chiffre trouvé par le degré de résistance, puis on fait le total.
Nous tenons à atlirer l'attention sur ce procédé, il nous parait pouvoir peut-être prèler à la critique.
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La distinclion entre les degrés est, comme nous avons pu nous en rendre compte, extrèmement difficile. L'erreur serait peut-être négligeable si toutes les catégories étaient sur le même pied d'égalité ; mais, dans certains cas, celle erreur se trouve suivant la méthode multipliée par un chiffre qui peut être, au pis aller, le chiffre 5 et les résultats sont facilement faussés de ce chef.
Dans la séance du 3 avril, les mêmes auteurs auxquels se Joint Ch. Foix relatent les résultats obtenus au sujet de la résislance et de l’activité des leucocytes dans les leucémies. Dans trois cas en employant, tant pour la résistance que pour l'aetivité, leurs nouvelles techniques, ils obtiennent des résultats tout à fait différents de ceux qui figurent dans leur communication du 11 juillet 1908. La résistance est forte et l’activité sensiblement normale. Cependant l’activité des leucocytes pathologiques de la leucémie était fortement diminuée.
Dans la première observation publiée ils avaient trouvé une fragilité très grande.
Ce fait nous prouve que, dans nos recherches, il nous faudra une technique extrêmement rigoureuse, qui seule permettra d'établir des comparaisons.
Le 19 juin, ils apportent des observalions de maladies aiguës.
Dans la fièvre typhoïde, la fragilité augmente au début de la maladie, mais d'une façon légère, puis la résistance reparait. Dans un cas avec rechute, au moment de celte rechute la fragilité qui avait diminué se reproduisit.
Dans la pneumonie, après une fragilité dès le début, la résistance augmente durant la période fébrile.
Dans un cas de méningile cérébro-spinale, Iles injections de sérum antiméningococcique semblent avoir produit laugmentation de la résistance; mais ils trouvent une chute brusque au moment de la période agonique. Cette observation sur l'effet du sérum est à retenir el il sera intéressant de la rapprocher des résullats que nous avons oblenus.
La conclusion qu'ils tirent, d’une façon générale, est que la résistance leucocytaire tend à fléchir sous l'influence de linfection, puis augmente à la fin de la maladie,
LOS
Les quelques observalions auxquelles nous venons de faire allusion sont les seules que nous ayons pu trouver dans la littéralure médicale. Achard les cite dans un article paru dans la Semaine médicale de 1909; il y publie quelques graphiques : Un cas de Iymphangite aiguë,
Un cas de fièvre typhoïde,
Un cas de pneumonie et un cas de pneumonie double mortelle, Un cas de méningite cérébro-spinale,
Un cas de chloroformisation,
Un cas d’abcès tuberculeux.
Ces graphiques, sauf celui de la méningite cérébro-spinale, sont établis sur un nombre de jours très restreints. A tel point que, par comparaison avec les graphiques que nous avons oblenus, il nous sera permis de constater qu'ils ne traduisent qu'une faible partie de la résistance de l'organisme. Nous verrons ainsi que les conclusions à tirer pourront être quelque peu modiliées de ceschel: -
Le nombre des observations de maladies aiguës, bien que n'étant pas indiqué dans l’article dont nous venons de parler, est sûrement très faible, car il y est parlé d'un cas de scarlatine, d'un cas de Iymphangite, etc. Pour la pneumonie et la fièvre typhoïde, Achard parle de ce qui parail se produire. Ces seules expressions semblent prouver que les recherches n’ont pas porté sur un grand nombre de cas.
Dans ce même article, Achard étudie les variations de l'activité leucocytaire, il établit d'une façon schématique que, dans les maladies aiguës, l'activité leucocytaire s’abaisse pendant la période d’élat, puis se relève à la guérison.
L'injection intra-veineuse d'argent colloïdal est suivie d'un abaissement de l'activité.
Nous retenons ces deux derniers faits, car ils pourront être d'un certain intérèt dans nos conclusions.
A partir de ce moment, les études sur la résistance leucocylire semblent diminuer. L'Ecole d'Achard semble s'occuper surtout, pour apprécier la valeur léeucocytaire, de l'activité et du pouvoir leuco-activant des humeurs. Ces études aboutissent à uu Lravail fort intéressant, la (hèse de Ch. Foix (1911).
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La résistance leucocytaire n’est plus étudiée que par Feuillié ; elle lui sert à établir sa théorie de l'albuminurie leucopathique. En effet, les observations qu'il publie n'ont plus trait qu'à des cas d’albuminurie.
Dans sa thèse, en 1909, sur les leucopathies, il pose les premières bases de sa théorie de l’albuminurie. Il conclut, en eftet, en disant que bien souvent l'albuminurie peut être d’origine leucopathique sans néphrite.
En 1910 et 1911, il fait une série de communications à la Société de biologie, dans lesquelles il démontre que souvent il existe de l’albuminurie sans lésions apparentes des tubuli, alors que, dans d’autres cas, des lésions profondes de ces derniers ne donnent point d'albuminurie.
Il appuie sa théorie sur des expériences :
1° Quand on provoque chez un chien une série d’abcès de fixation, on cause une véritable saignée de leucocytes. Chez ces chiens, une injection de sublimé, qui entraine une tubulite intense, ne donne pas d’albuminurie, parce que, dit-il, la rénovation des leucocytes les a rendus plus résistants et il ne peut y avoir d’albuminurie.
2 Quand on injecte à des chiens du sublimé pendant plusieurs jours, on obtient de l’albuminurie les premiers jours, mais elle disparait vers le sixième ou le septième jour. Si on sacrilie les animaux, on trouve des lésions très marquées de tubulite.
Les globules blancs ont été détruits lors des premières injections; il y a eu albuminurie; puis les globules blancs, devenus plus résistants, ne se laissent plus détruire, partant plus d'albuminurie..
Disons tout de suite cependant que, relaites par Castaigne, ces expériences n'ont pas tout à fait donné les mêmes résultats. Feuillié affirme avoir pu les renouveler. Nous ne pouvons prendre parti, nous nous bornons à signaler le fait.
IL est indubitable que, dans certains cas d'albuminurie, la résistance leucocytaire est fortement abaissée, comme l’indiquent les observations publiées par Feuillié à la Société médicale des
hôpitaux de Paris, le 14 juin 1912, ainsi que les observations que l’on trouvera dans ce travail.
Feuillié emploie le mode de numération que nous avons indiqué; d’après lui, l'indice qu’on peut considérer comme normal est compris entre 425 et 450. Voici les résultats qu'il a obtcnUS :
Observ. Albuminurie Résistance I. 6 à 18 grammes par litre... ...... 344 Ts 6 à 15 grammes par litre... ...... 322 IL. L'ÉTAMME PS ANNEE LE EL PEER 257 EVER AN RP A PRE ER SM SR nn 252 Ve Pas de calcul de résistance Nate DAC CTAININES RE ER 345 VIL. LEORESTANINÉS ER RE EP ERTE Pas de calcul de résistance VII. S'a10 Srammes ne Free 330 IX. Albuminurie intermit., pas d'album.
au moment de l’expérience...... 453 X. O'1OICENTISTAMEMES RER 429 XI. Dr DS PTAIMNES TENTE, 493 XIL. 1 gr. 50 à 2 gr. sans symptômes... 495
Les premières observalions correspondent au type classique des néphrites hydropigènes et urémigènes. Dans les quatre derniers cas, au contraire, l'état général est très bon etil n'y a point d'œdème.
Feuillié conclut en donnant aux leucocytes la place prépondérante dans la pathogénie des albuminuries. Il ne nie point que dans certains cas les reins ne soient lésés, mais lorsqu'ils le sont, c'est parce que, dit-il, la défense pré-rénale, à laquelle prennent part les leucocytles, n'existe pas à cause de Icur peu de résistance.
Là s’arrète la série des travaux qui, à notre connaissance, ont Gé faits sur la résistance leucocylaire, jusqu'au jour où MM. Jacques Carles et Pierre Mauriac, qui nous ont inspiré ce travail, ont publié leurs observations dans le Journal de médecine de Bordeaux (4 mai 1913). Nous nous permettons avec leur autorisation de les reproduire ici. :
Nous avons lâché de faire l'historique le plus complet possi-
ble de celte question de la résistance leucocylaire. On pourra peut-être nous reprocher d'être parfois un peu trop entré dans les détails; mais en faisant ainsi, nous avons tenu à donner la genèse de cette question relativement peu connue et nous sommes persuadé qu'elle gagnera ainsi en compréhension.
De l'exposé que nous venons de faire il ressort que le nombre des travaux sur la résistance leucocytaire est très réduit. L'étude de ses variations dans les maladies aiguës nous a surtout tenté. Malgré les difficultés de technique que nous avons éprouvées, nous avons essayé de faire œuvre scientifique, nous espérons y avoir réussi.
CHAPITRE II
Technique de l'étude de la résistance leucocytaire
Deux principes dominent toute l'étude de la résistance leucocylaire. Ils sont à la base de toute recherche de ce genre; nous croyons néanmoins bon d'insister ;
1° Il faut se rendre maitre de la technique au prix d’un lemps assez long et de quelques déceptions.
20 Le pourcentage des leucocytes pouvant être grandement influencé par les idées préconçues et les désirs de l'opérateur, ce dernier doit se mettre en garde contre lui-même en s’attachant à vouloir ignorer durant tout le temps de ses recherches les résultats qu'il obtient.
A ce prix seul, les conclusions que l'on est appelé à tirer ont quelque valeur.
Pour ces raisons, nous avons tenu à ignorer systématiquement les résultats obtenus tant par l'Ecole d'Achard que par J. Carles et P. Mauriac; nous avons durant toutes nos observations écarté toute recherche bibliographique.
Nous nous sommes également borné à inscrire au jour le jour, les uns à la suite des autres, les résultals que nous donnait chaque pourcentage. Ce n’est qu'au moment de la rédaction délinitive de nos observations que nous avons ordonné ces résullats en élablissant des graphiques.
Nous étant muni de pareilles précautions au risque d'assister impuissant à la faillite de notre méthode, et de considérer notre travail comme indigne de toute conclusion, nous avons eu le plaisir de constater que pour la même affection nous avions des
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courbes presque identiques entre elles et rappellant celles qui avaient pu être établies par nos devanciers.
Nous ne voudrions cependant pas en semblant entourer notre méthode de tant de mystères la faire juger très sévèrement ou laisser supposer qu’elle n’est à la porlée que de rares privilégiés. Le fait seul que, nous étant entouré de loutes les précautions énoncées, nous ayons trouvé des résultats concordants: est une preuve irrélutable de la qualité de la méthode. Les doutes qui d’ailleurs nous ont été déjà formulés, sur l’allération artificielle de la résistance leucocytaire au cours des manœuvres de manipulation, tombent devant cette preuve. Nous sommes loin de nier que les traumatismes que l’on fait subir aux leucocytes ne provoquent à un certain degré leur destruclion. Mais qu'importe si ce degré est toujours le même. Tout ce que nous sommes en droit de demander à une pareille méthode est de permettre d'établir des relalivités, des comparaisons. Nous croyons qu'elle remplit cette condition.
Elle est aussi à la portée de tout le monde, Entre toutes les mains suflisamment exercées elle donne les mêmes résultats. C'est une épreuve de laboratoire qui, tout en étant plus délicate, mérite d'avoir sa place à côlé de la résistance globulaire; elle ne sort donc pas du domaine de la clinique.
Il existe certainement un facteur individuel: bien que pour la résistance normale nous ayons trouvé le même chiffre que MM. J. Carles et P. Mauriac, il est fort probable qu'il n’y aura pas toujours un accord parlait entre tous les observateurs. Mais qu'importe, les variations seront loujours les mêmes, les courbes seront établies à un degré plus ou moins élevé, elles auront toujours la même forme.
Le technique que nous avons employée est, dans ses grandes lignes, celle de l'école d’Achard. Elle consiste à faire séjourner dans une solution hypotonique, anticoagulante, toujours la même, une quantité de sang durant le même temps, puis à centrifuger, colorer les frotlis et pratiquer les numérations.
Alin de ne rien laisser au hasard nous allons exposer la tech-
ME nique dans ses moindres détails. Elle comprend trois temps principaux :
1° Epreuve de la résistance.
2° Etalement sur lames.
3e Numération,
L. Epreuve de la résistance, — La solution employée pour cette épreuve se formule ainsi :
Chlorure de sodium .........:.... 0,75 centigrammes Giiralé de soudé = rit 2. ue 0,60 — ERISULIBR RER EE Pr. 100 grammes.
Cette solution doit toujours être fraiche, car elle s’altère assez rapidement. On voit apparaître de légers flocons au bout de quelques jours, une simple filtration permet de s’en débarrasser, nous avons toujours préféré renouveler la solution.
Dans un tube à centrifuger cylindro-conique on met vingt gouttes de la solution, plus dix gouttes d’eau distillée. On agite.
Les tubes doivent être d’une propreté absolue et ne servir qu'à cet usage. Ils doivent être lavés à l’eau pure et passés à l'alcool. Eviter d'employer un acide, car un rinçage insuffisant pourrait en laisser des traces.
Il est bon d’avoir deux compte-gouttes toujours les mêmes, l'un pour la solution, l’autre pour l'eau distillée. L'emploi de pipeltes Pasteur ou de flacons compte-gouttes est à rejeter, les premières donnant des gouttes variables suivant la diminution de la pipette et surtout trop petites, les seconds élant d'une précision fort douteuse.
La prise de sang se fait à l'oreille du malade ou au doigt à l'aide d'une pipette Pasteur. IL faut veiller à ce que le bout effilé ait à peu près toujours la même section, afin que les gouttes de sang soient comparables entre elles.
La partie du malade où l'on fait la prise doit être netloyée à l'alcool ou savonnée et passée à l’eau; dans les deux cas il faut attendre qu’elle soit parfaitement sèche.
La prise doit être faite rapidement, afin d'éviter tout début
de coagulation.
Secousse 3
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On met deux gouttes de sang dans le tube contenant la solution et l’on note soigneusement l'heure; le contact doit durer vingt minutes.
Nous avons préféré mettre deux gouttes de sang, afin que le culot soit un peu plus abondant et permette l'étalement sur deux lames.
IT. Etalement sur lames. — Au bout de vingt minutes, on centrifuge pendant un temps toujours le même que nous ne pouvons préciser, il dépend de la vitesse du centrilugeur.
L'usage du centrifugeur électrique qui permet une gradualion de vitesse constante est de beaucoup préférable. Il suffira de mettre en même position la manette du rhéoslat.
Après centrifugation, la solution doit être absolument limpide, sans hémolyse. On l’aspire à l’aide d’une pipetle tout en en laissant une épaisseur de 2 millimètres environ au-dessus du culot. On pourra ainsi agiter légèrement et éviter que les leucocytes qui se liennent à la partie supérieure ne soient aspirés presque en bloc.
On passe ensuite à l’étalement sur lames. Nous avons éprouvé d'assez grandes difficultés pour faire adhérer les frottis. L'emploi de la solution antlicoagulante en est cause. On est loin de l’adhérence facile que l’on obtient avec le sang pur.
La présence de formol qu'Achard et Feuillié conseillent d'ajouter afin de faire rétracter le proltoplasma des leucocytes, favorise en même temps celte opération, mais nous avons cru néanmoins devoir l’'abandonner. Lors de la lecture des frottis, il gène, à notre avis, pour apprécier la destruction des leucocytes en empêchant le protoplasma et le noyau de s’étaler. Aussi avons-nous été obligé d'employer un petit artilice.
Les lames, neuves de préférence, doivent être soigneusement essuyées, on y dépose ensuite de l'alcool à 90° que l’on laisse évaporer.
On dépose sur deux lames une goulte du culot. Achard et Feuillié l’élalent à l'aide d'une pipette posée à plat ou d’une carte de visite. Nous avons préféré à ce procédé en substituer un autre qui permelle d'éliminer à peu près complètement le
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coellicient personnel de traumatisme sur les leucocytes. Nous employons une feuille de papier à cigarettes, coupée en deux suivant sa longueur. La tenant par une de ses extrémités, nous laissons reposer l’autre sur la goutte et nous nous bornons à tirer doucement jusqu'au bout de la lame, c’est-à-dire sur les trois-quarts de sa longueur. L’étalement est parlait lorsqu'on a un peu l'habitude. Néanmoins, pour le répartir d'une façon uniforme, nous recommandons de saisir la lame entre deux doigts non suivant sa longueur, mais en travers, et de l’agiter vigoureusement par des mouvements d'oscillations. La force centrifuge se charge d’unilormiser le froltis.
On continue à le faire sécher rapidement sans le chauffer, puis on fixe à l'alcool absolu durant cinq minutes.
On colore ensuite à l'hématéine dix minutes et à l'éosine une minute et demie à deux minutes.
Nous avions voulu employer la coloration vitale de Sabrazès: bleu de méthylène au 1/500. Elle nous aurait évité un traumatisme des leucocytes: la fixation. Mais celte coloration, se faisant entre lame et lamelie, ne peut couvrir toute la longueur de la lame: or il y a intérêt, comme nous le verrons, à ce qu'il en soit ainsi pour la numération; de plus, nous avions besoin de fixer les frottis afin de pouvoir les conserver au cas où une vérilicalion se serait imposée. Pour ces deux raisons nous avons élé amené à conserver le procédé de coloration à l'hématéine-éosine. .
IL. Numération. — C’est sur ce dernier point que notre méthode diffère surtout de celle d’Achard et Feuillié. Nous avons tenu à employer un criterium précis, mais simple, qu'exige loule recherche clinique. Comme nous avons pu le voir dans le chapitre consacré à l'historique, les premiers auteurs divisäient les leucocytes en cinq catégories dont ils décrivaient minutieusement les caractéristiques, leur attribuaient à chacune un indice, faisaientle pourcentage de chaque catégorie, puis mullipliaient par son indice. L'addilion de ces derniers résullats donnait le nombre qui caractérisait le degré de résistance des leucocytes. La normale oscillait entre 425 el 450, ce qui, on l’avouera, ne
RME dit rien à notre esprit qui se représente beaucoup mieux des proportions à l’aide d'un simple pourcentage.
Les objections qui nous ont fait écarter cette méthode sont les suivantes :
La distinction entre les diverses calégories est extrèmement délicate, nécessite une très grande habitude, longue à acquérir et même avec une longue expérience on est souvent, en présence d'un leucocyte, sujet à de multiples hésitations. Gette méthode laisse une trop grande part à l'appréciation personnelle el nous croyons qu'il devient très difficile pour deux observateurs de trouver les mêmes pourcentages.
De plus, les leucocyles étant classés dans telle ou telle catégorie, on multiplie le nombre trouvé par un coefficient. Les erreurs d'appréciation que l’on a pu commettre se trouvent alors prendre une importance fort préjudiciable à la justesse du résultat final,
Le fait même de mulliplier par un coeîlicient met le graphique dans l'impossibilité de traduire la varialion exacte du degré de résistance. En prenant pour exemple les deux catégories extrèmes traduisant des résistances diamétralement opposées, la courbe se trouvera beaucoup plus modifiée si nous trouvons 10 °/, de moins de leucocytes de la catégorie 5 que si nous trouvons 10 c/, de plus de la catégorie 1. Nous n'avons certainement pas besoin d'insister, cette méthode, tout au moins au point de vue pratique, nous parait réellement trop prêter le flanc à la critique.
Nous avons pris un criterium, d'une simplicité absolue, qui saute aux yeux: nous numérons, d'une part, les leucocytes détruits et, d'autre part, ceux qui sont reconnaissables, c’est-àdire ceux chez lesquels on voit se dessiner les contours du noyau el du protoplasma, que le noyau soit déformé ou non. Du moment que les contours sont nets, c’est que le leucocyte n’a point éclaté au contact de la solution hypotonique, il a résisté.
Les leucocytes détruits sont reconnaissables à ce que leurs bords sont déchiquetés, le protoplasma que l’on voit s’épancher hors du leucocyle forme des bavures. Dans la destruction com-
plète on aperçoit une tache bleue formant nuage, très facile à reconnaitre avec la moindre habitude. Leur principale caractéristique est de présenter encore un aspect vacuolaire. Il est impossible de les confondre avec les impuretés qui parfois souillent les frottis.
Ces caractères très nets des deux variétés de leucocytes détruits et non détruits sont parfaitement suffisants pour suivre l’évolution de la résistance leucocytaire. Une pareille méthode doit à notre avis se dégager de toutes les minuties, afin de diminuer les erreurs d'appréciation. :
Il nous reste à indiquer comment il convient, à notre avis, de faire les numérations.
Le frottis, comme nous l'avons vu, couvreles trois-quarts de la lame, il faudra numérer d’un bout de frottis à l’autre suivant deux ou trois lignes parallèles. Les deux lames seront ainsi examinées, on comptera 300 leucocytes environ sur chaque lame. Il ne restera plus qu'à additionner le chiffre des éléments détruits et celui des résistants et à faire le pourcentage des détruits par rapport au total.
En agissant ainsi on supprime la cause d'erreur qui pourrait relever de l’inégale répartition des leucocytes détruits, ceux-ci se trouvant quelquefois plus nombreux à la fin du frotlis qu'au commencement. Le traumatisme de l’étalement en est la cause. Il ne faudrait point en exagérer l'importance; d’ailleurs, puisque par le procédé employé il est toujours rigoureusement le même, il fait partie de l'épreuve que l'on fait subir aux leucocytes.
Nous disons que le traumatisme de l’étalement n'a point une importance aussi grande qu'on le pense au premier abord; nous citerons à ce sujet les travaux de Gumprecht, qui n'a point constaté de destruction de cellules comprimées entre deux lamelles chargées du poids de 5, 10, 20 et même 50 grammes.
Comme nous l’avons dit, nous avons fait le pourcentage des éléments détruits: aussi nos courbes subiront une ascension d'autant plus considérable que la destruction sera elle-même plus importante. Nous tenons à signaler ce fait, car les courbes
de l'Ecole d’Achard ont été établies en sens inverse. À vrai dire, nous apprécions plutôt avec notre méthode la fragilité leucocytaire. L'étude est toujours la même.
Nous terminerons cet exposé de technique par une recommandation qui a son importance. Nous connaissons l'influence de la digestion et de l’alimentation sur les leucocytes.
Krolunitzky a fait sur la leucocytolyse digestive deux communications à la Société de biologie (11 juillet et 31 octobre 1913). IL établit que pendant les premières heures de la digestion il existe une diminution du nombre des leucocytes et une apparition des propriétés leucocytolytiques du sérum avec un maximum à la fin de la première heure et disparition au bout de quatre heures. La sécrétion psychique provoque une leucocytolyse fugace. Dans les expériences d'injection de liquides nutritifs dans le rectum, le mème auteur trouve une augmentation du nombre des leucocytes, contrairement à ce qui se produit par le passage dans l'estomac.
Afin d'éviter toute erreur pouvant tenir à l’action de la digeslion sur les leucocytes, nous avons toujours eu l'habitude de faire les prises de sang à la même heure, le malade étant à jeun. Cette pratique, surtout à l'hôpital, est d’une exécution assez facile, aussi croyons-nous qu'il est bon de s’y astreindre.
OBSERVATIONS
Nos quatre premières observations ont été prises chez des sujets normaux; elles établissent, par des examens pratiqués quatre jours différents, que, chez le sujet sain, le pourcentage des leucocytes détruits ne subit guère de variations. C'est un point fort intéressant, il ne fait que mieux apprécier le parti que l’on peut lirer des variations causées par l’état pathologique.
Nous ne nous sommes pas occupé personnellement de l'étude des néphrites; nous nous sommes dirigé surtout du côté des maladies aiguës; néanmoins, grâce à la bienveillance de MM. J. Carles et P. Mauriac, que nous remercions bien sincèrement, il nous sera permis de faire connaitre comment se comportent les leucocytes dans les cas d'albuminurie. Nous publierons aussi d’autres observations dues aux mêmes auteurs, nous en indiquerons chaque fois la provenance.
A la suite des observations de pneumonie, pleurésie, lièvre typhoïde, grippe, méningite, nous donnerons Îles résultats obtenus dans quelques maladies éhroniques : luberculose, cirrhose du foie, cancer, et nous terminerons par l’élude des variations de la résistance leucocylaire sous l'influence thérapealique du séram de cheval et du collargol.
OBSERVATION L (PERSONNELLE
T..., étudiant en médecine. Parfait état de santé.
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OBsERVATION IT (PERSONNELLE)
P..., étudiant en médecine. Parfait état de santé.
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OgservaTION LIL (PERSONNELLE)
V..., étudiant en médecine. Parfait état de santé
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OBsERVATION IV (PERSONNELLE)
G..., étudiant en médecine. Parfait état de santé.
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De ces quatres observations nous pouvons conelure qu’à l’état normal les variations de la fragilité leucocytaire sont minimes et qu'elles oscillent autour de 10 °/, et 11 °/..
Onsenvarion V (J. Gares ct P. Mauriac)
Malade couché salle 45, lit 6, jeune homme de dix-huit ans. Dégénérescence amyloide des reins consécutive à deux foyers d’ostéomyélite aiguë, siégeant au niveau du fémur et du tibia droits et datant de deux aus. Suppuration interminable à peine améliorée par deux séquestrectomies. Albumine : oscille entre 4 gr. 30 et 12 grammes par litre. La polyurie atteint 5 litres. Très mauvais état général.
Leucocytes détruits : 64 °/,
Ogservarion VI (J. Carces et P. Mauriac)
Femme de vingt-quatre ans, salle 21, lit 21. Urémie. Néphrite postgravidique remontant à deux ans. A eu jusqu à 1% grammes d’albumine par litre. Au moment de l'examen : hypertension, convulsions, rétinite. Albumine, 0.60 centigrammes par litre. Très mauvais état général.
Leucocytes détruits : 43 °/,
Osservarion VII (J. Carces et P. Mauriac)
Homme de quarante-quatre ans, salle 15, lit 12. Néphrite chronique urémigène. Début il y a vingt ans. Progressivement : polyurie, céphalée, hypertension, dyspnée, rétinite, albuminurie, vomissements, asthénie. Jamais d'œdèmes. Le jour de l’examen: albumine, 0 gr. 60 par litre: 3 litres par vingt-quatre heures. Urée dans le sang, 0 gr. 27 par litre. Elat général précaire.
Leucocytes détruits : 40,78 "/..
Ogsenvarion VIII (J. Carces et P. Maurnac)
Homme de quarante-trois ans, salle 15, lit 14. Néphrite mixte hydropigène el urémigène. Céphalée, somnolence, œdèmes, hydrothorax, légère ascite. Albumine : 1 gr. 50 par litre,
Leucocytes détruits : 38 °/,.
Ogservarion IX (J. Cares et P. Mauriac)
Homme de cinquante-cinq ans, salle 12, lit 21. Cardio-rénal. Très mauvais état général. Albumine, 7 grammes par litre. Leucocytes détruits : 37,20 °/..
Orservation X (J. CarLes ct P. Mauriac)
Peintre de cinquante-quatre ans, salle 12, lit 28. Néphrite aiguë remontant à deux mois. Etat général lamentable. L'albuminurie oscille entre À gr. 80 et 4 gr. 20. Cylindres granuleux, hématies, leucocytes dans le dépôt.
Leucocytes détruits : 36 °/..
Onservarion XI (J. Carzes et P. Mauriac)
Femme de dix-huit ans, salle 3, lit 21. Néphrite aiguë au cours d'une ; ) 3 streptococcémie. Le 21 septembre 1912: frissons, fièvre, hématurie, albuminurie. Examen le 23.
Leucocytes détruits : 35 °/..
OgsenvaTion XIT (J. Carzes et P. Mauriac)
Femme de vingt-huit ans. Néphrite syphililique remontant à quatre ans. A eu 6 à 7 grammes d’albumine, 0,15 centigrammes le jour de l'examen. Très bon état général.
Leucocytes détruits : 28,86 °/..
, OBseRvaTioN XIIT (J. Carzes et P. Mauriac)
Homme de soixante ans, salle 15, lit 21. Véphrite chronique urémigène. Ge malade présentait de la rélinile albuminurique, de l’hypertension, de la céphalée et des vertiges. Néanmoins, pas d'œdème. Le jour de l'examen il présentait 0 gr. 40 d’albumine dans les urines et O0 gr. 29 d'urée dans le sang. L'état général était cependant bon.
Leucocytes détruits : 28 °/
Osservarion XIV {J. Carues et P. MaurIAC)
Homme de cinquante-sept ans, salle 45, lit 26. VépArite chronique urémigène. Les accidents remontent à deux ans, mais les plus graves sont apparus depuis six mois : ictus, hémiplégie transitoire, hydrothorax unilatéral à répétition à la suite d’une pleurésie aiguë ; le malade fait des décharges chlorurées et azotées dans son liquide pleural: urée, 0 gr. 60 par litre; chlorures, 7 gr. 50. Dans le sang, on trouve: urée, 4 gr. 80; chlorures, 7 gr. 31. |
Albumine, 0 gr. 60.
Etat général relativement bon le 14 août 1912.
Leucocytes détruits : 21 °/..
Ogservarion XV (J. Carces et P. Mauriac)
Homme de soixante-cinq ans, salle 12, lit 24. Cardio-rénal. Le malade présente une insuffisance mitrale, Il a de la dyspnée, de l’œdème, de la dilatation du cœur droit.
Bon état général momentané au moment de l'examen.
Albumine, 2 gr. 50 par litre.
Leucocytes détruits : 13 °/,.
A la lecture de ces observations concernant des cas d'albuminurie, on constate les faits suivants :
4° Une fragilité leucocytaire des plus marquées, le pourcentage pouvant s'élever jusqu’à 40 °/, et même 64 °/,.
2 Il n'y a pas de corrélalion étroite entre le taux de l'albuminurie et le degré de fragilité leucocytaire.
3 L'importance de la destruction leucocytaire parait en rapport avec le bon ou le mauvais état général du sujet. À cel égard la mesure de la résistance des leucocytes nous parait avoir une valeur importante au point de vue du pronostic. Nous verrons plus tard quelle explication on peut donner de ces variations de la résistance dans les néphrites.
En ce qui concerne les maladies aiguës, nous n'avons point
Te
essayé de produire une grande quantité d'observations. Rien ne nous aurait été plus facile, nous avons préléré suivre longtemps les mêmes malades, Bien nous en a pris, car nous avons constaté que jusqu’à présent, dans les quelques cas publiés, on ne s'élait point occupé de la façon dont se comportaient les leucocytes durant la convalescence. Leur étude à ce moment ne manque cependant point de présenter un certain intérêt. Elle nous amènera à tirer des conclusions assez différentes de celles qui ont été énoncées.
Connaissant l'influence de l’albuminurie sur la fragilité leucocylaire ou du moins pour ne pas élablir de relations de cause à effet, les rapports qui existent entre elles, nous avons écarlé systématiquement les cas de maladies aiguës où l'analyse des urines révélait la présence d’albumine, ce facteur ayant pu fausser nos résultats. Nous publierons néanmoins deux observalions dues à MM. J. Carles et P. Mauriac, une de pneumonie et une de fièvre typhoïde, où les malades en présentaient de si faibles quantités qu'il est possible ne ne point en tenir comple.
PNEUMONIES
Ogservarion XVI (J. Carzes et P. Mauriac) Pneumonie lobaire
A. J..., trente-sept ans, entré le 21 novembre 1912, salle 49, lit 4.
Rien à signaler dans ses antécédents personnels ou héréditaires. Le 20 novembre, il est pris d’un grand frisson avec point de côté droit; -dyspnée marquée. À son entrée à l'hôpital le 21 novembre, on constate tous les signes d'une pneumonie lobaire aiguë droite qui évolue très normalement. Au cours de sa maladie, il présente une légère albuminurie :
Leucocytes détruits :
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A la lecture de la courbe nous voyons que la résistance leucocytaire,
au voisinage de la normale, même supérieure à la normale au moment
de la crise, fléchit durant la convalescence jusqu’à atteindre une fragilité de 20 °/,, baisse à nouveau, mais la fin de la courbe semble vouloir se relever. Nous sommes persuadé que si elle avait été suivie quelques jours de plus il en aurait bien été ainsi. Les courbes que nous avons obtenues nous permettent de le penser.
Ogservarion X VII (J. Carzes et P. Mauriac}
Pneumonie lobaire
B. M.., vingt-huit ans, domestique, entrée le 16 octobre 1912, salle 13, lit 24. Rien à signaler dans ses antécédents personnels ou héréditaires.
Le 15 octobre au soir, elle ressent un violent point de côté à gauche dela poitrine; en même temps s’installe une dyspnée très pénible avec fièvre élevée; le frisson fut peu marqué. Elle entre à l'hôpital le 16 octobre eton constate les signes classiques d’une pneumonie lobaire aiguë gauche, qui évolue très normalement comme le montre la courbe de température. É
A la fin de de son affection elle présenta un petit épanchement pleural
10e non purulent du même côté de la poitrine et qui se résorba en quelques
jours. Jamais d’albuminurie.
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La lecture du graphique nous montre qu'au moment de la convalescence la courbe de fragilité subit une ascension fort notable ; les leucocytes se fragilisent done à ce moment-là, puis tendent à rattraper leur résislance normale,
Lt
Osservarion X VIIT Personezce (Service de M. le Prof. ARnozan)
Le malade, âgé de vingt-sept ans, marin, entre à l'hôpital le 17 janvier 1913 pour un point de côté avec fièvre.
Pas d'antécédents héréditaires.
Dans ses antécédents personnels on relève une fièvre typhoïde à seize ans qui guérit en quarante jours; depuis, parfaite santé.
Le malade fait remonter le début de sa maladie au 10 janvier; venant de Buenos-Aires, il fut brusquement saisi par la différence de température et ressentit de la courbature, de la céphalalgie, du malaise et de l’anorexie.
Deux jours après apparut un point de côté localisé à la région mamelonnaire droite, exagéré par les fortes inspirations ; il eut en même temps un frisson prolongé.
Le malade se présente à nous les yeux légèrement excavés, les pommettes rouges. Le point de côté a presque tout à fait disparu, il n'existe que dans les fortes inspirations. La dyspnée est légère, la toux peu fréquente, l’expectoration muco-purulente et non rouillée.
A l'inspection, nous ne relevons pas de voussure de la partie droite du thorax, il existe seulement une diminution de l'amplitude des mouvements de ce côté.
A la palpation, les vibrations, légèrement diminuées à la base, semblent plutôt augmentées dans la région médiane et supérieure.
La percussion ne révèle rien d’anormal en avant; en arrière, on délimite une zone de matité franche remontant jusqu’au-dessus de la pointe de l’omoplate.
A l’auscultation, au niveau de la zone de matité nous trouvons des râles crépitants éclatant en bouffées surtout à la fin de l'inspiration. On entend aussi à la périphérie des râles sous-crépitants. Dans les grandes inspirations apparait un souffle dur à type tubaire. Il existe de de la bronchophonie et de la pectoriloquie aphone.
Le malade fait sa défervescence d'une façon normale, peu à peu les
signes s’amendent. La convalescence se produit sans incident.
17 janvier
lit 10, parce qu'il tousse et se sent très fatigué.
Leucocytes détruits :
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Osservarion XIX PersonxeLce (Service de M. le Prof. Cassaër)
François B.... âgé de trente-huit ans, entre le 9 janvier 1913, salle 14,
Le malade fut pris le 31 décembre, pendant son déjeuner, d’une cour-
bature dans le dos. À ce moment il ne toussait ni ne crachait. Le len-
demain, il ne put pas reprendre son travail. Il se sentit fiévreux.
Se sentant de plus en plus fatigué, il préféra entrer à l'hôpital. Deux
jours après il sentit au-dessous du sein gauche un point de côté aux
fortes inspirations. Ses crachats devinrent rouillés, sa température oscillait aux environs de 39°.
CE A0 Es
Aucun antécédént personnel, pas d'alcoolisme, pas de syphilis. Aucun antécédent héréditaire, deux enfants bien portants.
Le facies du malade est fatigué, le nez pincé, les pommettes rouges, La respiration un peu courte, sans dyspnée intense.
Du côté du poumon, à gauche et en arrière, augmentation des vibrations ; à la percussion, on trouve de la matité au niveau de la pointe de l’omoplate. À cet endroit l’auscultation permet de trouver un soufîle assez rude entouré d'une couronne de râles fins. Rien du côté droit.
Le pouls, bien frappé, bat à 110; rien du côté du cœur ni du côté du reste de l'appareil circulatoire.
Rien d’anormal du côté des autres appareils.
Pas d’albumine.
L'évolution se fit d’une façon normale, sous l'influence d’un traitement consistant en révulsion, potion tonique et quinine. La tempéra-
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ture resla aux environs de 39° jusqu'au 15 janvier, baissa insensiblement durant deux jours et le 18 survint une défervescence brusque. La quantité des urines augmentail brusquement. Cette crise était sur-
LA Secousse
venue dix-huit jours après le début de la maladie, mais huit jours seulement après le point de côté.
Le 12 février, un mois après le début de la maladie, on trouvait
encore de la matité et, à l’auscultation, de l'obscurité à la base gauche.
Leucocytes détruits :
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Osservarion XX PERSONNELLE (Service de M. le Prof. Aucxé)
Elie L..., âgé de quarante-deux ans, maçon, entre le 19 février 1913, salle 12, lit 8, parce que depuis quinze jours, il se sent fatigué et qu'il tousse de plus en plus. Il n'a pas de point de côté bien net. Le 12, il cesse son travail et s’alite.
Dans ses antécédents héréditaires, rien à signaler.
Lui-même a eu une grippe et une fièvre typhoïde.
A son entrée, le malade est dyspnéique, toux assez peu fréquente ; l’expectoration, peu abondante, est gommeuse, rouillée, collée au fond du crachoir. |
L'examen de l'appareil respiratoire nous révèle en arrière, du côté droit, une exagération des vibrations allant jusqu'à la base, depuis la partie moyenne de la fosse sus-épineuse. À cet endroit nous trouvons de la matité et l’auscultation révèle un souffle tubaire entouré d’une couronne de râles crépitants.
Du côté de l'appareil circulatoire, rien à signaler ; les bruits du cœur sont un peu sourds, mais sans souffle orificiel.
La langue est saburrale. Le reste de l'appareil digestif est normal. Le foie déborde les fausses côtes de 2 centimètres à 3 centimètres.
Le malade présente du délire.
Le 21 février, le malade a du délire de parole et d’action, l’expectoration est moins rouillée, les râles crépitants augmentent, mais le souffle persiste.
CENTRES Le 24 février, le délire a cessé, le souffle tubaire a diminué et est remplacé par des râles crépitants et sous-crépitants. Le malade présente quelques faibles traces d'albumine.
TPE
Leucocytes détruits :
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La fragilité qui était assez importante tombe au-dessous de la normale la veille de la crise, puis pendant la convalescence elle atteint le chiffre de 50 °/, pour revenir ensuite à la normale.
Ogservarion XXI PgersonneLe (Service de M. le Prof. ARNOZAN)
Alice B..., âgée de cinquante ans, marchande, entre le 19 février 1913, salle 6, lit 23, parce qu’elle est gènée pour respirer.
Trois jours avant, elle avait élé prise dans la nuit, brusquement, d’une gène pour respirer. Puis apparut un frisson. Pas de point de
côté.
Dans ses antécédents, nous retrouvons une bronchite qui fut également traitée à l'hôpital et durant laquelle la malade était aussi génée pour respirer.
La température est élevée (39°), le pouls est agité; le facies est animé, les pommettes rouges. Au niveau des narines et des lèvres se trouvent des vésicules d’herpès.
Les crachats sont rouillés.
L'examen du thorax révèle à gauche et à la base l'existence d’un foyer d’induration se traduisant par de la malité, un souffle tubaire entouré d’une couronne de ràles crépitants.
Du côté droit nous trouvons des râles sous-crépitants et sibilants nombreux.
Au cœur, le premier bruit à la pointe est un peu sourd.
Pas d’albumine.
Rien du côté des autres appareils.
Huit jours après le début de la maladie la fièvre tombe brusquement, mais les râles persistent, le souffle diminue.
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Obs. XXI
HR A" Le 5 mars, les signes de congestion des deux bases persistent seuls,
le foyer d'induration a complètement disparu. La malade, qui s'est
refroidie, présente une légère fièvre durant deux jours, puis toutrentre dans l’ordre.
Leucocytes détruits :
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Le premier examen, fait le septième jour de la pneumonie, n’a point enregistré la fragilité qui se produit durant les premiers jours, la courbe commence juste avant la crise, au moment où la résistance est à son maximum. Pendant la convalescence, toujours la même fragilité.
O8sEerRvaTION XXII PERSONNELLE (Service de M. le Prof. Cassaër) Congestion pulmonaire aiguë du sommet
Guillaûme M..., âgé de quarante-deux ans, employé de chemin de fer, entre le 3 mars 1913, salle 14, lit 23, parce qu'il souffre d’un point de côté et est gêné pour respirer. Aucun antécédent héréditaire.
Guillaume M... n’a jamais été malade dans son jeune âge; ilya quelques années, étant en Amérique, il eut une affection abdominale s’accompagnant de constipation qu'il est impossible de faire préciser.
L'avant-veille de son entrée à l'hôpital, il travailla comme à l’habitude, se coucha et fut pris vers quatre heures du matin d’une douleur vive du côté droit avec un violent frisson.
A son entrée le malade est fort abattu, sa température est de 39°8, son pouls est à 120. Il est fort dyspnéique ; ses crachats sont rouillés.
Il présente sur les lèvres une poussée d’herpès.
L'examen de l'appareil respiraloire dénote au sommet droit de la matité, de l'augmentation des vibrations vocales. A l'auscultation, souffle rude, à type tubaire, bronchophonie.
En arrière, on trouve quelques râles aux bases,
Rien du côté des autres appareils,
pe
Les jours suivants, le malade présente du délire. La fièvre reste aux environs de 39° jusqu’au huitième jour de la maladie, jour où elle se rapproche brusquement de 37°, mais la défervescence n’est pas franche, la température oscille aux environs de 38° durant quatre jours encore, puis à jour passé, ou tous les trois jours, elle remonte à 38°, pour ne sembler se calmer que vers le vingt-quatrième jour.
Les signes physiques s'étaient peu à peu améliorés, néanmoins le souffle tubaire persista pendant fort longtemps au sommet, l’induration étant longue à disparaître. Les divers examens ne permirent pas de trouver dans le reste du poumon de signes traduisant une rechute.
La médication consista en potions stimulantes, révulsion et quinine à haute dose.
La malade, qui resta longtemps à l'hôpital, ne présenta jamais à ses
sommets des signes qui permettent de penser à des lésions tubercu-
leuses.
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Chez ce malade, les examens de la fragilité leucocytaire n'ont été commencés qu'un peu tard, le treizième jour de la maladie. Il est permis cependant de constater qu’au début de la courbe se dessine l’ascension que nous avons l'habitude de constater après la crise. Mais cette ascension est de courte durée, la courbe revient au-dessous de la normale, traduisant une forte résistance des leucocytes pour ne faire une forte ascension jusqu'à 30 °/, qu’au moment où la fièvre revient définitivement à 37°.
Au trentième jour, nous voyons une petite poussée fébrile de courte durée, la dernière, qui ne retentit point sur la courbe de fragilité.
Ogservarion XXIIT Personezze (Serviee de M. le Prof. ARNOzAN)
Pneumonie avec ictère
Octave M..., âgé de quarante-six ans, entre Le 6 janvier 1913, salle 45, lit 28, pour un refroidissement.
L’affection avait débuté brusquement le 3, à huit heures du matin. Le malade eut un violent frisson qui dura environ un quart d'heure. Presque aussitôt apparut un point de côté et de la gêne respiratoire. La douleur siégeait dans le côté droit de l'abdomen. Violentes quintes de toux.
A son entrée, le malade, très fatigué, a une dyspnée considérable, 52 respirations à la minute, température de 39°. Les crachats sont nettement rouillés, gluants. L'examen microscopique permet de trouver des pneumocoques.
A l'examen, nous trouvons du côté droit, en arrière, une légère voussure du thorax. A la percussion, matité siégeant un peu au-dessus de la pointe de l’omoplate. La base est sonore. Légère augmentation des vibrations vocales. A l’auscultation, souffle dur, à type tubaire, nettement localisé au même endroit.
Du côté opposé, rien d’anormal.
Bruits du cœur bien frappés. Pouls rapide, mais assez plein.
Légère augmentation du volume du foie; il déborde les côtes de deux travers de doigt.
Pas d’albumine dans les urines,
On institue un traitement stimulant en même temps qu’on aide Île cœur avec de la digitale.
Deux jours après, les signes pulmonaires se sont accentués, le soufle, plus fort, a tendance à s'étendre vers la base. Pas de râle; l’état général est mauvais. Les téguments et surtout les muqueuses commencent à prendre une teinte ictérique. Le foie est plus gros.
Les jours suivants, la maladie évolue normalement au point de vue pulmonaire, mais l’ictère s’accentue et le malade maigrit rapidement. Il ne peut guère ingérer plus d’un litre de lait.
La défervescence s'opère brusquement le neuvième jour. Les râles de retour apparaissent, l’expectoration cesse d'être rouillée.
L'ictère du malade et le volume de son foie diminuent graduellement, les urines augmentent. Le 15, élimination abondante d'urée : 33 gr. 50 par litre, avec 1.750 d'urine sans albumine.
La convalescence s'effectue normalement. Nous ne signalerons qu’une
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légère augmentation de la température le dix-neuvième jour, s’accom-
pagnant d'une douleur du côté du foie. Le malade, qui avait commencé
ET
à s’alimenter légèrement, est remis au lait et tout rentre rapidement dans l’ordre.
Leucocytes détruits :
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Nous remarquons que la courbe, au lieu de remonter au moment de la crise ou un peu après, ce qui est la règle, a plutôt tendance à baisser. Ce n’est que le vingtième jour que cetle ascension se produit. Le mauvais état général et l’ictère en sont la cause probable.
Osservation XXIV Personnezze (Service de M. le Prof. Cassaër) Pneumonie suivie de tuberculose
Elisabeth M..., dix-sept ans, entre le 21 février 1913, salle 5, lit 22, parce qu'elle est gênée pour respirer et souffre du côté gauche.
Père et mère bien portants. Qualre sœurs en parfaite santé. La malade n'a jamais eu de maladies graves, mais, de tempérament assez chétif, elle s’enrhumait très facilement.
Deux jours avant d'entrer à l'hôpital, élant à son travail, elle sentit froid et éprouva brusquement un point de côté en dehors du mamelon gauche, douleur qui l'empêchait de respirer profondément. Pas d’expectoration.
Elle est de constitution assez chétive, sa face pâle présente de la rougeur des pommettes, surtout à gauche.
Elle présente de la toux, sans guère d’expectoration, et une dyspnée assez vive.
Du côté des poumons, en avant, aux deux sommets, obscurité ct expiration prolongée. Pas de râles.
En arrière du côté gauche, nous trouvons une zone de matité occupant la base; à l’auscultation, pas de souffle, mais de l'obscurité, de l’égophonie, de la pectoriloquie aphone. Peu de râles.
Un pratique une ponction exploratrice qui ne ramène pas de liquide,
ro
Cœur mou, sans bruits anormaux, pouls petit et rapide : 140 pulsa-
tions.
Rien du côté des autres appareils; notamment, pas d’albumine.
Le traitement consiste en quinine, digitale et révulsion.
Deux jours après l'entrée, on perçoit du côté gauche des râles fins, venant par bouffées à la fin de la respiration avec un souffle.
Pas d'expectoration rouillée. Peu à peu, les signes diminuent, chute de la température s'opère brusquement le huitième jour qui suit
la
le point de côté.
Le quinzième jour, il ne reste plus que de l'obscurité de la base gauche sans bruits anormaux. La malade est Hs très pâle et l’état général n’est pas bon.
Au mois d'avril, cette malade revient dans la même salle, amaigrie,
avec des signes non douteux de tuberculose pulmonaire. :
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Nous voyons que la courbe n’a point la forme habituelle; l'ascension de la fragilité s'est opérée avant la crise, puis est retombée à 5 °/,, ce qui dénote une forte résistance, Enfin elle s’est bien relevée de nouveau, comme nous l'avons vu dans les courbes antérieures, mais elle s’est élevée lentement jusqu’à 15 °/,, ce qui est peu.
Cette anomalie peut probablement être mise sur le compte de la tuberculose en incubation, car nous verrons dans des observations ulté-
rieures que, dans ce dernier cas, ilexiste une résistance au-dessus de la normale.
OsservarTion XXV PErsonngzze (Service de M. le Prof. AuCHÉ) Pneumonie terminée par décès
Joseph N..., trente-quatre ans, entre le 22 mars 1913, salle 42, lit 10.
Deux jours avant son entrée le malade fut pris brusquement d’un point de côté avec frisson.
Actuellement, il présente une expectoration rouillée, du délire, une température oscillant aux environs de 39°.
L'examen de l'appareil respiratoire révèle tous les signes d’une pneumonie classique.
La dyspnée s'accentue, l’état général devient plus mauvais et le 28, au neuvième jour de sa maladie, le malade meurt.
Déncocvtes-oétruits 20 mars 19198. "HR 5047
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Ce malade présente une forte résistance leucocytaire la veille et
l’avant-veille de sa mort, alors que l’état général est très mauvais.
PLEURÉSIES
OgservaTion XX VI PersonxeLze (Service de M. le Prof. ArNozAN) Pleurésie aiguë
Etienne D..., âgé de vingt-six ans, manœuvre, entre le 29 janvicr 1913, salle 15, lit 3, pour une douleur dans le côté droit sur la ligne
axillaire et de la gène de la respiration.
Il fait remonter le début de sa maladie à quinze jours avant son entrée. Il ressentit froid et, depuis ce jour, il était obligé de se couvrir pendant son travail. L’appétit avait diminué. La douleur dans le côté augmentait de jour en jour et le malade s’essouflait facilement. Il avait, le soir, des frissons.
Aucun antécédent héréditaire. Six frères et sœurs. Parmi eux, nous ne trouvons qu’une sœur de vingt-huit ans qui a actuellement une tuberculose au troisième degré.
Aucun antécédent personnel; le malade a jusqu’à présent joui d'une parfaite santé, ne s’enrhumait pas facilement. Il a fait son service dans les garnisons de l'Est où il n’a jamais été malade. Aucune maladie vénérienne.
Il paraît robuste, bien constitué, néanmoins son facies est pâle. IL présente de la dyspnée et se tient plutôt sur le côté droit, le décubitus latéral gauche augmentant sa dyspnée. Y
A l’examen du thorax, en avant, nous voyons que le côté droit respire d’une façon moins ample que le gauche. A la percussion, la matité remonte jusqu'à la clavicule. Le murmure vésiculaire est très diminué, sans bruits anormaux toutefois.
En arrière, nous trouvons tous les signes d’un épanchement pleural du côté droit remontaut jusqu’à trois travers de doigt au-dessus de la pointe de l’omoplate; au-dessus, la sonorité n’est pas tout à fait normale, il y à une légère submatité.
La ponction ramène du liquide citrin présentant la réaction de Rivalta.
Le poumon gauche respire d’une façon normale.
Rien du côté des autres appareils. Rien au cœur. Pas de déplacement appréciable de la matité. Le pouls, rapide, est cependant bien frappé. L’élat général semble bon.
Quelques crachats expectorés par le malade ont été examinés. Pas de bacilles de Koch.
En résumé, il s'agit d'une pleurésie aiguëe survenue chez un malade jusque là en parfaite santé.
Le malade est traité par des diurétiques, de la révulsion et des toniques. Le liquide n’est point évacué,
Il diminue peu à peu; en même temps la fièvre baisse. Les sueurs nocturnes disparaissent,
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Obs XXVI
CrOOrE Le 5 mars, le malade, qui n’a plus de fièvre depuis longtemps, se sent complètement rétabli. Il travaille sans gène, ne tousse pas, le liquide
pleural est complètement résorbé.
En avant, les sommets respirent normalement.
Leucocytes détruits :
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Onservarion XX VII PERSONNELLE (Service de M. le Prof. Avcné) Pleurésie aiguë
Blanche D... âgée de quinze ans, lisseuse, entre le 149 mars 1913, salle 3, lit 2, pour une douleur dans le côté droit avec gène de la respiration.
Père et mère bien portants. Un frère et deux sœurs bien portants.
Antécédents personnels, aucune maladie. Pas de toux habituelle ; les rhumes ne durent point longtemps. Pas de sueurs nocturnes.
Trois jours avant son entrée, la malade fut prise brusquement d’une douleur dans le côté droit augmentée par la respiration. Pas de grand frisson.
Son facies est pâle, elle se plaint de son point de côté, a de la dyspnée. La respiration est à type costal supérieur.
L'examen de l'appareil respiratoire révèle, en avant, du skodisme sous la clavicule droite, matité au-dessous de la quatrième côte, on trouve le signe du dénivellement. A l’auscultation, aucun bruit anormal au sommet droit, rien à gauche.
En arrière, à droite, matité remontant jusqu'à une ligne passant par l’apophyse épineuse de la septième vertèbre dorsale, On trouve du souffle doux à ce niveau, de l'obscurité au-dessous. Signe du sou positif. Egophonie et pectoriloquie aphone.
Une ponction exploratrice ramène du liquide.
nb ie
Le cœur n'est pas déplacé, pas de bruits anormaux.
Les divers appareils sont normaux. Pas d’albumine.
On pratique une ponction évacuatrice qui ramène 500 grammes d’un liquide citrin présentant la réaction de Rivalta.
Peu à peu les signes s’améliorent, l’épanchement diminue. Une ponction exploratrice, le 42 avril, reste sans résultat.
A son départ, le 29 avril, l’état général est satisfaisant; l'examen de ses sommets reste négatif: c’est à peine si la respiration y est un peu
rude.
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Osservarion XX VIII Personneze (Service de M. le Prof. ARNOZAN)
Pleurésie chez une tuberculeuse probable
Jeanne D.., âgée de vingt-six ans, porteuse de pain, entre Île 47 mars 1913, salle 6, lit 26, parce qu’elle est gènée pour respirer et crache du sang.
Père mort à trente-cinq ans d’une maladie de cœur, mère bien portante. Trois frères bien portants, Un frère mort à dix-huit ans des suites d'un accident. Deux sœurs mortes en bas âge, l’une à neuf mois de crises convulsives et l’autre du croup.
Dans les antécédents de la malade nous trouvons une diphtérie assez grave il y a cinq ans. Elle ne s’enrhumait pas très facilement. Elle a toujours eu un embonpoint dénolant une bonne santé.
Son mari est tuberculeux; il tousse constamment, a beaucoup maigri et a été soigné pendant sept mois à l'hôpital Saint-André.
Ils ont eu sept enfants en cinq couches ou grossesses gémellaires, trois fausses couches. Quatre enfants sont vivants et bien portants. Les autres sont morts : l’un des suites de l’accouchement, un autre du croup et un autre de bronchite à dix-huit mois, il avait beaucoup maigri. -
I yaun mois et demi, la malade, en portant le pain, fut mouillée par la pluie; elle sentit froid et eut des frissons durant trois jours. Puis apparut un point de côté à droite, la toux ne survint que huit jours après.
Quinze jours après le début de la maladie la malade cracha des filets de sang. Ces petites hémoptysies durèrent quinze jours. Elles cessèrent quatre ou cinq jours après l'entrée de la malade à l'hôpital.
A son entrée, la malade a toutes les apparences d’une bonne santé. Sa température est élevée : 37°6.
Au sommet droit, en avant, la respiralion est un peu rude avec un peu de submatité à la percussion et de l’exagération des vibrations vocales. Pas de craquements. Rien du côté gauche.
En arrière, nous trouvons tous les signes d’un épanchement pleural siégeant du côté droit : malité, souffle, égophonie, pectoriloquie aphone, signe du sou. Immobilité de la paroi thoracique à droite. La matité
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remonte jusqu’à deux travers de doigt au-dessus de la pointe de l'omoplate.
Quelques râles de bronchite du côté gauche.
La malade étant dyspnéique, une ponction est pratiquée qui ramène un litre de liquide citrin présentant la réaction de Rivalta.
Rien du côté des autres appareils. Pas d’albumine.
Sans qu'on soit obligé de pratiquer d'autre ponction évacuatrice, le liquide qui s'était reproduit après la première ponction diminue peu à peu et la guérison survient.
Obs XXVIII
Leucocytes détruits :
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Contrairement à ce que nous avons observé dans les courbes précédentes, ici la courbe monte, mais il ne faut pas oublier que le début de la maladie s’est produit d'après l’histoire qui nous à été racontée un
mois avant l'entrée de la malade.
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Il est très probable que le stade de descente s’est produit; nous n'avons pas pu le constater.
La pleurésie nous paraît suspecte de tuberculose à cause de l’état du mari qui est tuberculeux, à cause des hémoptysies que la malade a présentées, à cause de l'obscurité du sommet droit. La pleurésie ellemême a évolué d’une façon torpide, sans grande réaction fébrile.
Dans la courbe que nous avons recueillie, nous signalons le peu de tendance à l'ascension qu’elle présente et le faible degré de fragilité. Or nous verrons que dans l’état de tuberculose que nous avons pu
observer les courbes avaient précisément ce caractère.
Osservarion XXIX Personvezze (Service de M. le Professeur Cassaër)
Pleurésie purulente
ARE
Jeanne L..., âgée de vingt-trois ans, entre le 10 janvier 1913, salle 5, lit 24, pour une pleurésie.
Aucun antécédent personnel ni héréditaire.
Trois semaines avant son entrée à l'hôpital, la malade éprouva un violent point de côté à gauche, avec frisson et toux sèche. Pas d’expectoration.
A son entrée, on trouve une malade très fatiguée, pâle et dyspnéique avec tendance à la syncope. Elle dit avoir maigri.
L'examen de l'appareil respiratoire permet de constater les signes d'une congestion pulmonaire à la base gauche, avec une matité absolue qui fait penser à l’existence d’un épanchement sans qu’on en trouve les autres signes. Une ponction exploratrice ramène quelques gouttes de sang.
Rien du côté des autres appareils. Pas d’albumine.
La malade présente les jours suivants une dyspnée des plus intenses. La fièvre présente de grandes oscillations.
Le 17, on pratique une nouvelle ponction qui ramène 250 grammes d'un liquide louche, sanguinolent, avec beaucoup de polynucléaires.
Etant donné l’état du poumon, le chef de service institue un traitement consistant en 1 grimme de quinine en injections tous les jours. Ce traitement est suivi du 19 janvier au 4 mars.
fer
Le 21, nouvelle ponction ; on évacue 130 grammes d’un liquide purulent et hématique.
À partir du 25 janvier, on pratique tous les jours une injection de 20 centimètres cubes de sérum de cheval, en l'espèce du sérum antidiphtérique. Et cela jusqu’au 10 février.
Le 29 janvier, l’état général étant de plus en plus mauvais, on pratique un abcès de fixation qui est incisé le 3 février.
Le 15 février, on évacue encore 250 grammes de liquide purulent de la plèvre.
Le 17, la température baisse brusquement et oscille aux environs de 37°.
On n’a plus besoin de ponctionner; l'état de la malade s'améliore de jour en jour, et le 22 mars, elle quitte l'hôpital complètement guérie.
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La courbe ne commence que le 6 février, juste au moment où la température est à son maximum et va descendre.
Depuis le 25 janvier, la malade reçoit tous les jours une injection de sérum. Le 29, elle a reçu un abcès de fixation qui vient juste d’être incisé.
La courbe de fragilité monte encore et atteint 37 °/.. Nous demandons de vouloir bien comparer ces résultats avec ceux que nous avons obtenus dans nos observations d'injection de sérum.
La courbe baisse ensuite pour remonter d'une façon passagère à 30 °/, au moment du début de la convalescence, elle revient ensuite à la normale.
FIÈVRES TYPHOIDES
OsservaTiON XXX (J. Carces et P. Mauriac)
X..., vingt-cinq ans, chauffeur, entre le 21 septembre 1912 à l'hôpital.
Dans les premiers jours du mois, il présente de la diarrhée, puis une céphalée persistante, de linappétence et des douleurs abdominales. Peu à peu l’état général s’altère, l'abattement, la prostration s’accentuent, la constipation s’installe.
À son entrée à l'hôpital, on constate un ensemble de symptômes qui ne laissent aucun doute sur la nature éberthienne de l’affection. Sérodiagnostic positif, Du 21 septembre au 20 octobre, la température baisse progressivement jusqu’à la normale. Thérapeutique : toniques cardiaques, lotions froides.
Du 21 novembre au 12 octobre, le malade présente de l’albumine variant de 0,50 à 0,25 centigrammes. |
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Le nombre des examens de la fragilité n’est pas très considérable: il
nous est permis néanmoins de voir que la résistance augmente vers la fin de la maladie, l'amélioration s'étant surtout produite alors que la fragilité atteignait encore 48 °/..
Osservarion XXXI (J. Carces et P. Mauriac)
D..., trente-cinq ans, carrossier, entré le 1° décembre 1912, salle 19, lit 6. Dans les premiers jours de novembre, après un repas copieux en famille, il est pris de coliques et de diarrhée ainsi que sa femme et son fils. Il rentre à Bordeaux et reprend son travail; mais la diarrhée persiste et une céphalée en casque s’installe tandis que l’état général s'aggrave. Il s’alite le 15 novembre, mais au bout de trois jours se lève et absorbe de la viande rouge; aussitôt apparaît du mélœna abondant, des sueurs profuses, du délire qui durent jusqu’au 1°" décembre, époque de son entrée à l'hôpital.
A ce moment, l’état d’anémie est extrème, le subdélire presque constant. Ventre ballonné; pas de taches rosées ; séro-diagnostic typhique positif à 1 oJ..
On le traite par des injections de sérum salé, des toniques cardiaques et de la teinture d’iode à l'intérieur; mais le mélæna se reproduit les 6, 7 et 8 décembre et le 15 le malade meurt après une hémorragie intestinale particulièrement abondante.
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La courbe nous montre que la fragilité était assez élevée durant le cours de la maladie: à la suite des hémorragies des 6, 7 et 8 décembre, elle baisse brusquement le 9 pour se rapprocher de la normale. Cette chute n’a rien de commun avec la descente douce que nous allons voir dans l’observation suivante.
OgservarTion XXXIT PersoneLce (Service de M. le Prof. ARxozAN) Fièvre typhoïde consécutive à une appendicite
Rachel D..., âgée de vingt-sept ans, entre le 28 mars à l'hôpital dans un service de chirurgie. Elle avait été prise, vingt jours avant, de douleurs vives dans la fosse iliaque droite. Le diagnostic du médecin traitant fut appendicite. M. le Professeur Chavannaz confirma ce diagnostic et se disposait à l’opérer lorsque la malade commença à faire de la température.
Transéatée en médecine, nous fûmes appelé à l’examiner.
Aucun antécédent héréditaire.
Dans ses antécédents personnels, nous notons une fausse couche il y y à cinq ans, puis une grossesse menée à terme, mais l'enfant est mort pendant l'accouchement des suites d’un circulaire du cordon.
Depuis sa fausse couche, la malade présente des pertes assez abondantes et ses règles sont douloureuses.
Avant et après sa crise d'appendicite, elle a eu des pertes sanguines qui ont duré quinze jours. La malade présente depuis huit jours de la fièvre à oscillations ascendantes avec des frissons multiples.
Elle présente de la céphalée, de l’inappétence, sa langue est blanche, à bords rouges, la malade présente de la diarrhée fétide, des épistaxis, pas de vomissements. Pas de stupeur dans le facies.
Son ventre est peu ballonné. Le foie et la rate ne sont point aug-
y Ve mentés de volume. On n’aperçoit pas de taches rosées. La palpation réveille de la douleur au-dessus et au-dessous du point de Mac Burney, sans douleur en ce dernier point; d’ailleurs à gauche existent des douleurs semblables.
Le signe planto-palmaire et le signe de contraction idio-musculaire existent.
L'examen du sang pratiqué révèle une leucopénie très nette. Le sérodiagnostic de Widal est négatif.
Du côté de l'appareil génital, on trouve un utérus légèrement dévié à gauche. Le cul-de-sac droit bombe un peu plus que le gauche, mais il est souple et le palper n’en est pas douloureux.
Le diagnostic d'abord douteux de fièvre typhoïde est confirmé ensuite par la marche de la maladie; il s’agissait d’une forme relativement bénigne; elle suivit son cours normal sans accident ni rechute. Le traitement consista en diète et teinture d’iode à l’intérieur, selon les indications de M. le Professeur Arnozan.
La température baissa très régulièrement pour devenir à la normale le vingt et unième jour de la maladie.
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Obs. XXXII
ETC ne Le premier examen de Ja fragilité leucocytaire fut pratique le septième jour.
Leucocytes détruits :
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Le premier examen a été fait lorsque la courbe subissait encore son ascension ; son point culminant coïncide exactement avec le sammum de la température, puis la résistance augmente d’une façon progressive et régulière pour atteindre la normale presque en même temps que la température.
Ogservarion XXXIIT PersonneLse (Service de M. le Prof. ARNOZAN) Grippe
Jeanne L..., âgée de vingt et un ans, femme de ménage, entre le 26 février 1913, salle 6, lit 26, parce qu'elle éprouve une lassitude générale et qu’elle tousse.
La malade fut prise le 23 de courbatures et d’une douleur localisée du côté gauche du thorax. Elle sentit la fièvre durant toute la nuit qui suivit; la toux apparut.
À son entrée, elle présente de la dyspnée et de la fièvre, en même temps qu'un abattement extrème. Le lendemain de son arrivée, la température monte même jusqu’à 41°.
L'examen du thorax révèle en arrière de la submratité de toute la base gauche. À l’auscultation, on ne trouve que de l'obscurité. Pas de souflle, pas de ràles crépitants ou autres.
Légère expectoration sans caractère spécial.
Rien du côté des autres appareils. Pas d'albumine.
La lièvre tombe rapidement, la douleur disparaît peu à peu.
Le 5 mars, dix jours après le début de l'affection, il ne reste plus
TA mas que de la matité à la base gauche, le murmure vésiculaire est à peu près normal. La malade se sent bien ; elle sort de l'hôpital quelques jours après.
Dbs.XXXII
Leucocytes détruits :
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Cette courbe ne ressemble pas à celle que nous avons obtenue dans le cas de pneumonie ; elle n’en a pas la régularité. Il nous faut noter qu’elle tend à monter au fur et à mesure de la guérison et que la veille de son départ de l'hôpital la malade présente une fragilité de 20 "/..
DOTE
Ogservaarion XXXIV Personezze (Service de M. le Prof. ARNOZAN) Méningite aiguë
Henriette B..., âgée de vingt ans, infirmière à l'hôpital Saint-André, entre le 5 mars 1913, salle 6, lit 29, pour une vive céphalée, des douleurs dans les jambes, de la fièvre. Antécédents héréditaires impossibles à connaître, la malade étant enfant abandonnée.
Antécédents personnels.— Aucune grosse maladie, mais tempérament chétif. Depuis dix-huit mois qu’elle est mariée elle a eu de légères hémoptysies et a beaucoup maigri. Elle a eu un enfant qui est mort à trois mois.
Son mari, tuberculeux à la troisième période, est en ce moment en traitement à l'hôpital. Depuis trois mois, la malade se plaignait de douleurs de tête assez vives, avec vertiges par moment. Elle avait une lassitude extrême; pas d’appétit.
Le 5 mars, la malade eut une céphalée très vive; vers sept heures, elle eut un grand frisson et la température monta à 39°.
Le 6 mars, la malade répond difficilement aux questions qu'on lui pose; sa céphalée est vive et s'accompagne de raideur de la nuque et de rigidité de tout le corps.
Les réflexes sont normaux; pas d’inégalité pupillaire, légère photophobie, pas de Kærnig, pas de raie méningitique.
Le ventre n’est pas ballonné, mais un peu douloureux dans la fosse iliaque droite. Température, 39'8, pouls, 120.
Le lendemain 7 mars, délire, embarras de la parole, nuque rigide et douloureuse; la céphalée persiste s'accompagnant de vomissements. Le signe de Kœærnig est positif. La température a cessé.
La ponction lombaire, écourtée par une syncope, ne ramène que quelques gouttes d'un liquide absolument limpide.
Le 8, la malade à une amélioration sensible : la température a baissé, la photophobie à disparu, plus de Kærnig. La température est tombée.
L'examen de l'appareil respiratoire a permis de constater des altérations du rythme à un sommet.
Trace d’albumine le premier jour, puis disparition.
RTS
La réaction de Wassermann est positive.
L'examen des yeux a été pratiqué par M. le Professeur Lagrange. La malade dit avoir eu une kératite, il y a deux ans; l'examen semble prouver qu'il s'agissait de lésions bacillaires tuberculeuses. L'examen du fond de l'œil dénote l'existence d’une névrite optique et de stase papillaire.
La malade fut soignée par la quinine et de la glace sur la tête. La guérison s’opéra rapidement. Tout rentra dans l'ordre. Dans sa convalescence la malade eut à deux reprises des crises nettement hystériques, avec cri, agitation et sensation d’étouffement.
Néanmoins, étant donnés les signes qui ont été constatés et la lièvre, il ne paraït pas douteux que la malade ait eu des accidents méningés dus à une infection aiguë.
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La courbe au-dessous de la normale, traduisant une hyperrésistance au début de la chute de la température, s’est aussitôt élevée, puis après
avoir baissé à nouveau s’est ensuite franchement élevée au moment de
la convalescence, dénotant une fragilité marquée.
Ogservarion XXXV PersonxeLze (Service de M. le Prof. ARNOZAN) Érysipèle de la face
X...., âgé de soixante-treize ans, maçon, salle 15, lit
Ce malade, depuis longtemps dans le service pour de l’'emphysème pulmonaire, présente brusquement de l’érysipèle de la face: Le front, les paupières et les oreilles sont infectés. À l'oreille gauche, il existe une phlyctène purulente.
Forte température (39°5), un peu de délire.
La maladie évolue favorablement et peu à peu tous les accidents disparaissent sans complication.
Leéucocytes détrults 2eme Re 22 °/o
Osservarion XXX VI PERSONNELLE (Service de M. le Prof. Cassaër) Tétanos terminé par décès
X...., àgé de trente deux ans, venant d’un service de chirurgie est transéaté dans le service de M. le Professeur Cassaët, salle 14, lit 18, pour tétanos.
Il a déjà subi des injections intra-rachidiennes et sous-cutanées de sérum antitétanique et à été soumis à une médication chloralée.
Le malade fortement intoxiqué présente une température élevée, de l’opisthotonos, du trismus. Son état est désespéré.
L'examen de la résistance leucocytaire est fait le 22 mars; dans la nuit, le malade mourait.
Leucocytes détruits : 2 °/..
Cette résistance, la plus forte que nous ayons jamais trouvée, est à
remarquer et à rapprocher de l'infection extrème du malade,
Bien que nous nous soyons surtout occupé de la résistance leucocytaire dans les maladies aiguës, nous avons pratiqué dans quelques cas d’aflections chroniques des examens qui peuvent avoir leur valeur et que nous allons nous permettre de publier: 6 cas de tuberculose pulmonaire, 3 cas de cirrhose atrophique, 3 cas de cancer.
TUBERCULOSE PULMONAIRE
Avant de reproduire les courbes que nous avons obtenues dans trois cas suivis durant quelques jours, nous allons indiquer les résultats que nous avons obtenus dans les examens isolés de trois autres cas. Nous ne reproduirons pas les observations 2x extenso, elles sont banales et ne présentent par ellesmêmes aucun intérêt. Nous nous bornerons à indiquer la période à laquelle se trouvait chaque malade:
1* malade : 3° période et laryngite-. ..... 972 AAA LED MEME ALT CT 11,88 °/, 3° malade : 3° période et laryngite........ Je
Ces trois observations nous permettent de constater que plus la maladie est avancée plus la résistance est forte; pour les trois cas d’ailleurs, elle est au-dessus de la normale.
Les trois courbes qui vont suivre nous confirmeront dans cette opinion.
Nous remarquerons, en outre, que dans ces dernières les variations sont faibles, les pourcentages sont sensiblement les mêmes.
Ogservarion XXX VII Personnezce (Service de M. le Prof. ARrNozan)
Deuxième période. — Léonce P..., quarante-huit ans, chaudronnier, tousse depuis plus d’un an, à beaucoup maigri. Pas d'hémoptysie. Crachats purulents présentant des bacilles de Koch.
RRQ
Craquements aux deux sommets, surtout à gauche.
Obs. XXX VII
Osservarion XXX VIII Personwezze (Service de M. le Prof. ARNOZAN)
Troisième période. — Marie D..., trente ans, cuisinière, tousse depuis un an et demi sans hémoptysie, a beaucoup maigri. Présente des lésions avancées du sommet gauche avec des cavernes. On trouve du gargouille-
| Obs XXXVUI |
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ment, du-soufîfle, Les crachats sont nummulaires. Bacilles de Koch. Lésions moins avancées au sommet droit.
OgBservarTION XXXIX PERsONNELLE (Service de M. le Prof. ARNOZAN)
Troisième période. — Laurent G..., vingt-six ans, soudeur de conserves. Tousse depuis cinq ans, a été réformé au régiment; a depuis beaucoup maigri et a eu de légères hémoptysies. Crachats nummulaires dans lesquels on trouve des bacilles de Koch.
On trouve des signes caverneux dans la moitié supérieure du poumon droit jusqu’au dessous du mamelon.
CIRRHOSES ATROPHIQUES
Osservarion XL PersonneLzce (Service de M. le Prof. ARNOzAN)
X..., âgé de cinquante ans, salle 15, lit 13. Il présente une volumineuse ascite contrastant avec un amaigrisse
tute ment général. On a pratiqué des ponctions répétées donnant de 6 à 8 litres d’un liquide citrin.
Tête de méduse très apparente. Petit foie.
Leucocytes détruits : 22 janvier 1913 .......... 207: DR ER Re ds à 27
Ogservarion XLI PersonxeLce (Service de M. le Prof. ARNOZAN)
X..., salle 45, lit 45. IL est complètement cachectique. Du côté de l'abdomen il existe de l’ascite, le liquide se reproduit avec une extrême rapidité. Il faut ponctionner le malade tous les trois ou quatre jours.
L'état général est mauvais. Depuis quelque temps est apparu un ictère persistant.
Leucocyles détruits : 25 janvier 1913 en 20°);
OgservaTioN XLITI (P. Mauriac)
X.... salle 15, lit 22. Le malade présente tous les signes d’une cirrhose atrophique classique.
Examen le 19 septembre 1913 :
Pourcentage leucocytaire Fragilité leucocytaire Polynucléaires ....... 79,70 ‘/, Polynucléaires ....... 73 re Lymphocytes ........ 13,90 Lymphocytes . "2 3,66 Mononucléairesettran- Mononucléaires et tran-
SitiOn eee 4,89 SibON cs MR Eee 4,80 Eosinophiles #74" 1,75 Eosinophiles......... 0,90 DÉtTULS PRES 20,90
De ces trois observations on peut déduire que dans les cirrhoses atrophiques, tout ou moins dans la période où les examens ont porté, il existe de la fragilité leucocytaire.
CANCER
(OBservarTion XLIIT PersonneLze (Service de M. le Prof. Arnozan)
X..., âgé de trente-neuf ans, présente les signes d'un cancer du rectum. Au toucher on constate l'existence d’une masse dure, friable, saignant facilement. Elle occupe surtout la paroi antérieure du rectum à 5 centimètres environ de l'anus. La tumeur réduit considérablement le calibre du rectum ne produisant cependant pas de phénomènes d’obstruction.
Le foie est considérablement augmenté de volume. It va jusque dans la fosse iliaque droite, il est dur au palper et présente de nombreuses nodosités à sa surface. A tel point qu'il n’est pas douteux qu'il soit atteint de cancer secondaire.
L'état général est fort mauvais: le malade est cachectique. Il présente
de l’œdème des jambes et de la partie déclive du tronc.
Fragilité leucocytaire : 13 janvier 1913....,...... 24 0), 3 21 MR TN 16
Ogservarion XLIV (Mauriac)
Cancer de l’estomac
Pierre G..., cordonnier, cinquante-six ans, entre salle 15, lit 4, le 5 septembre 1912.
Dopuis six mois, il éprouve de légères douleurs au creux épigastrique. Depuis un mois, vomissements alimentaires deux ou trois heures après le repas. Il a beaucoup maigri. Le teint est cachectique. Le malade présente du dégoût pour la viande depuis un mois.
Le 6 septembre, hématémèse abondante de sang rouge. À la palpation, on sent une tumeur du volume d’une orange siégeant dans la région épigasirique.
Rien du côté du foie.
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Examen du sang le 9 septembre:
Pourcentage leucocytaire Fragilité leucocytaire Polynucléaires . .. .:.. 75,78 °/, Polynucléaires .: ...:. D0,29 27e Lymphocytes=#"#0 47,56 L'ymphocytes … .--... 3,19 Eosinophiles.t 0,55 HOSINOpRLES EEE 0 Mono et transition.... 6,09 Mono 2er 6,66
DélruLis eme 34,92
Ogservarion XLV (P. Mauriac) Carcinome du mésentère
F..., soixante-cinq ans, charretier, entre le 10 septembre 1912, salle 45,.1it 42.
Il présente une grosse tumeur dans l’hypocondre gauche ; le volume depuis six mois augmente rapidement. L'état général est assez bien conservé.
L'opération est pratiquée le 20 septembre; on extirpe un énorme carcinome encéphaloïde du mésentère nécessitant une entérectomie de 1“30 d’intestin grêle.
Pourcentage leucocytaire Fragilité leucocytaire Polynuciéaires 88,54°/, Polynucléaires ....... 62,08 °/, Lymphocytes. 7.5. 4,33 Lymphocytes.:®%.4%%0,66 Mono et transition. ... 7,12 MONO AE RER ER 3,06 Eosimophiles 5. 0 Eosinophiles ......... 0,30
DÉTIENT ER
A la lecture de ces trois observations, concernant des formes diverses de cancer, nous voyons qu'elles ont toutes ce point commun qui consiste en une importante fragilité leucocytaire.
Après avoir éludié les variations de la résistance leucocytaire dans les maladies aiguës, il nous a paru intéressant de rechercher quelle influence pourraient avoir sur elle certaines thérapeutiques.
Nous avons pu recueillir quelques observations relatives à
, as FE 2 : . a le l'emploi du sérum de cheval et du collargol, ce dernier en injeclions intra-veineuses.
Mages Res
Une de nos observations relate l'effet du sérum de cheval dans un cas d'hémoptysie. Les autres malades ont reçu du sérum aulilélanique pour plaies traumaliques. Pour ces dernières observations, nous nous sommes attaché à choisir des cas où la blessure soit assez minime et ne présente pas de tendance à l'infection, afin que les leucocyles ne soient pas soumis à des influences diverses qui auraient pu fausser nos résullats.
Osservarion XLVI P£rsoxxeLze (Service de M. le Prof. ARNOzAN) / Injection de sérum antitétanique
Emile C..., âgé de vingt ans, entre le 7 avril 1913, salle 45, lit 3, pour plaie du médius droit produite par un coup de revolver.-La balle a traversé le doigt de part en part en fracturant la première phalange.
Le 7 au soir et le 8 au. matin, la fragilité leucocytaire est de 7 à 10"/..
On pratique une injection de 10 centimètres cubes de sérum antitéta-
5 ot nique ; le lendemain, la fragilité est de 20 °/, et se maintient élevée les jours suivants.
La guérison de la plaie s'opère normalement sans suppuralion du trajet de la balle.
Leucocytes détruits :
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OsservarTion XLVIT PersonnezLe (Service de M. le Prof. ARNozAN) Injection de sérum pour hémoptysies
Marie D..., vingt-huit ans, entre le 5 avril 1913, salle 6, lit 25, pour des hémoptysies. Elles ne sont pas d’une très grande abondance, mais persistent depuis plusieurs jours.
La malade, qui tousse depuis longtemps, présente des antécédents héréditaires tuberculeux.
Elle a beaucoup maigri depuis quelque temps.
L'examen de la malade permet de localiser le foyer hémorragique au sommet gauche. Sous la clavicule, en avant, existe de la matité à la percussion ; à l’auscultation, on trouve de l'obscurité ; dans les inspirations un peu fortes, on entend de gros râles et des craquements.
Respiration rude au sommet droit,
Une potion au chlorure de calcium et à l'ergotine diminue l’abondance de l'hémoptysie, mais, le 10, une hémorragie de 400 grammes élant survenue malgré le traitement, on se décide à pratiquer
une injection de 10 centimètres cubes de sérum de cheval. La fragilité leucocytaire avant l'injection est de 14 °/,; le lendemain elle est de 23 “
L'hémorragie s'étant reproduite, on pratique le lendem deuxième injection de sérum, l'hémorragie cesse.
ain une
Leucocytes détruits :
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A la lecture de la courbe, nous voyons que la première injection à
amené une ascension de la fragilité, mais après la deuxième elle est ombée à 10 °/.. Cette chute peut être expliquée par l'hémorragie. En effet, aussitôt qu’elle a cessé, la courbe est remontée à 19 °/,.
Cette chute de la courbe traduisant une augmentation de la résistance a été trouvée, à la suite d'hémorragies, par MM. J. Carles et P. Mauriac (Obs. XXXT). :
Onsenvarion XLVILI Personezce (Service de M. le Prof. ARNOZAN) Injection de sérum antitétanique
Etienne O..., âgé de soixante-douze ans, jardinier, entre à l'hôpital, salle 45, lit 31, le 10 avril 1913, pour plaies du pavillon de l'oreille et contusions du thorax occasionnées par un accident d'automobile.
Le malade présente des signes de commotion cérébrale.
RQ Re
La plaie de l'oreille, quoique de peu d'importance, ayant été souillée
de terre, on décide de faire une injection de sérum antitétanique.
TEEN)
Obs.X VII
La courbe de résistance n’est dans ce cas nullement modiliée par
l'injection de sérum. Elle reste au voisinage de 10 °/..
OsservarTion XLIX Persoxxezze (Service de M. le Prof. ARNOZAN)
Etat grippal. Injection de collargol
Rosa B.... vingt-six ans, femme de chambre, entre le 4 février 1913, salle 6, Hit 8, parce qu'elle se sent très faible ct qu’elle a de la fièvre.
Dans ses antécédents héréditaires, rien qui mérite d’être signalé.
La malade à eu la rougeole à neuf ans ; pendant son adolescence, elle à été très anémique. Mariée à vingt et un ans, elle a eu un enfant toujours bien portant.
Il y à un mois, elle eut un fort rhume avec céphalalgie et fièvre. Elle dut s’aliter durant huit jours, puis reprit son service; mais se sentant à nouveau malade, elle entra à l'hôpital,
La malade est pâle, abattue, elle ne souffre que de légères céphalées.
La température est de 38°6.
L'examen des différents appareils est négatif: quelques râles dans la poitrine sans localisation aucune, langue saburrale, anorexie et légère constipation sont les seuls symptômes que l’on trouve.
Du 5 au 9 févricr, sa température oscille entre 36°2 le matin et 378 le soir. Le 9, sa température monte à 39° avec frissons, puis sueur. On pense à un accès paludéen possible, mais la quinine reste impuissante les jours suivants.
Le 12, à onze heures du matin, on pratique une injection intra-veineuse de collargol. Vers une heure après midi, la malade a de grands frissons qui agitent même son lit. Le pouls est à 106, la température a 39°6; cet état dure une heure environ, puis apparait une chaleur sèche, suivie de sueurs.
A trois heures, tous ces phénomènes ont disparu, mais la température dépasse loujours 39° et la malade est très faible.
Le 13 au matin, la température est tombée à 36°2, le soir elle à 36°8 et depuis cette date elle a toujours oscillé entre 36° et 36°8.
La malade se trouve très bien, l'appétit et le sommeil sont revenus,
plus de température.
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Leucocytes détruits :
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Nous avons tenu à noter le résullat du 26. Cette fragilité énorme s'explique assez mal. Nous croyons qu’elle est due à une mauvaise
manipulation.
Osservarion L Personneze (Service de M. le Prof. ARNOZAN) Injection de collargol
Marie G.., âgée de cinquante-six ans, blanchisseuse, entre le 3 mars 1913, salle 6, lit 9, pour des rhumatismes.
Père mort de congestion pulmonaire aiguë, mère morte à quatre-vingt un ans. Un frère et deux sœurs bien portants.
Antécédents personnels. — Aucune maladie. Depuis l’âge de quarante ans elle présente de la céphalée surtout diurne; cette céphalée devient plus intense avant les règles.
Trois enfants bien portants, pas de fausse couche.
Il y a quatre ans, elle eut un accident de tramway et tomba sur le genou gauche ; elle resta un mois la jambe étendue et le genou gros. Il n'est d'ailleurs jamais revenu à son volume primitif, toutefois il n'était jamais le siège de douleurs.
Aucun antécédent génital. La malade affirme n'avoir jamais eu de pertes vertes ou jaunàtres. Les règles n'étaient point douloureuses.
Le 5 Tévrier, étant en parfaite santé, elle fut prise de frissons vers trois heures de l'après-midi, ces frissons durèrent toute la nuit. Le genou devint douloureux. Depuis, cette douleur n'a jamais cessé.
Deux jours après apparut à l'épaule gauche une douleur semblable ; la malade avait de la fièvre. Les deux articulalions étaient très volumineuses et il était impossible de les mobiliser.
Elle fut soignée par des liniments salicylés.
A son entrée, l’élaf général paraît bon, mais la températüre est élevé: le soir à 38°4 el présente des oscillations,
te (0 ae
Le genou est gros, ankylosé en demi-flexion avec de la circulation veineuse collatérale, atrophie du quadriceps. Douleurs au niveau interne du tibia.
L'épaule gauche est ankylosée, mais point douloureuse. Tous les jours, on mobilise avec douceur le genou pour tâcher d'obtenir l’exten- Sion.
La température oscillant toujours, on pratique, le 12, une injection de collargol. Les oscillations disparaissent d'abord, mais de temps en temps la malade présente le soir de la température. ,
La mobilisation du genou est toujours douloureuse ; plus on se rapproche de l'extension, plus on s'aperçoit que le tibia est un peu subluxé en arrière.
Rien du côté de l'appareil respiratoire.
Aucun bruit valvulaire du côté du cœur. Rien du côté des autres
systèmes et appareils.
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Après l'injection, la courbe baisse, la résistance leucocytaire augmente, Mais les signes d'infection persistant, la température remontant certains jours, la courbe remonte un peu pour de nouveau redescendre
à une résistance au-dessus de la normale.
CHAPITRE IV
Résumé général des Observations
Sujets normaux. — Les observations de I à V prises chez des sujets sains au même moment de la journée et dans les mêmes conditions de digestion nous montrent que chez le sujet normal les variations dans le pourcentage des leucocytes détruits sont très faibles. Tous les sujets n'oscillent pas autour du même chiffre de pourcentage; il y a des variations individuelles, ce qui est d’ailleurs très facile à comprendre.
Les chiffres que nous fixerions pour caractériser la fragilité leucocytaire normale sont: 10, 11, 12 c/.. Ges chiffres n’ont de valeur que pour nous-même par rapport aux chiffres trouvés dans des cas pathologiques. Comme nous l'avons déjà dit, il est probable que d’autres observateurs trouveront d’autres chiffres. Ces derniers n’ont de valeur que par la comparaison qu'ils permettent d'établir.
Albuminurie, — Les observations de V à XVI concernent des cas d’albuminurie; elles confirment pleinement les résultats trouvés par Feuillié.
Dans les albuminuries, le nombre des leucocytes détruits est très élevé, jusqu’à 40 °/, et même 64°/,. Mais il ne parail pas y avoir de rapport entre la quantité d'albumine et le pourcentage de destruction. Les chiffres les plus élevés sont atteints dans les cas de néphrites hydropigènes et urémigènes avec atteinte de l'état général,
Étant donné cet état de choses, etisans vouloir combattre la
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théorie de l'albuminurie d'origine leucopathique, il nous est permis de douter que l'albuminurie soit due en lout où en parlie à la destruction des leucocytes.
Ne serait-il pas plus rationnel de penser que le leucocyte, tout au moins pour les cas de néphrite chronique définitivement constituée, joue plutôt un rôle passif qu'actif? Placé dans le sérum sanguin et dans le liquide lymphatique, il en subit forcément les influences, or il est facile de comprendre l’action que peuvent avoir les modifications de ces liquides dans les néphrites.
Le fait seul qu'il y a rétention de l’urée et augmentation de son taux dans le sang explique bien aussi l’altération des leucocytes. Dans leurs premières recherches sur la résistance leucocylaire, Achard ct Feuillié employaient l’urée comme agent leucocytolytique.
Ces deux faits ne sont-ils point suflisants à eux seuls pour expliquer que la fragilité Icucocytaire est surtout considérable dans les cas de néphrites hydropigènes el. urémigènes ?
Ceci, d’ailleurs, est une question loute théorique qui sert à élancher la soif féroce d'explications pathogéniques qui plus que jamais nous tourmente actuellement. Il n’en reste pas moins vrai que cette constatation de la fragilité est un signe qui a toute sa valeur au point de vue du pronostic. Les leucocytes, par leur destruction, sont les témoins de l'atteinte que subit l'organisme dans la vitalité de ses parenchymes.
Pneumonis. — Dans les maladies infecticuses aiguës ils sont encore les témoins de la lutte contre l'agent infeclieux, témoins très sensibles ct qui donnent facilement des renseignements.
Les observations de XVI à XXVI ont trait à des cas de pneumonie et de congestion aiguë du poumon.
De la comparaison des. graphiques il ressort que durant la période fébrile 1l se produit une augmentation de la fragilité dès le début, avec retour à la normale où mème au-dessous de la normale au voisinage de la crise, la plupart du temps juste avant, quelquefois un peu après. Ces résullals concordent parfaitement avec ce qui avait été déjà observé par l'École d'Achard. :
Dans leur communication du 14 juillet 1908 à la Société de biologie, Achard, Ramond et Feuillié ont constaté que la résistance leucocylaire diminuait jusqu'au seplième jour, puis s’élait relevée le neuvième. Dans leur communication à la même Société, le 19 juin 1909, Achard, Ramond et Foix concluent en disant que la fragilité leucocytaire se produit dès le début, puis que la résislance augmente durant la période fébrile.
À leur avis, celte augmentalion de la résistance est de bon augure et prouve que l'organisme lutte viclorieusement. Ils établissent que résistance leucocytaire égale résistance de l’organisme. Or les recherches sur l’activité des leucocyles qu’ils mènent de front avec l'étude de la résistance sont, de l'avis des auteurs eux-mêmes, souvent en contradiction, l’activité augmentant quand la résistance diminue.
Nous avons eu l'idée de suivre les malades pendant le plus grand nombre de jours possible après la crise et nous avons cu le plaisir de constater la concordance des résultats. Dans tous les cas de pneumonie à évolution normale, après la crise il se pro- ‘duit une ascension constante de la courbe de fragilité; elle monte tantôt en une seule fois, Lantôt après avoir présenté un ressaut.
Les Observations XVIII, XIX, XX et XXI en sont les types.
L'évolution est franche, l'ascension de la fragilité est progressive. Le degré qu’elle atteint est variable avec les individus ; nous retrouvons là une loi des plus fondamentales de la pathologie générale. Chaque organisme à sa personnalité dans la défense qu'il oppose; cette défense elle-même varie avec la virulence de l'infection.
Evolution anormale de la pneumonie. — Voyons maintenant ce qui se produit dans les cas d'évolution anormale de la pneumonie. Les observations que nous avons classées à dessein les dernières nous le montrent. Dans l'Observation XXIL, la congestion aiguë du sommet est à allure trainante, les signes persistent; la température, qui à fait une chute, revient certains soirs à 9%. Durant tout ce temps l'ascension de la fragilité ne se fait pas franchement; elle s'était esquissée après ce qui aurait dù être la crise définitive; elle redescend; l'ascension ne se fait fran-
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chement jusqu'à 30 ‘/, qu'au moment où la température est revenue à la normale.
Dans l'Observation XXIIF, la pneumonie se complique d'iclère. L'ascension de la courbe ne se produit que le vingtième jour.
La malade de l’Observation XXIV, qui revint à l'hôpital un mois après sa pneumonie avec des signes de tuberculose non douteuse, présente une courbe de forme particulière. Ce que nous voulons surtout faire remarquer, c’est que l'ascension ne s'est effectuée que tardivement, qu'elle a été lente et qu’enfin elle n’a atteint que le chiffre de 15 o/,, ce qui est fort peu.
Nous voyons donc que l'étude de la résistance leucocytaire prolongée, dans la pneumonie longtemps après la crise, ne manque pas d'intérêt. Dans les cas favorables, il se produit une fragilité nette et franche; dans les autres cas, l'ascension de la courbe est faible et se fait attendre.
Nous reproduisons une courbe provenant de la Semaine médicale ‘ novembre 1909), dans un article d'Achard. Nous remar-
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quons qu'au moment où elle a été arrêlée, l'ascension de la fragilité commençait à se produire. Nos résultats trouvent encore ainsi une confirmalion. (Nous faisons remarquer que pour comparer le graphique d’'Achard aux nôtres nous avons 616 obligé de le reproduire d’une façon inverse. Les ascensions dans ses courbes dénotent une augmentalion de résistance; dans les nôtres, elles dénotent, au contraire, une augmentation de la fragilité.)
Notre dernière observation de pneumonie montre que la veille et l'avant-veille de la mort du malade, alors que l'état général élait fortement alleint, la résistance leucocytaire était considérable.
Pleurésie aiguë. — Dans les deux Courbes XX VI et XX VII con-
cernant des cas de pleurésie aiguë à évolution franche, nous voyons la fragililé, qui a été considérable surtout dans la première observation, diminuer d’une façon progressive et continue durant tout le temps de la résorption du liquide pleural. La plus grande fragilité correspond au moment où le liquide est le plus abondant.
Dans la deuxième courbe, nous voyons même s’esquisser un début d’ascension que nous ne pouvons que rapprocher de ce que nous avons signalé dans la pneumonie.
Dans l'Observation XX VII, la malade est fort suspecte de tuberculose; la courbe n’a plus du tout la même forme, elle ne subit guère de modifications, elle reste à la normale. Cette courbe tranche tellement sur les deux précédentes que nous ne pouvons nous empêcher de nous demander s’il n’y aurait pas dans ce fait un élément de diagnostic et de pronostic.
Pleurésie purulente. — Dans le cas de pleurésie purulente qui suit, nous voyons la courbe baisser aussi à mesure que diminue la quantité de pus dans la plèvre. Puis, au moment de la convalescence, elle subit encore une ascension qui l'amène au chiffre de 30 °/o. |
Fièvre typhoïde. — En ce qui concerne la fièvre typhoïde, les Observations XXX, XXXIetXXXII montrent que, durant le début, la fragilité leucocytaire est considérable. Puis elle a tendance à
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se rapprocher insensiblement de la normale. Ces résultals concordent avec ce que signalent Achard, Ramond etFoix dans une communicalion à la Société de biologie, le 19 juin 1909.
L'Observation XXXI nous montre en plus que, précédant l'issue fatale, sous l'influence de l'hémorragie abondante qui s’est produite, la chute de la fragilité s'estopérée brusquement. Les leucocytes ont présenté immédiatement une grande résistance.
En ce qui concerne l’'Observation XXXIIT nous en avons fait l'interprétation à côté de la courbe; nous n'y reviendrons pas.
Méningite aiguë. — Le Graphique XXXIV, qui appartient à un cas de méningite aiguë, dénote au moment du début de la chute thermique une forte résistance supérieure à la normale. Puis, pendant la convalescence, la courbe subit une ascension qui se fait en,deux temps. Celte fragilité leucocylaire pendant la convalescence est des plus significatives ; elle rappelle en tout point ce que nous avons déjà signalé, notamment dans la pneumonie.
Erysipèle. — L’Observation XXXVI concerne. un cas d'érysipèle de la face ayant évolué favorablement, la fragilité y est élevée.
Tétanos. — À côté de ces observations, nous avons placé un cas de télanos mortel. Les examens ont été pratiqués le jour même de la mort, an moment où l'organisme était des plus infectés. Nous avons trouvé la plus grande résistance leucocytaire que nous ayons constatée : 2 °/..
Tuberculose pulmonaire. — Les trois malades dont nous ne notons que les pourcentages de fragilité et les trois observations qui suivent permeltent d'établir que dans la tuberculose pulmonaire, surlout à la troisième période, la résislance est au-dessus de la normale. |
Cirrhose du foie et cancer. — Les observations qui suivent ne concernent plus les maladies infectieuses, mais bien les maladies cacheclisantes : cirrhoses du foie et cancers. Nous rencontrons dans toutes, de XL à XLVE, une fragilité importante.
L'organisme atleint, dans ces cas, de cachexie est imprégné de toxines dont l’aclion retentit sur les leucocytes.
injections da sérum. — Sur nos trois observations concernant
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les injections de sérum, deux ont été prises chez des individus jeunes, le sérum apparait nettement comme producteur de fragilité leucocytaire ; il n'en est pas de mème dans le Graphique XLVIIT, le pourcentage de fragilité n’est point modifié. Il est possible que l’âge du malade : soixante-douze ans, ait une certaine influence sur cet état de choses, les réactions de défense étant toujours très diminuées chez les vieillards.
Nous tenons à rappeler ici ce que nous avons constaté dans l'Observation XXIX. Lorsque le premier examen de fragilité leucocytaire a été pratiqué, la malade élait soumise depuis douze jours à des injections quotidiennes de 20 centimètres cubes de sérum, or nous avons trouvé un pourcentage élevé: 37 °/,. Il ne nous parait point douteux à la suite de ces faits que le sérum de cheval produise sur les leucocytes une sensibilisation, une augmentation de leur fragilité.
injections de collargol. — 11 ne nous semble point que le collargol agisse de la même façon. Nous ne pouvons point conclure nettement, le nombre des observations étant trop restreint, cependant chez le Malade XLIX on est obligé de constater qu'à la suite du collargol la résistance s’est trouvée augmentée. Dans le Cas L le phénomène est certainement moins net; nous attendons d'avoir de nouvelles observations pour conclure à ce sujet.
Secousse 1
CHAPITRE V
Résumé et Essai de conclusion
Nous allons maintenant ordonner les faits épars que nous ont livrés nos recherches et les grouper, afin que de leur simple juxtaposilion Jjaillisse d'elle-même une conclusion. Nous aurons ainsi réduit au minimum la part que prendra notre interprétation. Les faits seuls doivent s'imposer, car eux seuls ont une valeur réelle.
Nous diviserons nos observations en deux groupes: Dans l’un nous mettrons celles qui concernent les albuminuries et les maladies chroniques que nous avons suivies, et dans l’autre les observations relatives aux maladies infectieuses aiguës et subaiguës.
Dans le premier groupe, nous remarquons que, tout au moins pour les maladies que nous avons étudiées, la fragilité leucocytaire est constante. Pour les albuminuries, nous avons donné l'explication qui nous paraissait la plus vraisemblable ; les variations du milieu sanguin, tant en ce qui concerne sa concentration moléculaire que sa teneur en urée, peuvent rendre compte du plus ou moins grand degré de résistance des leucocytes.
Pour les autres maladies chroniques, nous ferons remarquer que celles que nous avons observées sont des maladies cachectisantes. Il est probable que les leucocytes n'ont point à lutter contre des agents infeclieux, mais contre des loxines qui imprègnent l'organisme cachectique. Les leucocytes au contact de ces toxines sont amoindris dans leur résistance comme les autres cellules des divers parenchymes peuvent l'être.
Dans le second groupe, nous voyons que, durant la période de début et pendant la période d'état, il se produit une diminution de la résistance des leucocytes ; ils deviennent fragiles. Vers la fin de la période d'état, cette fragilité diminue; mais durant la convalescence, d’une façon constante, nous voyons apparaitre une fragilité qui est souvent plus considérable que pendant la période d'état. Nous avons vu que cette fragilité se faisait attendre dans les cas de complications et que, dans ces cas, lorsqu’elle se produisait, elle élait peu élevée. Nous avons vu également que dans trois cas terminés par décès, un cas de pneumonie, un cas de fièvre typhoïde et un cas de tétanos, la résistance des leucocytes était fort élevée.
Dans la tuberculose pulmonaire, nous avons trouvé une résistance au-dessus de la normale ; de plus, à mesure que l'affection progressait, à mesure que l'organisme perdait du terrain sur la maladie, le degré de fragilité diminuait. Nous avons eu les pourcentages les plus bas dans la troisième période.
De tous ces faits il ne nous est permis de tirer qu'une seule conclusion. La fragilité leucocytaire est fonction de la résistance de l'organisme. Résistance leucocytaire n’égale point résistance de l'organisme.
Nous ne pouvons nous empêcher de rapprocher de ces résultats les recherches sur la cholestérinémie publiées par Chauffard, Laroche et Grigaut dans la Semaine médicale (6 décembre 1911). Ces auteurs établissent que dans les affections aiguës la période de moindre réaction est aussi la période de moindre cholestérinémie ; moindre résistance de l'organisme et hypo-cholestérinémie marchent de pair, de mème que l'hypercholestérinémie accompagne les progrès de l'immunisation active.
A la suite des recherches que nous avons faites, les faits nous apparaissent ainsi d'une façon si nette qu'il nous est permis de dire que, dans le cours des maladies aiguës, la recherche du degré de fragilité leucocytaire est fort intéressante. Plus elle sera nelle, plus elle se fera franchement, plus le pronostic devra être favorable. Sa recherche dans la convalescence pourra également guider le clinicien. Lorsque la période d’ascension se fera
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attendre, lorsqu'elle se fera, mais faiblement, le malade devra être surveillé de plus près.
La conclusion (hérapeutique qui en découle est qu'il faudra rechercher l'emploi des médicaments qui favorisent cette sensibilisation des leucocytes, qui excitent leur fragilité. L'emploi du sérum de cheval nous semble assez indiqué par les résultats qu'il nous a fournis dans nos observations.
Celle conclusion que les faits nous ont obligé à tirer, à savoir que la fragilité leucocytaire est fonction de la défense de l’organisme, nous à d'abord, nous l’avouons, quelque peu étonné. Notre esprit s'est un peu révolté à la pensée que les leucocytes élaient d'aulant plus actifs qu’ils se laissaient plus facilement détruire. Nous nous garderons bien de nous lancer dans l’explication de ce phénomène, au premier abord paradoxal. C'est une voie fort dangereuse dans laquelle, à notre avis, on se lance souveut trop facilement; elle est la source d'erreurs incommensurables. Elle donne le jour à de multiples théories qui s’entrechoquent, durent l’espace d’un matin, puis retombent dans le néant parce que vaines. Il est plus sage d'écouter les faits; en essayant de donner plus de portée à leur voix, on risque souvent de la fausser.
Nous n'avons, disons-nous, point tenté de donner une ou plusieurs explications à ce phénomène, au premier abord paradoxal. Il nous aurait été fort facile de le faire. Nous avons été beaucoup plus satisfait en relisant les comptes rendus des recherches de l'Ecole d'Achard, de voir que cette opinion élait plus conforme à certains résultats qui y sont relatés que la théorie de la résistance leucocytaire fonction de la résistance de l’organisme.
En effet, Achard, Ramond, Feuillié, etc., ont mené de front, comme nous avons pu le voir dans notre chapitre consacré à l'historique, la recherche de la résistance et celle de l’activité leucocytaire. Nous avons expliqué ce qu'ils entendent par aclivilé et comment ils la mesurent, nous n’y reviendrons pas. Or, nous allons nous permettre de reproduire ce qu'ils notent dans le compte rendu de leurs expériences.
Dans un cas d’asphyxie, ils notent une diminution de la résislance en même temps que l'augmentation de l'activité.
Dans un cas de pleurésie purulente et hémorragique, ils trouvent que la résistance a diminué dans le cours de l'infection, tandis que l’activilé s'élevait.
Dans un cas de pneumonie, la résislance, assez forte le troisième jour, a diminué le septième, puis s’est relevée le neuvième. L'activité, faible le troisième et le cinquième jour, s’est renforcée le seplième, puis s’est affaiblie le neuvième ct le douzième jour.
Dans un article de la Semaine médicale (1909), Achard établit que dans les maladies aiguës l’activité leucocytaire s’abaisse pendant la période d'état, puis se relève à la guérison. De plus, l'injection intra-veineuse d'argent colloïdal est suivie d’un abaïssement de l’activité.
Nous voyons nettement combien tous ces faits s'expliquent avec notre conception ; ils concordent absolument avec nos résultals ; l’augmentation de l’activité leucocytaire pendant la convalescence correspond à la fragilité que nous avons trouvée ; l'abaissement de l’activité, sous l'influence de l'argent coHoïdal, correspond à l'augmentation de la résistance que nous. avons signalée. :
À l'appui de notre conception de la fragilité leucocytaire efficace dans la lutte contre l'infection, nous pouvons ciler les recherches longues et précises qui ont été faites en Russie par Manoukhine sur la leucocytolyse spontanée.
Il a résumé ses travaux concernant la pneumonie dans les Archives des maladies du cœur et du sang de 1912. IL établit l'existence dans le sang de ferments leucocytolytiques et anlileucocytolytiques ; ces ferments subiraient dans les maladies des varialions relatives et non parallèles de quantités. C'est de la résultante de ses influences que dépendrait la destruction des leucocytes. Il indique les procédés à l’aide desquels il suit les variations de ces propriétés leucocytolytiques et anli-leucocytolyliques. [ls sont lorls précis, mais sont certainement trop complijués pour entrer dans le domaine de la clinique.
Il établit que, après une légère leucocytolyse au tout premier début de la pneumonie, apparait une forte leucocytolyse au moment de la défervescence qui persiste les jours suivants. « La fin de la maladie est décidée par cette leucocytolyse », dit-il.
Il cite ensuite cinq cas de pneumonie mortelle et dans ces cinq cas la mort est survenue en l'absence de propriétés leucocytolytiques da sing. Il écrit encore : « Les modifications se produisant chez les vieillards et les organismes intoxiqués par l'alcool ou la syphilis présentent cette analogie qu'il ne survient dans le sang au cours de la pneumonie ni leucocytose, ni leucocytolyse, deux conditions indispensables à la solution favorable de la maladie. »
Dans les cas de faible leucocytose, il recommande d'examiner les propriétés leucocytolytiques pour diminuer les causes d'erreur de pronostic; si ces dernières sont très prononcées le cas peut évoluer favorablement.
Nous voyons que cet auteur, à la suite de recherches absolument différentes des nôtres, est arrivé à des conclusions identiques. La destruction des leucocytes est donc une réaction favorable de l’organisme.
Manoukhine a étudié les propriétés qui produisent la destruction des leucocytes dans l'organisme; sa technique est assez compliquée. Dans nos recherches, nous avons essayé d'apprécier l'élat du leucocyte en lui-même en lui faisant subir un trailement d’épreuve. Il est certain que par ce fait nous devons déterminer la résultante des forces contraires auxquelles il était soumis avant sa sortie de l'organisme.
Aussi croyons-nous que la méthode que nous avons employée doit fournir des renseignements utiles à la clinique.
Puisque nous nous croyons autorisé à établir que la fragilité leucocytaire est, dans les maladies aiguës, un mode de défense important contre les agents infectieux, il est logique que la thérapeulique cherche à la provoquer ou à la favoriser. De nouvelles recherches s'imposent afin de connaitre les divers agents thérapeutiques qui peuvent avoir une pareille action.
L'attention nous semble devoir se porter tout d'abord sur les substances qui ont déjà été reconnues aples à exciter la leucocytose. Nous voulons parler de la pilocarpine employée par Jaksch, la spermine préconisée par Lœvy et Richter, l'hémialbumose (Jacob), la peptone (Krausmann), l'acide nucléinique (Vaughan), l'extrait de sangsue (Bosc et Delezenne), la talliamine (Slassano et Billon).
Les observations que nous avons prises sur l'action du sérum de cheval nous semblent assez nettes pour le désigner comme une arme utile pour provoquer la fragilité leucocytaire.
Tout dernièrement, le 21 mai 1913, Manoukhine, poursuivant ses recherches sur les leucocytolysines, a fait paraître un article dans la Semaine médicale qui peut nous donner de précieuses indications. Il relate les résultats favorables que lui a fournis l'irradiation de la rate pour la production de la leucocytolyse spontanée. Si la rate, soumise à l’action de doses de rayons Rœntgen d’une intensité appropriée, produit une plus grande quantité de leucocytolysines, les leucocytes en seront grandement modifiés et,;° soumis à notre méthode d'épreuve, ils présenteront certainement une augmentation de leur fragilité. Celte méthode de l'irradiation de la rate pourrait donc être notée parmi les procédés capables de provoquer la fragilité leucocytaire. Or, dans une pareille méthode, il faut surveiller le plus étroitement possible les progrès du traitement, afin qu'il ne dépasse point le but.
Pour cela, l'idéal consiste à avoir une technique si précise et si sensible qu’elle permette de juger des moindres variations. Or il nous semble qu’en faisant subir aux leucocytes une épreuve, comme nous l'avons fait, on pourra saisir des différences dans leur degré de destruction qui auraient pu échapper à un examen direct. Aussi croyons-nous que pour la surveillance du traitement notre méthode présentera de réels avanages.
La recherche de la fragilité leucocylaire dans le cours des maladies aiguës sera donc pour la clinique un précieux auxiliaire ; elle fournira des indications pour le diagnostic, pour le pronos-
tic et permettra d’instituer une thérapeutique rationnelle. Elle fournira en plus l'avantage de pouvoir surveiller minutieusement les effets du traitement, ce qui peut être considéré comme l'idéal.
CONCLUSIONS
1° La fragilité leucocytaire dans les maladies aiguës doit être considérée comme étant fonction de la défense de l'organisme vis-à-vis des agents infectieux et toxiques.
Dans [a pneumonie, il se produit une fragilité durant la période fébrile qui a tendance à diminuer au voisinage de la crise, mais, durant la convalescence, elle se reproduit avec plus d'intensité.
Dans les cas de complications, cette fragilité se fait attendre ou se produit à un degré moindre.
Dans les autres maladies examinées, il se produit également de la fragilité durant la période d'état.
Dans trois cas suivis de décès la résistance leucocytaire était au-dessus de la normale.
2° Dans la tuberculose pulmonaire, la résistance est supérieure à la normale; elle l’est d'autant plus que la maladie est plus avancée.
3° Dans les néphrites et les maladies cachectisantes, la fragilité -leucocytaire est la règle. Elle est d'autant plus considérable que l’état général est plus mauvais. Il est probable que dans ces cas les leucocytes sont influencés par les toxines ou les substances chimiques, comme l'urée, qui les allèrent mécanique-
ment.
4° La fragilité leucocytaire donne des indications pronosliques, notamment dans les maladies aiguës ; l'évolution de la maladie devra se faire normalement lorsque la fragilité se produira franchement et d'une façon assez intense.
9° La fragilité leucocytaire, réaction de défense, devra être favorisée par les agents thérapeutiques. Nous ne pouvons à cet eflet signaler, pour le moment, que l'emploi du sérum de cheval et l’irradiation de la rate préconisée-récemment par Manoukhine comme excitant la leucocytolyse.
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