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CONSIDÉRATIONS GÉNÉRALES
Nous avons abordé nos études scientifiques au moment oii se dessinait l’évolution contemporaine de la pharmacologie vers la substitution des principes immédiats — ou tout au moins des préparations rigoureusement titrées — aux vieilles formules galéniques à teneur et à activité inconstantes. Nous avons donc été naturellement amené à diriger dans cette voie un peu ingrate nos premières recherches de chimie pharmaceutique.
Menant de front nos études médicales et nos recherches d’ordre purement pharmaceutique, nous avons pu nous convaincre que le rôle du pharmacien ne devait plus se confiner dans la pharmacie proprement dite et dans Turinologie. La bactériologie, la toxicologie, l’hygiène alimentaire— entre autres sciences médicales—constituent autant de domaines dans lesquels le pharmacien, homme de laboratoire, se trouve essentiellement à sa place, grâce à la pratique journalière des sciences exactes qui constituent la base de son instruction. C’est d’ailleurs dans ce sens que nous avons dirigé nos travaux au cours de notre vie hospitalière.
Appelé à la direction du laboratoire de l’Académie de médecine, nous avons eu l’occasion d’étudier toutes les questions se rapportant à l’hydrologie, science dominée de plus en plus, comme la médecine générale, par l’hygiène et les considérations qui en découlent.
L’étude des principes immédiats, la chimie médicale dans ses applications aux essais cliniques, à la toxicologie et à l’hygiène alimentaire, l’hydrologie sous ses différents aspects, ont donc constitué le thème habituel des recherches que nous avons été amené à entreprendre pour exécuter le programme que nous nous étions tracé, programme qui définit à nos yeux le rôle scientifique actuel du pharmacien.
EXPOSÉ DES TRAVAUX
Étude de quelques principes immédiats
présence des matières organiques. — Dosage du lactose. — Dosage du phosphore en présence des matières organiques.
Chimie biologique (sang, tissus et humeurs), — Peptones de glandes et de tissus spéciaux. — Pouvoir réducteur des tissus et humeurs. — Sucres du sang. — Chlore dans le suc gastrique.
Urinologie. — Généralités : Indices et rapports urinaires ; statique saline (chlorures, phosphates, sulfates). — Indices phj-siques : densîtéf tension superficielle, viscosité, réfraction. — Evaluations globales : Résidu seci sels, déchets, acidité, pouvoir réducteur. — Détermination spéciale de quelques éléments : Analyse par centrifugation ; azote urinaire, azote total ; ce qu’il faut entendre par azote uréique et par indice uréo-hypobromique ; coefficient azoturique ; réactif hypobromique instantané. — Sucres et hydrates de carbone urinaires, pentosurie, glycuronurie, inosurie. — Soufre urinaire et sulfoconjugués. — Acides
TRAVAUX SCIEXTIFiOUES
QUELQUES PRINCIPES IMMEDIATS
S, les aconitines n’appartiennent donc pas à la
nent d’une façon tout à fait accidentelle à pratiquer un dosage de glycogène.
Nous avons pu constater que ces deux derniers procédés de défécation appliqués à l’essai de la viande de cheval et au dosage du glyeogène dans la chair des crustacés conduisent au même résultat que la méthode de Pflüger (— qui jouit à l’heure actuelle
TOXICOLOGIE
La plupart des recherches entreprises dans eette voie se trouvent intimement liées à l’isolement des principes immédiats dont elles constituent le complément indispensable. Nos maîtres, MM. Laborde et Duquesnel, avaient d’ailleurs inauguré une méthode élégante et sûre dont nous nous sommes fréquemment inspiré, méthode qui consiste à poursuivre parallèlement l’étude cliimique et l’étude physiologique d’une drogue, l’un et l’autre des deux procédés d’investigation guidant et contrôlant à tout instant son collaborateur. L’étude des drogues ainsi comprise, en établissant en quelque sorte le dossier pharmaco-dynamique de chaque produit, complète heureusement les notions fournies par l’histoire naturelle et établit la matière médicale sur des bases rationnelles.
{Nous ne répéterons pas les remarques d’ordre général formulées à propos de la recherche des principes immédiats, remarques qui trouveraient évidemment ici leur application très opportune,
l'analyse immédiate).
1— Recherches sur le Saturnisme. — Recherche du plomb : Société de biologie : ao avril igoi. — Localisation du plomb chez les saturnins, Launois et Meillère : Société médicale des hôpitaux, y février igoa. — Rétention des chlorures dans la colique de plomb : Société de biologie, i8 octobre igoa. — Localisation du plomb dans les phanères : Société de biologie, i8 octobre igoa. — Recherche du plomb : Journal de pharmeie, octobre igoa. — Localisation du plomb et plomb normal : Société de biologie, avril igo3. — « Le Saturnisme », étude historique, physiologique, clinique et prophylactique : Paris, igo3, O. Doin, éditeur.
l’acide nitrique et le nitrate d’ammoniaque, 2» l’incinération simple, avec le coneours du nitrate d’ammoniaque, du nitrate d’urée, du nitrate de chaux et de roxrgène, tous procédés fournissant des résultats satisfaisants dans des conditions déterminées, mais manquant de généralité. C’est ainsi que nous fûmes amené à mettre à profit le principe de la méthode du professeur A. Gautier, c’est-àdire l’attaque nitrique complétée par l’action de l’acide sulfurique, mais dans des conditions assurant la destruction complète des matières organiques, toute l’opération se faisant dans mi ballon, circonstance qui présente dans la pratique de nombreux avantages. Ce premier point acquis, nous nous lieurtaincs à une autre difficulté, l’impossibilité d’obtenir une électrolyse régulière des cendres en vue de la séparation du plomb, par suite de l'influence contrariante des phosphates mise en lumière par nos recherches. Pour tourner cet obstacle, nous introduisons simplement dans le liquide d’attaque une certaine quantité de sel de cuivre pur dont la présence favorise d’ailleurs la destruction des matières organi-
ireots (particulent d’adopter.
HYDROLOGIE
Nomination aux fonctions de chef des traoaux chimiques de VAcadémiede Médecine, après concours sur titres (i8go). —Médaille d’argent (iQOo) et médaille d’or (r go f) de V Académie (seroice des Eaux minérales). — Membre de la Commission permanente des stations hydrominérales et climatériques de France (rgoS).
Chargé de la direction du laboratoire de l’Académie depuis l’année 1890, nous avons eu à examiner (de 1890 à 1906) environ 5oo sources minérales pour lesquelles nous avons déterminé non seulement la proportion des divers éiéments minéralisateurs, mais encore les variations saisonnières sur deux prélèvements opérés aux saisons extrêmes. Nous avons égaiement cru utile d’examiner un certain nombre de sources au moment des périodes de sécheresse exceptionnelle ainsi qu’à l’époque de pluies persistantes. Ces analyses ont permis de constater que les eaux françaises, grâce aux exigences rigoureuses des formalités d'autorisation, sont en général mieux captées que les eaux étrangères. Elles ont montré en outre que la teneur saline des eaux varie peu sous l’influence des saisons, même dans les conditions climatériques les plus exceptionnelles. En dehors des analyses effectuées à l’occasion des instances en autorisation, nous avons exécuté différents essais sur des eaux reoueiilies au cours de missions spéciales (eau d’alimentation de la ville de Saigon, eaux des lacs de la Bolivie et du Pérou, etc.).
Notre collaboration constante aux travaux delà commission des eaux nous a permis de contribuer à l’adoption d’une série de mesures concernant les modifications qu’U convenait d’introduire dans la législation des eaux minérales. C’est ainsi que le prélèvement des échantillons destinés à l’analyse s’est trouvé entouré de précautions qui assurent la sincérité et la sécurité d’une opération dont l’exécution défectueuse pourrait compromettre ie sort d’une
BACTÉRIOLOGIE ET ANTISEPSIE
{Publications : Antisepsie par les fumigations sèches : Tribune médicale, i8g5. — Antisepsie par les halogènes, Tribune médicale, i8g4- — Désinfection des matières fécales, Tribune médicale, i8g5. — Eponges antiseptiques. Tribune médicale, i8g5. — Lait stérilisé. Tribune médicale, i8g5. — Boissons stérilisées on cas d'épidémie. Tribune médicale, i8g5 et igoS., — Antisepsie par les vapeurs phénoliques : Journal de pharmacie et de chimie, janvier i8g5. — Pour mémoire : Rapports à 1 administration de 1 Assistance publique sur la stérilisation des eaux et travaux exécutés au laboratoire de l’Académie. — Recherches diverses inédites).
En dehors des recherches effectuées pour le Service des eaux minérales et pour l’Assistance publique, nous avons condensé dans un certain nombre d’articles de journaux les principales remarques qui nous ont été suggérées par notre pratique hospitalière.
I. — Antisepsie par les halogènes
Nous croyons avoir été un des premiers à appeler l’attention sur le parti que l’on pouvait tirer des halogènes (chlore, brome, iode) dans la pratique de l’antisepsie. Nos essais sur Teau iodée, repris de divers côtés (au Val-de-Grftce, par MM. Vincent et Vaillard et par M. Allain ; en Italie par Sgambati ; à Lyon par Klizowski (thèse, 1903-1904) ; en Russie par Filoutchikow, etc.), ont reçu pleine confirmation. Ces essais ont montré que l’iode libre à l’état de teinture, ou sous toute autre forme, permettait d’obtenir extemporanément une eau stérile et que, même en cas de stérilisation incomplète et de survivance de quelques microbes, les espèces pathogènes et leurs toxines se trouvaient atténuées et pratiquement annihilées.
apportée aux recherches de divers ordres que nous avions exécutées (voir le titre Hydrologie).
Nous avons également cherché à modlfler quelques milieux de
HYGIÈNE GÉNÉRALE ET HYGIÈNE ALIMENTAIRE
Comme on peut s’en rendre compte en parcourant cet exposé, un grand nombre de nos recherches intéressent plus ou moins
pas de déterminer le taux de tel ou tel élément — ce qui exige toujours l’intervention d’un coeCficient d’interprétation personnel et par conséquent arbitraire, — mais bien de fixer la grandeur de tel ou tel indice analytique, sans s’attacher à établir un rapport entre cet indice et le pourcentage d’un élément. C’est ainsi que l’on déterminera les indices polarimétrique, densimétrique, réfractométrique, cryoscopique, la tension superficielle et le résistivité électrique, exprimés simplement en degrés fournis par la lecture des instruments employés à ces déterminations.
Nous devons rappeler que nous avons été le premier à appliquer la centrifugation, a l’analyse du lait pour la préparation du lactoplasma, la séparation de la caséine, et le dosage pondéral du lactose (d’après le poids d’oxydule de cuivre, méthode de Meillère et Chapelle).
Comme autre recommandation touchant l’analyse du lait, rappelons la nécessité de déterminer la densité au moyen de la balance de Dalican-Morh-Westphal, et de préparer l’extrait sec dégraissé, dans le vide, à la température de 35 degrés (voir plus loin : Préparation des extraits organiques) par évaporation du lactosérum fourni par la méthode Adam (Journal de pharmacie et de chimie, i8g4 et igo4, Congrès de chimie appliquée, Paris i88g, Rome igo6. — (Congrès d’hygiène alimentaire, Paris, igo6).
N. B. —La figure ci-contre représente l’appareil de Am. Adam modifié, raccordé par sa partie inférieure à un récipient d’eau distillée, disposition qui permet d’effectuer le lavage sans provoquer d’émulsion. Ce lavage qui représente une phase assez délicate du
pharmaceutiques.
3. — Recherches sur les aliments phosphatés naturels (Tribune médicale, 1894-1905-1906).
Ces recherches ont eu pour point de départ une observation du D'Worms sur le parti que l’on peut tirer des amandes douces dans l’alimentation des diabétiques. Nos essais ont montré que les ..^nslitnaient un aliment cxeenlionnellement riche en
PHYSIOLOGIE NORJVIALE & PATHOLOGIQUE
Vératrines, Saturnisme
Toutes nos recherches d’analyse immédiate et de toxicologie ont eu pour but de contribuer à la solution de quelques problèmes
t. — Peptones physiologiques
Nous ayons conseillé de substituer, aux sucs organiques ne présentant qu’une faible portion des éléments actifs des tissus physiologiques et pathologiques, les peptones préparées avec ces mêmes tissus et represemani leur dissolution presque complète. Les essais cliniques, faits dans différents serviees de l’hôpital Tenon et vérifiés par l’expérimentation physiologique, ont montré que les peptones préparées avec les glandes à sécrétion interne (thyroïde, surrénale, thymus, foie, testicule, rein, ovaire, etc.), avec certains tissus normaux et pathologiques, et avec les sangsues, sont douées d’une extrême activité. Nous pensons qu’on pourrait de même employer les peptones des tissus d’animaux vaccinés contre certaines affections, ou d'animaux naturellement réfractaires Ces peptones trouvent une autre application pour la préparation de bouillons de cultures électifs (pK cacheté déposé à VAcadémie de médecine et oucert le a4 mars i8g8).
Un argument en faveur du bien-fondé de nos conceptions peut être tiré de ce fait que des travaux ont été postérieurement dirigés avec succès dans la même voie, ainsi qu’en témoigne une communication de M. Dastre, à la Société de Biologie, sur la dissolution papaïque des tissus.
5. — Localisation du glycogène dans les tissus normaux et pathologiques
blie par les expériences i tre que ee corps joue c( des hydrates de carbone végétatives (Congrès de i macie, 1906).
vu
SÉMÉIOLOGIE
vons revendiquer la Société de Biologie et
la comparaison entre le pouvoir réducteur du sang (débarrassé des albumines) et le pouvoir réducteur des urines offre le plus grand intérêt.
L’indice de brome et le rapport uréo-bromique donnent également de précieuses indications, pour le diagnostic de certaines tuberculoses latentes (distinction entre le rhumatisme aigu et l’arthrite tuberculeuse aiguë).
Réduction anormale do la liqt
Fehling
SÉMÉIOLOGIE
(glucose, acide glycuronique, lactose, pentose) en présence d’un excès de bases créatiniques, circonstance qui se rencontre fréquemment chez les hépatiques (et plus particulièrement chez les hypohépatiques de Gilbert et Lereboullet), et chez les diabétiques mlermittents, au cours des périodes de rémission (Tribune médicale, I904eti905).
Régime d'épreuve, ration azotée minima
Nous avons insisté à plusieurs reprises sur ce fait que l’excrétion urinaire est en grande partie sous l’influence du taux des ingesta, et qu’il convient en conséquence d’instituer un régime d’épreuve bien défini avant de songer à recueillir les urines et à déterminer les constantes d’élimination d’un sujet. Nous avons montré également qu’il convenait de recueillir les urines d’une période de quarante-huit heures, pour apprécier aussi bien les éliminations absolues que les rapports urinaires, certains sujets présentant des variations diurnes considérables. Nous nous sommes également préoccupé de la ration azotée minima, question actuellement à l’ordre du jour (Tribune médicale, 1897,1906).
CHIMIE ANALYTIQUE
CHIMIB GÉNÉRALE
Bien que toutes nos recherches de chimie analytique aient eu plus spécialement en vue la solution de problèmes de chimie médieopharmaceutique, quelques notions d'une portée plus générale peuvent en être dégagées. Nous voulons parler de ee qui concerne les applications à la chimie générale de quelques méthodes nouvelles telles que la centrifugation, la perforation, le chauffage en étuves réglées, les graphiques analytiques, les indices et rapports analytiques, etc.
Analyses par centrifugation
(Tribune médicale, 1899. — Bull, de la Soc. chimique, 1899. — Congrès de chimie appliquée, Paris 1900.— Société de Biologie, 1900 et 1901. — Journal de pharmacie, 1901 et 1906).
Nous avons proposé de substituer aux filtres des tubes à centrifuger, soigneusement tarés, dans lesquels s’effectuent les différentes phases d’un dosage gr&Vuaétricpae-. précipitation, laçage par décantation, dessiccation et pesée.
Ce mode opératoire, d’une application générale, présente une grande supériorité pour effectuer le lavage des précipités très ténus, qui ont une tendance à traverser les filtres quand la téneur saline des liqueurs diminue au cours des lavages.
Les précipités de sulfate de baryte, de chlorure d’argent, d’oxalate de chaux, entre autres, peuvent être lavés rapidement sans chauffage préalable ou dépôt prolongé du liquide.
Mais c’est surtout dans la séparation des précipités gélatineux, que cette technique présente une grande supériorité sur les filtrations au papier.
A titre d’exemples, voici quelques dosages pour lesquels la centrifugeuse nous a rendu de grands services :
i» Séparation du fer et du manganèse (analyse des bauxites), le fer est dosé à l’état de phosphate enliqueur acétique ;
2» Précipitation de l’acide phosphorique à l’état de phosphomolybdate, à froid, ou à 87°, par conséquent sans entraînement d’acide molybdique : (pesée ou détermination volumétrique ultérieures) ; 3® Détermination rigoureuse du plâtrage des vins ;
4» Dosage des sulfates par la méthode volumétrique ; séparation rapide des précipités de sulfate et de chromate de baryte ; réduction par le sulfate ferrosoammonique et titrage définitif au permanganate ;
:e analyxiqüe
dans les essais commerciaux. C’est ainsi, qu’au lieu de calculer eu créatine ou en acide urique, par exemple, le pouvoir réducteur d’une urine vis-à-vis du permanganate, comme cela a été proposé, nous nous bornons à dire que l’urine de vingt-quatre heures consomme N grammes de permanganate dans les conditions que nous avons soin de préciser; N devient l’indice permanganique de l’urine. Les rapports et expriment la quantité du per¬
manganate réduit contre loo parties d’azote uréique ou d’azote total.
C'est surtout quand il s’agit de formuler le résultat obtenu pat une méthode contestée — le dosage de l’urée par le réactif hypobromique, par exemple — que la notion des indices rend un réel service. Il suffit, en effet, de remplacer en pareil cas l’énoncatiou contestée : dosage de l’urée, par la suivante : détermination de {indice uréohypobromique évalué en azote ou en urée qui ne préjuge en rien la question et met tout le monde d’accord.
C'est par application du même principe que l’on exprimera les résultats fournis par le dosage du sucre sous la rubrique indice saccharimétrique.
Ce mode d’interprétation des résultats analytiques a été préconisé par nous dans plusieurs communications (Société de Biologie, mars 1900. — Congrès de chimie appliquée, Paris, 1900. — Tribune médicale, 1900-1904-1905. — Congrès de chimie appliquée Rome, 1906).
ANALYSE MINÉRALE (procédé particulier)
Essai des acides chlorhydrique et azotique
L’exécution de quelques recherches délicates exige l’emploi d’acides rigoureusement exempts de certaines impuretés, tel que l’acide
», p. 200, et 1904, os derniers essais
deats aigus.
Le procédé convient également
MM. Lœper et Laubry (voir Monographies cliniques, n’ 40).
De nombreux dosages de glycogène se trouvent consignés dans les publications que nous avons faites eu collaboration avec M. Lœper et dans un article de MM. Brault et Lœper llourn. phys. et path. gén., i5 mai 1904) contenant entre autres résultats les dosages de glycogène dans les vers intestinaux (ténia en particulier).
UROLOGIE
1. — Généralités j indices et rapports urinaires ; statique saline (chlorures, phosphates, sulfates).
CHIMIE ANALYTIQÜE
tôt compte de la commodité de tel ou tel mode d’exposition que du plus ou moins de raison d’être de tel ou tel groupement au point de vue physique ou biologique. Etant donné qu’il doit y avoir partage de tous les éléments clccironegaufs entre tous les éléments électropositifs, ou plutôt même une ionisation complète des éléments en solution, il vaudrait évidemment mieux ne pas préjuger l’existence de groupements purement hypothétiques.
C’est ainsi que dans le cas du chlore urinaire, qui peut exister simultanément à l’état d’aeide libre, de sel organique et de sel minéral, on ne peut guère exprimer le résultat qu’en chlore libre (anion chlore) ou bien en chlore évalué en chlorure de sodium.
L’inconvénient des groupements hypothétiques apparaît encore avec plus de netteté quand on envisage la statique saline des phosphates, et surtout ce que les urologistes s’obstinent à appeler l’élimination des phosphates terreux.
Nous avons été le premier à appeler l’attention sur les inconvénients qui résultent de l’emploi de définitions aussi peu conformes à la réalité : Le prétendu dosage des phosphates terreux n’étant qu’un mauvais dosage des terres alcalino-terreuses entraînées par l’acide phosphorique quand on alcalinise les liqueurs, et l’élimination exagérée de ces soi-disant phosphates terreux indiquant simplement un degré intense de calcinurie, notion qui a d’ailleurs été développée après nous par plusieurs auteurs étrangers (Janovsky, Moraczewski, Tobler, entre autres).
En résumé, pour toutes les analyses qui intéressent le biologiste, il y aurait avantage à ne considérer que les résultats de l’analyse élémentaire exprimés en ions, ou restes électronégatifs (pathions) et restes électropositifs (anions), c’est-à-dire d’une part. Cl, So‘, P' O*, d’autre part, K, Na, Ca, Mg considérés comme autant d’indices analytiques. A ces résultats, pourraient d’ailleurs être annexés sans inconvénient, quelques évaluations très simples nettement présentées avec leur caractère hypothétique (chlore calculé en NaCl, S0‘ évolué en sulfate de soude). (Tribune médicale, 1897-1905. — Société de Biologie, décembre 1901).
CHIMIE ANALYTIQUE
un essai indirect, après addition d’un excès connu d’eau de baryte et filtration, méthode qui fournit un virage très net avec laphtaléine. Les deux résultats sont simplement exprimés eu cmc. de liqueur normale employée pour la neutralisation (Tribune médicale, décembre 1904 et janvier igoS). 'L’indice d’acidité, ainsi déterminé en dehors de toute hypothèse sur la nature réelle des éléments dosés, suffit aux besoins de la clinique.
Pour ce qui concerne l’estimation des déchets urinaires, élément des plus importants au point de vue clinique, tout essai direct étant impossible, force est de recourir à des voies détournées. La différence entre les matières organiques totales et la somme (urée + acide urique) ou (urée + composés xantho-uriques) fournit une première indication. D’autres sont également données par les déterminations de l’azote complémentaire et du soufre complémentaire qui fournissent une évaluation de certains déchets. Nous avons cru devoir insister à plusieurs reprise* sur l’importance que présente dans ce même ordre d’idées la détermination du pouvoir réducteur des urines vis-à-vis de certains réactifs, permanganate, brome, etc.
Cette évaluation et les déductions qui en découlent ont élédévéloppées par nous dans plusieurs notes et communications (Tribune médicale, 1897-1900. — Société de Biologie, mars 1900. — Congrès de chimie appliquée, Paris, 1900, Rome 1906, voir Séméiologie.)
4. — Détermination spéciale de quelques éléments Avant d’énumérer les procédés auxquels nous avons fait subir des modifications, nous nous permettrons d’insister à nouveau sur le parti que Purinologisle peut tirer de la centrifugation, comme méthode générale d'analyse qualitative et quantitative, soit pour séparer le précipité provoqué par une défécation et examiner ensuite la liqueur, soit au contraire pour recueillir rapidement et peser le précipité qui doit donner le pourcentage de tel ou tel élément c.oasüVaaat (acide urique, albumine, chlorure d’argent, sulfate de barj'te). Cette méthode introduit une telle simplification qu’elle s’impose pour les déterminations cliniques (Bulletin de la Société chimique, 1899, t. 21. — Tribune médicale, 1899. — Congrès de chimie appliquée, Paris, 1900.)
Sources et licence
Texte : https://archive.org/details/BIUSante_110133x064x13. Domaine public ; numérisation mise à disposition par Internet Archive. Mise en forme : liregratuitement.com. Tout ce que nous ajoutons reste libre.
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