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ENSEIGNEMENT

Conférence de Propédeutique (1896-97). — Il s'agissmil la d'un enseignement
nouveau, fail pour la premicre fois & la Faculté de Paris. Dans un rapport adressé au
Doyen de la Faculté, je lui en rendis compte de la maniére suivanle : « Suivant en
cela les conseils de M. le professeur Bouchard, j’ai exposé dans ces lecons, en me
mellant aulant que possible & la portée d'auditeurs encore complitement ignorants
des sciences médicales el notamment de P'anatomie el de la physiologic, les parties de
la pathologie générale concernant les causes des maladies, leur mode d'action sur
'organisme, la physiologic pathologique des symptomes et accidents morbides, et les
processus morbides communs, et passant en revue au fur el & mesure et comme
exemples, les maladies les plus fréquentes, celles que chaque étudiant a le plus de
chances de renconlrer & sa premiére visite & I'hopital. Je me suis efforcé d’enseigner
ainsi aux éléves la théorie générale de la médecine, el ai laissé complétement de coté
'exposé des méthodes techniques d'exploration dont I'enseignement ne peut se faire
utilement qu’a 'hopital. »

Conférence de pathologie interne (1897-1808). Sur les maladies du tube digestif.
Cours d'histoire de la Médecine et de la Chirurgie, 2° semestre 1899, en rempla-
cement du professeur Laboulbéne. Exposé général de I'histoire médicale depuis les

origines jusqu’s la découverte de la circulation.

Gonférence de pathologie interne (1900-1901). Sur les maladies de I'appareil
respiratoire.
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17. Examen histologique d'un cas de symphyse cardiaque. [n Morel-Lavallte. Contribu-
tiona 1'étude de la symphyse eardiaque. Th. de Paris, 1886.

18. Dilatation des bronches avee hémoptysies. Ia Dejean. Des hémoptysies non tubercu-
leuses dela dilatation des bronches. Th. de Paris, 1886.

1887

19. Grippe et pneumonie en 1886. In-8° 205 pages. 22 tracés de lempérature. Th. de
Paris, 1887,

29. Hypertrophie ecirconscrite de la muqueuse gastrique. Polyadénomes en nappe
(1 figure). Bull. Soc. Anat., 28 janvier 1887,

21. Note sur les altérations du réseau élastique de la peau au niveau des vergetures. (En
collaboration avee M. Troisier). C. R. Soc. de Biologie, 5 nov. 1887,

22. Deuxcas de dégénérescence amyloide de I'estomac. In Marfan. Troubles et lésions
gastriques dans la phtisie pulmonaive. Th. de Paris, 1887.

1888

23. Des polyadénomes gastriques et de leurs rapports avec le cancer de I'estomae.
(1 figure dans le texte et 1 planche lithographiée.) Arehives de physiologie normale el patholo-
gigue, janvier el [évrier 1888,

24. Cancer de l'estomac. Sac herniaire déshabité pris pour un ganglion cancéreux. In
Belin. Adénopathies externes & distance dans le cancer viscéral. Th. de Paris, 1888,

25. Cancer primitif du pancréas avee cirrhose. Cancer secondaire des ganglions mésenté-
viques, du péritoine, des ovaires, de l'intestin, de la vésicule biliaire et du foie. In Hanot ot
Gilbert. Etules sur les maladies du foie. Paris, 1888,

26. Cancer primitif du corps de I'utérus. Cancer secondaire des ganglions mésentériques,
du péritoine, des ovaires, de l'infestin, de la vésicule biliaire et du foie. Ibid.

27. Cancer primitif du teslicule. Ablation. Cancer secondaire des poumons, des ganglions
mésentériques, iliaques et ingninaux, des veines iliaques, du pancréas, du duodénum, des
reins et du foie. [bid.

1889

28. Histologie des vergetures (2 figures). (En collaboration avec M. Troisier). Archives de
méiecine expérimentale et d'anatomie pathologique, 1° janvier 1889.

29. Salpingites suppurées. Bull. Soc. Anat., 12 juillet 1889.

30. Endométrite et salpingites tuberculeuses. Bull. Soc. Anat., 12 juillet 1889,

31. Thrombose de la branche gauche de I'artére pulmonaire chez un phtisique. Bull. Soe.
Anal., 22 novembre 1889,

82. Thrombose de la branche gauche de 'artére pulmonaire. Examen histologique. Bull.
Soc. Anat., 20 décembre 1889,

1890

33. Des anévrysmes el des lésions vasculaires tuberculeuses spécifiques dans les cavernes
de la phtisie pulmonaire chronique {16 figures). Archives de médecine expérimentale et d'ana-
tomie pathologique, janvier 1890,

34. Des déterminations pneumococciques pulmonaires sans pneumonie. Bronehite capil-
laire & pneumocogue chez les phtisiques. (En collaboration avec M. Duflocq). Archives genérales
de médecine, 1890,

35. Necherches bactériologiques sur la grippe. Complications pulmonaires et infections

pneumococciques.  In Jaccond. Legons cliniques, ete. Communication & ['Académie e
medecine, 11 fovrier 1880, :
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1896

56. Sur l'aphasie urémique. Bull, Soc. méd. hdp., 27 mars 1896, =

57. Sur le séro-diagnostic de la fitvre typhoide. Bull. Soc. med. hdp., 24 juillet 1896.

58. Hémorragie mortelle par ruplure de varices msophagiennes flnns la (-.11'1'11!05'.' atro-
phique. Thrombose de la branche gauche de la veine porte. Bull. Soc. méd. hip., 4 dé-
cembre 1896,

59. Fitvre typhoide compliquée de pleurésie droite. Réaction agglutinative du  sérum
sanguin. Pas de réaction agglutinative du sérum de I'épanchement. Bull. Soc. méd. hop.,
4 décembre 1306,

1897

80. Tumeur & myéloplaxes de 'omoplate. En collaboration avee M. Dartigues. Bull. Soc.
Anat., 17 décembre 1897,

1898

1. Epithélioma lobulé du cuir chevelu survenu sur une loupe. En eollaboration avee
M. Péraire. Bull. Soc. Anat., 18 [évrier 1898,

62. Erysipéle de la face produit par inoculalion du pus d'une pleurésie purulente & strep-
locoques. Bull. Soc. med. hop, 8 juillet 1898,

63. Tumeur solide de l'ovaire gauche. Examen histologique. En collaboration avec M. Dar-
tigues. Bull. Soc. Anal., 18 novembre 1898,

1899

64. Sur le diagnostic du cancer du poumon par U'examen des crachats. Bull. Soec. med.
hip., 13 janvier 1899,

65. Parotidite & pneumocoques. Bull. Soc. méd. hop., 12 décembre 1899,

66. Les tumeurs (52 figures). In, Trailé de pathologie generale de Bouchard. Tome IlI.
Paris, Masson, 1899,

67. Observation de fitvre typhoide précédée de grippe. In Sabatier. Contribution i I'étude
des rapports de la grippe et de la fievre typhoide. Th. de Paris, 1899. ;

68. Examen histologique de muqueuse gastrique dans un cas d'estomac biloculaire. In
Guillemot. L'estomae biloculaire. Th. de Pards, 1894,

1900

69. Tétanos traumatique 4 évolution subaigué, injeclions sous-culanées de sérum anlti-
toxique. Guérison. (En collaboration avec M. Oppenheim). Bull. Soc. méd. hdp., 19 janvier 1900,

70. Accidents méningitiques chez un malade atteint de tuberculose pulmonairve chronique.
Apparition brusque d'une phlegmatia du membre inférieur gauche, coincidant avec la dispa-
rilion compléle des symptomes de méningite. ( Bull. Soc. med. des hop., 19 janvier 1900).

7L. Sur les fonctions rémales dans les états urémiques. Bull. Soe. méd. hop.,
2 fevrier 1900. ,

72. Maladie d'Addison 4 évolulion suraigué. Symplomes addisoniens peu marqués. Mort
rapide par infection angineuse. (Collaborateur, M. Oppenheim). Bull. Soc. méd. hdp.,
50 mars 1900,

73. U'n cas de rage humaine. [Collaborateur, M. Oppenheim). Bull. Soc.méd. hop.,
11 mai 1900.
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74. Bor la figvre tvphoide conséeutive & la grippe (avee un tract de température). Bull.
Soc. méd. hap., 8 juin 1900.

75. Foie syphilitique. Gommes el eirrhose avee hypersplénomégalie. Bull. Soe. meéd. hip.,
23 juin 1900.

76. De la péritonite primitive & pnenmocoques chez I'adulte. Collaborateur, M. Legroux.
Bull. Soc. med. hép., 15 juillet 1900,

77. Des rapports des adénomes avec l'vleére simple et le cancer de I'estomae et du
duodénum, et de l'origine irritative du cancer (2 figures). XIII* Congrés infernational de
médecine. Section de pathologie genérale et de pa!ha.’agie experimentale, Paris, 1900,

1901

78. Péritonite i pneumocoques chez l'adulte. Collaborateur, M. Aubertin. Bull. Soc. med.
hép., 21 juin 1901,

79. Sur le cancer primitif des bronches. Bull. Soc. méd. hip., 28 juin 1901,

80. Laryngite aigué phlegmoneuse i enlérocoques (avee tracé de température). Bull. Soc.
méd. hop., 12 juillet 1901 -

84. Cancer du poumon et de la plavee (7 figures). In, Traité de médecine et de therapeu-
tigue, tome YIII, Paris, Bailliere, aott 1901,

82. Abeés iliaque consécutif i une appendicile ancienne ayant déterminé la formation
d'une cavilé close avec migration anormale du pus formé dans cette cavité. (Collaborateur,
M. Hébert). Bull. Soc. Anat., 29 nov. 1901,

1902

83. Infection pneumococcique ginéralisée (endocardite végitante, méningite cérébro-
spinale, infarctus du poumon, de la rate et du rein), ayant eu pour point de départ une bron-
chopneumonie développée dans un poumon atteint de sclérose pleuro-pulmonaire ancienne.
(Collaborateur, M. Auberlin). Bull. Soc. Anat., 31 janvier 1902, et Gazetle des hp., 5 mars 1902,

84. Méningite eérébro-spinale primitive & pneumocoques. Collaborateur, M. Auberlin.
Bull, Soe. Anat., 18 avril 1902.

85. Gros rein polvkystique chez l'adulte. (Collaborateur, M. Aubertin). Bir:'."- Soe. méd.
fip., 15 avril 1902.

86. Corps étrangers (fibroides) libres dans le péricarde. (Collaborateur, MM. Duflocq et
Voisin). Bull. Soc méd, hop., 25 avril 1902.

87. Cancer de l'estomac & forme anémique. Collaborateur, M. Aubertin. Areh, gen. de
méd., juin 1902,

88. Cancerde l'estomae, du canal thoracique et des ganglions sus-claviculaires gauches;
¢panchements chyliformes des séreuses et généralisation cancérense par voie lymphatique
ritrograde. (Collaborateur, M. Gauckler). Bull. Soc. méd. hip., 51 octobre 1902,

89. Observation de cancer du canal thoracique. In Goyard. La valeur elinique des adéno-
pathies & distance dans les néoplasmes de U'estomac. Th, de Paris, 1902,

90. Observation de tuberculose ganglionnaire avee adénopathies multiples, sus-clavieu-
I;;ims. axillaives, inguinales el viscérales, el troubles digeslifs simulant le cancer de 1'estomac.
Ihid.

1903

91. Denx cas de maladie osseuse de Pagel, avec examen anatomique. (Collaborateur,
M. Gauckler). Bull. Soc. med. hop., 29 mai 1903.

92. Observations de maladie osseuse de Paget, avec photographie et radiographies. [n
Negellen, La maladie osseuse de Paget. Th, de Paris, 1905,
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93. La stéatose hépatique aiguét dans Pappendicite et ictére grave appendiculaire, (Colla-
borateur, M. Aubertin). Bull. Soc. med. hép., 50 octobre 1905,

94. Sur l'appendicite larvée et les troubles menstruels. Bull. Soe. mdd. hip.,
27 mars 1903,

95. Cancer de l'appendice. (Collaborateur, M. Lejars). Bull. Soc. de Chirurgie, 1903. :

96. Lésions du rein et de I'estomace dans le saturnisme. [n Meillére, Le saturnisme, étude
historique, physiologique, clinique et prophylactique. Th. de Parvis, 1905, et Tribune méii-
erle, 1905,

1904

97. Sur I'anémie pernicieuse. Bull. Soc, med. hop., 29 janvier, 1904.

98. Encéphalopathie saturnine et hypertension artérielle. Bull. Soc. méd. hip., 12 (évrier
1604, o
99. Nofe sur les rapports des adénomes des capsules surrénales avee la néphrite intersti-
tielle atrophique. Bull, Soe, méd. hap., 19 février 1904

100. L’hémoglobine museulaive dans les états anémigues (collaborateur M. Aubertin). Soe,
de biologie, juin 1904, Tribune médicale, & juin 1904,

104. Polynévrite blennorragique terminée par la mort. Examen analomigue du systéme
nerveux. Bull. Soc. méd. hip., 17 juin 1904.

102. Un cas de kyste du cervelet (collaborateur M. Gauckler). Bull. Soe. meéd. hip.,
8 juillet 1904,

103. Diverticules de l'appendice et appendicite diverticulaire (collaborateur, M. Lejars).
Revue de chirurgie, 10 octobre 1904 (4 figures).

104. Lésions du rein dans un cas d'anurie au cours d'une néphrite interstitielle (collabo-
rateur, M. Bloeh). Bull. Soc. Anat., 18 nov. 1904, Tribune médieale, 3 déeembre 1904,

105. Pneumococcie pseudo-membraneuse bronchopnlmonaive chez un enfant de deux ans.
Bull. Soe, méd. hip., 9 décembre 1904,

1905

106. Syndrome de Weber produit par une tumeur du lobe temporal (collaborateur, M. Bloch).
Bull. Soc. méd. hop., 15 janvier 1904, g

107. Foie gras appendiculaire chez un enfant (collaborateur, M. Aubertin). Bull. Soc. Anat.,
20 janvier 1904,

108. Foie toxique appendiculaire (collaborateur, M. Aubertin). Bull. See. Anat., 10 février
1904,

109. Sur les effets de la décapsulation du rein dans les néphrites. Bull. Soc. méd. hop.,
10 feyrier 1905, :

110. Un cas de selérodermie diffuse. Amélioration considérable par le traitement thyroidien
f{:l);lal.;m'ﬂlﬂm‘. M. Bloch). Bull. Soc. méd. hip., 17 {évrier 1905, Tribune médicale, fivrier 1905
(4 fig.).

111. Sur la grippe. Bull. Soc. méd. hip., 24 [évrier 1905,

442, Sur la grippe. Ibid, 10 mars 1905,

143. Anémie pernicicuse el opothérapie médullaire (collaborateurs, MM. Aubertin el Bloch).
Bull. Soe. méd. hop., T avril 1905,

114. Méningisme et puérilisme mental chez une hystérique & Poccasion d'une grippe (col-
laborateur, M. Bloch. Bull, Soc. méd. hip., 14 avril 1905,

445. Sur un cas de méningite tuberculeuse terminée par guérison. Bull. Soc. méd. hip.
12 mai 1905. :

116. Maladie osseuse de Paget et syphilis (collaborateur, M. Rubens-Duval). Buil. Soc.
méd. hdp., 26 mai 1905.

147. Rein polykystique, hypertrophie cardiaque, hypertension vasculaire e hyperplasie
surrénale (collaborateur, M. Bloch. Bull. Soc. méd. hop., 9 juin 1905) 3
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118. Sclérodermie diffuse. Traitement thyroidien. Guérison. Présenlation de la malade.
Bull. Soe. méd. hap., 30 juin 1905,

119. Maladie ossense de Paget et syphilis, Bull. Soc. méd, hap., T juillet 1905,

120. Monve (1 fig.). In. Nouveau traité de médecine et de theévapeutique de Brouardel el
Gilhert, 2¢ édition, Paris, 1905. ]

124. Acrixowvcose (1 fig.). 1bid.

122. Cuaneox (1 fig.). Ibid.

123. Nace. Thid.

124. Sur un cas de septicémie 4 spirochéte de Schaudinn chez un nouveau-né syphilitique
{collaborateur, M. Rubens-Duval). Bull. Soc. med. hip., 29 décembre 1905.

125. Observation d'anémie pernicieuse avec faible véaction médullaire. In, Aubertin. Les
réactions sanguines dans les anémies graves symptomatiques el cryptogénétiques. These de
Paris, 1905.

126. Observation d'anémie pernicieuse & réaction myéloide faible. Moelle rouge. Sclérose
atrophique de la rate. Ihid.

127. Anémie cryptogénétique i forle réaction myéloide. Opothérapic médullaire. Amélio-
ration rapide. Rechute mortelle b mois aprés. Ibid. ;

128. Anémie pernicieuse gravidique. Moelle rouge. [bid.

129. Anémie pernicieuse chez un enfant de 15 ans. Ihid.

430. Observation de diabéte grave traité par Popothérapie pancréatique. n. Lassance. Les
opothérapies dans le diabtte sueré. These, Paris, 1905,

1906

131, Pseudo-rhumatisme infectieux a entérocoques (collaborateur, M. Rubens-Duval). Bull,
Soc. meéd. hop., 16 féveier 1906,

132. (Kdéme du poumon au cours d'infections pulmonaires. Bull. Soc, med, hap., 16 fevrier
1906.

133. Pseudo-rhumatisme infecticux a entérocoque. Bull. Soe. med. hdp., 25 février 1906,

434. Péritonite 4 pneumocoques a forme ascilique chez une malade atteinte de cirrhose
atrophique (collaborateur, Rubens-Daval). Bull. Soc. méd. hop., 25 février 1906,

135. Pleurésie purulente iientérocoques (avee traeé de température) (collaborateur, M. Bou-
chaud). Bull. Soc. med, hip., 18 mai 1906.

136. Sur la fréquence du cancer de l'estomac et de V'wesophage. Bull. Soc. med. hip.,
18 mai 1906.

137. Ulcére de I'estomac et polyadénomes. Bull, Soc. meéd. hép., 18 mai 1906. ;

138. Contribution i I'étude de la leucémie myéloide (colluborateur, M. Aubertin). Arehives
de med. exp. et d'anal. path,, mai 1906.

139. La leucémie myéloide, 1 vol in-12 de 203 pages (collaborateur, M. Aubertin), Ency-
clopédie des aide-mémoire, Paris, Masson, 1906.

140. Leucémie myéloide et myélomatoses (collaborateur, M. Aubertin). Journal de physio-
logie et de pathologie générales, juillet 1906,

4141. Stomalite intense et récidivante produite par une injection mercurielle insoluble
faite cing mois auparavant. Guérison par extirpation du foyer de injection, Examen histolo-
gique de cette lésion (collaborateur M. Bouchaud). Bull. Soc. med. hip., 22 juin 1906,

142. Rechutes de I'anémie pernicieuse. Bull. Soc. méd. hip., 26 juin 1906.

143. Sur les rechutes de I'anémie pernicieuse. Eléments de pronostic tirés de la formule
sanguine (collaborateur, M. Aubertin). Bull. Soc. méd. hdp., 27 juillet 1906.

144, Bosinophilie locale dans un cancer de I'utérus. Bull. Soc. méd. hip., 27 juillet 1906.

145. Métastases et récidives cutanées d'un épithéliome typique du sein irailées par la
radiothérapie. Examen histologique. Présentation de la malade (collaborateur, M. Clunet). Bull.

Soc. méd. hdp., 26 octobre 1906,
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146, Lésions histologiques du foie dans un cas d'ictére syphilitique du nouveau-né (3 fig )
tcollaboratenr, M. Rubens-Duval). Archives de méd. exp. el d'Anal. pathol., janvier 1907.

147. Un cas de charbon mortel. Etude anatomo-pathologique et expérimentale de la pus-
tule maligne (collaborateur, M.Clunet). Bull. Soc. méd. hop., 11 janvier 1907.

148. Pustule maligne de la paupiére supérieure. Extension de I'edéme i la face el au cou.
Traitement sérothérapique. Guérison (collaborateur, M. Clunet). Bull. Soc. meéd, hip., 11 jan-
vier 1907,

149. Laryngite aigué phlegmoneuse i entérocoques chez une lemme enceinte de 8 mois 1/2,
Trachéotomie. Guérison. Accouchement prémaluré spontané. Seplicémie & entérocoques chex
I'enfant (collaborateur, M. Clunet). Bull. Soc. méd. hap., 12 avil 1907,

149 bis. Action des rayons X dans la syringomyélie. In. Beaujard et Lhermitte. La radio-
thirapie de la syringomyélie. Semaine médicale, 24 avril 1907,

150. Du polyadénome gastrique & centre fibreux et de son évolulion cancéreuse (collubo-
rateur, M. Clunet). Bull. Soc. med. hop., 10 mai 1907, Tribune médicale (2 fig.), 11 mai 1907,

151. La pneumonie du feetus (collaborateur, M. Touraine). Bull. Soc. méd. hép., 12 juillel
1907,

152. Sur les congestions spléniques. Bull. Soe. med. hop., 8 novembre 1907,

1908

153. Etude de l'action histologique des rayons de Reentgen dans la leucémie lymphoide
{10 fig.) (eollaborateur, M. Touraine). Archivesdes maladies du coaeur, des vaisseaur el du sang,
janvier et février 1908,

154. Contribution & 1'étude de la radiothérapie des ecancers épithéliaux (6 fig.) (collabora-
teur, M. Clunet). drchives de med. exp. el danal. pathol., mars 1908,

153. Délimitation et classification des sarcomes. dcadémie de médecine, 10 mars 1908,

156. Un cas de mort subite au cours du diabéte sueré par thrombose de la coronaire anlé-
ricure et infarctus du myocarde (collaborateur M. Touraine). Bull. Soe. méd. hip., 27 mars 1908,

157. Cancer, 1 vol. in-82 de 662 p., 114 fig. In, Nouveau traité de médecine el de thera-

- peutique (paru en 1908). Paris, Baillidre, 1909,

158. Abeés amibien du foie. Phagédénisme culané amibien (1 fig.) (collaborateur, M. Tou-
raing). Bull. Soc. med. hip., 12 juin 1908.

159. Ouverture d'un kyste hydatique suppuré du foie dans les voies biliaives, Conditions
favorisantes de cetle complication (2 fig.) (collaborateur, M. Mallet).

160. Des élats morbides précancéreux et de la formation du cancer & leurs dépens (11 fig).
Bull. de I' Assoc. frang. pour I'étude du cancer, 15 juin 1908.

161. Récidive el géndralisation d'un cancer de I'utérus enlevé quatre ans avant. Cancer du
canal thoracique et lymphangites cancéreuses disséminées dans les organes el les tissus. Linitis
pleurale cancéreuse (2 fig.) (collaborateur, M. Mallet). Bull. Soc. méd. hiép., 6 novembre 1908,

162. Sur I'hérédité du cancer. Bull. Assoc. frang. pour I'étude du cancer, 16 novembre 1908.

163. Méningite cérébro-spinale chez une femme enceinte. Injections intra-rachidiennes de
collargol. Guérizon (collaborateur, M. Touraine). Bull. Soe. med. hop., 4 décembre 1908.

164. Méningite cérébro-spinale & méningocoques. Traitement par les injections intra-
rachidiennes de collargol. Mort. Etude histologique des lésions de la méningite et de 1'action
locale du collargol (1 fig.) (collaborateur, M Mallet). Bull. Soe. méd. hip., 4 décembre 1908,
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1909

165. Caxcer vv rovsoy (LA fig.), 2° édition. In, Nouveau lraité¢ de médecine et de theéra-
peutique de Gilbert et Thoinol. Paris, Baillitre, 1909.

166. Remarques sur la communication de M. Borrel sur les acariens el le cancer. Bull. de
U'dssoe. frang. pour Uétude du eancer, 15 février 1904,

167. Infection méningée sans méningite (collaborateur, M. Mallet). Bull. Soc. méd. hop.,
15 janvier 1909.

168. Appendicites vermineuses (5 fig.). Bull. Soc. med. hip., 12 [évrier 1909,

169. Kysle sus-hyoidien d'origine congénitale, développé aux dépens du tractus thyréo-
glosse. Exanen histologique (collaborateur, M. Morestin). Bull. Soc. de Chir., 21 avril 1909,

470. Tumeur de la région parotidienne et de I'espace maxillo-pharyngé. Examen histolo-
gique (collaborateur, M. Morestin). Bull. Soc. de Chir., 21 avril 1909,

171, Méningite cérébro-spinale & méningoeognes. Traitement sérothérapique prolongd.
Accidents d'intoxication sérique par intolérance ou amaphylaxie, Guérison (avec un tracé de
température (collaborateur, M. Mallet). Bull. Soc. med. hip., 5 juin 1909,

172. Hyperplasies et mélaplasies épithéliales expérimentalement produites chez le ral par
I'action réitérée des rayons X (7 fig.) (collaborateurs, Legros et Mallet). Bull. de I'Assoc. frane.
pour Uetude du cancer, 21 juin 1909,

173. Epilepsie Jacksonienne. Gliome de la premiére eirconvolution frontale. Examen his-
tologique de la tuameur (2 fig.) (collaborateur, M. Mallet). Bull. Soc. med. hdp., 2 juillet 190%.

174. Pneumococeie pharyngée ulcéreuse chez un enfant de 15 mois (eollaborateur,
M. Mallet). Bull, Soc. med. hip., 23 juillet 1909,

175. Action des rayons X chez les diabétiques (collaborateurs, MM. Touraine et Mallet).
Bull. Soe. méd. hip., 26 novembre 1909, Tribune médicale, & el 11 décembre 1904,

1910

476. Kyste dermoide du médiastin (examen histologique| (collaborateur, M. Morestin).
Bull. Soc. de chir., févreier 1910,

477. Sur I'action des rayons de Reentgen dans le diabéte. Bull. Soc. méd. hap., 18 février
1910,

178. Sur les modifications de la glycosurie diabétique produites par l'irradiation du foie.
Bull. Soc. méd. hip., 95 féveier 1910.

179. Sur l'origine syphilitique de la maladie osseuse de Paget. Bull. Soc. méd. hdp.,
& avril 1910.

180. Sur la spécificité cellulaire dans les néoplasmes. Bull. de I' 4ssoc. frang. pour lélude
duw cancer, 18 avril 1910,

181. Bradycardie d'origine nerveuse (collaborateur, M. Brodin) Bull. Soc. méd. hop.,
1 juillet 1910,

182. Colique hépatique avee septicémie coli-bacillaire (collaborateur, M. Brodin). Bull.
Soc. méd. hdp., 1° juillet 1910,

183. Salpingite amibienne (2 fig.). Archives de parasitologie, 1910.

184. Pouvoir antitryptique du sérum sanguin el recherche des isolysines dans un cancer

de l'estomac & forme anéminque (collaborateur, M. Stévenin). Bull. de I Assoc. frang. pour U'étude
du cancer, 18 juillet 1910.

4185. Sur la transformation cancéreuse des adénomes biliaives. Ihid.

186. Sur la transformation des cellules épithéliales en cellules cancéreuses dans un épi-
théliome pavimenteux.

187. Essai de nomenclalure des caiicers pour 'usage inlernational (collaborateurs,

MM. Delbet et Herrenschmidt), 2= Conférence internationale pour l'étude du cancer, Paris,
octobre 1910,
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Cancer en insistant seulement sur les poinls qui ont élé le sujet de nos recherches
personnelles et & propos desquels nous avons mis en lumiére des faits nouveaux.

I. — LES TUMEURS

La partie la plus difficile de Ihistoire des tumeurs consiste peul-élre a les définir :
En passant en revue les variations subies hlstonquement par ce chapitre de pathologie,

Fig. 1. — Molluscum congémtal (in Les Tumeurs).

nous avons montré qu'aprés avoir compris tout accroissement de volume des parties
du corps il fallait le restreindre aux seules néoplasies par prolifération cellulaire.

De celles-ci le plus grand nombre, expression de la réaclion de I'organisme aux
causes inflammatoires, ne sont plus rangées dans les tumeurs. Mais la distinction
reste cependant singulitrement malaisée, entre les m.oplasmes inflammatoires et les
néoplasies proprement dites.

Et de fait tout un groupe des tumeurs, les papillomes, les adénomes, sont mani-
festement d'origine inflammatoire. D’'autres dérivent de malformations du dévelop-
pement, formations de lissus exubérants, en tumeur el le plus souvent de sidge
anormal, en hétérotopie dans les tissus. Enfin, parmi les néoplasmes un certain
nombre se distinguent et se caraclérisent par les propriétés de prolifération autﬂnome
indéfinie et envahissante de leurs éléments constituants; ce sont les cancers.

Telles sont d’aprés nous les trois composantes du chapitre des tumeurs ; 1° les
hyperplasies inflammatoires (adénomes, papillomes. fibromes, ete.; 2 les malforma-

1. Toutes les figures dont nous donnons ici la reproduction ont été dessinées d'aprés nos prépa-
rations personnelles,
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Fm 2. — Angiome snus:cutané (nwvos-vasculaive) (in Les Tumeurs).
A, Vaisscanx néoﬁ:rmés. — B, Tissu conjonctif sons-cutané, — C. Labula adipeut - I:I Fibres mus:u'lmms.

| B
Fig. :!. — Fibrome sous-¢pidermique de la lévre (in Les Meurs]._
A, Revétement ép;d,ormuqua — B. Tissu fibromateus.
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tions et vices du développement (lératomes, kysltes dermoides, nevi); 3° les néoplasies
yraies ou cancers. : . o, G

Dans leur évolution, ces proliférations cellulaires peuvent soit s arréler en I{tsl.onﬁ
constituées et fises, ce sont les tumeurs hénignes, soit continuer en mulliplications
indéfinies et envahissantes, ce sont les tumeurs malignes ou cancers, qui, dans notre
conceplion, réprésentent seulement aboutissant d’un processus, le processus
néoplasique déroulé alors en son entier. e : :

Ainsi comprise, la question des tumeurs nécessite d'abord une étude d ensemble

- des composantes de processus,
dans laquelle nous avons suc-
cessivement passé en revue
I'histogenese; le développement
el Uévolution; la malignité,
Uextension el la généralisation;;

‘la formation des métastases;
les greffes et essais de (rans-
mission; le vetenlissement du
—A' cancer sur lorganisme; la
physiologie pathologique du
cincer.

Nous avons ensuile, dans
unchapitred'étiologiegéndrale,
précisé les conditions du déve-
loppement des tumeurs, selon

, e 'ace, le sexe, les influences
Fic. 4. — Epithéliome calciflé (in Les Tumeurs). héréditaires, les tempéraments,
A. Lobules épithéliaux, — B, Gangue conjonetive, habitudes, climats et races;

diseuté le role de la contagion
¢l de U'infection, et surtout insisté sur les causes qui nous paraissent intervenir avec
le plus de fréquence dans la gendse des néoplasmes, les actions traumaliques ct
irritatives, les irvitations et inflammations chroniques, & propos desquelles nous avons
pu réunir un ensemble de faits démonstratifs. De méme en ce qui concerne les rapports
des tumenrs entre elles, et la transformation des fumeurs hénignes en malignes.

Nous avons discuté les principales théories pathogéniques, théories parasitaires,
théories cellulaires, théories embryogéniques et donné un premier exposé de notre
conception du processus caneéreux et de la sélection cellulaire pathologique.

Enfin, dans un dernier chapitre, nous avons donné notre classification des
tumeurs, el passé en revue, avee figures 4 Tappui, les types anatomiques principaux.

Il. — LE CANCER

Historique du cancer. — Une étude historique surtout développée pour la période
la plus riche en découvertes, celle du xix® sitcle, en nous montrant les élapes succes-
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sives de nos connaissances, nous a permis en outre de préciser le sens du terme cancer,
qui, pour un temps et en raison de la multiplicité des formes nouvelles décrites par les
analomo-pathologistes, parut singulierement difficile & maintenir; si bien que nombre
d’auteurs, Robin, Cornil nolamment, préféraient 'abandonner. Plus ohseur encore était
le nom de carcinome, car, ainsi que nous le montrons, il fut constamment employé,
el sans que les auleurs parussent de part ou d’autre s'en apercevoir, dans un sens diflé-
rent en France et en Allemagne. Et comme conséquence, une opinion des plus répandues
tendait & n'appliquer ces dénominations qu'a une seule espitce de tumeurs, les tumeurs
épithéliales.

Notre étude nous a done montré qu'en réalité la restriction du nom de cancer an
seul cancer épithélial était une erreur de terminologie, qui s’explique par I'évolution
historique, telle que nous 'avons rapporlée; que si les néoplasies malignes sont mul-
tiples, elles méritent tontes également la dénomination de cancer, puisqu'a toutes elle
a 61¢ dans le passé justement appliquée par les anciens médecins; et qu'enfin la conclu-
sion & tirer des découvertes histologiques qui nous ont appris la multiplicité des types
cellulaires du cancer était que le cancer n’est pas une maladie ayant un substratum
analomo-pathologique unique et défini, mais un processus morbide commun 4 un trés
grand nombre d'affections des diverses cellules et des divers tissus de I'économie, pré-
senlant comme caractéres communs une néoplasie extensive, indéfiniment croissante,
localement destructive, capable d’infecter I'organisme et de se reproduire sur place ou
& distance aprés enlévement, tous phénoménes qui sont les caractérisques du cancer
dans le sens traditionnel du mot et qui appartiennent également i 'histoire de toules les
tumeurs malignes, quelle que soit leur variété histologique.

Définition et caractéristiques du cancer. — Les considérations historiques nous
ont montré que le cancer doit suivant son sens traditionnel comprendre également toutes
les tumenrs malignes. L'étude que nous en pouvons faire avee nos moyens modernes
d'investigation nous conduil par une autre voie a4 une conclusion identique. Et de
celte étude, en ne tenant compte que des données entiérement positives el sans y faire
entrer aucune hypothése pathogénique, nous avons tiré notre définition :

Caractérisé cliniquement par une tumeur locale, apparente ou cachée, selon
Porgane dans lequel il se développe et qui progressivement envahil el empoisonne
Uorganisme entier, le cancer n’est pas une maladie, mais un processus morbide.

" Cest un procéssus d auto-infection de Uorganisme par des cellules de Porganisme,
cellules proliférédes envahissantes et destruc!rwes des éléments normaux avec lesquels
elles entrent en conflit.

Tous les éléments cellulaives de I'organisme sont éventuellement capables de cetle
aclivité pathogéne, exactement dans la mesure ou ils sont capables de prolifération ou

. d’hyperplasie régénéralrices, irritalives ou compensatrices, fonctions normales dont le

| processus cancéreux représente la déviation paﬁhﬂfﬂgzqu&

Le processus cancéreux. — Considérant ainsi le cancer comme la manifestation
d’un processus morbide, le processus cancéreux, nous en étudions les composantes et
tout d’abord la cellule cancéreuse, I'élément essentiel, actif du processus, sa biologie,
ses fonctions, ses modes de multiplication, les dégénérescences qu'elle subit; ses
rapports avec les autres éléments de l'organisme, les efforts réactionnels et défensifs
de celui-ci, les modifications qu'il en éprouve. Puis les étapes du processus, ses débuts
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ot ses rapports avee les états morbides antérieurs el préparatoires; I'aceroissement el
lextension du cancer; sa généralisation et son retentissement sur l'organisme, la
cachexie cancéreuse,

La cellule cancérense — La cellule cancéreuse est surfout remarquable par
son indépendance relative de I'organisme dans lequel elle se développe; par sa tendance
a s'affranchir du plan d'organisation pour se comporter en véritable parasite. Cest la
une conception que nous avons émise déji dans un travail public en 1885 (8) et qui a
depuis recu une pleine confirmation des expériences fant de fois répétées des grefles
néoplasiques. Ainsi considérée, il est possible d’étudier la cellule cancéreuse en orga-
nisme indépendant, dans ses principales propriétés. :

Modes de multiplication. — De ses propriétés la plus caractéristique est la pro-
priété de reproduction; la cellule cancéreuse est avant tout un élément prolifératif, el

B, eopufe

Fic. 5. — Anomalies cellulaives et inclusions pseudo-parasitaives dans un cancer de la vésicale
et des voies biliaires [in Cancer).

depuis que les études histologiques ont permis de suivre dans ses diverses modalités
le processus de division cellulaire, nombre d’auteurs onf cherché dans les anomalies
de ce processus, si fréquentes dans les cancers, une explication de leur gendse.

Nous avons minutiensement étudié les anomalies du processus de division cellu-
laive dans les cancers, et notamment les kariokinéses irrégulitres, el nous avons
montré que, si ces anomalies sont particulierement fréquentes dans les cancers, elles
ne sauraient néanmoins étre considérées comme spéciales an processus cancéreux:
qu'elles n'y sont nullement constantes, et que, loin de chercher dans les modalités
anormales de la reproduction des cellules cancérenses, la cause méme du processus,
nons n’y voyons que la manifestation des états pathologiques de ces cellules; états
pathologiques qui se relient intimement aux altérations cellulaires des processus
inflammatoives, de toul ordre et particulitrement aux étals inflammatoires chroniques.

Morphologie et biologie générales des cellules cancéreuses, — Nous avons

1. Les numéros se rapportent i la table chronologique et bibliographique des publications.
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atlaché une lrés grande importance & I'étude des modifications morphologiques des
cellules cancéreuses, comme nous manifestant les altérations profondes de leurs pro-
priétés biologiques, et comme nous permeltant un rapprochement: avec les allérations
similaires que présentent les éléments cellulaires de méme espiee intéressés par les
processus inflammatoires. :

Et nous avons ainsi résumé les caractéres communs de ces modifications des
cellules cancéreunses : :

Elles sont d’autant plus prononcées que le tissu malrictel, le lissu aux dépens
duquel s’esl développé le cancer présente une différenciation fonctionnelle plus com-
pléle.
Elles consistent essentiellement dans la diminution ou méme dans la disparition
absolue des caractéves de différenciation fonctionnelle des cellules.

Elles sont semblables @ celles que Uon observe dans les tissus sous U'influence des
processus inflammaltoires soil aigus soit chroniques, el s’y relient par des lransilions
graduées dont il est possible de suivre loules les élapes.

Nousavens enelfet pu relier par des analogies morphologiques évidentes les cellules
des cancers aux cellules modifides des états inflammatoires chroniques, et nos
‘premiéres recherches, qui dalent de 1886 pour le cancer du poumon (14) et pour le
cancer de I'estomac (15-25), ont ainsi de beaucoup précédé dans cette voie celles des
observateurs étrangers, et notamment celles de Hansemann, dont la théorie de I'ana-
plasie cellulaire des cancers repose précisément sur des constatations de méme
ordre. =
Nous avons a ce propos discuté la question de la métaplasie cellulaire. Dans la
métaplasie, les anciens auleurs, Virchow nolamment, admettaient un changement
complet de la nature des cellules, des éléments conjonctifs pouvant, par exemple,
donner naissance a des cellules épithéliales, ou l'inverse, comme:le soutiennent encore
Retterer et Krompecher. Sans aller aussi loin, d’autres admettent encore la substitution
d'un type épithélial différencié 4 un autre également différencié. Nous avons, par de
multiples exemples, montré que, pour les cellules épithéliales tout au moeins, la méla-
plasie devait s'entendre des changements de forme et non de nature des cellules, et
que P'apparition d'un type cellulaire nouveau, de différenciation normale, comme il
arrive dans le eas ot 'uleération d’une muqueuse (trachée, rectum) se reconvre d’une
couche épidermique, devail étre considérée comme un phénoméne de substitution et
non de transformations des cellules.

Pour des raisons de méme ordre, nous avons contestd la dénomination de cellules
embryonnaires appliquée aux cellules indifférenciées des cancers, car les cellules de
'embryon sont des cellules qui, pour indifférenciées qu’elles. paraissent & nos moyens
imparfaits d’investigation, n’en ont pas moins une évolution caractéristique et des
devenirs multiples que ne présentent & aucun degré les cellules cancérenses qui mon-
trent simplement des altérations pathologiques de degrés divers, au maximum dans
les cas les plus accentués, ot le seul qualificatif qui leur soit justement applicable est
celui de cellules alypiques. A un degré moindre et notamment dans les fails habituel-
lement qualifiés de métaplasie, elles peuvent étre dites métatypiques ; enfin, quand peu
modifiées, elles ressemblent de trés prés anx formes normales dont elles dérvivent, la
qualification de typiques précise celte ressemblance. Ces lermes, que nous avons
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empruntés aux travaux de Malassez, nous ont paru particulierement uliles pour la
classification et la nomenclature des cancers.

Fonctions et sécrétions. — Dans les formes typiques des cancers, les cellules
cancéreuses conservent encore plus ou moins de leurs fonctions normales; nous cn
avons montré des exemples; mais, en outre et dans toutes les formes, elles dévelop-
pent des activités nouvelles : une activité nutritive insolile, caractérisée par I'accumus-
lation des réserves alimentaires : glycogine, graisse, hyperchromatose; par une
excessive capacité proliférative; par la faculté d'émigrer hors de leur sitge normal, et !
: enfin des propriétés destructives i |
I'encontre des autres éléments de
l'organisme.

Ces propriétés deslructives,
nous en avons disculé la nature et
le mécanisme, e, tont en cilant des
faits de phagocytose effectués par
les cellules cancéreuses, nous avons
admisz, surtout en raison de la
passivilé habituelle des tissus en-
vahis par le cancer, de leur régres-
sion rapide et sans défense, une
aclion toxique locale, paralysanle
el atrophiante ou nécrosanle sur
les éléments cellulaires avec les-
quels elles se trouvent en contacl.

Dégénérescences. — Dans les
dégénérescences si nombreuses des
cellules cancéreunses, et dont nous
avons déeril les diverses variétés,

Fis. 6. — Epithéliome papillomatenx de la valve. Figures pseudo- NOUS 1OUS SOIINES ellored de dis-
parasitaives par dégénérations cellulaires ou inclusions (in Les tinguer ce qui doif étva gitribas
Tumeurs). }

aux déviations fonclionnelles, aux
¢laborations séeréfoires perfurbées et incomplites, et aux vraies dégénérescences. Et nous
avons particulitrement étudié les anomalies morphologiques qui en résultent sous forme
d’inclusions cellulaires, protoplasmiques ou nucléaires, et dont 'interprétation plus
exacte nous permet d’expliquer un bon nombre des figures pseudo-parasitaires, prises
par tant d’auteurs pour les véritables parasites du canecer.

Pour une forme particuliére de dégénérescence, la mélanose des cancers, nous
avons, dans un cas, pu prouver lexistence d'un chromogine incolore, susceplible
d’¢tre transporté par la circulation, ¢liminé par 'urine et précipitable senlement
dans certaines conditions, ce qui dans une cerfaine mesure nous explique les anoma-
lies de distribution du pigment dans les ¢éléments néoplasiques et & leur pourtour.

Chimie des cancers. — Nous avons résumé les principaux travaux parus sur
la chimie du cancer, et montré que, malgré les promesses d’avenir que ces investiga-

tions nous font entrevoir, il n'y avait gudre, pour le moment, de conclusions définitives
a en lirer. :

|

R e e
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Biologie expérimentale. Greffes cellulaires et greffes cancéreuses. — L'(tude
expérimentale du cancer constitue un progres des plus importants accompli, dans ces
derniéres années. Nous avons fail une revision compléte des travaux publiés sur celte
(uestion en y joignant le résultat de nos observations personnelles.

La comparaison des greffes de lissus normaux, avee les grefies cancéreuses,
montre que, landis que les premiéres restent en leur nouvean domicile, des cellules
normales, avec seulement une vilalilé amoindrie, les cellules cancéreuses an eontraire,
conservent aprés transplantation leurs propriétés de croissance indéfinie el extensive,
el leur activité destruetrice qui les caractérisaient en lenr premiére origine. Les parti-
cularités du processus cancéreux sont donc essentiellement des propriétés cellulaires,
des propriétés inhérentes aux cellules néoplasiques, puisque celles-ci les transportent
avee elles.

Mais les condilions de réussite des greffes sont précises et limitées. La grefie du
cancer de I'homme aux animaux échoue constamment, et, comme tous ceux qui ont
tenté de semblables expériences, nous avons échoué dans nos essais de transmission,
méme en variant de diverses manicres les conditions de lexpérience, en essayant de
sensibiliser les animaux par U'injection préalable et répétée d'extraits de tumeurs
malignes, ou de les préparer par des inloxications lentes, au moyen de poisons tels
que le plomb ou I'arsenic qui, dans certains fails cliniques, semblaient avoir en de
'importance comme agenls prédisposant i Vapparition du cancer.

Nous avons pal‘llcuhémmcnl étudié les conditions locales de cet échee des grefles
cancérenses de I’homme aux animaux, étudié les phénoménes de la résorption du tissu
greflé, et attivé l'attention sur les réactions inflammatoirves que 'on peul observer chez
cerlains animaux, chez le rat notamment, réactions inflaimmatoires psendo-tumorales,
dont nous avons précisé la gendse et qui expliquent que, contrairement & la régle
générale précédemment exposée de U'insuceds constant des greffes cancéreuses de
I'homme aux animaux, quelques observateurs aient cru avoir obtenu des résultats
posilifs.

Chez les animaux de méme espéce, au contraire, la greffe cancérense réussit
parfailement. -

Entre tous, le cancer des souris est le plus intéressant el a donné lieu au plus
grand nombre de travaux.

Morau, qui le premier a découvert la transmission du cancer des souris, avait
admis que les cancers sont inoculables, méme transmissibles par les voies digestives,
ou encore par conlagion, les agents et la contagion pouvant étre les insectes parasiles
des souris.

Nous avons aprés lui étudié ces mémes épithéliomes de souris, et il nous a paru
que la contagiosité étail absohiment nulle, que la transmission s'effectnait exclusive-
ment par le mécanisme dela greffe et qu'enfin la race des souris devait jouer un grand
role dans la facilité de la transmission, celle-ci réussissant surtout chez les animaux
de méme famille et échouant le plus souvent, au contraire, quand on transmetlail la
tumeur & des animaux d’autres élevages. Nous avons donné un résumé de ces recher-
ches en 1899 dans notre article des Twuineurs du lraité de pathologie générale de
M. Bouchard. Ces résultats, en contradiction avec les opinions ¢mises par Morau, ont
cependant été généralement confirmés par le trés grand nombre des lravaux el des

4
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expériences dont le cancer des souris a é1é depuis le sujet el dont nous avons fail un
exposé complet.

De cet exposé el de lanalyse des travaux si nombreux parus sur les. autres formes
de cancers transmissibles des animaux nous formulions les conclusions suivanles:
Le caricer est transmissible dans cerlaines espices animales. Le mécanisme de la
transmission est celui de la greffe cellulaive. Toules les propriétés du cancer sont
contenues dans les cellules cancéreuses, puisqu'elles les lransporient loules avee elles.

Mais nous ajoutions : Faul-il en conclure que la cellule cancéreuse est tout le
cancer, et qu'il n'est pas besoin de tenircompte des aptitudes de I'organisme I'tt'.t'{'.pll‘.llt'?

Nullement, et les expiriences d’Ehrlich dans ses essais d'immunisation nous
montrent l'importance toujours considérable du milien organique. En sorte que les
conclusions que nous tirions il ya douze ans de nos premiéres expériences restent
encore vraies et sont confirmées par les travaux les plus récents; la cellule infectante
n'est pas tout dans les néoplasies malignes, il faut tenir compfe du terrain ot elle
évolue, de I'ensemble de l'organisme qui permet on empéche les proliférations cellu-
laires. L'infection cellulaire du cancer nécessite, comme les infections microbiennes,
une prédisposition de lorganisme, un élat de réeeptivité, d'ailleurs actuellement aussi
difficile & préeciser dans un cas que dans 'anlre.

Les étapes du processus cancérenx. — Apris l'analyse des propriétés cellulairves
dans le cancer, la synthdse du processus nous montre des élapes successives dont
l'ovigine est & chercher avant méme le début du cancer dans les étals pathologiques
qui lont précédé.

Les états morbides préparatoires au développement du cancer. — C'est, en eflet,
le point de I'histoire du cancer que nous avons le plus fouillé, sur lequel nous avons
le plus insisté, car il nous parait recéler la solution du probléme de I'origine du cancer.
Et nous résumons le résulfat de nos recherches dans cette formule :

Le cancer w'est pas une forme morbide primitive, ¢'est un aboulissant d’élals
pathologiques multiples antérieurs et préparatoives.

Ces états préparatoires, bien que multiples, peuvent se grouper sous deux chefs
principaux : hyperplasies inflammatoires ou fonctionnelles ¢t malformations du déve-
loppement, les unes et les autres résultant de modalités anormalés du développement
des tissus et des processus de multiplication des cellules.

Les anomalies des proliférations cellulaives embryonnaires el feetales sont, en
cifet, le point de départ de tout un groupe de cancers que nous classons sous le nom
de cancers d'origine hélévolopique, parce que I'hétérolopie, par les suppressions
fonctionnelles et les troubles biologiques qu’elle entraine dans I'évolution des cellules,
nous parail en ce cas étre le facteur dominant de Pincitation néoplasique.

Les irrvitations de toute nature, inflammations, irritations fonectionnelles, (ui
meltent en jeu activité prolifératrice des cellules aboutissant par leur répétition pro-
longée, chronique, a des états hyperplasiques qui sont, d'autre part, la matrice des
cancers, que Pon peut alors qualifier de cancers d'origine hyperplasique, et souvent
la tendance hyperplasique est, dis avant le développement du cancer, manifestée par
des formations tumorales hénignes telles que les papillomes et les adénomes, dont les
relations avec les cancers ont 6té le sujet de prédilection de nos études.

Le début et I'évolution du cancer. — Les cancers, au début, se montrent comme
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une évolution locale, une accentuation de ces lésions dont nous venons de parler,
hétérotopies cellulaires, hyperplasies inflammaloires.

Et I'évolution se compose d’abord d’'une élape locale oii le cancer umt el s’élend
suivant les deux modalités, de la croissance expansive el de la crotssance infillrante.

Aprés U'étape locale, I'envahissement régional, puis la généralisalion dont nous
avons minutieusement précisé le mécanismes; la migration par les voies lymphaliques et
sanguines; la formalion
des métastases viscerales,
el les autres modes de
dissémination, par les
sérenses, les  conduits
naturels, ele.

La réaction des tis-
sus en présence du can-
cer. — Bien que nous
considérions le cancer
comme essenliellement
conslitué par les cellules
néoplasiques, toule son
histoire ne saurait pour-
lant se résumer en leur
seule description, et si
elles agissent dans leur
organisme A la maniére
des parasites exogenes,
comme les parasites elles
suscitent des rcactions
locales des tissus envahis
el des modifications gé-
nérales de l'ensemble de
l'organisme qui font les
unes el les aulres partie

intéorante du processus Fis, 7. — Début de Venvahissement épithéliomatenx des ganglions
. .:é Iymphatiques (in Caneer),
ikl l‘ﬂll!- A, A% A7 Cellules épithéliales pavimenteuses en circulation dans les sinus du gan-
MM&MIMﬂ&LBgmmmmmm—hmmmmhmﬂmmmmmmmmm = L, 0 6
" d Travées conjonetives et trame réticulée. — Dy D' DY, Kovaux des cellules endothé-
stroma. — Le stroma du i~ B B . Lymphocytes.
cancer formé aux dépens
du tissu conjonctivo-vasculaire de la région o se développe le eancer, représente une
réaction de Porganisme & Pencontre de I'agression cancéreuse. C'est un phénoméne
secondaire & U'évolution du eancer, et cette subordination chronologique nous permet
de réfuter la conception de Ribbert, pour lequel le primum movens de la formation
cancéreuse serait la végétalion d'un tissu conjnnclit‘ inflanumatoire pénétrant et disso-
ciant un tissu épithélial.
Cette réaction des lissus peut- -elle étre curatrice? C'est la une possibililé que cer-

tains fails suggérent, mais qui reste néanmoins tout & fait exceptionnelle.
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Retentissement sur l'organisme. Aclion générale du cancer. — L'action générale

- du cancer sur 'organisme, qui & son degré le plus aceentué conslitue ]Ea cachexie can-

céreuse, se traduit par des troubles fonetionnels et des altérations organiques dont nous
avons recherché les composanfes dans I'étude des divers organes et appareils.

Le sang ches les cancéreux. L’anémie du cancérenx est commune cl nous en avons
fourni des exemples pour la plupart des cancers. Parfois elle se présente comne propre
4 corlaines localisalions du cancer, comme le cancer de I'estomac a forme anémique
dont, apris M. le professeur Hayem, nous avons étudié quelques cas, vérilablement compa-
rables par Uintensité de 'anémie & 'anémie pernicieuse protopathique. Dans ces cas les
causes banales d’anémie nous ont paru si peu évidentes, que nous n'avons pas hésilé
& attribuer Paction pathogéne principale au cancer lui-méme et & ses produits d’¢labo-
ration cellulaire. Nous avons méme pensé trouver dans une certaine mesure la justi-
fication de cette hypothise dans les Iésions particulieres des cellules cancéreuses, el
dans I'abondanece des inclusions intra-protoplasmiques qu'elles présenlaient. Dans un
autre cas, nous avons nolé I'absence d'isolysines dans le sérum ct le faible degré du
pouvoir anti-tryplique du sérum (184).

La leucocylose cancérense est up phénoméne anquel nombre dauteurs onl
altaché une grande imporlance, au point de vue du diagnoslic précoce du cancer. En
fait et d’aprés les observalions que nous avons recueillies, il n'est pas possible d’en
tiver des indications précises, ancune formule sanguine ne correspondant exactement
au cancer, ct les allérations aussi bien qualitatives que quantilatives, variant avec
chaque cas et se trouvant en somme plus en rapport avec les complications du cancer,
qu'avee la néoplasie elle-méme.

Modifications des urines. — Il en est de méme des modifications ohservées dans la
composition des urines et qui ne peuvent également fournir un critérinm diagnoslique.

Cachexie cancéreuse. — La cachexie cancéreuse est le résultat complexe du
retentissement du cancer sur Porganisme. Nous en avons décrit les composantes
cliniques, et cherché a en établir la pathogénie. La part faile & loutes les causes évi-
dentes que I'on en peut invoquer, aux entraves fonctionnelles, aux complications, aux
déperditions organiques, aux infeclions surajoutées, il nous a paru impossible de
'y pas voir en derniére analyse une aclion propre du cancer, et nous basant sur les

travaux de Richet, Roger, Girard-Mangin, etc., nous I'avons attribuée & une véritable
intexicalion cancéreuse.

Associations morbides. — Infections secondaires. — En décomposant, par une
Etude analytique, les éléments multiples dont est constitué le processus cancéreus, il
faut faire une place & part aux éléments morbides qui viennent compliquer la physio-
nomie du cancer, tels les processus infecticux. Et nous avons déerit les infections
locales des cancers, les infections & distance, et les infections générales.

Evolution clinique et diagnostic. — L'évolution clinique du cancer, avec
des particularités lenant au siége et a la variété des néoplasies, présente de commun
ce qui constifue I'essence méme du processus cancéreux; le début par une lésion
locale, par une tumeur qui, d’abord circonscrite, s'étend au voisinage, puis se repro-
duil & dislance et enfin retentit sur 'ensemble de 'organisme. Dot trois phases suc-
cessives : 1° phase locale; 2° phase de généralisation; 3° phase de cachexie.

La premitre phase n'est guére reconnue que pour les cancers externes, car passant

]
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en revue tous les procédés d'investigation qui pourraient cliniquement permettre le
diagnostic précoce d'un cancer viscéral, nous sommes obligé de reconnaitre leur
insuffisance.

La deuxitme phase posséde au contraire, dans cerlaines localisations des
mélastases, des signes précienx et rvévélateurs. Telles les adénopathies & distance,
et notamment les adénopathies sus-claviculaires gauches, que nous avons autrefois
¢tudiées avec nolre maitre Troisier, et les adénopathies inguinales avec le professeur
Jaccoud.

I'examen des exerétions et des épanchements des séreuses fournil par 'étude cyto-
logique des renseignements souvent révélateurs. Nous avons ainsi, dans les cancers du
poumon de diagnostic si généralement difficile, utilisé avec profit U'examen des cra-
chats, et dans le cancer de la plévre, celui des liquides retirés par ponction.

A toutes périodes, des complications, et surtout des infections associées, peuvent
modifier de diverses maniéres I'évolution clinique du cancer.

Enfin nous avons complété notre étude d’ensemble du processus cancérenx en
passant en revue la marche, la durde, les lerminaisons, el enfin les formes cliniques
des cancers.

A ce propos, nous avons disculé les observalions de guérison spontanée publiées
dans la littérature, et sur lesquelles il nous a ‘paru prudent de conserver un certain

sceplicisme.

Formes et variétés des cancers. — Aprés la deseription générale du processus
cancéreux, nous passons i 'étude des formes et variétés de cancers considérées en parti-
culier.

Et tout d’abord, vu le nombre immense des fails a déerire, nous posons les prin-
cipes de notre classification.

Le processus cancérenx, tel que nous le comprenons, est un processus surtout
cellulaire. Les phénoménes de prolifération indéfinie et infectante qui le caraclérisent
essentiellement sont la manifestation de troubles de la vie cellulaire et sont, dans leurs
diverses modalilés, commandés par les propriétés des cellules en cause, par leurs
adaptations fonctionnelles et morphologiques.

Les cancers se différencient donc dans leurs formes particulibres par les diffé-
rences des propriéiés de chacune des espéces cellulaires qui les conslituent. Les formes
et les variétés des cancers sont en rapport avec la variété des espices cellulaires qui
ont subi le processus cancéreux et comme tous, ou tout au moins la plupart des élé-
ments cellulaires de P'organisme sont capables de I'évolution cancéreuse, nous devons
considérer autant de formes de cancers que nous connaissons d'espéces cellulaires
distinctes.

Il est en effet impossible d'établiv une autre classification des cancers qu’une
classification analomique. Nos notions pathogéniques sont & leur sujet trop incomplétes
encore pour nous servir de base ulilisable, et. d'autre part, les modalités symptoma-
liques nous raméncraient quand méme & la systémalisation analomique, tout cancer
¢tant & ses débuts et pendant une grande partie de son évolution, une aflection locale
dont la symptomatologie tout entiére est en rapport avee le sitge de I'altération.

Ainsi, pour classer les cancers, nous suivons, comme dans la classification des
fumeurs en général, la classification méme des espices cellulaires a 'état normal ;
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chaque cancer sc rattachant & un lissu normal comme une modification pathologique
de ce lissu. '

La chose est facile pour un certain nombre de cancers donl les éléments consli-
tuants sont en effet trés semblables aux éléments normaux du Lissu dont ils pro-
viennent, ont conservé leur lype originel et que, pour cette raison, nous appelons
typiques. Mais il n'en est pas ainsi pour tous, et, dans un grand nombre de cas,
Papparence des cellules est assez distante du type normal pour qu'on dprouve une
certaine difficulté & les identifier. Ces cellules néoplasiques que 'on identifie diffici-
lement avec un type cellulaire normal de T'adulle, on a cru ftrouver plus facilement
leurs analogues en les comparant aux cellules de Pembryon; et 'on a ainsi décrit des
cancers, ¢pithéliomes, sarcomes embryonnaires,

A notre sens il s'agit 1a d'une comparaison, & peine justifice par quelques ressem-
blances morphologiques et nous comprenons de toule autre manitre les anomalies
des cellules des cancers que, selon leur degré et en raison de leur dévialion plus ou
moins compléte du type normal, nous qualifions de métatypiques et datypiques.

Ces cellules sont des cellules malades, pathologiques, et leurs analogues, nous
devons les chercher, non dans les éléments normaux de I'embryon, mais dans les
cellules altérées des tissus pathologiques. Et celles-ci nous fournissent non seulement
des formes de comparaison, mais, ce qui est plus important, la filiation méme des
cellules néoplasiques. Aussi, dans I'étude générale des cancers, nous croyons néces-
saire de faire place aux élats préparatoires, inflammaloires, hyperplasiques, néo-
plasiques el de marquer par li les étapes d’une évolution dont le dernier terme est le
cancer. Dans chaque forme de cancer nous considérons les altérations hyperplasiques
du tissu normal correspondant, constituant le stade précancéreux du processus, el
nous sérions ensuile les variétés du cancer lui-méme selon leur degré d'altération
morphologique en cancers Lypiques, métalypiques et atypiques.

Enfin, si le plus grand nombre des cancers développés aux dépens 'éléments
hétérotopiques peuvent sans difficulté étre ratlachés aux espices cellulaives normales
correspondantes, ceux qui se forment dans les tumeurs complexes, & tissus mulliples,
méritent une place & part, non seulement en raison de celle origine, mais encore des
particularités qui peuvent en résulter dans leur structure et leur évolution.

D'aprés ces considérations, nous avons adopté la classification suivante

1° Cancers développés aux dépens des tissus épithéliauz, comprenant les cancers
des revétements de surface, peau et muqueuses, des glandes et de leurs conduils
exeréteurs, des parenchymes épithélianx.

Nous y joignons les cancers développés aux dépens du lissu nerveux ou névro-
glique, également d'origine épithéliale.

2° Cancers développés aux dépens des tissus conjonctivo-vasculaires, comprenant
les néoplasies malignes du tissu conjonctif commun; des tissus de charpente cartila-
gineux el osseux: des lissus lympho el hémopoiétiques, ganglions, moelle osseuse,
rate; des tissus endothéliaux el vasculaires. Nous y rangeons également, lant en raison
de leur origine commune que de leurs étroiles similitudes avee les précédentes, les
néoplasies malignes des muscles lisses el strids.

Aprés ces deux classes qui renferment loutes les néoplasies malignes simples,
c'est-b-dire dans lesquelles une seule espice cellulaire soit épithéliale, soit conjonclive,
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est entrée en prolifération néoplasique et constitue seule le eancer, nous mettons dans
une troisitme classe les néoplasies malignes complexes. Celles-ci sont complexes soit
parce quen effet plusieurs espices cellulaires sont simultanément et parallélement
cancéreuses, soit parce qu'elles se développent aux dépens de productions anormales,
léralomes ou embryomes, dans lesquelles le parasitisme cellulaire est antérieur au
développement cancéreux, mais en
constitue en quelque sorte la pré-
face, el dans une cerlaine mesure
en modifie les caractires.

3" Tumeurs a fissus multiples
et lewrs dérivés ndoplasiques.

Cancers épithéliaux. — Fn -
commencant la description des can-
cers épithéliaux nous avons lenu i
préciser le sens des termes et les
dénominalions que nous employons.
La terminologie des tumeurs est en
effet tellement variable selon les
auleurs, que presque aucune des
dénominations employées ne peut
étre considérée comme ayant un
sens défini, absolu, reconnu par
tous. Et ¢'est pourquoi, & la derniére
Conférence internationale pour I'é-
tude du ecancer, nous avons, en
collaboration avec M. le professeur
Delbet et M. Herrenschmidt, proposé
un essai de nomenclature des can-
cers, con¢u suivant le plan général Fie. 8. — Papillome vénérien (in Les Tumeurs).
que nous avions développé dans 4, B. Couche epithétiale dpaissie. — C, D. Papilles hypertrophices.
notre traité (187).

Pour les néoplasies épithéliales, la succession des élats préeancéreux ef cancérenx
est la suivanle : hyperplasie stmple: hyperplasie papillomateuse ou adénomateuse
(papillome, adénome); représentant des formes néoplasiques bénignes, non infectantes,
Puis, quand_la lésion est maligne, cancéreuse, nous lui donnons le nom d'épithéliome.
Epithéliome est pour nous synonyme de cancer épithélial, et nous ne connaissons pas
d’épithéliomes bénins. L'épithéliome élant synonyme de cancer, un qualificatif en
précise Uespbee par la mention de I'élément normal dont il dérive; un autre la variété
en exprimant le degreé de sa déviation de la forme normale; typiyue, s'il ressemble &
celte forme normale el en conserve I'évolution; mélatypique on alypique, selon qu’il en
a plus ou moins compldtement perdu les apparences. Et nous rejetons le terme de
carcinome qui, chez les auteurs. frangais modernes, est synonyme d’épithéliome aty-
pique, mais que les pathologistes allemands emploient dans un sens beaucoup plus
étendu, d’oi des confusions sans nombre.

L'évolution des cancers épithéliaux est particulitrement intéressante & ses phases
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initiales et nous nous sommes efforcé dans une série de travaux d'en préciser la
formation aux dépens des lésions antécédentes, des Iésions précancérenses dont I'exis-
tence nous a paru conslante dans tous les cas oii nous avons pu éludier un cancer
vraiment a son début.

Ces lésions antécédentes sont de deux sortes : 1° hétérotopies cellulatres par
malformation du développement; 2 hyperplasies inflammatoires ou fonctionnelles,
simples ou déja individualisées en tumeur, adénome ou papillome selon les organes.

Ce qui nous améne & distinguer des cancers d'origine hétérolopique et des cancers
d’origine hyperplasique. Nous avons fourni des exemples de I'un et Iautre cas surpris
tout & fait au début de leur formation.

Pour le cancer hétérotopique, nous avons tiré notre exemple de ['évolution

. maligne d’un groupe de cellules de n@vus, formant une petite nodosité sous-cutande,
enlevée chirurgicalement. Et nous avons trouvé le début des eancers hyperplasiques
en cherchant systématiquement dans les inflammations viscérales chroniques, dans les
cicrhoses du foie, notamment les altérations hyperplasiques en voie de transformation
cancérense. Les dessins que nous en avons donnds nous paraissent & ce point de vue
absolument démonstralifs.

De méme dans les voies biliaires, sous l'influence de la lithiase chronique, nous
avons trouvé de petils cancers de la vésicule, de 'ampoule de Vater, ol le processus
cancéreux, déja manifeste, paraissait la continuation directe de I'hyperplasie adéno-
maleuse suscilée par le traumalisme des caleuls.

Nous parlerons plus loin des faits semblables que nous avons ¢tudiés & propos du
cancer de I'estomac. En somme, dans tous ces cas de cancer étudié & son début, on le
voit se développer aux dépens de lésions antéeédentes, anx dépens de cellules déja
modifiées, soit par des eonditions biologiques anormales, comme les cellules en hété-
rotopie des malformations du développement (cancers d'origine hétérotopique), soil
par des processus irritatifs, irritation inflammatoire, fonctionnelle ou régénératrice, et
alors I'évolution cancéreuse est constamment préeédée d’une phase hyperplasique
(cancer d'origine hyperplasique), hyperplasie simple, ou déja individualisée en tumeur
bénigne, adénome ou papitlome (cancer d'origine adénomateuse, cancer dorigine
papillomaleuse). L'altération antécédente peal se faire encore d’autre maniére, par
changement du type cellulaire normal de la région en un type anormal résultant
daltérations inflammatoires plus ou moins anciennes, c'est le cancer dorigine
métaplasique.

Dans la croissance et I'extension du cancer épithélial, nous avons distingué deux
modalités dont la connaissance nous a paru particuliérement importante au point de
vue de la gendse du processus; l'extension par transformation des ¢léments similaires,
et l'extension par substitution des cellules cancéreuses aux tissus avoisinanls.

Sur ce deuxidme mécanisme nous n’insisterons pas. Clest le processus banal
d’extension des cancers, qui se présenle le méme pour loutes les localisations du
eancer, primitives ou secondaires et qui est d'ailleurs admis par tous les auteurs.

L'exlension par transformation est au contraive heaucoup plus intéressante i
considérer, car, méme aprés la phase de début du cancer, alors que celui-ci a déja

alteint des dimensions plus ou moins considérables, ce qui est le fait habituel, dans
les cas ordinairement soumis & notre observation, elle peut nous permelire encore de

|
|
|
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retrouver et d’étudier le processus pathogénique qui a donné naissance & la néoplasie
maligne. Cetle opinion, conlestée par le plus grand nombre des auteurs, nous nous
sommes efforcé d'en fournir la démonstration, et nous y avons altaché une grande
importance en raison des déductions qu'on en peut tirer.
Nous pensons, en effet, que dans un cerlain nombre de cas le cancer, non encore
sorti du lissu ou de P'organe dans lequel il a pris naissance, peut s'élendre par
transformation des éléments similaires, des éléments de méme nature que ceux qui lui

Fi. 9. — Cancer de Vestomac. Envahissement par transformation. Développement d'un épithéliome
eylindrique typique aux dépens de glandes en hyperplasie adénomateuse [in Cancer),

A, B. Zone adénomateuse. — B, C. Epithéliome eylindrique typique. — D, E. Glande en voie de Lransformation.
— F, G. Culs-de-sae plos complétement transformeés. — M, M. Musenlaire mugueuse,

ont donné naissance et qui se sonl [rouvés soumis aux mémes causes modificatrices
et préparatmres de I'évolution cancéreuse. -

Cest qu'en effet, il s'agit 14, en somme, d’un cas particulier du développement du
cancer aux dépens des hyperplasies inflammatoires et des néoplasies bénignes,
papillomes ou adénomes. La zone de tissus modifiés aux dépens desquels se développe
le cancer peut étre assez élendue pour que la transformation n'en puisse étre immé-
diatement totale. Alors I'évolution cancéreuse peut, comme dans les cas de cancers
primitifs mulhples se faire simultanément en plusieurs poinlts distants, ou bien elle
peut, et c’est la modalilé que nous considérons présentement, se faire successivement
en commencant par un seul point, pour s'élendre peun & peu, jusqua transforma-
tion totale de tous les éléments modifiés. Ainsi, alors méme qu'une portion considé-
rable du tissu hyperplasié a pu étre transformée, que le cancer est déja assez volumi-

5
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neux et assez ancien, U'évolution formatrice peul ne pas étre terminée. et I'observation,
bien que tardive, permeltra de retrouver encore des lésions initiales surles bords de la :
tumenr ou de 'uleération en voie d’extension.

Nous n’entendons done nullement dive qu'il s'agisse en ces cas d’une transforma-
lion des éléments des tissus avoisinant le cancer, par une sorte d'action de présence
ou d’infection propagée, mais bien de la continuation du processus formaleur du ,
cancer, dans les conditions mémes ot il a commencé. |

Le cancer de Uestomac, d'origine adénomateuse, nous a paru parliculiérement
intéressant A cet égard. Les formations adénomateuses des glandes gasiriques sont, en
effel, en rapport avec une altération générale de la muqueuse par des processus de
gastrite ancienne, et les adénomes, tumeurs visibles & l'examen & I'ceil nu, ne sonl que
I'exagération de I'évolution adénomaleuse, visible sculement au microscope et qui s
rencontre diffuse dans des étendues le plus souvent considérables de la mugueuse. Il
en résulte U'évolution successive de lésions glandulaires hyperplasiques, adénoma- ;
teuses et cancéreuses qui peuvent ainsi élre simultanément observées dans un estomac. 1

Nous en avons publi¢ des exemples particulicrement probants dans nos travaux |
sur les polyadénomes gastriques, et les planches qui accompagnent notre mémoire,
comme la figure que nous en avons publide dans notre article sur les Tumeurs, du
Traité de Pathologie générale de Bouchard, représentent trés exaclement le bord
d’envahissement d’un cancer, ct la succession des lésions d’hyperplasie adénomateuse
et d'épithéliome infectant, I'épithéliome apparaissant dans les culs-de-sac hyper-
trophiés des glandes adénomateuses et se marquant d'abord par les changements
morphologiques des cellules et ensuite par leur diffusion infiltrante dans les tissus
sous-jacents 4 la muqueuse.

Nous sommes encore revenu sur ce point, avec de nouveaux fails, que nous avons
décrits et figurés dans notre ouvrage sur le Cancer, et qui représentent également la
genése des cancers de I'estomac.

Ce mode d’extension s'observe d'ailleurs également pour les aulres variélés de
cancers, el nous avons rapporté des cas également démonstratifs de cancers eutanés, de
cancers des levres, d'épithéliomes de la langue, ete.

L'intérét de ces faits est en somme le méme que celui des petits cancers au début,
surpris tout & fait & l'origine de leur développement, de nous montrer la relation
directe entre Iaffection hyperplasique antécédente et le cancer conséeutif, et de prouver
ainsi l'importance pathogénique des allections précancéreuses.

Envahissement des tissus et dissémination des épithéliomes dans l'organisme.
— Nous avons repris en détail, & propos des épithéliomes, I'étude de la dissémination
du cancer dans l'organisme, et sans insister sur le délail des divers mécanismes que
nous en avons exposés, nous mentionnerons plus particulitrement nos études de la
migration lymphalique et de P'envahissement cancéreux du canal thoracique, dont
nous ayons rapporté plusie:urs exemples qui nous ont permis de préciser le mode de
l:env.ahms!zment des ganglions sus-cluvu:.u[anres gauches, et de décrire le syndrome de
Uoblitération compléte du canal thoracique. Il se fait dans ces cas un edéme lympha-
tique généralisé, qui ne respecte que la téte et le membre supérieur droit, et l'on peut
{rouver & ]'t_axamen h:st_niogique une réplétion cancéreuse des lymphatiques de tous les
organes el lissus, conshituanl une généralisation par voie rétrograde. Enfin des épanche-
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ments pleuraux et péritonéaux se présentaient dans un cas avec un aspect chyliforme
absolument typique, et résultant non d’une irruption de la lymphe arrétée par Ioblité-
ration du canal thoracique, mais seulement de I'abondance des cellules épithéliales
cancéreuses en suspension dans les sérosités. Ainsi les épanchements chyliformes,
aussi bien de la plévre que du péritoine, penvent étre la manifestation d’une carcinose
des streuses, et représentent en ces cas une sorte de cullure en milien liquide des
cellules épithéliales cancéreuses.

Formes et variétés des cancers épithéliaux. Classification des cancers épithé-
liaux. — On peut classer les cancers épithélianx, et c’est le plan que nous trouvons
adopté dans la plupart de nos traités, en considérant des types morphologiques en
quelque sorte idéaux et anxquels on rapporte toutes les formes plus ou moins ana-
logues, On déerit ainsi des épithéliomes eylindriques, des épithéliomes pavimenteux.
des épithéliomes glandulaires que synthétiquement on réunit souvent sous le nom de
carcinome, ou encore, et ce plan se vetrouve plus fréquemment dans les auteurs
allemands, on distingue d’une part les tumeurs de texture figurée, organoides, sous
I'appellation de fibro-épithéliales (Borst, Ribberl) et, d’autre part, on englobe tous les
épithéliomes moins typiques, formés de cellules incomplétement différencices (Borst),
d’épithéliomes affranchis (Ribbert), dans le chapitre du carcinome.

Ni I'une, ni I'autre de ces classifications ne nous parait répondre 4 la réalité des
faits.

D'abord chaque cancer représentant I'évolution pathologique d’une espéce cellu-
laire, il n'y a pas des cancers eylindriques, des cancers pavimenteux, des cancers glan-
dulaires, mais bien des cancers épidermiques, des caneers hépatiques, des cancers
biliaires, gastriques, ele., autant d’espéces cancéreuses que d'espéces cellulaires, et
autant de variélés de ces espices cancéreuses que de variétés cellulaires de déviation
plus ou moins compléte du type normal.

Les formes des cancers sont commandées par les formes cellulaires normales dont
elles dérivent, et leurs variétés par les déviations plus ou moins grandes de ce type
normal.

En second lieu, le processus cancérenx, tel que nous le comprenons, est un aboutis-
sant, représente les dernitves étapes d'une évolution dont les altérations hyperpla-
siques inflammatoires ou régéndratrices, les tumeurs bénignes, adénomes ou papillomes,
ou d’autres états de perturbation de la biologie cellulaire, tels que les hétérotopies du
développement, représentent les stades initiaux.

Il est done utile et méme nécessaire, pour la compréhension du processus, de
réunir pour chaque espéce de cancer les diverses étapes dans la série continue
qu’elles constituent éventuellement.

Ainsi notre classification des cancers ¢pithéliaux est celle méme des tissus épithé-
liaux et pour chaque espiee et chague variété nous sérions les formes pathologiques en :
1° élape précancéreuse, hyperplasies, adénome ou papillome, hélérotopies par malfor-
mation du développement; 2° élape cancéreuse, formes lypiques, mélatypiques el aty-
piques, selon le degré de déviation plus ou moins compléte du type cellulaive normal.

Nous avons cherché. d'ailleurs, surtout & mettre en évidence les formes typiques.

Cancers de la peau et des muqueuses a épithélium pavimenteux stratifié. — Les
revétements d'épithélium pavimenteux stratifié qui tapissent les téguments culanés, les
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muqueuses des premiéres voies digestives, bouche, pharynx,_ cesophage, les cordes
vocales du larynx, Uanus, le vagin et la face externe du col utérin, Présente_nl assez de
ressemblance dans leur structure pour que leurs évolutions néoplasiques soient cnmpall-.
rables et puissent, sans trop forcer les analogies, étre déeriles en méme lemps. Mais
nous faisons une place & part pour les annexes glandulaires de ces revélements.

Stade précancéreuz. Papillomes. — Un grand nombre de lésions culanées repré-
sentent le stade hyperplasique précancéreux. Nous décrivons les papillomes, avec plu-

sieurs variétés, selon que 'hypergenése porte plus spécialement sur le revétement épi-

Fig. 10, — Acné varioliforme ou molluscum contagiosum (in Les Tumenrs),
A, Cellules dégéndries, — B, Couchs & éldidine. — C. Couche génératrice,

thélial de surface, ou que la cause irritative intéresse le tissu conjonctif sous épider-
mique, comme dans les papillomes syphilitiques et tuberculeux;

A cdlé, nous placons la dyskéraloses de Darier (parakératoses & pseudo-coccidies,
psorospermoses), le molluseum contagiosum, le kératome sénile;

Et pour les muqueuses, les leucoplasies, dont les rapports avee I'évolution ean-
céreuse sont aujourd’hui généralement acceptés. Aussi, dans la description des épithé-
liomes des mémes revétements, donnons-nous de préférence des exemples dans lesquels
I'évolution cancéreuse se montre associée el comme la continuation de I'évolution
hyperplasique.

Comme formes nous décrivons I'épithéliome pavimenteuw typique, caractérisé par
la conservation de la morphologie et, dans une certaine mesure, de I'évolution normale
des cellules épithéliales qui aboulit aux formations cornées et aux globes épidermiques;

L'épithéliome pavimenteux métalypique, qui se différencie du précédent par les
anomalies de la morphologie et de I'évolution cellulaives. L'évolution cornée est incom-
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Fio. 11, — Epithéliome pavimenteus typique de la langue (Epithéliome lobuld) (in Les Tumeurs).

A. Couche épithéliale épaissie, — B, C. Globes dpidermiques de divers volumes. — D, Tissu conjonetif,
— E. Fibres musculaires.
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Fia. 12..— Lpithéliome pavime

MANINT

ntenx métatypique du col utérin (E‘pithélinmﬂ pavimenteux lubulé
{in Les Twmeurs).
A, Cordons épithéliaux, — B, Stroma conjonetif,
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pléte, anomale, ou manque complétement. Les cellules, hien que de type épil’hé!ial sont
plus petites, et ressemblent assez bien aux cellules de la couche basale de 1|§p1+dc'rm|:1,,
Doit le nom d’épithéliome 4 cellules basales sous lequel Krompecher a cru devoir indi-
vidualiser ces tumeurs. Cette dénomination, acceptée surtout en Allemagne, nous parail
inexacte, laissant supposer que I'origine de la lésion est dans la couche basale de I'épi-
derme, ce qui n'est nullement spécial i cette forme de cancer.

et ol ™ <
B i -
‘ ]

= -i’“':%,caaun-ﬂ-r

Fic. 15, — Epithéliome mélanique de la peau développé aux dépens d'un nwvus pigmentaire (in Le Cancer).

A, &%, A' Cellules de type épithélial & pigment finement grenu, — B, B, Cellules bourrées de grains pigmentaires san s{noyaa
distinet, — G, G', Gellules & noyau pycnoligue. — D, [V, Kucléoles hypertrophiques, — E, E'. Stroma conjonetif, — F. lig=
ment libre par destruction des cellules.

Il 'y a d’ailleurs un grand nombre de formes métatypiques, et nous en déerivons
de nombreux exemples.

Quant aux formes alypiques ¢galement nombreuses, elles se définissent d’elles-
mémes., -

Dans la pathologie des téguments cutanés les hélérotopies cellulaires sont fréquentes,
et peavent donner naissance soit & des tumeurs bénignes, soit & des cancers.

Les navi renferment des éléments cellulaires sur la nature desquels les anatomo-
pathologistes sont actuellement en discussion. Nous avons admis, pour notre comple,
que ces malformations complexes renfermaient a la fois des éléments épithéliaux et des
éléments conjonetifs, les uns et les autres susceplibles de I'évolution néoplasique ey
pouvant donner naissance soit a des épithéliomes, soit & des sarcomes.

Parmi ces tumeurs développées aux dépens des navi figurent un grand nombre de
tumeurs mélaniques, et nous avons déerit des épithéliomes et des sarcomes mélaniques.
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Nous avons auss: particulitrement insislé sur 'évolution du pigmentdans ces tumeurs,
montré qu'il dérivait d’'une substance chromogéne se transformant en pigment dans
certaines circonstances el pouvant alorsinfiltrer soit seulement les eellules néoplasiques,
soit aussi les éléments du stroma. Et nous avons ainsi expliqué les divergences des
auleurs sur la nature soit épithéliale, soit conjonctive de ces tumeurs.

D'autres hétérotopies de la période embryonnaire constituent les dermoides, les

Fic. 14. — Branchiome malin du corps thvroide. Epithéliome pavimenteux métatypique
d'origine hétérotopique (in Cancer).
A, Masse épithéliomateuse, — B, ", Cellules en kératinisation anormale. — C. Cellule néoplasique en karyokinnise.
--D I, Vésicules thyrofdiennes 4 contenu collofde.

cholesléatomes, les vésidus branchiauw, qui tous fournissent éventuellement le point
de départ des cancers. Nous avons notamment rapporté I'exemple d'un cancer déve-
loppé aux dépens d'une loupe du cuir chevelu (61) et étudié plusieurs cas de bran-
chiomes, de la région cervicale (193) et du corps thyroide.

Tumeurs et cancers des glandes annexes des revétements cutanés. — Nous avons
plus particulitrement étudié les altérations des glandes sébacées, leurs formes hyperpla- -
siques, les adénomes sébacés, et une forme de cancer sébacé, dont les lésions sont assez
l.yp:ques pour permeltre de reconnaitre, par I'évolution méme des éléments néapla-
siques, I'origine glandulaire de la tumeur,

Les adénomes sébacés constituent une forme des mieux individualisée, parmi les
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P, 15, — Adénome séhacé Lypique (in Les Tunmeurs).
A. Glimdes adénomatenses. — B. Follicules pileux, — C. Ky:tas séhacds,

Fie. 18, — Adénome séhacé métatypique (in Les Twmews).

&, Epiderme. — B. Lobu'es adénomateu, — C. Kystos sébacés. — D. Glande séhacée en partie saine.
AR e g eed / — E. Stroma conjonetif. ;
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hyperplasies adénomaleuses glandulaires, non seulement par leurs connexions avee les
appareils pilo-sébacés, souvent faciles 4 lablir par I'examen microscopique, mais
aussi par la disposition générale des lissus néoformds en glande conglobée hypertro-
phique, et surfout par les caractéres des éléments cellulaires, rappelant ceux des
glandes normales. Nous en avons d:stmgué deux formes principales :

1° Les adénomes sébacés typiques, qui se présentent comme des glandes hypertro-
phices sans modification notable de leur texture et de la morphologie de leurs cellules,
alteignent des proportions considérables tout en conservant leur forme générale el sont
entourés d'une gangue fibreuse épaisse qui forme le stroma de la lumeur et la carac-

Fig. 47. — Epithéliome sébacé (in Les Tumeurs).
A, Lobules épithéliomateux, — B, Stroma conjonctif. — C, Portions en dégénérescence sébacde,

lérise ainsi que tous les adénnmes, comme néuplasw a la fois dpithéliale et con-
jonelive.

2° Les adénomes sébacés métalypiques, que nous avons décrits pour la premiére fois
avee M. Balzer, sont des lumeurs multiples, petites. diss¢minées en grand nombre sur
la face et le cuir chevelu. Ces petites tumeurs sont constituées par un stroma de tissu
conjonelif fibrenx assez dense et de lobes et de lobules épithéliaux, formés de cellules
petites & noyau fortement coloré, polyédriques et lantot dessinant assez bien la figure
d'une glande acineuse, tantot réparties en tubes pleins, anastomosés en résean, lantdl
encore formant des masses cellulaires arrondies ou irrégulicrement découpées.

A ces hyperplasies des glandes sébacées cor I‘ESpﬂnd une forme cancéreuse et
maligne que nous avens également mise en évidence et qui nous a paru mériter le nom
d’épithéliome sébacé par suile de la persistance d’une évolution sébacée au sein des
masses cellulaires en prolifération néoplasique. Nous en avons observé un exemple
dans lequel une volumineuse tumeur de la région du cou se monirail au microscope

i
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composée de masses épithéliales lobulées, infiltrées dans un stroma cunju?ctif dense.
L’apparence des lobules était assez semblable & celle de culs-de-sac s¢bacés hypertro-
phiques et totalement dépourvus de conduit excréteur. .
Bien que ces fails soient rares, ils nous ont paru intéressants Sl:ll'l(]llt én ce point
que ces diverses lésions adénomateuses et épithéliomateuses constituent en quelque
sorte les divers stades d’une série pathologique. Nous n'avons pu, il est vrai, observer
la transformation des unes dans les autres, mais les faits positifs que nous connais

Fig, 18, — Adénome du sein (maladie kystique) [in Les Tumeurs),
A. Lobules adénomateux. — B, Dilatations kystiques acineuses. — C. Dilatations canaliculaires. — D. Stroma conjonetif.

[

sons pour d'autres variétés d’hyperplasies, pour celles des glandes gaslriques pir
exemple, nous autorisent & la considérer comme possible.

Tumeurs et cancers de la glande mammaire. — En décrivant les diverses variélés
des adénomes du sein, nous avons insisté sur la parlicipalion en proportions variables
‘des éléments conjonclifs et épithéliaux & la conslitution de ces tnmeurs, nous expli-

quant la possibilité d’évolutions cancéreuses, soil sarcomaleuses, soit ¢pithélioma-
teuses, développées i leurs dépens. -

Et nous avons montré inlérét de ces fails, pour expliquer les observations des
expérimentateurs du cancer des souris, qui ont vu se succéder dans une méme série
de grefles des néoplasies épithiliales el des néoplasies conjonclives, un sarcome 4 cel-
lules fusiformes aprés un cpithéliome. Les tumeurs des souris sont précisément des
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adénomes mammaires, ¢’est-a-dire des tumeurs & la fois épithéliales et conjonctives.
Dans la majorité des cas, ces adénomes de la souris, ot la végélation épithéliale parait
¢tre le fait dominant, suivent 'évolution épithéliomateuse et forment des cancers épi-
théliaux. Mais leur fissu conjonelif est souvent, lni aussi, hyperplasique dans une cer-
taine mesure, et comme les greffes sont toujours mixtes, ¢'est-i-dire & la fois épithé-
liales et conjonctives, il n'est pas étonnant que dans un nombre de cas, d’ailleurs

R. cupw:y.-v’

Fig. 19, — Epithéliome typique du sein (in Cancer).

11, A'. Cavités glandulaives et canaliculaives dilatées dont le revélement épithélial a végétd sur plusicurs conches en forma-

tions kystiques. — B, B, Tissu conjonetil péricanaliculaire et péri-acineux formant le stroma. — G, . Amas dpithéliaux
proliférds dans le tissu interstitiel.

restreint, ce tissu conjonelif des adénomes soit également le poinl de départ d'une
prolifération néoplasique. Iln'y a pas a proprement parler transformation d'une tumeur
en une autre, mais manifestations successives des deux possibilités évolutives dont
sont capables les néoplasies fibro-épithéliales, évolution épithéliomateuse, évolution
sarcomateuse.

Parmi les adénones, nous avons rangé la maladie kysugue de Reclus dont la place
nosologique a été et est encore discutée par les auteurs qui l'ont étudiée.

La maladie kystique représente 'évolution adénomateuse de la glande mammaire.
(est an niveau du sein une forme morbide analogue a la gastrite adénomateuse.
Comme telle elle confine étiologiquement aux inflammations chrumques, comme telle
aussi, elle représente un stade du processus néoplasique et peut évoluer en cancer;
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nous en avons observé plusieurs exemples el nous en avons nolamment publié un cas
oit le cancer consécutif présentait encore, méme dans ses mélastases, quelque chose de
la structure particuliére des hyperplasies adénomateuses.

(est, en effet, aux hyperplasies adénomateuses que se rallachent les épithéliomes
typiques du sein, qui rappellent encore duns leur structures les apparences glandulaires
malgré les perturbations apportées par la prolifération néoplasique.

Cancers développés aux dépens des revétements épithéliaux a épithéliums cylin-
driques et des glandes y annexées. — On décrit habituellement en opposition & I'épi-
théliome pavimenteux, dérivé des revélements pavimenteux stralifiés, un type d'épithé-
liome cylindrique, formé de cavités plus ou moins régulitres, tubuleuses ou
arrondies, et tapissées d’une ou plusieurs couches de cellules cylindriques.

En réalité, il n’y a pas un type d'épithéliome cylindrique, mais il peut s'en déve-
lopper, avec des différences tenant 4 leur lieu d'origine, non seulement aux dépens des
revétements muqueux tapissés d’épithélium eylindrique, mais encore aux dépens des
conduits excréleurs des glandes de toules variélés et aussi des culs-de-sac glandulaires
et des parenchymes épithéliaux eux-mémes.

D'ott la possibilité d’un triés grand nombre de variétés trop différentes pour étre
englobées dans une description d'ensemble.

Mais, d’autre part, ce n’est pas aux dépens des revétements normaux, non modifiés,
que se développe le cancer, et sous l'influence des inflammations chroniques qui pré-
parent et produisent I'hyperplasie, les types cellulaires les plus différenciés, tels que
I'épithéliome vibralile des voies aériennes par exemple. subissent une réduction mor-
phologique yraisemblablement corrélative d’une réduction fonctionnelle concomitante
el l'on rencontre surtout, dans ces cas, soit un ¢épithélium cylindrique ou prisma-
tique uniforme & protoplasme fortement coloré par les réactifs, soit un épithélium
clair, muqueux, plus ou moins nettement caliciforme. Il est méme corieux de con-
stater que les cancers développés au nivean des muqueuses & revétement de cellules
vibratiles me présenlent jamais ce méme type cellulaive el que les Irds rares cas
publiés de cancers @ épithélium vibratile ont été rencontrés dans des organes oil cette
espéce cellulaive n'existe pas normalement chez I'adulte et paraissent tous appartenir
i la catégorie des cancers d’origine hétérotopique.

Les modifications inflammatoires précancéreuses peuvent méme étre plus com-
pletes, et les formes cylindriques se trouvent remplacées par un revitement polyédrique
subissant des transformations évolulives qui rappellent, par leurs réactions colorantes
tout au moins, le processus de kératinisation. De telles altérations ont été observées
dans les voies aériennes, trachée, bronches, dans 'utérus, les voies biliaires, les ure-
téres et les bassinets. Dans ces modifications les cellules paraissent changer de type et
prendre un type nouveau correspondant 4 une antre espece cellulaire que celle dont
ﬂlles-pruviennent, d’olr les noms de métatypie ou métaplasie cellulaives par lesquels on
qualifie ces phénomenes. Et les uns y voient en effet un changement d’espice cellu-
lmr:e-et les autres, qui, avecraison, ne peuvent admeltre une pareille indifférence évo-
lutive des éléments adultes, croient devoir invoquer pour les expliquer des anomalies
de formation ou des hétérotopies remontant a la période embryonnaire, Ni 1'une, ni
'autre de ces opinions ne nous parait exacte.

Les métaplasies cellulaives de ce genre ne sont pas le résultat d'hétérotopies cel-
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Iulaires ou de malformations embryonnaires, car nous pouvons suivre leur dévelop-
pement sous l'influence des agents irritants et aux dépens des élémenls normaux de la
région. Il n'y a pas en réalité changement d’espice, mais simplement déformation cel-
lulaire. Et quand les revélements cylindriques s'épidermisent ils ne se transforment
pas cependant en épiderme. Il sagit 13, en réalité, d’une application des propriéiés
générales d’adaptation an milieu des éléments cellulaives.

L'intérét spécial de ces faits et qui nous a engagé a les éludier avee prédilection.
est que ces épithéliums mélapla-
siques subissent I'évolution cancé-
reuse et forment des cancers égale-
ment métaplasiques, dont origine
se trouve ainsi reliée directement
au processus inflammatoire chro-
nigue initial.

C'est particuliérement dans les
cancers des bronches el du pou-
mon que nous avons étudié ce
mécanisme pathogénique.

Il existe, en effet, une forme
d’épithéliome primitif’ du poumon
et des bronches dont nous avons
en 1886 publié¢ la premitre obser-
valion francaise (et il n'existail &
ce moment qu'une seule observa-
fion antérieure due a Friedlander)

et qui se présente avec les appa- e e s i
Lt s . 6. 20. — Cancer des bronches. Epithéliome pavimenteux
rences d'un épithéliome pavimen- métaplasique i globes cornds (in Les Tumeurs).

teux a globes el déginérescence  y cenules épithétiales polyedriques. — B, B, Glohes dpidermiques.
d'apparence cornée. Cette forme

insolite dont nous avons depuis publié de nouveaux exemples, nous en avons fourni
I'explication et déterminé la gentse, en étudiant les modifications des épithéliums
resplratou-es dans les inflammations chroniques, bronchites chroniques, sclérose pul-
monaire, dilatation des bronches, méme tuberculose fibreuse des poumons.

Dans la bronehite chronique, nous avons trouvé le revétement épithélial formé de
cellules polyédriques, superposées sur deuy, trois, cing et six couches et plus, reposant
sur une muqueuse épaissie et dont les capillaires sont considérablement dilatés,
tandis qu’a la surface une couche abondante de mucus rempli de globules de pus mon-
trail sur les coupes histologiques 'agent d'irritation encore présent.

YVoild done nn type cellulaire de tout point analogue & celui du cancer pavimentenx
des bronches et qui se développe dans des conditions que nous devons précisément
incriminer comme favorisantes du déwetoppement du cancer, la métaplasie épithéliale
marquant vraisemblablement un premier stade des transformations cellulaires dont le
cancer sera 'aboutissant.

De méme nous avons constaté au niveau des alvéoles dans la sclérose pulmonaire
des modifications semblables du revétement alvéolaire aboutissant & la formation d'un
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épithélium cubique ou polyédrique disposé sur plusieurs couches el permettant de
comprendre que 'épithéliome pavimenteux puisse également se développer aux dépens
de ce revétement. :
Nous n'insisterons pas sur les autres formes de cancers du poumon et sur les
exemples que nous en avons donnés. : :
Tumeurs et cancers de I'estomac. — C'est plus particuliérement au niveau de

Fis. #1. — Transformation du revétement épithelial cylindrique cilié des bronches en cpithélinm
pavimenteux stratifié dans un eas de bronechite chronique (in Cancer).

A, A% Cellules polyédriques de la couche profonde du revitement de la bronche enflammée, — B, B Cellules lamellaives
de la surface. — C. Exsudat moeo-purulent de la cavité de la bronche avee lencoeyles plus ou moins dégénérd:, —
B, Chorion de la mugquense infilteé de lencoeytes. — E, Vaisseau capillaire dilaté,

'estomae que nous avons recherché les relations du cancer avee les inflammations
chroniques, simples on hyperplasiques, adénomaleuses et polypeuses.

La muqueuse gastrique est, en effet, avec une fréquence particulitre, le point de
départ des cancers épithéliaux. Elle est aussi, de toules les portions du tube digestif,
celle dont les inflammations et particulitrement les inflammations chroniques, de trés
longue durée,sont les plus communes. Et ces deux processus, inflammations chroniques et
cancers, sont reliés par des allérations hyperplasiques, les polyadénomes gastriques qui
nous permettent de suivre la série compléte des aliérations constitutives du processus
néoplasique. Car les cancers gastriques sont pour la plupart d’origine hyperplasique.

- Les adénomes ou polyadénomes gastriques sont des hyperplasies glandulaires qui,
4 leur maximum de développement, présentent la forme de tumeurs, tumeurs
saillantes et circonscrites {pql'ypea mugqueux, polyadénomes polypeux), épaississements
plus ou moins élendus de la muqueuse (polyadénomes en nappe) mais dont 'origine
peut se retrouver dans les allérations glandulaires de la plupart des gastrites chro-
niques sous la forme initiale de I'évolution adénomateuse des glandes de I'estomac.
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Dans les gastrites les plus banales el surtoul dans les gastrites atrophiques avee
évolution muqueuse des revélements glandulaires, on trouve déji de place en place
dans la muqueuse, et contrastant avee la diminution de nombre des appareils glandu-
laires espacés dans un tissu conjonclif épaissi et riche en peliles cellules, des glandes

Fic. 22. — Evolution adénomateuse des glandes gastriques et formation du cancer aux dépens
des adénomes (in Cancer).

A, A’ Surface de la mugueuse. Zone altérée par 'auto-digestion, — B, B'. Glandes muqueuses hyperplasiques. — €. Forma-
tion kystique, — Dy D' Glandes hyperplasiques & revétement eylindrique eolord, — E, E', E. Culs-de-sae glandulaires
péndtres dans la museulaive muquense, =— F; F5 FY. Musculaire muquense en partie dissociée .pat les tubes glandu-
laires. — G. Artériole.

hypertrophiées dont les culs-de-sac multipliés et rameux sont tapissés de haules
cellules eylindriques muqueuses. :

A un degré plus avancé, ces glandes hypertrophiques sonl confluentes, leurs
tubes multipliés et ramifiés ne sont plus paralléles et dirigés perpendiculairement a a
surface de la muqueuse, mais, recourbés en tous sens, ils apparaissent sur les coupes
seclionnés sous des incidences variées; par place, ils présentent des dilatations kys-
liques. Et leurs revétements épithéliaux sont mugueunx ou eylindriques, uniformément
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colorés, sans plus d’apparence des éléments séeréteurs peptiqnes, cellules bordantes
ou cellules principales. - '

('cst I'exagération de ces hypertrophies glandulaires qui produit les formations
polypeuses. ' e

Les adénomes ou polyadénomes gaslriques constituent en effet une élape plus
avancée de ce processus @ la fois régressif
et hypertrophique. Et nous sommes aulo-
risés i les regarder comme tels, parce que
leurs lésions sont, au degré pris, idenliques
i celles de ces glandes hypertrophides de lu
gastrite : parce que celte forme de gastrite
coincide constamment avec eux. Nous avons
dailleurs la preuve de leur origine irvitative
en rapport avec les processus inflammaloires
chroniques, dans la fréquence avec laquelle
nous les avons rencontrés au nivean des
bords des vieux uletres chroniques de l'es-
tomac et du duodénum.

Les polyadénomes gastriques sonl con-
slitués par Ihypertrophie simultanée de
tout un groupe de glandes voisines, qui, en
augmentant considérablement de volume
par suile de la multiplication de leurs
tubes et de leurs culs-de-sac, arrivent a
faire une saillie notable & la surface de
la muqueuse ¢t forment ainsi une sorle
de papule, l'adénome plat.

3 I’hypertrophie muqueuse augmentant,
Fig, 25. — Polyodénomes gastriques (in Les Tumeurs). la saillie se pédiculise et ainsi sont con-
A- Tubes slandulaires hyperplasid. — 0. Tubes dilaés. — - stitués les polypes muqueuz, petites tumeurs
: de volume variable, solitaires ou nom-
breuses, qui peuvent se renconlrer dans les divers points de la muqueuse gastrique,
plus fréquentes cependant dans la région pylorique ou au voisinage. La tumeur esl
essentiellement constituée par des glandes hypertrophiées, tantot encore facilement
reconnaissables dans leurs diverses parlies, lantot, en raison de la multiplicité de leurs
culs-de-sac et des sinuosités qu'ils décrivent, difficilement identifiables. Malgré V'inten-
silé de la prolifération épithéliale qui leur a donné naissance, ce sont néanmoins a ce
stade des productions bénignes ct nous en avons la preuve dans l'intégrité de la mus-
culaire muqueuse qui limite nettement les culs-de-sac glandulaires hypertrophids.

L'hyperplasie adénomaleuse des glandes gastriques peut revétir d’autres formes.
Dans les polyadénomes en nappe, forme que nous avons décrite le premier, dans notre
Mémoire des Archives de Physiologie, de 1888, 'hyperplasie intéresse, soit la totalité
des appareils glandulaires de P'estomac, soit loul au moins une zone trés étendue de la
muqueuse Celle-ci, extrémement épaissie, forme des plis volumineux, exubérants,
‘comparab es aux circonvolutions cérébrales. Et & I'examen microscopique, on voit que
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Phypertrophie glandulaive s'est effectuée avee des caractéres un peu différents des
types précédemment signalés. Les glandes ont conservé lear divection rectiligne, elles
se sont allongées démesurément, surtout dans lear portion excrétoire, et ce n'est guére
que Pextrémilé tout & fait terminale du cul-de-sac qui se replie el se contourne. Les
types cellulaires sont aussi diffévents ct U'on rencontre surtout un épithélium petit,
cubique, coloré.

Une forme, que nous avons plus récemment décrile, nous a paru particuliérement
démonstrative, an point de vue pathogénique, c'est le polyadénome i centre fibreux. La
plupart des adénomes gastriques sont des hyper-
plasies de la muqueuse, sans lésions notables
de la sous-muqueuse, Uirvvitation génératrice
parail avoir agi sur ou dans la muqueuse, ce
qui est le cas de la plupart des causes de
gastriles. Dans la forme de polyadénome & centre
libreux, les polypes présentent 4 leur eentre un
noyau conjonctil d'¢paississement sous-muquenx
tantol purement fibreux et comme ecicatriciel,
tantdl encore infiltré de petiles cellules, comme
un tissu conjonctil d'inflammation subaigué. Et
tout autour, la muquense présente la méme
hyperplasic glandulaire que dans les aulres
formes de polyadénomes. 11 semble donc que,
dans ces cas, Ihyperplasie glandulaive soit pro-
voquée par une aclion irritalive sous-muqueuse,
dont le noyau fibreux reste le témoignage. Celle
physionomie trés spéciale de la lésion adéno-
maleuse, nous I'avons relrouvée en grande par-
lie semblable dans un pelit cancer de 'estomac,
épithéliome de type cylindrique, ayanl trans- o0 Epithaliome
formé toute la muquense et envahissant la sous- evlindrique typique (in Les Tumenrs).
muquense  au niveau de ]Ell]l.lﬁllﬁ, an centre A Tubes épithéliomateny, — B, Stroma eonjonetir,
méme de la tumeur cancéreuse, on trouvait
un noyau fibreux identique a celui des adénomes polypeux qui se rencontraient en
méme lemps dans le méme estomae, Preave certaine, ce nous semble, que les tubes
manifestement épithéliomateux de la surface résultaient de la transformalion d'une
lésion primitivement adénomateuse et semblable a celle qui exislait encore & edlé non
transformée.

Nous avons pu d’ailleurs observer et déerire 'évolulion cancéreuse de loules les
formes adénomalteuses que nous venons d’énumdrer. Ce sont la des [ails dont nous
avons él¢ le premier a fournir la démonstration.

Toutes les fois que nous avons pu examiner un cancer gaslrique en formation,
soil parce que la lésion Gtait réellement initiale, soil parce que l'extension se faisail
suivant le mode de la (ransformation, nous avons constamment rencontré, au début du
cancer, des lésions adénomaleuses des glandes gastriques.

Dans les cas particulitrement favorables & I'observation, on voil, dans les glandes

7
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h}l‘l}al'plﬂsiéﬁﬁ', le cancer se différencier par la végélation plus aclzti\rle des épithélinms ct
aussi par les modifications morphologiques de leurs cellules. Ainsi, dans les adénomes
i cellules muqueuses, les cellules cancéreuses qui leur succédent présentent souvenl
un protoplasma plus dense, finement granuleux, plus fortement coloré; le noyau est

Fua. %, — Cancer gastrique & forme de linitis {Caneer),

A, A, Couche mugueuse dont les glandes pour 1a plupart en transformation muguense sont sépardes par des trainées de cel-
lules caneérenses, — B, B. Seus-muqueusc, épaissie, scléreuse et renfermant des amas de cellules caneérenses, — I
Vaisseaux, — C, 0", Mosculaires dont les conches sont séparées par des infillrats de cellules épithéliales. — E, E'. Couche
peritonéale sclérosde et infilirée de cancer,

¢galement plus chromalique et on exprime assez bien apparence de ces cellules en
disant qu'elles prennent un aspect indifférent. ;

(ependant, et méme sans changement de la morphologie cellulaire, le cancer se
manifeste par la végélalion des tubes épithéliaux qui conservent leur apparence glandu-
laire, végeétent hors de leur couche normale, traversent la musculaire mugqueuse el
envahissent la sous-mugueuse.

Dans les polyadénomes cn nappe, dont le type cellulaire est fréquemment un
épithélium petit, bas, cubique, & gros noyau et protoplasma coloré, le cancer se déve-
loppe presque sans changement de la forme cellulaire et se reconnait seulement
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i cefte végélation dans la profondeur par perforation de la museulaire muqueuse.

Nous avons déerit les diverses formes des cancers de I'estomac, formes typiques
cellules cylindriques, formes métatypiques et atypiques; parmi ces dernitres, nous
signalerons la linitis, dont la nature cancéreuse a é1é conleslée, et esl encore actuelle-
ment mise en doule & I'élranger, el les cancers colloides, donl nous avons montré la
filiation dégénérative aux dépens d’épithéliomes cylindriques. .

Cancers et tumeurs de l'intestin, —- Dans le duodénum, nous avons ohservé égale-

Fic. 26. — Cancer de 'eslomae. Epithéliome atypique en dégénérescence collotde (Les Tumeurs),

I alviole dn cancer, tapissd irrégulibrement en A, A% A" d'un épithélium polymorphe, polyédriqua on c:‘_liﬂﬂl'iq"(‘ ok ren-
fermant dans ga cavitd wne masse collofde amorphe et transiueide. — G, € Avee des cellules épithéliales desquamdes,
globuleuses et chargées de matitre colloide, — D, D', Stroma conjonetif limitant les alvitoles,

ment des adénomes des glandes de Brunner développés autour d’uleéres chroniques de la
région. Et nous avons fourni des exemples des principaux types de cancers de U'intestin
gréle, du gros intestin et de lappendice. ,

Cancers et tumeurs de I'utérus, — Comme la muquense gastrique, la mugueuse
utérine est le sitge d’hyperplasies adénomatenses, dont la fréquence parait bien en
rapport avee la fréquence également prédominante des cancers qui s’y développent.
Parmi les formes adénomatenses que nous en avons déeriles, nous eiterons plus parti-
culierement Uadénome utévin @ stroma sarcomalenz. Semblable & la tumeur adéno-
maleuse que nous avons signalée parmi les tumeurs de la glande mammaire, celle de
la muqueuse utérine est plus netle encore. Les culs-de-sae glandulaires hyperplasiques
sont entourés d'un lissu uniquement formé de cellules conjonctives de lype fusiforme,
absolument semblables, comme le montre la figure que nous en avons donnée, i celles
du sarcome du tissu conjonclif commun. La néoplasie est done mixte, épithéliale el
conjonelive, et de fail, ces lumeurs peuvent aussi bien étre le point de départ d'épithé-
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liomes que de sarcomes, représentant ainsi une élape éventuelle de deux évolutions
néoplasiques différentes. i

Dans les cancers de cet organe, & coté de formes Lypiques, cylindriques, nous
avons déerit des formes métatypiques el métaplasiques, polyédriques, et dév_eloppécs aux
dépens des cellules de la muqueuse et de ses glandes semblablement modifiées par des
inflammations chroniques antéricures.

Cancers et tumeurs des glandes annexes du tube digestif. — Nous passerons
rapidement sur les cancers des glandes salivaives el buccales pour nous élendre plus

Fis, 27, — Adénome utérin i stroma sarcomateux |Cancer).

A. Glande hyperplasique ob Pépithélinm parcail disposé sur plusienrs conches en raison de Vincidence lrés oblique de la
coupse, — B, Portion d'une glande voisine & revétement evlindrique régulier, — €. Stroma de celiules fusilormes,

longuement sur les cancers du foie i propos desquels nolre contribution est plus
imporlanle.

- Adénomes et cancers du foie. — L’hyperplasie adénomateuse est commune dans
le foie, el nous avons pu également pour cel organe sérier les allérations hyperpla-
siques et néoplasiques, soil par I'élude du cancer au début, au cours des inllamma-
lions chroniques, des cirrhoses el dont nous avons précédemment parlé, soit par la
juxtaposition des types adénomateux et des types caneérenx assez semblables dans leur
morphologie générale pour pouvoir ére considérés comme apparentés.

Nous avons, en ellet, déerit trois formes d'adénomes hépatiques, qui corres-
pondent assez exaclement aux trois formes les plus typiques des cancers du foie.

La premiére forme, qui corvespond le plus souvent & 'évolution nodulaive des
cirrhoses, est.caractérisée par Uhyperplasic des trabécules hépatiques (adénome trabé-
‘culaire) avee hypertrophie de leurs cellules, mais sans modifications notables de lears
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apparences. A celle forme correspond le cancer hépatique le plus typique, Uépithéliome
trabéculaire de [lanot et Gilbert. L'épithéliome trabéculaire était, anléricurement aux
travaux de Gilbert, dénommé adénome du foie, appellation faulive, qui, ainsi que l'a
montré cet autenr, ne saurait convenir & une affection essentiellement maligne. Cest,
en eflet, un vrai cancer, mais qui présente ce double intérét, et d'élre constitué par
des ¢léments encore lvés Lypiques, Lriés voisins des apparences normales, et d'élre

‘:‘:r

Fic. 98. — Canecr primitif du foie. Epithéliome tubulens,
A, A A" Tubes épithéliomateux 4 revétement eellulaire régulier. — B, B Parenchyme hépatique sain avoisinant,

manifestement en relation génétique avee une inflammation chronique antécédente,
puisqu'il se développe dans les foies cirrhotiques.

La deuxiéme forme adénomateuse se rencontre également dans les cirrhoses: ¢'est
Padénome acinenx. Nous l'avons prise comme exemple dans notre étude des cancers
du début, les divers stades que nous en avons observés et fignrés nous permettant une
démonstration presque schématique de la succession des lésions. Les lobules adéno-
maleux se différencient dans la cirrhose par I'ordination des-cellules en revétements
cavitaires dessinant un acinus i centre biliaire, et I'on trouve lous les degrés, depuis le
simple ¢paississement des travées lobulaives encore conservées, jusqu'a la transfor-
maltion compléte acineuse de tout un groupe de lobules. Le cancer hépatique de type
acineux reproduil les mémes apparences, il est formé de cellules volumineuses du
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double des cellules normales, disposées en lobules arrondis, avee une lumitre centrale
autour de laquelle sont régulitrement rangées les cellules. Et cetle disposition se
retronve aussi bien dans les noyaux secondaires mélastatiques.

La troisitme forme d’adénomes hépaliques se présenle avee une apparence histo-
logique qui au premier abord peut rendre leur origine discutable el les faire consi-
dérer plutot comme dérivant des conduits biliaires que du parenchyme lobulaire. s
sont en effet formés de tubes sinueux tapissés d'un épithélium cubique, & gros noyan
vond, et ressemblent davanlage au revétement prismatique des conduils biliaires des
espaces porles qu'aux cellules des trabécules lobulaires. Clest cependant & une
transformation de ces dernitres qu'une étude attenlive nous a conduil & les raltacher;
nous pensons qu'elles dérivent des cellules hépatiques par un processus régressil el
c¢'est pourquoi nous rangeons dans les adénomes hépatiques, variélé tubuleuse, les
petites tumeurs qu’elles conslituent.

De cette forme adénomaltense, nous avons rapproché Vépithéliome hépatique tubulé
qui se montre également conslitué par des proliférations de cellules petites, cubiques,
A gros noyau et disposées en revétements tubulés, en tubes cellulaives crenx, ramifids
el anaslomosés dans un stroma extrémement pen développé. :

* Adénomes el cancers biliaives. — Si nous ne considérons pas comme d'origine
biliaive P'adénome tubuleux du foie, nous connaissons cependant des formalions
adénomaleuses aux dépens des conduits biliaires intra-hépatiques. Ces vrais adédnomes
bilinires se reconnaissent surloul & leur sitge dans les espaces porles et leurs
connexions avee les vaisseaux biliaires préexislanls, Dans les voies biliaives extra-
hépatiques, vésicule, el conduits hépatique, cystique ou cholédoque, 'hyperplasie glan-
dulaire, provoquée surtont par irritation chronique des caleuls, aboulit & des forma-
lions adénomateuses, dont I'évolution cancérense est possible, nous I'avons déerite el
pour lao vésicule et dans le cholédoque, particulitrement au nivean de son extrémilé
lerminale, 'ampoule de Vater. Et celle succession de lésions est particuliérement
démonstrative au point de vue de lorigine irrilative du cancer, puisque le primum
movens, facile & cortStater, et qui existait dans tous les cas que nous en avons rapporlés
est U'irritation mécanique de la mugueuse par le traumalisme des caleuls.

Nous n'insisterons pas sur les variétés histologiques de ces adénomes el de ces
cancers biliaires, non plus que sur le eancer du pancréas dont nous avons surlout
déerit la forme Lypique. .

Tumeurs et cancers des glandes viscérales et des parenchymes épithéliaux. —
Tumeurs et cancers du vein el des voies urinaires. — Le rein est un organe oi se
rencontrent également des alléralions hyperplasiques de Lout degré, el notamment des
formations adénomateuses, dont nous avons distingué deux formes principales : les
adénomes canaliculairves ou tubulaires, formés de lubes épithéliaux anastomosés el
conlenus dans un tissu conjonclif trés vasculaire; les adénomes papillaives ou cavi-
taires qui présentent un degré de métatypie plus complet et sont formdés de cavités
renfermant un nombre plus ou moins considérable de saillies arborescentes lapissées
de cellules épithéliales cubiques, cylindriques, ou infiltrées de graisse. :
. Mafs nous ne rangeons pas dans les adénﬁmncs, el encore moins dans les cancers,
I'évolution polykystique des reins, le gros rein polykystique que nous avons considéré
dans I'élude que nous en avons faite, comme une malformation d’origine congénilale,
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i évolulion progressive, mais sans tendance réellement proliférative et néoplasique.
Les adénomes du rein présentent avee les cancers les mémes relations que nous
avons observées dans les autres organcs. Parmi les formes de cancer du rein que nous
avons décrites nous cilerons : :
L'épithéliome tubulevx qui représente la forme la plus typique; il ressemble a
'adénome tubuleux dont il dérive vraisemblablement, et il rappelle d’assez prés
luspect des tubuli, du moins tels qu'ils se présentent avee leur épithélium modifié au

Fig. 29, — Epithéliome typique du vein. Epithéliome tubuleus (Caneer).
A, A%, Tubes épithéliomateux, — B, Stroma conjonetif. — €, €1, 0" Capillaires singuirs,

cours des processus inflammaloires chroniques, des néphrites interstitielles notamment.,

L'épithéliome végétant métalypique, qui nouns parait étre la forme la plus fréquente
el qui présente des rapports morphologiques évidenls avec les adénomes papillaires, se
caractérisant par des cavités lapissées d'un revétement régulier de cellules cylin-
driques ou cubiques el dans lesquelles s'épanouissent des végélalions arborescentes
tapissées d’un semblahle revétement épithélial.

EL une forme nouvelle que nous avons dénommée épithéliome de type fewetal parce
que, paraissant dériver manifestement de 'évolution néoplasique d'une malformation
embryonnaire ou fuetale, elle est essentiellement constituée par des lobules épithélio-
mateux dont les cellules présentent les plus grandes ressemblances avec les cellules
des tubuli du rein feetal. Ressemblance telle qu'elle nous a ineliné & les considérer
comme de méme nature et & voir dans ces nodules néoplasiques une prolifération épi-
théliale typique dérivée des cellules des tubuli du rein fretal.

Le rein renferme en outre des tumenrs qui proviennenl d'hétérolopies cellulaires,
el notamment des hétérotopies surrénales, formant soil des adénomes, soil des cancers
surrénaux du rein, dont nous avons rapporté des exemples.
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- A propos de ces hétérotopies surrénales du rein, nous ayons fourni l'explication de

'&"’ RacopuEli] .

Fig. 50. — fl]ril.héliml‘lc du rein de type lwlal (Cancer).

A, AL A% Hlols ndoplasiques limilés par une couche périphérique de cellules eylindviques. — I, B, B Manchons néopla-
siques péritnbulaires; — €, O L% Tubuli répaux, — b I, B Glomerules, — E, B Tissu conjonelif feetal, riche en
cellules.,

Fia. 31, — Nlvpernéphrome du rein. Adénome graisseus, surrinal, intrarénal [Cancer).
A, Adénome i eellules claives. — B, Capsule fibreuse lim tante, = 0, Tiss' vinal selérose, — D, I, Glomérules.
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Il ya en effet une relation manifeste entre les ‘alléralions hyperp]asiq}ms des
glandes surrénales et les néphrites parvenues au dernier terme de lear évolution. Or,
cette action spéciale des néphrites sur le tissu surrénal s'exerce également sur les ilots
surrénaux hétérotopiques et provoque I'hyperplasie graisseuse des germes surrénaux
intrarénauy, qui deviennent ainsi apparents, forment tumeur et sont aisément reconnus
i I'examen macrosecopique des organes malades. :

Cancers du bassinet, des uretéres, des voies urinaives inférieures. — Nous en
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Fic. 34 — Epithéliome thyroidien typique (in Caneer).

Ay A A, Cavités tapisstes d'un revélement épithélial régulier et renfermant de la substanee collofle. — B, I, B, Acinis
formés d'amas celinlaires pleins, — €, C'. Stroma conjonctil,

signalerons seulement les formes pavimenteuses el les rapports qu'elles présentent
avee les inflammations leucoplasiques et avece la lithiase.

 Epithéliomes du testicule. — La forme typique est surtout intéressante par la mor-
phologie trés semblable aux cellules séminiféres normales, et par les erreurs fréquem-
ment commises & son sujet, la confusion avee le lymphadénome dont nous avons
expliqué les causes tenant i des imperfections de technique.

Epithéliomes de l'ovaire. — Des épithéliomes de ovaire nous avons distingué trois
formes macroscopiques : (umeurs kystiques; tumeurs végélanles; tumeurs solides.
Nous avons considéré I'épithélium des follicules de de Graaf comme le point de départ
habituel des épithéliomes kystiques, et nous avons moniré, dans les ovaires alteints
d'inflammation chronique, des formes cellulaives hyperplasiques ou métaplasiques
intermédiaires.

Histologiquement, nous avons déerit les processus de végélation endokystique et
exokystique qui constituent les cancers épithéliaux les plus typiques de I'ovaire.

Tumeurs et cancers des glandes vasculaires sanguines. — Comme lésions adéno-
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maleuses des capsules surrénales nous avons parliculitrement étudié 'adénome

-Fr

Fig, 35, — Epithéliome mélanique de il (in Cancer’,

A Tumenr mélanique, — G, Nei £ optique. — C. Cristallin, — I. Cornde, — E. Exsudats amorphes. — F, F'. Kétine,
G, G." Selérotigue.

graisseux, et nous avons monlré que, contrairement i I'hyperplasie corticale diffuse,
qui se voit en relation constante avee les néphriles, et surtout les néphrites intersti-

Fig, 36, — Gliome cérébral. Cellules névrogliques & prolongements multiples, isolées par dissociation
(in Les Tumeurs).

tielles atrophiques, il se rencontrait aussi bien chez des sujets dont les reins étaient
restés absolument sains.

Titres et travaux scientifiques avec deux suppléments, 1911-1914 et 1914-1919 - page 59 sur 254


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x105x01&p=59

EBIT Sante

=

Nous avons décrit une forme de cancer surrénal que nous avons cuusid_éréu comme
typique, parce que la texture géncrale des ilots caneéreux rappelait assez bien la dispo-
sition des cordons ccllulaires de la glande.

Nous n'insisterons pas sur les tumeurs el cancers du corps thyroide, du my'.nus.*
de Uhypophyse et parmi ceux des organes des sens, nous nit!:rons seulement 1'épi-
théliome mélanique de la rvétine, qui formé de cellules tris typiques, l*tréscnlam exae- -
tement les apparences morphologiques des cellules épilhé}iales pigmentées de la vétine,

g

Fis. 7. — Gliome de Ja rétine (in Cancer),

A, A% Ddtine transformée par 1a prolifération néoplasique. — B. Masse du gliome envahissant la chambre postérieurs, —
1, (', Partion antérienrs de la vétine maing altérée, — D, Nerf oplique épaissi par Uinfiltration gliomatense. — E. Cristallin,

nous a permis, par un exemple démonstralif, de réfuler opinion des auleurs qui,
comme Ribbert, ont voulu ranger toutes les tumeurs mélaniques dans les néoplasies
conjonctives, en en altribuant Porigine aux cellules conjonclives pigmentées, les
chromatophores. Nous avons d'ailleurs, dans les cancers cutands, décrit de vrais
épithéliomes mélaniques, mais U'exemple de 1'épithéliome mélanique de 'wil est encore
plus probant en raison de la nettelé plus grande de la morphologie cellulaire.

Enfin, nous avons terminé la description des épithéliomes par les eancers du lissu
nervewi, comprenant les gliomes des centres et les gliomes pérviphériques, et plus parti-
culitrement ceux de la réline.

Cancers des tissus conjonctivo-vasculaires. Sarcomes. — Nous avons réuni sous

. le nom de sarcomes, pour les déerive en parallele aux épithéliomes, les néoplasies
malignes développées aux dépens des lissus conjonctivo-vasculaires, en y joignant les
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néoplasies des lissus musculaires cerfainement apparentées et dont les formes néopla-
siques présentent d'élroiles affinilés avec les néoplasies proprement conjonctives.

Nous avons ainsi donné au terme sarcome une extension un peu plus grande qu'il
n'est d'usage; mais, comme nous I'avons montré en faisant I'historique de la question,
I'emploi de ce lerme a toujours ¢lé singuliérement avbilvaire, et méme encore aujour-
d’'hui, le chapitre des sarcomes constitue un des points les plus embrouillés de la
pathelogie des tumeurs, en raison de la grande variélé des opinions émises par les
divers auteurs, ce qui résulte d'ailleurs de la grande difficulté du sujet.

Nous avons surtout cherché a rallacher chaque forme de sarcome, si alypique
soit-elle, au tissu qui lui a donné naissance; aussi avons-nous allribué une_particuliere
importance & la classificalion de ces tumeurs.

Classification des sarcomes (155). — Des difficultés que rencontre la classification
des sarcomes, la principale est la fréquence des formes atypiques de ces néoplasies, ce
qui résulte du bouleversement considérable que le processus néoplasique apporte dans
la morphologie des ¢léments conjonelifs et dans la texture des tissus qu'ils conslituent.
Une deuxiéme difficulté résulte de la fréquence avee laguelle se vencontrent dans une
méme tumeur des formes cellulaives différentes, assoeiées dans le processus néopla-
sique el qui vient de la différencialion souvent incompléle de ces éléments, revétant des
aspects multiples selon les adaptations fonctionnelles auxquelles ils sont soumis. Pour
parer 4 la premitre difficulté, nous nous sommes efloreé de rapprocher des formes
néoplasiques les formes inflammaloives les plus proches, les altérations morpholo-
giques des cellules néoplasiques étant en réalité semblables aux altérations inflamma-
loires des élémenls normaux correspondants. Et, tenant comple de la seconde, nous
avons admis des groupements assez larges el basés uniquement sur les adaptalions
fonctionnelles des ¢léments cellulaives, ces adaptations fonctionnelles commandant la
morphologie des cellules anssi bien a I'élat normal que dans leurs déviations patholo-
giques. Nous classons done de la manicre suivante les diverses formes des sarcomes,
suivant les tissus qui leur donnent naissance. :

1° Surcomes du tissu conjonetif” commun, — lls correspondent morphologiquemen t
aux altérations inflammaltoires conjonelives, aigués, subaiguds el chroniques et com-
prennent des formes relativement typiques comme le fibro-sarcome, des formes méla-
typiques comme le myro-sarcome, et des formes atypiques, sarcome a cellules fusi-
formes.,

L'ubiquité du lissu conjonelif commun dans ses diverses adaplations, son role
de trame interstitielle de tous les organes el lissus, fonl que ses formes néoplasiques
se rencontrent non seulement dans les régions proprement conjonelives, mais peuvent
aussi tventuellement se trouver dans tous les organes: elles peuvenl égalemenl élre
décriles parmi les tumeurs des os, qui renlrenl dans notre deuxiéme classe sous le
nom commun d'ostéo-sarcomes, el sans qu'a proprement parler, ces tumeurs appar-
tiennent au tissu osseux ou plutot & la différenciation osseuse des lissus conjonclifs,

2° Sarcomes des tissus de charpente. — Les sarcomes des lissus de charpente, os
et cartilage, correspondent & des formes hyperplasiques, cal, exostoses et hyperostoses,
ostéites hyperplasiques, ecchondroses, et comprennent des formes Lypiques, enchon-
drome, tumeurs a myéloplaxes, h ostéoblasles el des formes plus ou moins méla-
typiques ou alypiques, chondrosarcome, ostéosarcome. Comme nous venons de le dire.
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des tumeurs, purement conjonctives, peuvent égajlameut. se di?\"l.!ln]‘.l[]ﬁl‘ dans les os, et il
peut en outre y avoir combinaison de néoplasies conjonctives communes avec les
néoplasies osseuses ou cartilagineuses. : |

Nous nous sommes efforeé, bien que la chose ne fut pas loujours facile, de séparer
les néoplasies d’origine médullaire, des néoplasies du tissu de charpente, la différen-
ciation fonctionnelle des éléments de la moelle les séparant des éléments de la
charpente, autant dans leurs évolutions pathologiques que dans leur fonclion-
nement normal. Et cest 1d un point sur lequel aueun auteur n'avait jusqua présent
insisté.

50 Sarcomes des tissus hémo et lymphopoictiques, moelle osseuse, ganglions, rale.
— Ces tissus représentent les adaptations fonctionnelles les plus importantes ct les
plus complexes des lissus conjonctivo-vasculaires. Leurs néoplasies ont élé jusqu'a
présent décrites en des chapitres différents de pathologie et d’analomie pathologique,
les néoplasies médullaives figurant dans les ostéosarcomes, les néoplasies du lissu
lymphatique étant disséminces parlie dans les sarcomes a petites cellules rondes des
auteurs, parlie dans les osléosarcomes, partie enfin dans les lymphadénomes que le
plus grand nombre des traités ne font pas venlrer dans les sarcomes. De méme pour
les néoplasies de la rate.

L’association fonctionnelle de ces Lissus est cependant aujourd’hui un fait bien
établi.  Leurs altérations hyperplasiques sont également assocides, comme en
témoigne histoire des leucocytémies, des adénies el des hypersplénies. Leurs néo-
plasies doivenl étre également associées. C'esl ce que nous avons essayé de faire en les
déerivant dans un chapitre commun oil nous avons passé en revae, d’abord les formes
hyperplasiques, le plus souvent diffuses, myélomatoses et lymphomatoses, puis les
formes néoplasiques pour la plupart métalypiques ou alypiques, el décrites sous les
noms de myélomes, de.chloromes, d'ostéosarcomes, de cancers de la rale el des ganglions

lymphatiques.
4° Sarcomes des tissus endothéliauz et périthéliauz, des vaisseaur et des séreuses.
Endothéliomes et périthéliomes. — Aux néoplasies proprement vasculaires, endothé-

liomes et périthéliomes, nous joindrons les néoplasies du revétement des séreuses.
Nous réunissons ainsi des néoplasies caraclérisées par la prolifération des cellules
endothéliales, cellules plates spécialisées dans la fonction de revétement des cavilés et
sans lenir compte de leur orvigine embryogénique, les cellules de revétement des
grandes séreuses pleurale et péritonéale, bien que d’origine épithéliale se comportant
dans leurs évolutions inflammatoires et néoplasiques, de la méme maniére que les

cellules plates vasculaires, d'origine différente par conséquent, mais de différenciation
morphologique et fonctionnelle analogue.

o' Sarcomes mélaniques. — Bien que n’admettant pas la conceplion de Ribbert qui
considére les sarcomes mélanigues el méme toutes les tumeurs mélaniques comme
dérivant uniquement d'une cellule spécialement différenciée dans la fonetion pig-
mentaire, la chromatophore, nous ferons néanmoins une classe i part de ces sarcomes
pigmentés, la fonclion pigmentaire si intensivement exagérée dans les cellules de ces
tumeurs, alors méme qu'elle n'est pas exelusivement spéeiale d'un type cellulaire
défini, justifiant cependant un groupement a part.

(* Sarcomes des lissus museulaives, — Les lissus musculaires ne sont pas habi-
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tuellement rangés dans le groupe des tissus conjonclifs; ils présentent cependant les
plus grandes connexions d'origine el de (onclions avee les tissus de charpente auxquels
ils sont intimement associés; d'aulre part, lenrs néoplasies sont si étroilement ressem-
blantes aux néoplasies du tissu conjonctif commun, que la plupart des auteurs les
confondent encore, les déerivant le plus souvenl comme sarcomes & cellules fusi-
formes: ces raisons nous paraissent suffisanles pour les joindre aux sarcomes, sous le
nom de myosarcomes ou de myomes malins. Nous avons également des formes hyper-

Fis. 58. — Myéloplaxe dans un ostéo-chondro-garcome de Phumérus (in Caneer).

A. Plague protoplasmique & noyaux multiples, — B, Karvokinése d'un de ces noyaux. — C. Inclusion intraprotoplasmique.
— D, I, Cellules néoplasiques & deng noyaux, — E, EY, B, Oatéoblastes en prolifération néoplasique.

plasiques et Lypiques, les fibromyomes, et des formes malignes, les myosarcomes méta-
lypiques el alypiques.

Nous avons ensuile étndié les caractéres généraux des sarcomes, le parenchyme.
le stroma, et insisté plus parliculierement sur certaines particularités des éléments,
notamment sur les formes si fréquentes de ecellules géanles des sarcomes. L'évolulion
générale, la dissémination dans 'organisme, le retentissement sur I'état général, pre-
sentent de nofables différences avec ce que I'on ohserve pour les épithéliomes et
meéritent une description aussi compléle.

Formes des sarcomes. — Sarcomes du tissu conjonclif commun. — Nous ne
comprenons, dans les sarcomes du lissu conjonelil commun, aucune des formes
atypiques i cellules rondes. Mais partant des élats voisins des inflammations des
tissus conjonetivo-vasculaires, nous décrivons des élals hyperplasiques, fibromes el
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fibro-adénomes, intermédiaires entre Uhyperplasic conjonctive simple irvitative, réac.

tionnelle et les sarcomes proprement dits.
De ceux-ci, la forme la plus proche, forme métatvmque de la néoplasie conjonetive

Fia. 30, — Sarcome du tissu. mnjmmitmmmun San.-amu h eellules fusiformes (in Les Twmeurs).
ERE O .

Fig. 40. — Myxome du sein (in Les !I'umeura!l.

commune, est le ,:ibro-aarmnw, mélange de parties fibreuses et de parties cellulalreﬁ,
et voisin & la fois du fibrome et du sarcome atypique,
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- La forme atypique de sarcome du tissu conjonelif commun est le sarcome & cel-
lulles fusiformes. On en distingne de nombreuses variélés, i grandes et pelites cellules:
parmi celles-ci, il en est une sur laquelle nous avons plus particulierement insisté en
raison des cas relativement nombreux que nous avons observés, Cest le sarcome
primitif du poumon & petites cellules fusiformes.

Aprés les sarcomes & cellules fusiformes, el comme forme mélatypique des
néoplasies du tissu conjonetif commun, nous avons placé les myxomes, qui, en raison
de leurs apparences spéciales, correspondant & une phase de développement des tissus
conjonctifs, temporaire et généralement disparue chez I'adulte, paraissent pour le plus

Fia. #1. — Enchondrome du moxillaive supdrieur (in Les Tumeurs), -
Gellules cartilagineuses prolifteées dans 1os capsules,

grand nombre mpuinhles a I‘émlutmn néoplasique des résidus de malformation du

développement.
Sarcomes du lissu con’onelif spéeialisé pour former la charpente du corps, os et
cartilage, chondrosarcomes et ostéosarcomes. — Les lissus de charpente, os et carli-

lages spécialisés pour former des appareils de soutien et de protection, sont assez élroi-
tementapparentés pour que leurs néoplasies, en oulre fréquemment combinées méritent
d’dtre déerites dans une méme classe. Elles sont d’ailleurs considérablement influen-
cles par la fonction spéciale de leurs cellules, I'élaboration de substances intercel-
lulaires solides qui se retrouvent diversement modifiées dans les tissus néoformés.
Aussi la plupart des formes en sonl-glles relativement typiques et par 1a faciles & iden-
tifier avee les tissus normaux correspondants.

Chondromes el chondrosarcomes, — Dans le langage de la plupart des auteurs, le
chondrosarcome s'entend d’un chondrome meélé de parties sarcomateuses, celles-ci
constituces de cellules rondes ou de cellules fusiformes. Telle n'est pas notre coneep-
lion ; les chondromes, tumeurs essentiellementmalignes el infeelantes, sont pour nous
des sarcomes carlilagineux, et le chondrosarcome des auteurs représente seulement
une variété due & l'association néoplasique de deux ou. plusicurs sorles de cellules

9
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connectives, cellules fusiformes du tissu eonjonetif: commun et c.elhil_es carli]ggineuseg
par exemple. i IRHRATE A1 “r

Et nous décrivons plusieurs variétés de chondromes, soit pures, de tissu cartilagi-
neux typique, soit renfermant des éléments cartilagineux métatypiques ou atypiques,

il

Fie. 42. — Enchondrome du maxillaive supéricur (in Les Tumewrs).

La tumeur est formée de bloes lobulés (A) de eartilage hyalin, maintenus et entourds par un sm:ma
conjonctif fibrenx (I, B,

soil encore combinés aux autres ¢léments des lissus de charpente, également en proli-
fération néoplasique, soit enfin aux sarcomes du tissu conjonctif commun.
Ostéosarcomes. — Sous le nom d’osléosarcomes sont habituellement englobées
un grand nombre de tumeurs différentes quant & leurs composantes histologiques,
groupées en raison de leur développement sur un terrain commun, le tissu ossenx et ses
dépendances, périoste et moelle, mais formées, soit de néoplasies du tissu conjonetif
commun, soit de néoplasies médullaires, et enfin de néoplasies osseuses, ces derniéres
('ailleurs, souvent mélées de carlilage. Encore faut-il y ajouter les endothéliomes qui
constituent une forme intéressante de néoplasies des os. Nous nous sommes efforc
autant que possible de restreindre 'ostéosarcome aux seules néoplasies de la char-
pente osseuse, spécialisées non seulement par leur origine, mais encore par leur évolu:
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r lion en tissu osseux; en lissu analogue plus ou moins modifi¢ par I'altération des
propriétés cellulaires, en tissu ostéoide; spécialisées encore par la présence d’éléments
caracléristiques, lels que les ostdoblasies ou les cellules géantes des os, les myélo-
plaxes.

Mais il nous a fallu néanmoins, tant est habituelle la complexité des néoplasies
conjonetives, y comprendre également des formes associées, des éléments proprement
‘vsseux aux aulres variétés néoplasiques précédemment énumérées.

Et la encore nous avons cherché pour guide, dans I'interprétation des formes mor-

B B

Fic. 43. — Epulis. Hyperplasie des tissus de charpente osseuse [in Cancer),

As AL Tissu méoplasique formé de cellules anguleuses, éloilées ou fusiformes, — B, B, B7, Mydlaplaxes. — €, €% Lamelles
osseuses entourdes d'ostéoblastes, — I, Couche dpaisse d‘u'sléubl:ﬁlﬂs l.l'uilll-'l! ence byperplasique. — E, E, Tlasu filsreux
¢t vasculaire séparant les lamelles osseuses.

bides, I'étude des évolutions inflammaloires et hyperplasiques de ces tissus, nous repré-
sentantl'ébauche du processus néoplasique.

Toutes les néoplasies osseuses vraies sont plus ou moins complétement métaly-
piques ou alypiques. Le plus grand nombre pourlant se comportenl avec une héni-
gnilé relative, mais 11 n’ya pas de limites tranchées enltre ces formes d'évolution locale
et par conséquent bénigne, el les formes extensives et infectantes : aussi avons-nous
décerit 4 la fois les unes et les autres.

Surcomes a myéloplazes. — lls constituent la variélé la plus commune de ces
tumeurs du lissu osseus. Leur nom vient de la présence des myéloplaxes au nombre
des éléments en prolifération et non de leur constitution exclusive par ces cellules. Ce
1'en sont pas moins des éléments trés caractéristiques du tissu osseux, et a l'inverse
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des autres espices de cellules géontes des lumeurs, il sagit la d'une cellule géante qui
a son représentant normal dans I'état physiologique des _tisaj,us. Nous avons dn, i ce
propos. discuter la conceplion de Malassez el Monod, assimilant les myél?[::laxcs aux
cellules vaso-formalives, ce qui tendrait & allribuer a ces lumeurs une origine vascu-
laire, el de I'étude que nous avons faite, soit des formes simplement hyperplasiques,
comme P'épulis, soit de formes franchement cancéreuses et malignes, nous avens pu
conelure & I'évolution néoplasique des éléments mémes conslitulifs du tissu osseux. ka

Fig. 44, — Ostéochondrosarcome (in Cancer).,

A, Tigsu sareomatenx formé par In prolifération néoplasique des eellules ostéoblastiques el des m
Myéloplaxes. — C. Tissu calcifié ostéolde. — I, I, lots cartilagineus.

viéloplaxes, — K, B, B,

nous avons par des exemples montré les divers Lypes, purs ou combinés, de ces néopla-
sies mérilant réellement le nom d'ostéosarcomes, et comprenant les ostéochondrosar-
comes, les sarcomes ostéoides, les tumeurs a ostéoblasles, elc. :

Sarcomes des lissus hémo et lympho-poiétiques. — C'est1a un des groupes de nofre
classification des sarcomes pour lequel nous avons dit plus particulitrement modifier
les classificalions généralement admises, dans la nosographie des tumeurs. Car ces
ncoplasies des tissus et organes hiémo et lympho-poiétiques ganglions et tissus lympha-
tigues, moelle osseuse, rate, forment un grovpe naturel et méritant d'étre déeril &
part.

Ces lissus présententen effet une remarquable synergie fonctionnelle physiologique,
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qui se traduit & I'état pathologique par Passociation [réquente de leurs altéralions. Ils
sont unis par la communauté d’origine de leurs éléments constituants, qui, de méme
famille et vraisemblablement de méme souche, & des degrés divers de dillérenciation,
réagissent de fagon similaire aux excitants morbides, et ils sont en outre en communi-
calion conslante par Iintermédiaire des appareils vasculaires auxquels ils sont annexés,
ce qui nous oblige a les considérer, malgré leurs apparences d'organes dislinets et
distants, comme faisant partie néanmoins d'un seul et méme appareil. Les ganglions
Iymphatiques, les appareils lymphatiques des muqueuses du tube digestif, la moelle
osseuse, la rale, sont en effet en relations constantes, el leurs altérations irvilatives ont

{ - 5
! K eigeniip:

Fic., 4. — Lymphocylome Lypique ou lymphadénome (in Caneer).

e e L.!lﬂpllot':-'lus neoplasiques & noyaux hypertrophiques. — I, B Stroma réticulé dont les fibreilles 8insérent sur
les parois d'un vaissean. — C, Yaisseau sanguin.

la plus grande tendance i se montrer diffuses et similaires ; diffuses parce que dans les
divers points du corps, ces organes sont inléressés simultanément ; similaires, parce
que, dans leurs réactions, quand une forme de diflérenciation cellulaire prédomine,
elle caractérise la modalité réactionnelle des divers organes inléressés.

Dans les étals infectieny, dans les élats anémiques, dans les cachexies, on ren-
contre une altération similaire et généralement contemporaine des ganglions, de la
moelle osseuse et de la rate.

Dans les états hyperplasiques, cetle tendance est encore plus prononcée, et il en
résulte des formes pathologiques singulitrement difficiles & classer dans le eancer ou
dans les hyperplasies diffuses; car les critérinms de la malignité, qui nous ont servi
pour toutes les aulres variétés de lumeurs se trouvent ici en défaul, en raison des
propriétés mémes des lissus inléresses.

Les particularités qui caractérisent les hyperplasies de ces lissus paraissent en
effet ressortir & un double mécanisme. Par leurs affinités naturelles, ils peuvent subir
simultanément et parallelement les influences pathogenes. Par leurs connexions vascu-
laives, leurs éléments proliférés passent avec une grande facilité des unsaux autres. La
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migration en dehots du lieu Qorigine west done pas pour leurs cellules un caractire de
malignité. Le sang peut, dans une certaine mesure, étre considéré comme leur habitat.
Et ¢'est méme, surlout dans les formes simplement hyperplasiques, comme les leucé-
mies, que se produit le plus intensivement l'envahissement du sang. = i

Enfin, une autee difficulté de Pétude de leurs néoplasies vient des conditions lopo-
graphiques spéciales dans lesquelles les éléments se trouvent placés. L’q’:lémcn!. fone-
tionnel lymphoeyte, myélocyte, cellules de la pulpe splénique, est en eflet maintenu
dans une trame conjonétivo-vasculaire et pour la moelle, enserré dans une coque

5

Fis. 46. — Lymphocytome atypique (sarcome & petites cellules rondes) (in Les Tumeurs).
A, A Tissn sarcomatenx formé de petites cellules rondes agglomérées, — B, ', Siroma de Lissu conjonetil fibreus.

osseuse, et ces diverses parties ont également leurs formations néoplasiques également
~ de nature conjonctive. Dans les ganglions, la vate, les os, se développent des sarcomes
fusiformes, des endothéliomes, des sarcomes osléoblastiques, des sarcomes & myvélo-
plaxes, etc., toules tumeurs appartenant p!qs ou moins manifestement & la lrame,
au tissu de souténement et qui, cependant, dans le langage commun, sont les sarcomes
des ganglions, de la rate, les ostéosarcomes, et se trouvent ainsi confondus avee les
tumeurs propres du tissu ganglionnaire, du tissu médullaire, du tissu splénique.
~ Clest cette confusion que nous avons voulu faire cesser en décrivant a part les
tumeurs de la trame, sarcomes du lissu conjonctif commun, sarcomes de la charpente
osseuse, endothéliomes, ele., el les tumeurs des tissus hémo el lympho-poiéliques, e
considérant avant tout I'élément parenchymateux en prolifération néoplasique et d'aprés
lequel nous caractérisons chaque type de tumeur. W5 -
Tissu lymphoide ou ganglionnaire. Lymphomatoses. Lymphocytomes typiques et
atypiques. — Les divers élats de réaction conslituant les élapes diverses ou les moda-
lités du processus néoplasiques sont pour ces lissus : 1° Les hyperplasies inflammatoires
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locales, adénites ou adénopathies chroniques; 2° les hyperplasies diffuses ou lympho-
matoses; 3 les néoplasies sarcomaleuses, lymphocytomes typiques et alypiques ;
4" les lymphomaltoses et lymphocylomes combinés tels que le chlorome.

Dans les lymphomaloses nous avons rangé les processus hyperplasiques diffus des
adénies et des lewcémies, qui loul en se rapprochant par beaucoup de caractires, des
cancers, en dillerent cependant non seulement parce que la néoplasic reste Lrés
typique, mais surtout parce qu'elle ne présente pas la progression infiltrante cb
'aclivilé destructrice propres aux élémenls cancéreux envahissanl les lissus.

Les cancers sont les lymphoeytomes; en les désignant par le nom de I'élément

Vo, #7. —ﬂyéloc)lomc{m(‘mmﬂ‘,l It et S5 £

Ay A% Cellules rondes & gros noyaus, — B Cellules en karyokinése. — (. Cellules & noyaux p\c-notiqm = b, Masses
cellulaires dégéndérées, — E, Stroma wruonctlf

en prolifération néoplasique nous évitons la conlusion, conlre laguelle nous protestons,
avee les autres formes sarcomaleuses envahissant les ganglions, et que mainlient le
lerme usuel de I:,mphadénnme. Le lymphoeytome (ypique vappelle de trés prés kn
structure du Lissu ganglionnaire, puisqu’il en posséde méme le réticulum. Les lympho-
ciytomes alypiques n'ont pour caracléristique que la seule cellule lymphoeytique plus ou
moins modifiée par le processus néoplasique, et ils correspondent aux formes. _cnm;'nu-J
nément déerites sous I'appellalion imprécise de sarcomes a peliles cellules rondes.

Enfin, il nous a fallu faire une classe a part pour ces fails mrnptiur'mc]s, décrils
sous le nom de chlorome, ot avee une diffusion des lésions rappelant ce qui se passe
dans les: ‘hyperplasies, dans les leucémies, on observe localement les pruprléh.s d enva-
hissement destructeur propre aux cancers, -

-
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Tissu myéloide ou de la moelle osseuse. Myclomaloses et Myélocytomes, — Nous
winsisterons pas sur les altérations hyperplasiques, les myélomaloses que nous
relrouverons dans une autre parlie de cel expost, .

La forme la plus typique des néoplasics est le myélocylome. Nous avons montré

que celle forme pourtant autrefois bien décrite par Robin sous le nom de tumeur

@ medullocelles, ot depuis confondue dans le groupe confus des ostéosarcomes des
auteurs, méritait d'en dlre distraite, ne présenlant aucune connexion avee les
néoplasies du tissu de charpente osseuse, et d'étre décrile & part dans les néoplasies du
tissu médullaire.

Tissu splénique, ou de la vate. Myperplasies et cancers. — La ratedonl la siructure

Fic. 48 — Myélocylome atypique (in Les Twmenrs).

et les fonclions sont plus complexes, présente également une plus grande variété de
réactions hyperplasiques, les unes qui lui sont propres ct sont surtoul en rapport
avee ses fonclions particuliéres, réaclions infectieuses, processus hémolytiques, les
autres qui lui sont communes avec les autres organes hémo et lymphopoiéliques et
font partie des processus hyperplasiques diffus de ces appareils.

- les néoplasies vraies, les cancers propres 4 la rate sont au conlraire excessive-
ment rares. i3 ik

~ Sous le nom de sarcome splénigue ou splénome, nous en avons déerit une forme
bien caracléristique, se présentant avec les apparences d'un cancer généralisé dont
Lorigine splénique nous a paru évidente, et dans laquelle les éléments en prolifération
néoplasique, éléments prédominants, des cellules rondes, ressemblaient de bien pris,
malgré un cerlain degré dalypie ou mieux de mélatypie, bien explicable chez des
cellules en prolifération néoplasique aux gros mononuecléaires de la pulpe, aux
macrophages spléniques.

Sarcomes des lissus endothéliauz et périthéliauz des vaisseauw el des séreuses.

= Le domaine des néoplasies endothéliales est un des plus mal délimités de la patho-
logie des tumeurs. A tel point que, selon les auleurs, le chapitre en peut étre réduil 4
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grand nombre de ces Lumeurs ce point de départ wesl pas mummaissable' el que le
lus souvent, pour les endothéliomes des séreuses par mm:pp[e, la I‘&[J]dltl;:',"ﬁ‘lr'{iu
laquelle se fait Penvahissemeut des réseaux v_asculair::s.lym'phathueg fzst l_rzl]e._ (]‘u'll est
presque toujours absolument impossible de déterminer si la l?l'ullflll‘allu!l initiale a
porté sur le revétement de la streuse ou sur le réseau lymphalique sous-jacent. Sous
cos véserves nous les avons eclassés en endothéliomes des séreuscs, endothéliomes

(4 ' -

-I':'"rr

Fia. 30. — Endothéliome de la dure-méve (in Cancer).

Ay AL Tissu ndoplasicque & disposition lobulée. — B. Cellule & noyaw en couronne, — €, €. Tractus eonjonctils formant le
stroma, — D, I, D" Capillaires pie-nériens hypertrophids et pénétrant dans la tumeni, — E, E'. Couche de cellules
néoplasiques doublant la parsi des capillaires endedans de la gaine lymphatique. — F, G, 6. Tissu nerveux de la surface
cérdhrale. Z

D

lymphatiques ou lymphangio-endothéliomes, endothéliomes sanguins, ou hémangio-
endothéliomes et périthéliomes.

Comme formes nous avons plus particulitrement déerit les Endothéliomes de la
dure-méve. L'endothéliome de la rate (épithéliome primitif de la rate de Gaucher), les
endothéliomes de la plévre el du péritoine, elc.

Nous avons particuliérement développé la description des périthéliomes, tumeurs
jusqu'ici peu connues, en France surtout, et donl nous avons établi plusieurs types
nouveaux.

Les périthéliomes sont des tumeurs manifestement vasculaires dans lesquelles la
paroi vasculaire est néoplasique, el méme constitue uniquement le néoplasme, mais se
trouve néanmoins séparée de la cavité sanguine par une couche endothéliale végulidre
d’apparence normale et non néoplasique tandis que dans les endothéliomes les cellules
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une‘ tumenr dont le tissu renferme de volumineux eapillaires remplis de globules
rouges et dont les parois limitées du colé de la cavité !;asuu}aim par un revélement
endothélial régulier, doublé d'une mince couche cunjnnctwe,_ sun_t |u'1nc|!m]efnent
formées par des cellules allongées, rappelant Papparence dcls épithélioms -::yhjmlmques
el implantées perpendiculaivement sur les couches conjonctives que double I'endothé-
lium, irradiant fout autour de I'axe vasculaire.

Nous avons également rapporté des exemples tirés de nos observations person-

Fig, b3. — Périthéliomelde ln choroide (in Ganeer).

A, A% A" Capillaires pleins de globules sanguing ¢t dont la parei est formée d'une eouche endothéliale doublée par une
minee membrane conjonctive B, I°, B, sur laguelle sont implantées radinivenment des ecllules fusiformes en couchos
multiples G, C', €, — En D, I, cellules pigmentées du tissu choroidien proliféré.

nelles des périthéliomes de l'ovaire, de la choroide, des méninges, de la glande caroti-
dienne, ele.
Formes atypiques des néoplasies endothéliales. — Sarcomes alvéolaires. Sarcomes
a grandes cellules rondes. — Aprés ces formes typiques ou métatypiques des
endothéliomes et des périthéliomes, nous avons considéré comme formes atypiques
des mémes néoplasies, les tumeurs habituellement décrites sous les noms de sarcomes
alvéolaires (Billroth), sarcomes @ grandes cellules rondes, el qui nous paraissent en
véalité des endothéliomes diffus, mais ot I'on peul cependant retrouver dans les con-
nexions vasculaires l'indice du tissu normal dont elles dérivent.
Les cellules, (assées les unes contre les autres, sont séparées par des fenles vascu-
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ment de pigment, mais en conservant une forme allongée, en fuseau ou 'étoilé?. Dans
leur évolution spéciale, ¢l commandée par une cause commune, action élective des
rayons lumineux, ees cellules conseryent done dans une certaine mesure les attributs
généraux de leur espece. )

Dans la pean la couche épidermique présente du pigment en quantilés variables
selon les régions, selon les individus et selon les races. Mais le derme renferme égale-
ment des éléments pigmentaires. Ceux-ci, analogues aux cellules choroidiennes, sont
des cellules conjonelives, fusiformes ou éloilées, assez rares chez 'homme, plus déve-

i

i PR ESEE T
4.
Fig. 55. — Un petit myome interstitiel de I'utérus (in Les Tumeurs).
A. Myome, — B, Pédicule vaseulaire. — €, €, Tissu utirin refould.

loppée chez les animaux, notamment chez les reptiles et les batraciens, ol ces éléments
de grande taille et pourvus de mouvements ont recu le nom de chromatophores.

Puisque des cellules épithéliales, et des cellules conjonctives sont pourvues de la
fonction pigmentaire, il est rationnel de penser que dans les évolutions néoplasiques
des unes des autres, doivent se retrouver les déviations pathologiques de cette fonction,
el c'est pourquoi nous déerivons en effet des épithéliomes mélaniques el des sarcomes
mélaniques. '

Sarcomes des tissus musculaives. Myomes malins. — Bien que la plupart des
auteurs donnent une place & part dans lenrs classifications anx tumeurs des tissus mus-
culaives et ne les confondent pas avec les néoplasies conjonctives, il nous parait y avoir
avantage & le faire, el nous les considérons comme constitnant dans leurs formes
malignes une des variétés des sarcomes.

~ Les ¢éléments musculaives sont en effet étroitement associés aux éléments con-
jonelifs, ont une origine mésodermique commune, et se comportent en général comme
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dorigine hétérotopique. 11 s'agissait d'ailleurs, dans les faits que nous avous cilis,
de tumeurs assez semblables aux premitres et formées au stade néoplasique par la pro-
lifération indéfinie d'une seule variété d’éléments cellulaires.

(est d’anomalies de ce genre que nous avons encore & nous occuper, el i la rigueur
nous cussions pu reporler A ce chapitre toutes les tumeurs de méme origine que nous
avons précédemment mentionndes, si leur analogie avec les cancers de la région, ct
leur simplicitd de slructure ne nous eussent fait adopter un ordre différent. Nous avons
préféré en effet grouper izi seulement les anomalies plus complexes, dans lesquelles
les tissus en hétérotopie sont multiples et peuvent étre le point de départ de cancers,
soit simples comme les précédents, soit méme également multiples, et reproduisant
dans leurs métastases la complexité initiale du lissu qui leur a donné naissance.

Ces formations hétérotopiques se présentent en effet avec une complexité variable
qui semble indiquer des processus pathogéniques différents, et qui nous a servi i les
classer.

Simple kyste épidermique, distant de V'épiderme inclus au milicu des lissus;
tumeur solide ou kystique dans laquelle, en méme temps qu'un développement ¢épi-
thélial hyperplasique ou néoplasique, le stroma conjonclif renferme des tissus divers,
cartilage, os, fibres musculaires; enfin, masse compliquée des Lissus de toules variélés,
pouvant s'agencer en organes, soil rudimeniaires, soit méme pleinement constitugs,
glandes, poils, dents, parois intestinales, tissus nerveux, ele.; fels sont les divers
degrés de complexité que peuvent présenter ces lumeurs. 3

Et T'on en peul conclure que tandis que les unes représentent le déplacement de
quelques germes d'un tissu et leur enclavement au cours du développement snivant la
pathogénie mise en lumitre par le professeur Lannelongue, que les autres indiquent une
malformation plus grave, intéressant plusieurs tissus; les dernitres ou lous les élé-
ments de lorganisme peuvent éventuellement se rencontrer prennent la significalion,
non plus d'une malformation de tissus ou d'organes, mais bien d’une monstruosité
parasitaire, d’un organisme anormalement développé, d'un embryon monstrueux inclus
dans les Lissus. _

Ainsi nous avons réparti ces tumeurs a tissus complexes en deux classes et
d'apres leur structure, et d’aprés leur origine, 1° les malformations hétérotopiques,
2" les monstruosités parasites, que nous avions désignées en 1899 dans notre article des
tumeurs sous le nom de tumeurs embryonnaires, et qui plus généralement sont aujour-
d’hui décrites comme  Embryomes.

- Nous n'insisterons pas sur les diverses formes que nous avons déerites de ces néo-
plasies, ni sur Pexposé que nous avons fait des diverses théories pathogéniques émises
pour les expliquer. Mais nous dirons encore quelques mots d'une forme qu'il nous a
paru utile d"isoler, sous le nom de Plasmodiome malin en raison des discussions théo-
riques soulevies a son sujet.

Cette forme, qui se rencontre notamment dans les embryomes du testicule, est carac-
érisée par les apparences hématodes, anormalement vasculaires, hémorragiques méme
que présentent, soit la tumeur initiale, soit seulement ses métastases. Au microscope
ces néoplasies se spécialisent par la présence d'¢léments gigantesques, multinucléés.
(est le sarcome angioplastique de Malassez et Monod: ce serait d’autre part pour un
grand nombre d'auteurs récents un placentome testiculaire , une tumeur choriale iden-
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élranger el qui, au point de yue pathogénique, ne different des précédentes que par 1” i
conditions physiologiques au milieu desquelles elle apparaissent. Elles dérivent en
effet ’un embryon vérilable et nom d'un embryome. oy ;

Nous en avons donné la description d’aprés plusicurs observations parsnnnnl_les. _

Etiologie. — En commengant 'étude de I'étiologie des cancers, nous avons insisié
sur les difficultés que présente actuellement ce sujet. Tﬂ_ut d'abord la mult!p]lcil:i des
formes réunies sous une éliquette commune nous oblige & vester dans le vague. Si l'on
veut en effet pour avoir des chiflres importants s'adresser aux Igrandes slatis'liq'ue.r,‘qe '
villes ou d’Etats, on n’y trouve que le cancer, maladie, entité unique et sans distinetion

Fig, 98, = Placentome malin (in Caneer).

A, Cellules polyédriques & noyau clair, — B. Cellules 4 noyaux en pyenose, — C. Cellule incluse dans une autre cellule, — G-
. Exsudats hématiques. — E. Musele ulérin,

de formes ou d’espices et il w'en saurait étre aulrement puisque le diagnostic clinique
courant ne peut guére donner plus. Encore ce diagnostic ainsi restreint comporte-t-il
bien des erreurs, dont I'importance est impossible & chiffrer el qui nous obligent & un
prodent sceplicisme devant les conclusions & lirer des gros chiffres de ces statistiques
dailleurs si impressionnantes par leur apparence de rigueur scienlifique. -

Malheureusement, si désireux de plus de précision diagnostique on ne veut utiliser
que les documents pourvus du controle anatomique et histologique, les slatistiques .
personnelles, les statistiques de services, les statistiques d’hopital, le nombre relati-
vement resireint des cas expose i tontes les causes d'erveur résultant de Pétude plus
particulitre de telles ou felles variélés de cancers, des spécialisations de services ou
plus simplement encore du hasard des séries pathologiques. SRR

Ces réserves failes sur les inconvénients de ces divers modes d’investigation,
nous avons néanmoins cherché i les utiliser et & les corriger les uns par les autres.

1
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Sarcomes des tissus hémo et lymphopoiétiques. . . 13
(lymphoeytomes, myélocytomes, splénomes)

. Sarcomes des tissus endothéliaux et périthélianx . . 12
: (endothéliomes et périthéliomes) i

Sarcomes des tissus musculaires, myomes malins . 7

Sarcomes meélaniques . . . . . . . ... b

Tumeurs @ tissus multiples : 2 — Embryomes malins : 5

Parmi les indications que nous fournissent ces relevés, ils nous montrent que, en
laissanl de coté les formes relativemenl rarves des tumeurs 4 lissus multiples et des
embryomes, la masse principale des eancers est formdée des épithéliomes el des sarcomes.
Ces derniers, qui pour nous comprennent loules les tumeurs malignes des tissus
conjonclivo-vasculaires, représentent un peu plus du quart des néoplasies épithéliales.
Leur fréquence apparait ainsi beaucoup plus grande que ne le laisseraient supposer les
slatistiques mortnaires ol ces formes morbides ne sont mentionnées qu’exceptionnelle-
ment. Mais ontre que cliniquement elles se confondentle plus souvent avec les cancers

_épithéliaux, cette classe de tumeurs renferme une proportion assez grande de formes
qui ne présentent pas l'implacabilité pronostique des épithéliomes, sont susceptibles de
guérir par l'opération chirurgicale, et ne grossissent pas les statisliques des déeés; il
en est ainsi notamment d’'un grand nombre de sarcomes des membres. Ce sont néan-
moins, quand aucune inlervention ne vient en arréter la marche des néoplasies
parfaitement malignes, de vrais cancers, mais on concoit que leur fréquence ne puisse
élre apprécice réellement que par les slalisliques de ce genre.

STATISTIQUE HISTOLOGIOUE DS CANCERS CLASSES SUIVANT LEURS LOCALISATIONS
ET SELON LEUR FREQUENCE RELATIVE (STATISTIQUE PERSONNFELLE).

Epithéliome glandulaire avee adénomes en transforma-

R e . ol 12
_ | Epithéliome cylindrique typique . . . . . . . . . . 15
o Cancers ¢épi- Epithéliome colloide . . . . . . . . 14
ssiomac . . théliaux : 69  Epithéliomes : | Epithéliome polyédrique tubuleux . . 5
Variétés . . | métatypiques ) Epithéliome & petites cellules rondes . 5
et atypiques : ) Epithéliome atypique 4 cellules poly-
42, mirphes o0 S 16
Liniiss o e < il
Epithéliome cylindrique typique . . . 6
y Epithbliomes - Epithéliome pavimenteux A globes épi-
; 5. — Varic. der}mques ou en évolution cornée
9 Utérus. . . ) Néoplasies ma- e AT 1 e R SR 8
lignes : 46. ! © * [ Epithéliome pavimenteux métatypique. 15
Epithéliome atypique . . . . . . . . 1
Cancers musculaires. — Myosarcomes. . . . . . . . 7
fhariomes maling o .o L w0t L U 3
Epithéliome mammaire typique (adéno-
T .\ _ mateux, kystique) . . . . . . et D
ng‘é_h{;,nx?& Epithéliome atypique avee points adéno-
5° Sein. . . . { lumeurs ma- tés T T G P A R 7
Bengssagh, -] 00 b e Epithéliome atypique lobulé ou tubulé
Bolvdesieiliar S o 2
e j Sarcomes & cellules fusiformes. . . . 9
: MYXOmES E s oo i e 3
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fairement el & des degrés divers les propriétés et les tendances de organisme entier.

En d’autres termes, on peul retrouver dans ce processus comme une sorte de sélec-
tion pathologique, qui améne la formation de races cellulaires nouvelles, autonomes et
indépendantes, et cela avee toules les contingences, les éventualilés hasardeuses d'une
opération complexe et de longue durée; ne réussissant que dans un pelit nombre de
cas, apres beaucoup de temps, moyennant de multiples conditions favorables et selon
celles-ci, plus ou moins cfficace, méme plus ou moins rapide ; tout comme on
observe dans la production artificielle de races animales ou végétales par sélection.
Nécessitant un temps d’autant plus long qu'il sagit de cellules plus différencices, d'ou
la longueur extréme des processus inflammatoires qui donnent naissance aux épithé-
liomes, tandis que les sarcomes dérivés de types cellulaires de diflérenciation beaucoup
moindre succtdent souvent i des inflammations courles on méme i des traumalismes
passagers. '

Ces modifications cellulaires se produisent avec des degrés divers, des gradations
successives, partant des réactions simples de Uhyperplasie inflammatoire ou compen-
satrice, passant par Uhypertrophie adénomaleuse, pour abouliv a | épithéliome infec-
lant et alypique, i une infeclion cellulaire autochtone, produite par ces éléments
néoformés; ce processus restant comparable dans Lous ses stades aux infections micro-
hicnnes exogenes, qui produisent, selon le degré de virulence des mierobes (représenté
ici par l'activité végétative des cellules), des lésions variant de 'abeis local & linfec-
tion purulente généralisée.

On saisit, par la, la conlingence du processus, el pourquoi, relevant de causes
banales et de grande fréquence, il est pourtant relativement rare, incomparablement
plus rare que les causes invoquées. C'est qu'en effet, les qualités des cellules ne sont
pas équivalentes, leur aplitude réactionnelle est plus ou moins prononcée, leur ten-
dance proliférative inégalement marquée. f

La sélection opére en choisissant, en metlant en évidence des qualilés ou pro-
pri¢tés naturelles, mais non en les créant. Ces qualités, daptitude véactionnelle et pro-
liférative sont & un certain degré présentes dans toutes les cellules; mais toules ne les
possident pas & un degreé suffisant pour rvéaliser Uhyperplasie, la tumenr, le cancer.
Lt c¢'est dans ce sens qu'on peut invogquer une prédisposition organique, héréditaire,
on acquise. Et probablement aussi, d'autres influences que nous ne faisons encore
qu’entrevoir.

Dans les actions et réaclions qui se passent entre les éléments conslituants de
Porganisme, il faut en effet tenir comple non seulement des phénomenes morpholo-
giques, que nous montre 'examen histologique, mais aussi des influences que peuvent
exercer de prés ou i distance les subslances dissoules en circulation dans I'orgauisme.
It il semble bien que ces substances doivent jouer un role dans histoire des prolifé-
rations néoplasiques. Nous avons précédemment parlé des subslances loxiques qui,
¢manées du cancer complétement développé, vont impressionner Porganisme, et sont
a compler dans les causes de la cachexie cancéreuse. Mais il se peut aussi que des
subslances émances des autres organes, soil sains, soit pathologiques, jouent un role
dans Pexcitation proliférative.des cellules, et surtout des cellules hyperplasiques des
processus inflammaloires chroniques. | '

' Sans qu'on puisse encore préciser leur nature, leur role exact, leur valeur patho-
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géne, il est trés hautement probable que des produils solubles, ¢laborés par 1'orga-
nisme, et en circulation dans ces milieux, jouent un role important dans Pexcitation
ou U'inhibition prolifératives des cellules cancéreuses et de telle ou Lelle de leurs acti-
vités morbides. Mais ces actions ne sont acceptables comme causes pathogines qu'a la
condition de se produire sur des cellules spéciales, préparées, sélectionnées, et ne
sauraient par conséquent élee supposées la cause méme du processus cancérenx, mais
senlement une condition adjuvante de son évolution. Car aulrement leur aclion
devrait s'éfendre & lous les lissus similaires, et serait incompatible avec e que nous
savons de la circonseription initiale du cancer 4 ses débuls.

Parmi ces toxines excilatrices ou inhibiltrices, il est possible enfin d’en concevoir
d’origine exogéne, d'origine microbienne, par exemple, et le parasilisme pourrait ainsi
agir comme cause scconde, non seulement localement, mais méme a distance, par
I'intermédiaire de la circulation et sans contact direct avec les cellules cancd-
reuses.

Il nous parait en lous cas que ces processus de proliféralion néoplasique et de
migration cellulaire sont la manifestation de propriétés générales dont sont capables
toutes les cellules de l'organisme dans certaines circonslances, un mode de leurs
réactions & un cerlain degré d'excitation ou d'irritation; mais si dans le plus grand
nombre des cas, nous pouvons comprendre de la maniére que nous avons dite la mise
en jeu de ces propriétés cellulaires, nous devons admellre également que d’autres
influences actuellement non connues peuvent avoir les mémes effets.

Au surplus, en employant ces termes : irritation chronique, inflammation chro-
nique, nous sommes restés dans le vague & dessein, supposant ainsi des actions mul-
tiples et complexes, irritants et excitanls, inlernes ou externes, poisons endogénes ou
exogenes, entraves fonchionnelles, ete., lelles que nous en pouvons admetlre dans les
conditions précédemment énumérées, non seulement d'inflammation chronique, mais
aussi d'hétérolopie cellulaire. Rien n’empéche d'admeltre également des actions para-
sitaires, baclériennes on antres, ou des produils de séerétions cellulaires ou parasi-
taires, d’autant plus vraisemblables que nous reconnaissons 4 ces agents la propriélé
d’édifier des néoplasies lemporaires de tout point semblables aux tumeurs les plus
authentiques (condylomes, végélations vénériennes), et cela ne fait que multiplier les
causes que nous supposons trés nombreuses.

Ainsi le cancer nous apparait comme un aboutissant d’influences pathologiques
multiples, et non spécifiques, qui, modifiant les lissus, ont éventuellement abouti & une
stlection cellulaire dans le sens de l'indépendance, et ont mis en action un processus
dont les particularités essentielles et originales sont seulement la manifestation des
propriétés mémes des cellules émancipées

Traitement. — La thérapeutique du cancer devient de jour en jour moins décou-
rageante. Non que nous possédions encore aujourd’hui le moyen assuré de le guérir,
mais d’une part, I'intervention chirurgicale, micux réglée, guidée par une connaissance
plus précise du mode de développement et d’infection des éléments cancéreux, donne
de meilleurs résultats; et, d’autre part, nous commencons i connaitre et de maniéres
diverses, lu possibilité dans certains cas d’une destruction élective des cellules caneé.
reuses, dans les lumeurs mémes, et tout en respectant les ¢lémenls sains auxquels elles
sont mélées. Ce sont la, & vrai dire, surtoul des promesses pour I'avenir, mais il y a
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déja cependant des résultats acquis, inconlestables. Telles sonl les considérations par
lesquelles nous avons abordé 'étude des trailements du cancer. . B

Apris avoir exposé les conditions générales du traitement et le&f lentalives expéri-
mentales de vaceination et d'immunisation, nous passons successivemenl en revue :

Le traitement chirurgical ;

La destruction locale des cancers par cautérisation ou actions modificalrices
diverses ;

Le traitement par les agents physiques, par les rayons X, par le radium ;

La sérothérapie, la bactériothérapie, la toxinothérapie;

Les traitements pallialifs el symptomaliques.

Dans le chapitre consacré a I'aclion des rayons de Roentgen, nous avons rapporlé
les observations personnelles que nous avons faites sur le processus histologique de la
régression des tumeurs influencées par les irradiations, el figuré les apparences les
plus caractéristiques de ces lésions.

Ill. DES ETATS MORBIDES PRECANCEREUX ET DE LA FORMATION
DU CANCER A LEURS DEPENS

Bulletin de I' Association [rangaise pour Uélude du cancer.
(15 juin 1908, 13 figures.)

Nous avons, dans ce mémoire, étudié les affections qui se présentent assez
fréquemment en relation avec le développement d'un cancer pour qu'on puisse les
qualifier de précancérenses. Puis nous avons cherché a montrer que ce ne sont pas la
des faits exceptionnels, mais qu'ils correspondent au contraire & un processus général,
el représentent, & notre avis, un stade nécessaire el constant de I'évolution cancéreuse.

Dans la plupart des cas, en effet, o 'on peut, de maniére ou d'autre, observer le
cancer i ses débuls, on constate que le cancer se développe sur un terrain déja modifié
par des altérations antérieures du tissu. C'est & un point capital dans Ihistoire du
cancer, que nous nous sommes efforeé d'élablir par un grand nombre de travaux
antérieurs dont le présent mémoire est en quelque sorte la synthise et que nous avons
vésumé dans celte formule : le cancer n'est pas une forme morbide primilive, ’est un
aboutissant d’états pathologiques multiples antérieurs et préparatoives.

Ces états préparatoires multiples, nous les avons groupés en deux classes princi-
pales suivant leurs modalités pathogéniques générales :

1° Malformations du développement ;

2° Modifications inflammatoives, el plus spécialement inflammatoives chroniques
tles organes et des fissus.

Dans les troubles du développement, des actions et des modifications diverses
peuvent élre incriminées dans la genése du cancer, actions qui se résument dans le
déplacement des éléments hors de leur place normale ’oit le nom de eancers d'origine
hélérotopique sous lequel nous les désignons.

Plus importantes el plus variées sont les formes morbides inflammaloires ou irri-
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fatives que I'on peut rencontrer i Novigine des cancers. Elles se caractérisent essentiel-
lement par des proliférations cellulaires amenant Phyperplasie des lissus, ou encore
des modifications morphologiques importantes de lenrs éléments el que on peut
qualifier de métaplasiques.

I'oit denx classes principales d'¢lats morbides précancéreux d’origine inflamma-
toire : 1° les hyperplasies ; 2° les mélaplasies.

Les états hyperplasiques sont complexes et variés selon les tissus el les organes
intéressés. Les formes les plus complétes en sont les papillomes el les adénomes.

La réalilé des rapports, qui unissent ces allérations diverses avee les cancers, nous

Fie. 50. — Cancer de la peau dorigine hétérotopiques Epithiéliome pavimentenx métalypique an début
de son évolution (in Cancer).

A, A Couelie épidermigue Igdrement papillomalouse, mais sans connexion avec la lumear an nivean de laquelle elle est
fissurée en I — L. Ildts ecllulaives hétérolopiques (eellules nmvigues) en eroissance néoplasique, — 0, Y, D, Tldis
voising moins développis, — E. Amas de eellules neviques non hyperplasics, — F, Lobmle dont les eollules hilivement
proliférées commeneent & dégénérer au cenlre.

est démontrée par I'observalion clinique qui nous montre la succession chronologique
des unes et des autres.

Le degré de fréquence avee laquelle de semblables observations peuvent élre faites
a son importance probanle, et pour eertaines aflections d'un diagnostic facile, telle que
la leucoplasie linguale, le lupus, la lithiase biliaive, les statistiques nous renseignent
en nous fournissant des chiflres démonstratifs. :

La relation de fréquence élablie, il reste encore & éclaireir en quoi consiste le
rapport entre I'affection précancérense et le cancer. Cest alors par l'investigation histo-
logique que nous avons essayé de résoudre le probléme ainsi posé. EL comme exemple
démonstratif, nous avons étudié et figuré un certain nombre de cancers, tout & fait an
début de leur développement, et dévivant des diverses catégories d'aflections on de
lésions précancéreuses, telles que nous les avons classées.

Tout d’abord, pour les cancers développés aux dépens de malformations du déve-
loppement, ou cancers d'origine hétérolopique, nous détudions un petit épithéliome
pavimenteux métatypique, développé sur le dos de la main anx dépens d'éléments
d'origine rwevique. Et nous montrons que, dans ce eas, 'évolution caneéreuse se fail
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aux dépens mémes des éléments constituants de la lésion précancérense, d[.:s cellules
hétérotopiques du nvus, presque sans changement de lcurs‘upparcncns et -s-u'mplcn.am}t
par multiplication active de ces cellules, d'ailleurs déja atypiques dans la I¢sion primi-
tive et avant le débul du processus cancéreux.

A eoté de ce fait éudié en détail, nous rappelons dailleurs que les cancers

Fiz, 60, — Début de la formation adénomatense dans un foie cierhotique. Noyau adénomaleux reprisenté
de grandeur naturelle (in Cancer).

A, A" Surface du foie, — B. Noyau adénomaleux prineipal entourd de neyaux hypertrophiques plus petils. — C. Point dessing
A un plus fort grossissement (fig. 61). — D, D', Tissn hépatique comprimé,

Fig, 61. — Novan adénomateux de foie cirrhotique (in Cancer).

A, A%, A", Hgpertrophie des travies hépatiques avec disposition de leurs cellules en acinis bilinives, — T, I, B, Conerélions
de plgment biliaire dans les eavités acineuses, — €, C' Stroma conjonetil,

d’origine hétérotopique sont fort nombreux, cancers mélaniques de la peau; bran-
chiomes de la région cervicale, cancers surrénaux des reins, évolulion maligne des
kystes dermoides, ete.

Comme exemples de cancers développés aux dépens des inflammations clironiques
hyperplasiques ou cancers dorigine hyperplasique, nous étudions le cancer des
cirrhoses; nous avons pu en eflet trouver dans des cirrhoses arrétées dans leur évolu-
tion par une affection intercurrente, de petits novaux adénomateux que nous croyons
pouvoir considérer légitimement comme cancers hépatiques an début. Nous en rappor-
tons trois exemples, permettant une sériation compléte des lésions, depuis la simple
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hyperplasie des trabécules hépatiques, jusqu'au cancer pleinement constitué, et mani-
festant par son exlension el ses mélastases, I'ensemble de ses propriétés caractéris-
tiques.

Et nous voyons ainsi le cancer pracéder directement d'une hyperplasie a la fois
inflammatoire et fonctionnelle, régénératrice et compensatrice, comme est celle de la
cirrhose. :

Dans d'autves cas, I'évolution adénomaleuse parail dtre le mode de passage de

I

\"-H

Fie, 62, = 1. Adénome acineux ou petit cancer acineux dans un foie cirrhotique. Noyau représenté
de grandeur naturelle. — IL. Le méme & un plus fort grossissement (in Caneer),

. LA, A Surface du foie, — D, Noyau adénomateux. — C. Point desginé & un plus fort grossissement, — D, Tissu hépatiqua
refoulé,

Il. Lestravées hipatiques hyperplasices forment des cavités acineuses tapisstes de cellules modifides.— B, I, B”. Conerétions
hilisires. — €, Stroma el vaisseanx sanguing, — D, Noyau géant hyperchromatique. — E, Noyan géant hypochroma-
Ligue, — F, Noyau bourgeonnant.

I'hyperplasie irritative an cancer. Et nous en donnons comme exemple denx cas de
cancer des voies biliaires (cholédoque, et vésicule) montrant deux stades différents de
la formation adénomateunse, avee évolution épithéliomatense, en rapport 'un et autre
avec l'action irvilative prolongée des caleuls.

Nous citons, en outre, les multiples exemples que nous avons antérieurement
publiés des transformations cancéreuses des polyadénomes gaslriques, en insistanl
plus particulitrement sur le polyadénome a centre fibreux, en raison de la particuliére

- |3
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netteté el de Porigine inflammatoire de la lésion, et de la formation cancéreuse qui
v prend naissance. ; ;
Enfin, dans les cancers d’origine métaplasique, la modification précancerense con-

Fig. 63, — Cancer hépatique type acineux (in Cancer).
A, A" Digpogition en acini des eellules cancérenses, — B, Stroma fibreux,

sisle dans un changement de la morphologie des cellules soumises aux actions irri-
lalives chroniques, et ee changement morphologique se retrouve également dans le
cancer développé anx dépens des cellules ainsi modifiées.

C'est ce que P'on observe dans les inflammations chroniques des bronches ofi le

i i

i
= | L
(L8 c

FiG, 64, — Petit caneer au début dans une vésicule bilinive calen'atise (eaneer d'ovigine adénomateuse) (in Caneer),

A -;élgélnlinn polypeuse l'qt'méa e l||1IH'.|5 é!1i|,|||5tiamam|,|x; — B, Glandos en hyperplasie adénomatense. — C, L, 6", Lymplia-
tiques renfermant des cellules épithéliales en migration, — I, 1%, Couche musculaire. — F, E'. Yaisseaux sanguins.

revetement eylindrique cilié est remplacé par un épithélium polyédrique stratifié, ot au
niveau desquelles se développe une forme de eancer pavimenleux & globes cornés, doni
I'apparition, en ce sitge, serail incompréhensible sans la connaissance des modifi-
cations antérieurement subies par les épithéliums, '
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Lt résumant les faits que nous avons ainsi éludiés concernant chacune des formes
principales des étals précancéreux, nous en tirons la conclusion que ce sont dans ces
¢tals morbides précancéreux, précisément les éléments modifliés qui deviennent can-
céreux, que les modifications consistent essentiellement dans I'atténuation on la dispa-
vition des apparences de différenciation morphologique et fonctionnelle des éléments
cellulaires et dansune tendance proliférative plus ou moins intense, enfin quela forma-
tion du cancer se marque par une accentuation dans le méme sens de ces caractires
anormaux des cellules, et se montre ainsi comme la phase ultime d'une évolution déja
commencée par I'affection précancéreuse, comme la continuation d'un méme processus
dont I'étape précancéreuse serail simplement la préface.

IV. — DELIMITATION ET CLASSIFICATION DES SARCOMES

En analysant précédemment le chapilre des sarcomes de notre livee du Cancer
nous avons résumé Uessentiel de ce mémoire.

V. — ESSA| DE NOMENCLATURE DES CANCERS
POUR L'USAGE INTERNATIONAL

Collaborateurs : MM, P. Dewser et A. Hesnesscamior. Conférence internationale
du cancer (Paris, 1910).

Nous avons, dans ce travail, proposé & la Conférence internationale, une nomen-
clalure des cancers, basée essentiellement sur les caractéristiques histologiques des
néoplasmes, indépendamment de toute conception théorique ou pathogénique, et pou-
vant ainsi &lre acceplée par tous ceux qui éludient ces questions, el quelles que soient
d'ailleurs leurs opinions personnelles sur les cancers et la nature de ces formes mor-
bides.

Nous avons cherché surlout & préciser nettement les termes employés, & éviter
les expressions équivuquu-: trop fréquentes en pareille matiere, et dont le sens varie
d’un pays a 'autre, et qui se trouvent méme souvent différemment emplmées par des
auteurs de méme langue.

Nous rejelons ainsi le terme de carcinome, dont le sens n'est pas le méme en
France et en Allemagne. Nous précisons que I'épithéliome désigne uniquement une
néoplasie maligne; 1'adénome, au contraire, une hyperplasie bénigne; ce qui nous fait
rejeter également les termes d’adénome malin, d'adéno carcinome.

Nous admeltons avee la généralité des auteurs de nos jours la descendance des
néoplasmes directement de tous les éléments cellulaives différenciés ou non qui
forment les tissus et les organes du corps humain.

Les néoplasmes se elassent done comme les tissus normaux dont ils dérivent.

Et pour chaque espéce cellulaive, nous distinguons, par des termes précis, le degré
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de déviation plus on moins compléte de la forme normale, réalisée par I'évolution
néoplasique.

Nenvisageant que les lumeurs malignes, nous appelons épithéliomes toules celles
qui dérivent des épithéliums; sarcomes celles qui dérivent de la série conjonclive.
Cependant, pour bien marquer 'échelle qui conduit de la simple hyperplasie jusqu’aux
tumeurs tout & fait malignes, pour la plupart des organes, nous avons fait précéder la
liste des tumeurs malignes de celle des principales affections précancéreuses, y compris
les tumeurs hénignes.

La succession des élats précancérenx el caneéreux se Lrouve ainsi pour les épithé-
liums : hyperplasie simple, hyperplasie papillomaleuse ou adénomateuse (papillome,
adénome) ; épithélioma Lypique ou & évolution compléte, épithélioma mélalypique ou &
évolution incompléte, épithélioma atypique ou a évolution irréguliére.

En ce qui concerne les tumeurs de nature conjonelive, la délimitation entre la
néoplasie bénigne et la néoplasie maligne est plus difficile & tracer. Nous avons néan-
moins essavé dappliquer aux cancers conjonclils des lermes  correspondant aux
Glapes indiqudées pour les cancers épithéliaux.

Comme exemple, voiei un lableau qui mel en parvalléle les élapes d'une tumeur
¢pithéliale glandulaire el celles d'une lumeur cartilagineuse, celle derniére en double,
avec les dénominalions rigourensement logiques et les dénominations admissibles.

PRECANCER ADEXOME CHONDROME CHOXDROME
Epithéliome glandulaire | Sarcome cavtilagineux | Chondrome malin.
Ly pique. Iypique . it i
(e Epithéliome glandulaire | Sarcome  carlilagineux Chondro-sarcome.
: fnéla_l.yquu&, _ mélatypique. Sarcome du cartilage.
Epithéliome glandulaire | Sarcome  cartilagineux
al:.'piqun. Sra Tl e h g et al}'pique. Sarcome.

La formation d’un terme complet et clair est essentiellement simple lorsqu'on est
fixé sur la nature de la tumeur et son mode évolutif. En premiére ligne, sans excep-
tion, doit figurer le mot épithéliome ou sarcome. (Au cas seulemenl oli I'on ne croirait
pas pouvoir affirmer la nature de la cellule qui prolifére, on dirail : Cancer des cel-
lules X, des tissus ou organes Y.) Ensuile et dans un ordre variable suivant ’harmonie
de I'ensemble des mols, on fera connailre 'organe, ou le tissu origine de la tumeur, le
caractére structural ou eytologique prépondérant, les particularités de structure, d'évo-
lution ou les dégénérations (graisscuse, colloide, muqueuse, pigmentaire, hyaline,
vitreuse, ete.). Exemple : épithéliome cylindrique, métatypique et infiltrant du corps
utérin ; sarcome ostéoblastique ; ostéoide du maxillairve. :

Tels sont les principes directeurs de la nomenclature que nous avons proposée, et
qui, pour le détail, reproduit d'ailleurs & peu prés complétement celle que nous avons
employée dans notre livee sur le cancer.
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DEUXIEME PARTIE

TRAVAUX DIVERS CONCERNANT LES TUMEURS
ET LES CANCERS

. — RECHERCHES EXPERIMENTALES

Hyperplasies et métaplasies épithéliales expérimentalement produites
chez le rat par l'action réitérée des rayons X (avee 7 figures).

(Ne 472.) .

En soumettant des rals & des irradiations successives i faible dose et réitérées
pendant des mois, nous avons oblenu des allérations du revélement cutané que nous
avons étudiées au niveau des oreilles excisées par biopsie el qui nous ont montré du
cité des épithéliums des lésions manifestement hyperplasiques et métaplasiques.

Aux doses ol ils onl agi dans ces cas, en effel, non seulement les rayons X n'ont
montré aucune tendance & la destruction cellulaire, toul au moins en ce qui concerne
le revélement épithélial de la surface, mais au contraire ils ont ¢é1¢ excitateurs de la
vitalité et de la prolifération de ces éléments épithéliaux.

Ce sont en effet des lésions essentiellement hyperplasiques que nous avons
constatées el qui sont marquées par I'épaississement du revélement épidermique. Cet
Ccpaississement est bien la conséquence d'une prolifération exagérée, puisque nous
avons retrouvé encore, au moment de notre examen, une abondance insolile des figures
de division ecellulaire.

Mais, en outre, il y a perturbation manifeste dans I'évolution des éléments proli-
févés; disparition des caractires de différenciation spécialisant les appareils pilo-
sthacés et uniformisation des types cellulaires, tous devenus semblables i la forme la
plus simple de leur espice, le type de revélement superficiel.

Et aussi avec des anomalies d’'évolution encore plus prononcées, 'apparition de
troubles dans le processus de kéralinisation, formation de cellules corndes isolées, en
pleine couche de Malpighi, et de globes épidermiques, soit dans cette méme couche,
soit dans les prolongements épithéliaux intradermiques. ;

Il y a done a la fois hyperplasie et métaplasie cellulaires. Et le fait nous a paru
particulicrement intéressant 4 constaler en ce cas, puisque ces allérations ont été
obtenues sous I'influence d'un agent physique que nous savons capable de déterminer
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chez Thomme des inflammations cutanées chroniques susceptibles d’aboutir & 1'évo-
lution cancéreunse.

Indépendamment de ce point de vue pathogénique, ces faits sont également inté-
ressants en ce qui concerne les applications thérapeutiques des rayons X dans le trai-
tement des diverses néoplasies. Ils nous montrent en effet avec évidence une action
excito-prolifératrice de ces rayons, action qui parait correspondre a un certain degré
Lintensité de lexcitation et a un certain degré de sensibilité ou de résistance des
¢léments cellulaires. Et cela nons explique que dans les cas ol ils ne sont pas destrue-
teurs, ou tout au moins inhibiteurs de lactivité des éléments néoplasiques, ces rayons
puissent éventuellement étre excitateurs de leur développement, et susciter ainsi des
aggravations prolifératives, conséquences d’un dosage insuffisament appropric¢ a la
résistance des cellules cancéreuses.

II. — PROCESSUS DE GENERALISATION DES CANCERS

Kystes multiloculaires des ovaires. Généralisation.
~ (No 8.)

Nous avons dans ce travail relalé U'histoire d'une malade qui entra & Ihapilal
puour une pleurésie donl da nature cancéreuse ful précisée par la ponction et I'examen
cytologique du liguide. I s'agissail d’une localisation secondaire d'un cancer kystique
des ovaires. - . :

[’étude anatomigue el histologique des diverses manifestations de ce cancer géngé-
ralisé au péritoine, & la ployre, a Uestomac, ete., nous a permis de reconstituer la
marche du processus et son mode de généralisation. Et suivant d'étapes en élapes les
cellules néoplasiques depuis leur point de départ dans la tumeur primitive de l'ovaire,
jusqu’a leurs métastases les plus distantes, et notamment jusqu'a la lésion pleurale,
nous avons nettement conclu que le processus dextension et de génédralisation du
cancer élail uniquement un processus d'infection cellulaire. Conclusion que tous nos
travaux ultérienvs'ont tendu & confirmer, mais qui, a 'époque, était nouvelle. « On
congoit ainsi, disions-nous en terminant, comment une lésion primitivement locale a
pu se propager par grefles successives el envahir enfin des organes aussi éloignés de
son point de départ, se conduisant & la maniére des parasites végélaux; mais ici le
parasite est un élément constituant de U'organisme, une cellule épithéliale douée, on ne
sait pourquoi, de véritables propriéiés infectantes. »

Cancer de 'estomac, du canal thoracique et des ganglions sus-clavi-
culaires gauches; épanchements chyliformes des séreuses et géné-
ralisation cancéreuse par voie lymphatique rétrograde.

(Ne 88.)

Ce cas de cancer de I'estomac ou la lésion initiale s'est lrouvée masquée clini-
quement par la multiplicité des symptomes el des lésions secondairves, esl surloul
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intéressant par le mode de la généralisation des éléments néoplasiques. Nous en avons
ainsi reconslitud les étapes.

Dans l'estomac s'est développé un cancer épithélial de type adénomateux i son
origine, alypique & son complet développement, et dont les cellules activement proli-
férantes présentent cependant
une lendance dégénérative
manifeste, et surtout grais-
SEUSe.

Ce cancer a envahi le sys-
ftme lymphatique de Desto-
mac, puis de proche en proche
les ganglions el enfin les ori-
aines du canal thoracique. Les
cellules eancérenses cheminant
dans ee dernier sont arrivies
dans le systtme sanguin an
nivean du confluent jugulaire
el la vraisemblablement, en
raison de propriélés particulic-
rement irrilanies, ont déter-
miné la coagulation sanguine,
la thrombose jugulaire et sous-
elavitre qui secondairement a
entrainé Poblitération du canal
thoracique & sa terminaison
el la stase générale dans toul
son parcours et jusqu'a ses
origines.

La stase lymphatique ré-
sultant de 'oblitération du ca- : - R

Fig. 6. — Lymphangile cancéreuse des villositds inleslinales dans

nal thoracique a amené alors ol goblitéeation du canal thoraeique conséeutive i la généra-
une dilatation rétrograde de  lisation d'un cancer de Festomac (in Cancer).

i _ A AL Lymphatiques distendus par les cellules cancéreuses, — B, Glande. —
1?“13 les appamls "lj'll"lp.llﬂ C. Tissu de la muquense infiltré de lymphocyles. — D, Musculaire mugqueuse,
tiques aflférents, et I'infection ;

par les cellules cancéreuses de ces appareils, des ganglions du creux sus-claviculaive
gauche, des lymphatiques du poumon envahis du hile jusqu'a la plevre, des lympha-
tiques du foie, de la rale, des reins, de l'utérus, des inteslins et du péritoine, de la
peau, ete., de tous les organes tribulaires dans leur eirculation lymphatique de la voie
d’éeoulement du canal thoracique.

II s’est produit, en somme, par suite de I'arrél total de la circulation dans le canal
thoracique, une inondation de lymphe chargée de cellules cancérenses dans tous les
organes et les tissus; une généralisation du cancer par voie lymphatique rétrograde.

Ce fait nous a fourni en outre la démonstration que, dans les thromboses qui
surviennent chez les cancéreuy, il y avait, outre les formes communes de thromboses,
imputables & une infection secondaire, qui se développe chez ces malades an méme
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litre que chez tous les cachectiques, une véritable thrombose cancéreuse, c'est-i-dire
lide dans son développement & la pénétration des eellules cancéreuses dans la eavité
vasculaire, ces cellules élant l'agent provocateur de la coagulation du sang, et
persistant ensuite an milien du caillot, et, méme plus tardivement, et comme nous
I'avons constaté an niveau de la jugulaire de cette malade, au milien du tissu conjonetif
néoformé qui oblitére la cavité vasculaire aprs la résorplion du caillot.

Cliniquement, l'oblitération cancérense du canal thoracique s'est manifestée par
un cedéme lymphatique, 4 topographie trés particuliére, au moins pendant un temps
de I'évolution morbide, wdéme intéressant toute la portion sous-diaphragmatique du
corps, le coté gauche du thorax, le membre supérieur ganche et la porlion gauche du
cou et de la face et respectant le membre supérieur droit, et la moitié droile du thorax.
Cette topographie trés spéciale, et bien en rapport avec la distribution des affluents
Iymphatiques du canal thoracique, ful ensuite modifiée par la survenance d'une throm-
bose de la sous-claviére et de la jugulaive droites, et I'eedéme fut généralisé. Comme
autres symptomes également liés 4 la lésion du canal thoracique, les adénopathies sus-
claviculaires ganches et les épanchements chyliformes des séreuses.

Cancer du canal thoracique et lymphangites cancéreuses disséminées
dans les organes et les tissus, par généralisation d'un cancer de
I'utérus enlevé quatre ans avant et récidivé.

(N 161.)

Ce fait nous a présenté trés complétement 'ensemble symplomatique et lésionnel
qui constitue le syndrome de l'oblitération du canal thoracique, tel, avee des parlicu-
larités tenant aux propriétés différentes des cellules en cause, que nous 'avions déerit
dans un cas antérieurement publié (88).

Cliniquement : infiltration cedémateuse débutant par les membres infévieurs,
remontant progressivement jusqu’d occuper la totalité du corps, moins la téte, le
membre supérieur droit et la moitié droite du thorax. (Edéme dur, ¢lastique, se
laissant difficilement déprimer par le doigt. C'est bien un cedéme d’origine lympha-
lique ; sa distribution si typique en est dailleurs la preuve. Mais & une phase lardive le
tableau se complique par la survenance d'wdéme d’origine veineuse, les thromboses
vasculaires étant extrémement fréquentes dans celte forme de généralisation cancd-
reuse.

Analomiquement, les conséquences de l'oblitération du canal thoracique ont
consisté enune réplétion générale des réseaux lymphatiques, de tous les tissus et de
lous les organes par les cellules cancéreuses en prolifération, constituant en somme
une geénéralisation caneéreuse par voie lymphalique rétrograde. Et comme ces cellules
vraisemblablement, en raison de propriétés particulitrement irvilatives, suscilaient &
leur pourtour une réaction fibreuse intense, il en résultait une selérose diffuse, lar-
llané:s;, de lm‘ls les lissus envahis, el notamment des régions abdominales, bassin, petil
bassin, parois postérieures de 'abdomen, plévres, médiastin, lissus sous-culands, ele.

Nous avons étudié sur coupes sérides, les lésions du canal thoracique, particuliére-
ment au niveau de sa lerminaison dans la veine ugulaire, o un hourgeon cancéreus,
représentant cette terminaison et saillant dans la cavité de la veine avait provoqué la
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coagulation du sang, une thrombose véritablement cancéreuse due i 'action des cellules
cancéreuses, et distinete des thromboses infectieuses qui surviennent secondairement
chez ces malades & la phase cacheclique.

Cetle étude nous a, en oulre, permis de saisiv sur le fail les voies d'infection des
ganglions sus-claviculaires gouches, donl la lésion élective, dans les cancers de

Fig, 66. — Cancer du eanal theracique,

Coupe portant au niveau de I'abouchement du canal thoracique (A) dans la veine jugulaire thrombosée (Cf — A eolé en B,
le eanal thoracique avant son abouchement dans la veine est rempli de cellules cancéreuses. — D, Infiltration cancé-
reuse des Lissus voisins.

I'abdomen, constitue une modalité symptomatique si bien mise en évidence par les
travaux de M. Troisier, et nous avons vu, en effet, sur les conpes sérices de la région
cervicale des trones lymphatiques bourrés de cellules cancéreuses, se rendre, du
canal thoracique également vempli des mémes éléments néoplasiques jusqu’aux gan-
glions voisins complitement transformés en lissu cancérenx.

1. — REACTION DES TISSUS DANS LE CANCER

Eosinophilie locale dans les cancers.
(N 144.)

La pathogénie des éosinophilies locales est encore fort obscure. l'en ai observé
un cas ou les éosinophiles se rencontraient en proportion vraiment extraordinaire.
14
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Il s'agissait d’un cancer de I'utérus. L'éosinophilie est, d'ailleurs, assez commune
dans les cancers, bien que je ne la crois pas lite au processus cancéreux lui-méme
mais plutot i des complications et nolamment aux complications infectieuses.

Dans le cas en question il s'agissait, en effet, d’'un cancer infecté, et labondance
des éosinophiles était telle, autour des cellules épithéliomateuses de la surface uleérée
du cancer que leur seule coulenr suffisait & donner au tissu une coloration rosée.
Ces cellules éosinophiles différent, du reste, assez notablement des éosinophiles ordi-
naires du sang, surloul par le caractére de leur noyau.

Fait eurieux et que je croirais volontiers de méme ordre el causdé pardes influences
communes, le méme cancer montrait dans les mémes points un nombre tout i fait
insolite de mastzellen. -

IV. — CANCER DU POUMON

Cancer du poumon.
(Nos 81 el 165.)

L'article cancer du poumen que nons avons écrit dans le trailé de médecine
de Bronardel et Gilbert, et rvefait avec plus de développement dans le nouveau traité
de médecine et de thérapentique de Gilbert et Theinot, n’est pas seulement un expose
didactique résumant les travaux parus sur cetle question, mais nous nous sommes ¢ga-
lement servi pour sa rédaction de documents personnels pour la plupart inédils.
('est de ceux-li seulement que nous donnerons un apergu.

Cancer épithélial. — Nolre slalistique personnelle comporle 6 cas de cancer
épithélial primitif du poumon sur environ 2500 autopsies, proportion beaucoup plus
forte que celle que donne Fuchs, et & peu prés semblable & celle de Reinhard et de
Kurt Wolll.

Nous avons insislé, en étudiant la pathogénie du cancer du poumon, sur la
fréquence des associations avec les inflammations chroniques de longue durée qui
nous paraissent, comme nous I'avons montré par ailleurs, avoir une grande impor-
tance dans la gendse des cancers. Parmi ces inflammalions chroniques nous avons
plus particulicrement insisté sur les scléroses anciennes, anthracosiques, on avec
dilatations des bronches, dont nous avons observé plusieurs exemples en relation
avec le developpement du cancer. Nous avons également montré que, contrairement
& l'opinion de Rokitansky sur I'antagonisme du cancer et de la tuberculose, la
coexistence des deux affections élait dans nos observalions presque conslante; el
nous avons & 'appui fait dessiner une de nos préparations ott 'on voit les cellules
géantes de la tuberculose voisiner avec les cellules épithéliomatenses du cancer.

Nous avons divisé les cancers du poumon au point de vue de 'analomie maero-
scopique en : 1° cancer des bronches intra-pulmonaires, relativement fréquent et qui
se particularise par la production de lésions pulmonaires mécaniques et infectieuses
conséeutives au vétrécissement des bronches, d'oit une ectasie générale de Parbre
bronchique dans tout le lobe intéressé: 2° le cancer pulmonaire, forme massive dont
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nous montrons I'uleération fréquente, contraivement & l'opinion de Stokes; 5° le cancer
diffus ou disséming.
Nous décrivons trois formes hislologiques principales :
1° Epithéliome cylindrique, forme typique; 2° épithéliome pavimentenx 4 globes
¢pidermiques, forme métatypique; 5° épithéliome alypique, polyédrique ou polymorphe.
Nous avons particuliérement insisté sur histogénése de ces cancers. Ces trois
formes histologiques se rencontrent également dans les cancers bronchiques et dans

les cancers pulmonaires proprement dits, el cependant aucun de ces types cellulaires

c!
Fig. B7. — Cancer des bronches. — Epithéliome pavimentenx métaplasique (& globes cornds) (in Les Tumeirs).

A, AL — Muquense bronehigue, — B, B, Zone cancérense, —C, 00", Amasdpithéliomateny, — D1, D", Glohes &pidermiques.
— E, E'. Glandes bronchiques. — F. Cartilage.

des cancers ne correspond exactement & I'un des types cellulaires normaunx du poumon
ou des bronches. Et nous montrons que pour retrouver les analogues de ces types
cellulaives anormaux des cancers, il faut étudier non les épithélinums normaux de la
région, mais les épithélinms modifiés par les inflammations chroniques. Nous avons
pu, de celle maniére, superposer aux diverses variélés de cancers pulmonaires, des
formes cellulaives identiques observées dans des inflammations chroniques et qui
paraissent pouvoir en étre éventuellement le point de départ. Méme pour la forme en
apparence la plus insolite, 1'épithéliome pavimentenx a globes d'apparence cornée,
nous tronvons son origine dans la transformation du revétement épithélial eylindrique
cilié des bronches en épithélium pavimentenx stratifié, lelle que nous I'avons observée
dans la bronchite chronique, et que nous avons fail représenter dans notre article
"apris nos préparations originales.

Parmi les symptomes, nous avons plus particuliérement insisté sur ceux qui nous
ont permis en clinique d'établiv précocement le diagnostic si rarement porlé de cancer
du poumon, et tout particulibrement sur l'examen histologique des crachats, qui peut
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parfois étre pathognomonique, el sur la recherche des adénopathies externes el plus
particulitrement cervicales.

Parmi les formes eliniques, nous avons déeril : les formes de pneumopathie chro-

nique simulant les bronchites, la tuberculose, les bronchiectasies: Iea formes pleuré-
liques; les formes de lumeur du médiastin, el nous avons mu!\lri: I'impossibilité de
superposer exactement les formes cliniques aux formes anatomiques que nous avons
admises.

Cancers des tissus conjonctivo-vasculaires ou sarcomes du poumon. — La rarelé
des sarcomes du poumon fait que, dans la plupart des Trailés, leur description est sin-

B'

a™
B
)
E.

Fuz, 68, — Savecme primitif da peumon. Saveome & petites cellules fusiformes.,

Parai bronchique envahie par des lymplangiles sareomateuses ob par la propagation d'une masse néoplasique développde
dans un pelit ganglion du voisinage, — A, A% Epithélium bronehique. — B, B, B*, Lymphangiles sarcomateuses. —
. Ganglion sarcomatenx qui en I pousse un prolongement néoplasique entre les cartilages F el E', — F. Parenchyme
pulmonaire,

gulitrement éeourlée. Cest encore, en grande partie, d'aprés des observalions person-
nelles et inédites que nous avons rédigé ce chapitre.

Les types histologiques des sarcomes primilifs do poumon sont multiples, et
constituent en réalité des affeclions dillérentes qu'on ne réunit qu'art ficiellement dans
une deseription commune. EL ¢’est seulement & cause de la rareté de la plupart dentre
elles quon se trouve obligé d’en agir ainsi.

Quatre espices de sarcomes peuvent prendre leur développement initial aux dépens
des diverses variétés de tissus conjonetivo-vasculaires qui constituent la charpente
des poumons. Ce sonl : 1° les sarcomes du lissu conjonelif commun, qui sont en
majeure parlie des néoplasies & pelites cellules fusiformes el rarement des myxosar-
comes: 2° les lymphoeylomes Lypiques ou atypiques; 5° les sarcomes endothélianx;

Titres et travaux scientifiques avec deux suppléments, 1911-1914 et 1914-1919 - page 108 sur 254

Wl .-';-_m


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x105x01&p=108

2RI Sante

M e

4* les chondromes on chondrosarcomes. De ces formes, les deux dernitres sonl encore
trop rares pour mériter une descriplion isolée.

[l nen est pas de méme du sarcome a cellules fusiformes, dont nous avons en ces
dernieres années recueilli quatre observations, chiffre important si l'on considére que
nous n'en avons pas trouve plus de 10 autres, avee examen histologique complet, dans
la liflérature.

Le sarcome fusiforme forme des tumeurs massives, situées pres du hile, ou 4 la
face interne du poumon, donnant des métastases uniquement ganglionnaires qui enva-
hissent le médiastin. Histologiquement, il es! formé de trés fines cellules fusiformes
disposées en faisceaux, et qui nous paraissent représenter I'évolution néoplasique de
I'élément cellulaive du tissu conjonelif interstitiel, de la trame pulmonaire. Cette
forme morbide se¢ rencontre surtout dans le sexe maseulin, el nos quatre observations
concernent des hommes.

Le lymphocytome du poumon, plus rare, représente également un type morhide
bien déterminé. Le lymphoeytome typique correspond i la forme habituellement déerite
sous le nom de lymphadénome; le lymphocytome atypique est déeril comme sarcome
4 pelites cellules rondes; et nous avons moniré dans un auotree travail, la nécessité de
fuire renlrer ces formes sarcomateuses dans le groupe plus précis des lymphoeytomes.

Enfin, nous avons également déerit les cancers secondaires du poumon.

Quatorze figures dessinées d'apriés nos préparations personnelles, complétent la
description de ces diverses formes de eancers.

Cancer primitif du poumon. Produits secondaires dans les ganglions,
les plévres, la colonne vertébrale, le foie, la rate et les capsules

surrénales.
(Ne 11.)

L'histoire clinique présente comme particularités, le gonflement cedémateux des
membres supérieurs et de la face, causé par la compression de la veine cave supérieure
el révélant ainsi les tumeurs intra-thoraciques, el la terminaison par la mort subite que
nous avons altribuée & I'englobement du pneumogastrique dans les masses ndopla-
siques.

Anatomiquement il s'agissait d’un épithéliome eylindrique.

Cancer primitif du poumon.
(N 14.)

Epithéliome pavimenteux A globes épidermiques. — Celle observalion est la
premiire publiée en France, de cancer primitif du poumon se présentant avec le type
histologique de I'épithéliome pavimenteux & globes épidermiques. 1l n'existe du reste
it Pétranger qu'une seule observation antérieure, due & Friedlinder.

Cliniquement, la maladie ¢volne comme une pnenmopathie chronique cachecti-
sanle, et grice i 'examen des crachats, qui nous permil d'y reconnaitre la présence de
cellules cancéreuses, nous avons pu porler un diagnoslic précis, environ quatre mois
avant la mort du malade, ce qui est tout & fait exceptionnel.
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Anatomiquement, nous avons fait une étude histologique compléte de celle forme
nouvelle de cancer. Tout en signalant Panalogie des formations concentriques avec
les globes de I'épithélioma cutané, nous avons montré les différences qui les en séparent.
Enfin, nous avons fourni une explication de cette modalité anormale du cancer, en
montrant les relations qui existent entre ces cellules néoplasiques el les modifications
morphologiques que présentent du fait des inflammations chroniques les ¢pithéliums
du poumon. Ce cancer s'éfait en effel développé dans un lobe pulmonaire alléré par
une selérose d'ancienne date avec dilatations bronchiques. Nous avons suivi dans les
parties purement sclérosées les transformations des cellules épithéliales, devenues
cubigues ou pavimenteuses, el nous avons ainsi fourni un premier exemple du dévelop-
pement du cancer aux dépens des inflammations chroniques métaplasiques des lissus
dpithéliaux. ; .

Nous avons signalé la présence du streptocoque dans la caverne cancéreuse, el
montré le role que cetle infection surajoutée jouait dans I'évolution du cancer. Enfin,
ce cas nous a montré également un exemple de lassociation du cancer el de la tuberen-
lose dans un méme poumon.

Diagnostic du cancer du poumon par l'étude histologique
des crachats.
(No 6.

Nous avons eu deux fois I'occasion de constater la présence de produils cancéreux
dans Iexpectoration de malades atteinls de cancer du poumon. Le premier concerne
un cas de cancer pavimenteux (14) oii l'examen des erachals permil un diagnoslic exacl
(quatre mois avant la mort du malade. Dans le second, I'examen des crachals permil
de porter a la fois le diagnostic de cancer, par la constatation de cellules épithélioma-
tenses et de tuberculose, de bacilles 'y rencontrant également.

Mais il ne faut pas croire que ce procédé de diagnostic donne des résultats
constants, et il nous est arrivé de ne pouvoir lrouver de cellules cancéreuses dans
Pexpectoration d'un malade chez lequel nous avions porté le diagnostic de cancer du
poumon, el que Pautopsie nous montra en effet atteint de celle affection. Dans ce cas,
il est vrai, le cancer n'élail pas ulcéré.

Cancer primitif des bronches.
(Ne 79.)

Malgré ce quont de particulier certains des symptomes du cancer primilif des
bronches, il n'est pas possible d’en faire i coup siir la différenciation clinique d’avec le
cancer & début pulmonaire. Si, en effet, il semble théoriquement que le premier doive
se traduire par des signes de sténose bronchique el de tumeur médiastine ou juxla-
médiastine, le second par des signes de tumeur pulmonaive distante du hile el du
médiastin et sans phénoménes de compression notabless il se trouve qu'en fait les
observations jusqu'ici rapportées des uns el des aulres ne permetlent pas une sem-
blable distinction. Cela se comprend, car dans tout cancer du poumon les adénopathies
du hile sont fréquentes, qui peuvent en comprimant des bronches donner exaclement
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les mémes symptomes de sténose qu'un cancer primitivement bhronchique et, d'aulre
part, le cancer bronchique donnera éventuellement des signes de lésion pulmonaire
siégeant loin du hile, soit en produisant la bronchieclasie avec dilatations suppu-
rantes, soit en déterminant la production de noyaux mélastatiques secondaires.

V. — CANCERS DE LA PLEVRE

Cancer de la plévre.
(Ne 81.)

- Le cancer primilif de la plévre est fort rave. Nous avons réuni dans notre article
du traité de médecine el de thérapeutique les principaux documents publiés & son
sujet.

Cancers secondaires de la plévre. Pleurésie hémorragigque
cancéreuse par généralisation de kystes de l'ovaire.
(e 8.)

L'examen cylologique du liquide de la plearésie nous a permis dans ce cas de
déterminer la nature cancéreuse de la pleurésie; ce mode d'invesligalion n’¢tait pas a
I'époque dans la pralique courante de U'investigation clinique.

La pleurésie s'était développée chez une femme qui présentail en méme lemps une
volumineuse tumeur du pelit bassin. Le liquide de ponction franchement hémorragique
renfermait un dépot abondant de cellules volumineuses qui nous ont paru de nature
épithéliale et qui se différencient facilement et des leucocyles et des rares cellules
endothéliales desquamdes qui se rencontrent ordinairement daus les épanchements
pleuraux. Elles nous ont en oulre présenté des indices de division nucléairve, montrant
bien leur vitalité. Et nous en avons conclu que cette pleurésie élait la manifestation a
distance de la généralisation de la tumeur de Povaire dont la nature maligne nous
élail ainsi prouvie.

(e diagnostic fut confirmé par l'autopsie.

Linitis pleurale cancéreuse.
(Ne 161.)

Chez une malade atleinte de cancer généralisé par récidive d'un cancer de utérus
enlevé qualre ans avanl, nous avons observé en oulre du syndrome d'oblitération du
canal thoracique, une pleurésie hémorragique récidivante tenant 4 des lésions pleu-
rales qui nous ont paru mériter d'élre individualisées sous le nom de linilis cancéreuse
de la plivre, par analogie avee la forme similaire de sclérose cancérense de I'eslomac.

Les signes cliniques élaient ceux d'un épanchement remplissant complétement la
plévre gauche. Une premiére ponction donne issue a 1500 grammes d'un liquide
franchement hémorragique; I'examen histologique n'y décéle que des globules sanguins
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ef Lon n'v trouve aucun élément cellulaire pouvant étre considéré comme néoplasique.
La pliawubsc remplit @ nouveau el si rapidement que dans I°L:sp:|(:c f'i'|.1|l mois quatre
autres ponclions sonl nécessaires. 1l n'est du reste pas possible de vider la plévree;
apres chaque ponction les signes d’épanchement, matilé, absence de respiralion, ele.,
persistent avee la méme intensité de haut en bas.

L'examen anatomique nous rendit compte de ces particularités en nous montrant
un poumon rétracté et incxtensible mainlenu par une coque pleurale ¢paisse et
lardacée. :

Au niveau de la plévre, la lésion se présente, en eflet, avee P'aspect lris parli-

D E B

o} A

Fig. 09. — Linilis eaneéreuse de la plévre. = ilm.lpc transversale du poumon gauche & son plus grand diaméire,
représentée grandeur naturelle.
A. Poumon rétracté, cnserré dans une coque pleurale. — B Plévee pariétale formant voe lame fibreuss dpaisse qui se

détache en arritre du feuillet viscéral pour tapisser la paroi ecostale, — €, Aorte, — I, (Esoplhage, — E. Ganglion can-
CAreux.,

culier d'une fibrose intense, sans aucune des apparences grossitres du cancer, ni ces
réseaux de lymphangile eancéreuse & dessin polygonal & la surface de la séreuse, ni
ces pelites masses blanchatres el dures que I'on compare & des goulles de cive, ni,
a fortiori, des tumeurs de lissu néoplasique, ne sont ici apparentes en aucun point.
Le poumon, rétracté parait seulement sclérosé; la coque pleurale qui I'enserre comme
la membrane épaisse el rigide qui lapisse la paroi externe, ont simplement les appa-
rences d'une sclérose bypertrophique et non d'un cancer. Il faut I'examen histologique
pour affirmer celui-ci, et, de fait, les cellules épithéliales qui seules constituent le
cancer, représentent une bien minime portion de laltération des lissus surtout
constiluée par une fibrose exubéranle. Elles sont disposées en trainées entre les fais-
ceaux fibreux et ne présentent en aucun point de tendance & hourgeonner libres i la
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surface. Ce qui nous explique l'absence, constatée lors de 'examen du liquide de
ponction, de tout ¢lément cellulaire néoplasique, malgré 'apparence trés hémorragique
de ce liquide et bien qu'il s’agisse en réalité de pleurésie cancéreuse.

Et c'est pourquoi il nous parait ulile de spécialiser cette modalité du cancer
pleural sous le nom de linilis cancéreuse de la plévre, les apparences aussi bien
macroscopiques qu’hislologiques étant tout & fait conformes au type de la linitis
gastrique cancéreuse.

Epanchements chyliformes des séreuses dans un cancer
de l'estomac compliqué de cancer du canal thoracique.
(Ne 88.)

Ces épanchements laiteux sont attribuables, pour leurs particularilés tout au
moins, a la stase lymphatique cancéreuse résultant de l'oblitération du canal thora-
cique. Ce ne sont pas les substances du chyle qui sont en cause, mais bien des
éléments cancéreux dégénérés, semblables a4 ceux qui se renconlrent dans les voies
lymphatiques dilatées, La quantité de liquide épanché dans le péritoine et les plévres
est toutefois trop considérable, et sa richesse en éléments figurés trop minime pour
pouvoir leur attribuer en totalité une origine lymphatique. Mais, ainsi que nous I'a
montré I'histoive clinique, ces épanchements se sont développés au cours d’une
anasarque généralisée: ce sont des épanchements hydropiques dans lesquels les cel-
lules cancéreuses stagnant dans les voies lymphatiques dilatées ont passé par diapédese
el ot elles ont subi les transformations dégénératives, qui ont donné au liquide celte
coloration laiteuse chyliforme. Ces épanchements chyliformes résultent done non de
l'oblitération du canal thoracique, mais de la pénétration des cellules cancéreuses
i ¢volution dégénérative dans des épanchements hydropiques; cela nous explique que
les épanchements chyliformes aient él¢ si rarement signalés dans les observalions
d'oblitération du canal thoracique. S

VI. — LES POLYADENOMES GASTRIQUES
LEURS RAPPORTS AVEC L'ULCERE ET LE CANCER DE L'ESTOMAC

Hypertrophie circonscrite de la muqueuse gastrique.
Polyadénome en nappe.
(Ne 20.)

Cette lésion jusque-la non décrite, et que nous avons éludiée et figurée dans un
mémoire  la Société anatomique, consiste en une hypertrophie de la muqueuse due a
"augmentation de volume de ses glandes, avec hypergenése et métatypie de leurs reve-
tements épithéliaux. La lésion occupait une portion circonscrite de la surface de
'estomac.

Nous I'avons dénommée polyadénome en nappe et I'avons rapprochée des autres
formes adénomateuses généralement polypeuses connues dans cet organe.

15
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Des polyadénomes gastriques et de leurs rapports
avec le cancer de l'estomac.
(Nos 15 et 925.)

Dans une communication & la Société anatomique et plus tard dans un mémoire
des Archives de physiologic normale et pathologique, nous avons étudié les diverses
formes adénomateuses qui se développent dans la muqueuse de l'estomac et précisé
avec exemples & Iappui les rapports qu'elles présentent avec le cancer de cet organe.

Nous avons distingué deux formes principales de ces hypertrophies glandulaires :
'une anciennement connue et décrite, les polypes muquenx (polyadénomes polypeux);
I'autre, & peine mentionnée par les auteurs el dont nous avons éié le premier i

Fio. 70. — Evolulion adénomateuse des glindes de Uestomac (in Les Tumeurs).
A, &' Muquense atteinte de gastrite ehronique, — B, Adénomie plat. — G, B. Adénome polypeux

donner une description complitz, oceupe de larges étendues de la mugqueuse, formant
de grandes plaques saillantes au-dessus des parlies voisines, ou encore s'étend a la
presque lotalité de Uestomac (polyadénomes en nappe).

A ces formes correspondent des lésions histologiques propres. Mais dans loutes,
la lésion fondamentale est 'hypertrophie glandulaire, avec hypergenise du revéle-
ment épithélial et accroissement corrélatif de la membrane propre et du lissu con-
jonctif interglandulaire. Toujours et malgeé les variétés de texture, les modifications
diverses des eépithéliums, les dilatations kystiques, on trouve la forme glandulaire
conservée, et la prolifération glandulaire reste strictement limitée 4 la muqueuse.

Les adénomes se rencontrent dans des estomacs atleints de gastrite chronique, et
présentant dans les modifications de leurs revétements glandulaires des altérations
analogues, moins Uhypertrophie, a celles des glandes adénomateuses: de telle sorte que
ces derniéres paraissent seulement I'exagération des lésions glandulaires des gastrites.
En somme ces lésions sont sous la dépendance étiologique d'un processus d'inflam-
mation chronique, et telles, elles paraissent circonserites, héni gnes, non infectantes.

Elles sont cependant eapables de se transformer en concer.
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Une premitre observation nous montre I'association des polyadénomes polypeux
el d'un épithéliome infectant de la petite courbure de I'estomac.

l.es polypes sont disséminés dans les divers points de la muqueuse, ils présentent
la méme structure histologique que les polypes muqueux précédemment déerits.
L'ulcération cancérense esl & sa périphérie entourée d’un bourrelet adénomateux, et
I'étude histologique y montre une suceession de Iésions parlant de hyperplasie adéno-
malteuse identique & celle des polypes, passant par les apparences de I'épithéliome

Fic. 71, — Transformation des adénomes en cancer, dans la zone d'envahissement d'un eancer de 'estomac
lin Les Tumenrs.)

A. Mugueuse gastrique. — B, I, Hyperplasie adénomateuse. — €. Epithéliome typique. — D, Epithéliome atypique.

cevlindrique typique qui parait se développer dans les culs-de-sac glandulaires hyper-
trophiés par des modifications morphologiques de leur épithélium de revétement, et
aboutissant au centre de I'ulcération a la forme de I'épithéliome alypique en infilira-
tration diffuse dans les tissus sous-muqueux apres destruction de la muquense.

De ces apparences nous avons conclu d une évolution maligne de la lésion adéno-
maleuse, a I'évolulion cancéreuse de I'adénome.

Une aulre observation nous a montré une semblable transformation effectuée dans
un estomac on les lésions adénomateuses se présentaient avee les apparences du polya-
dénome en nappe.

Enfin nous avons trouvé un processus semblable dans I'évolution de plusieurs
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cancers de 'estomac, méme ne présentant pas d’apparence adénomatense macrosco-
pique et ot dans les zones d'envahissement du cancer on frouve des hyperirophies
glandulaives subissant des modilications identiques pour passer de Thypertrophie
simple & la forme épithéliomateuse infectante.

Notre mémoire est accompagné de figures représentant les diverses variélés de
polyadénomes, et les étapes de leur transformation caneéreuse.

Cette évolution cancéreuse des polyadénomes gasiriques n'avail pas encore élé
déerite.

Des rapports des adénomes avec l'ulcére simple et le cancer
de l'estomac et du duodénum et de l'origine irritative du cancer.
(Ne 77 et 157.)

Ayant dans des travaux antérienrs étudic les hyperplasies adénomalteuses des glandes
de l'estomae et établi les rapports qui unissent ces néoplasies bénignes aux lumeurs
épithéliales malignes, au cancer de l'estomac, nous avions pensé trouver dans ces fails
une démonstration de 'origine irritative du cancer permettant de le considérer comme
I'aboutissant des phinoménes de réaction épithéliale aux irritations chroniques de toutes
sortes, causes des gastrites.

Il nous a paru plus démonstratif de chercher a éfablir la méme relation. & propos
d’'une cause irritative locale, circonscrite, évidente, telle que 1'uletre, dont nous con-
naissons par ailleurs les relations avee le cancer.

Et nous avons recherché si en effet des adénomes, c'est-d-dire des hyperplasies
glandulaires sous forme de tumeurs, se produisaient avec fréquence au niveau des
bords des ulcires, et si ces adénomasies étaient susceplibles de transformation cancé-
reuse. De ce dernier point, une observation particuliérement probante nous a fourni la
démonstration.

Nous avons recueilli et étudié a ce point de vue 15 observations d'uletre & divers
états de développement, mais tous encore en activité; 11 de ces ulcéres intéressaient
I'estomac et 4 le duodénum,

Sur les 11 ulcéres de 'estomac 4 ne présentaient aucune sorte de végétations ou
d'épaississements de la muqueuse des bords de 'uleére, aucune trace d’adénomes;
G présentaient des hyperplasies adénomateases manifestes; et un présentait a la fois
des hyperplasies adénomateuses simples et des bourgeons épithéliomateux dérivant
manilestement de la transformation d’adénomes.

Sur les 4 ulceéres du duodénum, 5 étaient accompagnés d’adénomes, 1 en était
complétement dépourvu ; nous n'avons pas pour cette région observé la transformation
cancéreuse. i

Le rapport entre la cause irritative chronique que représente I'ulcire, et la forma-
tion adénomateuse est done évident, et cela d’autant plus que tous les faits dans lesquels
la présence d’adénomes a manqué concernent précisément des ulcires arrétés i une
phase plus ou moins précoce de leur développement par quelque complication fou-
droyante, hémorragie ou rupture.

La transformation cancéreuse de ces adénomes nous a paru également probante
dans I'observation que nous en avons rapporlée et minutiensement décrite.
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Nous avons done ainsi par juxiaposition de ces observations reconstitué la série
compléte des actions morbides et des altérations successives qui nous paraissent pré-
sider au développement du cancer, tel que nous le comprenons: & l'origine, une éause
irritative locale, bien précise, I'ulcére gasirique chronique, dont la lésion est assez
étroitement circonserite pour que son effet ne puisse étre ni méconnu, ni attribuable &
d’autres influences; sous cette influence évolution hyperplasique des épithéliums glan-
dulaires, réaction assez [véquente pour qu’on doive y voir non une rencontre fortuile,

B!

Fis. 72. — Hyperplasie adénomateuse des glandes de Brunner au nivean des bords d'on uledre simjple
du duoddénum (in Les Tumesrs).

A, A, Burfaee de Poleére. — I B, Glandes adénomateuses. — C. Muqueuse ducdénale normale. — 0. Tunique musculaire.

mais bien une conséquence directe; et enfin, transformation deces hyperplasies, encore
parfaitement reconnaissables, en lésion cancéreuse indiscutable: la démonstralion nous
parait compléte et fournie uniquement par les fails, sans besoin d’interprétalions et
d’hypothéses, :

Nous avons cependant i ce propos développé nolre conception de la sélection cellu-
laire pathologique, et montré comment ces actions irritatives, dont les faits nous
prouvaient l'influence efficace dans le développement du cancer, agissaient en provo-
quant dans les tissus des proliférations cellulaires aboutissantavee le temps & la forma-
tion de races cellulaires nouvelles, autonomes et indépendantes, capables, et ¢’est Ia ce
qui caractérise essentiellement les eellules cancérenses, de se comporter en véritables
parasites dans I'organisme ofi elles sont nées.

Denx figures accompagnent ce mémoire, représentant : I'une un adénome développé

au bord d’un uletre du duodénum ; autre, les végétations cancéreuses entourant un
uletre de I'estomac.
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Du polyadénome gastrique a centre fibreux et de son évolution
cancéreuse.
(N 150.)

Nous avons dans ce mémoire déerit une nouvelle forme de polyadénomes gastri-
ques, particulitrement intéressanle au point de vue de ses rapports avec le cancer, en

Fic. 73. — Polvadénome gastrique & centre fibreux.

A, A Couche glandulaire adénomateuse, — B, B, B, Museulaire muqueunse. — €. Masse fibreuss sous-mugquenss, —
I, €7, Artérioles atleintes d'endariérite 0||||I6:'ﬂ1|l{1 = E, I, Nodules inflammatoires piér l\as[_"l'“NI; — F. Couche mus-
Lulmm — G, ', Mugquense gasirique au voisinage de la tumeur,

raison de particularités de structure qui restent reconnaissables, méme apres que la
transformation maligneest effectuée.

Il s’agit dans ces cas d'un polyadénome polypeux, qui, pour ses caracttres de
forme, de volume, de distribution & la surface de 'estomac, ne différe pas des polypes
déja connus. Ce qui spécialise cetle petite lésion, méme & l'eeil nu, et micux encore au
microscope, ¢'est que l'on voit, & la coupe, le cenlre du polype occupé par une masse
fibreuse, plus ou moins dense, mais toujours nettement visible, d’ofi le nom de poly-
adénome & centre fibreux sous lequel nous I'avons désignée.

Celte apparence trés spéciale semble bien indiquer qu'il s’agit 1h d'un ancien foyer
inflammatoire nodulaire, sous-muqueux, actuellement cicalvisé el qui a été la cause
irritative provocatrice de I'hyperplasie glandulaire adénomateuse. Nous n’avons pu
d'ailleurs préciser la nature de cette inflammalion circonscrile sous- -muquense, en
raison de l'ancienneté de la lésion; une lésion gommeuse, guérie, pourrait _avoir
cette apparence, et 'hypolhése en serail asser salisfaisante, mais I'histoire de nos
malades ne nous a fourni aucune prenve i appui.
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Sur les trois cas que nous avons observés, dans 'un, les polyvadénomes se présen-
taient seuls, en lésion bénigne, non accompagnés de cancer. Dans les deux aulres, il y
avait & la fois dans I'estomac des polypes et un petit caneer.

Ce cancer était une lésion encore jeune, de dimensions assez minimes pour qu'il
fut possible de le couper en totalité. et de I'étudier ainsi au -microscope, dans son
ensemble aussi bien que dans ses détails.

Ce cancer reproduit, avec une notable hypertrophie, exactement la disposition du
polyadénome voisin. C’est-A-dire que ses couches périphériques, superficielles, sont

Fig. Th. — Pelit cancer développé dans un estomac & cobé de polvadénomes i centre fibrenx
ol rappelant, dans sa texture les délails principaux de cette lésion,

A, AL Couelie épithéliomstense, — B, B'. Musculaire mugquense disparaissant dans le comeer. — G, Masse {ileouse contrale.
— Artérioles attei-les d'endarlérite oblitérante, — E, E'. Xodule inflammaloive périvagculaire. — F, F', Muzculaire de

I'estomue, — G, 67, Lone envahie par les tubes épithéliomatens. — I, Noyau cancérenx sous-muquenx. — L Lymphangile
cancéreuse inlramusculaire, — K. Lymphangile cancérense sous-piritonéale. — L. Muguense gastrigue au yoisinage de
la tumeur,

également composées de tubes épithélianx, non plus de glandes hypertrophices adéno-
mateuses, mais de tubes d'épithéliome cylindrique. EL le centre estégalement formé par
une masse fibreuse, qui, par places, commence & étre envahie par les tubes épithélio-
maleux, mais conserve encore hien toutes les apparences du lissu fibreux du polyadé-
nome. Ces particularités des Iésions nous permettent de réfuter I'objection qui nous fut
plusieurs fois adressée, que la coexistence des adénomes et du cancer dans un méme
estomac était un phénoméne secondaire & I'évolution du cancer déja formé, et le
résultat de son action irritative sur la muqueuse avoisinante.

Si, en effet, nous avons ici, en méme temps, dans un méme estomac, des poly-
adénomes el un cancer, on ne saurail incriminer ce dernier d’étre la cause provoca-
trice du développement des adénomes, puisqu'il présente & son centre le noyau fibreux
qui prouve manifestement qu'il n'est lui-méme qu'un adénome transformé el par
conséquent une lésion postéricure i I'évolution adénomateuse.

Done le polyadénome & centre fibreux nous a fourni un exemple de plus et particu-
licrement démonstralif a lappui de la théorie de origine irritative du cancer, puisqu’il
nous montre 1'évolution adénomatense des glandes de Pesiomac & la [ois comme consé-
quence d'un processus inflammatoire chronique et comme origine d’un cancer typique.
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Vil. — CANCERS DE DIVERS ORGANES

Epithélioma lobulé du cuir chevelu survenu sur une loupe.
No 61.)

Une femme de 49 ans avait depuis 25 ans une loupe du cuir chevelu. Celle-ci
s'élait depuis 2 ans ulcérée et présentait un accroissement de volume indiquant une
dyolution néoplasique. La tumeur enlevée était en effet en transformation cancéreuse
presque complite, sous forme d'épithéliome pavimenteux lobulé. Ce fail représente un
exemple de la formation du cancer aux dépens de ces hélérotopies épithéliales que
sont les loupes ou dermoides simples sous-culandés.

Tumeur polypiforme de lintestin gréle.
(N 3.)

Petite tumeur de la portion lerminale de Uintestin gréle restée absolument latente
pendant la vie, le malade étant mort d’urémie, et présentant les caractéres histologi-
ques d'un épithéliome complétement atypique.

Les cancers épithéliaux de Uinlestin gréle, fort rarves, se présenlent souvent sons
ces apparences.

Cancer primitif de I'appendice.
(Ne 95.)

La mugueuse de Pappendice était complétement transformée et I'envahissement
¢pithélial pénétrait les autres couches. Le type cellulaire ¢lail métatypique par rapport
4 la région, et formé de cellules polyédriques, en travées anastomosées ou en infiltra-
tion diffuse. Cetle forme d'épithéliome métatypique polyédrique est assez fréquente dans
le cancer du gros intestin et particulitrement de la région cecale ; elle parait corres-
pondre au développement du cancer dans des glandes dont les éléments épithéliaux ont
anlérieurement subi une transformation métaplasique sous linfluence de processus
inflammatoires chroniques.

Cancer primitif du foie développé au pourtour de la vésicule
biliaire et avec envahissement de celle-ci.
(Ne 13))

Epithéliome atypique du foie. L'intérét de celte observation vient de ce que
I'examen histologique a montré que, contrairement & la végle habituelle el aux appa-
rences macroscopiques, le cancer s'est développé primitivement dans le foie, el que la
vésicule n'a été envahie que secondairement.
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Tumeur solide de l'ovaire gauche. Fibro-sarcome compliqué
de torsion du pédicule.

(N 63.)

Volumineuse tumeur solide de ovaire (2'¥500), enlevée par le professeur Pozzi.
L'examen histologique montre qu’elleest en majeure partie constituée par des éléments
fusiformes de sarcome du tissu conjonetif commun, avec une assez forte proportion de
tissu fibreux adulle pour mériter le nom de fibro-sarcome. On y rencontre également
(’assez nombreuses fibres musculaires lisses.

Tumeur a myéloplaxes de l'omoplate.
(Ne 60.)

Tumeur volumineuse de omoplate développée rapidement chez une femme de
95 ans, nourrice. En raison de la fitvre, de la sensation de Nuetuation au centre de la
lumenr, el surfout v
de la marche rapide,
on avail pensé @
un abeds froid avee
poussée  inflamma-
toire aigué. Extirpa-
tion par M. Piequé.
L’examen  histologi-
que de la tumeur a
montré une prolifé-
ration  néoplasique
portant  exclusive-
ment sur les  élé-
ments de la moelle
0SSeUse (ui  conser-
venl dans celle évo-
lution leurs caracté-
res morphologiques
encore  facilement
reconnaissables , la
lexture seule variant
et se rapprochant des : :
Iésions qui s'obser- Fig. 75. — Tumenr & myéloplaxes de l'oma;:lule.
vent dans les By o i e s pouronr des
perplasies inflamma-  osseuses et logées dans des encochies de leur tissu.

. . A, A7, A", Myéloplaxes. — B, B, B, Lamelles osscuscs en veia de résorplion. — €, €, Tissu
toires chroniques de ™y eue ri?:éh]a-rn;n'dumantﬁs fusiformes.
ce tissu. Clest une )

néoplasie médullaive métatypique. On ne peut du reste affirmer la nature maligne de
la tumeur, puisque, en aucun point, la prolifération néoplasique du tissu médullaire
n'a dépassé les limiles de son territoire normal.

16
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Un point sur lequel nous avons particulierement insisté, est que dans ce cas les
myéloplaxes rencontrés en ahondance n‘appartenaient pas aux ¢léments proprement
néoplasiques ; mais se montrant seulement au pourtour des lamelles osseuses en voie
de résorption, ils nous ont paru représenter des éléments a role surtout phagocytaire
et d'importance accessoire dans I'évolution morbide.

Sarcomatose cutanée.
{Ne 16.)

Examen histologique d'un cas de sarcomalose culanée. Tumeur développée dans le
tissu conjonetif sous-cutané et formée de cellules rondes en amas compact, dissociant
les éléments conjonctifs de la région, el s'infiltrant tout autour dans les espaces avoi-
sinants. Le diagnostic porlé était celui de sarcome globo-cellulaire. Il correspond dans
notre terminologie actuelle & celui de lymphocytome atypique.

Cancer du testicule.
(N 27.)

Ablation. Cancer secondaire des poumons, des ganglions mésentériques, iliaques
el inguinaux des veines iliaques, du pancréas, du duodénum, des reins et du foie.

Histoire de la généralisation d’un cancer du testicule consécutivement a Uenlé-
vement de la tumeur primitive et intéressante surtout en raison de la dissémination des
lésions cancéreuses et du mode de la généralisation.

Cancer du corps de l'utérus.
(Ne 96.)

Cancer secondaire des ganglions mésenlériques, du péritoine, des ovaires, de
'intestin, de la vésicule biliaire et du foie.

- La localisation secondaire hépatique était dans ce cas la particularilé la plus inté-
ressante de 1'histoire de ce cancer.

Cancer du pancréas.
(Ne 25.)
Cancer secondaire des ganglions rétro-pancréatiques, du duodénum, du canal cho-
lédoque et du foie.

Cancer du pancréas remarquable par sa longue durée d'évolution, la tumeur
pancréatique ayant élé pergue cliniquement un an avant la fin de la maladie.

Cancer primitif du cceur.
(Ne 194.)

Goncerne un cas de tumeur maligne primitive de oreillette gauche, Cliniquement
Iaffection s’était caractérisée par une dyspnée intense el progressive, des cedémes, un
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épanchement sanguinolent de la plévre et des crachats hémoploiques. La répartition de
I'ewdéme strictement limité aux régions sous-diaphragmatiques du corps semblait
indiquer une compression des oreillettes, on tout an moins de la veine cave inférieure.

A I'autopsie on trouvail une tumeur de l'oreillette gauche assez volumineuse de
(i centimétres de diamétre el qui par sa silualion délerminail 4 la fois une entrave
circulatoire générale et la compression de 'oreillette droite. Des infarctus dans les deux
poumons étaient cause de I'expectoration sanglante et de 'épanchement hémorragique
de la plévre. L'examen histologique de la tumeur montrait du sarcome & cellules fusi-
formes et du myxome typique ou atypique selon les points considérds. Cette structure
indiquait une formation maligne et cette opinion se trouvait en outre confirmée par le
mode d'envahissement du néoplasme et par la présence de végétations secondaires
développées sur la paroi de Poreillette opposée & la tumeur et relevant vraisembla-
blement du mécanisme de la greffe par contact. 11 s'agissait done en somme d’un
caneer primitif du eceur, forme de lumeur particulitrement rave en cel organe.

Branchiome mélanique de la région cervicale.
(¥ 193.)

Epithéliome mélanique développé dans la profondeur de la région du cou, sans
aucune connexion avee les téguments, et paraissant résulter de I'évolution néoplasique
de cellules pigmentées hétérotopiques d'origine branchiale.

VIil. — TUMEURS DIVERSES

Etude sur un cas d'adénomes sébacés de la face et du cuir chevelu.
(Ne 7.)

Dans ce travail fail en collaboration avee M. Balzer, nous avons déeril une forme
morbide nouvelle, caractérisée par le développement d'un grand nombre de petites
tumeurs sur la face et le cuir chevelu d'une jeune femme de 21 ans. Ces tumeurs
s'¢laient formées lentement, apparaissant successivement depuis une dizaine d’années,
et sans cause apparenle. A lear complel développement elles ne dépassent pas le
volume d’un pois, d'une lentille; elles sont de méme couleur que la peau avoisinante,
molles el absolument indolentes. Elles ne présentent aucune lendance & la régression
spontanée. Un grand nombre dentre elles renferment de petits points blancs
semblables & du milium sébacé.

L'examen histologique de ces peliles tumeurs nous a montré qu'elles élaient
constituées par une prolifération épithéliale sous forme de lobes, lobules ou tractus
réliculés el anastomosés, laquelle avait son point de départ dans une transformation
des glandes sébacées. Les connexions des lobules néoplasiques avee des portions de
glandes encore non transformées prouvaient cetle origine que confirmait d’autre part
la tendance évolutive de ces épithéliums proliférés, & subir une transformation
séhacée, d'oii les nombreux petits kystes qui se rencontraient sur les coupes, et étaient
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meéme apparents & I'examen clinique. En ruisuq de la circonscription des lésiulhs‘, de
I'enkystement des lobules néoplasiques par une ‘muchc fibreuse ncltm]wnl limitée,
enfin de la bénignité appavente de I'évolution clinique, nous avons rangé ces lumeurs
parmi les adénomes el nous les avons décrites sous le nom d’adénomes séhacés, se
différenciant des autres formes d’adénomes sébaeés par leur multiplicité et les carac-
teves métatypiques de leurs cellules épithéliales.

" Aussi dans notre classification des tumeurs les avons-nous classées dans les
adénomes s¢hacés métatypiques. i

Une planche lithographique accompagnant notre mémoire montre la figure histo-

logique des lésions.

Kyste sus-hyoidien d'origine congénitale développé aux dépens
du tractus thyréo-glosse.
(No 169.)

Examen histologique. Paroi fibreuse tapissée d'un épithélium polyédrique, avee
vesliges d’¢léments thyroidiens. :

Tumeur de la région parotidienne.
(Ne 170.)

Examen histologique. Néoplasie de cellules ‘alypiques d'origine hétérotopique.

Kyste dermoide du meédiastin.
(N* 176.)

Examen histologique. Poche fibreuse avee saillies sessiles ou pédiculées renfermant
des éléments d'origine culanée, épithéliums pavimenteux stratifiés, appareils pilo-
séhacts, glandes sudoripares, el aussi du carlilage et un revétement eylindrique eilié
a plusieurs couches. En somme, les divers éléments renconlrés dans ce kyste ressor-
tissent & la fois & P'appareil culané et aux muqueuses respiraloires, et l'on doit en
conclure qu'il s’agit d'un reliquat d’origine branchiale.

IX. — TRAITEMENT DES CANCERS EPITHELIAUX
PAR LES RAYONS X

Métastases et récidives cutanées dun épithéliome typique
du sein traitées par la radiothérapie.
(Ne 145.)

Celte observation nous a présenlé un suceds remarquable du Lraitement radio-
thérapique des cancers épithéliaux, et d’autant plus démonstratif que la localisation du
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cancer ¢lail plus superficielle et plus facile & suivre dans son évolution régressive.
C’étaient des métastases siluées au nivean de la convexité du crine; quatre grosses
tumeurs & pen prés hémisphériques d'un diamétre de 4 & 5 cenlimétres et un grand
nombre de plus pelites. Elles étaient conséeutives & la généralisation d’un cancer du
sein enlevé 14 ans avant, et leur début remontait & 5 ans avant le moment de notre
observation.

Sous 'action des irradiations, nous avons vu ees lumeurs craniennes diminuer
progressivement, sans auncune modificalion apparente du tégument qui les recouvre,
semblant fondre en quelque sorle sous la pean qui & aueun moment n'a présenté trace
de rougeur ou d'érythéme, ni d'un trouble irritatif quelconque, Elles n’ont pas paru
davantage se ramollir avant de disparaitre, mais elles ont diminué peu & peu tout
en gardant leur consistance tant quiil subsistait quelque chose du nodule néo-
plasique.

Et au moment oit nous avons présenté la malade i la Sociélé médicale des hopitaux,
a la place des grosses lumeurs hémisphériques, on Irouvail une peau blanche,
amincie, légtrement déprimée, sans aucune apparence cicalricielle. Nous avons done
eu ici un exemple typique du mode de résorption des tumeurs sous I'influence des
rayons X, & l'état de purelé, et sans intervention d’aucun processus inflammatoire appa-
rent.

Dans un travail ullérieur nous avons étudié le processus histologique de celle
régression du caneer. i

Contribution a I'étude de la radiothérapie des cancers épithéliaux.
(Ne 154.)

De I'étude histologique d'un eas de caneer traité par les rayons X, et dans lequel
nous avons observé cliniquement la régression complite de volumineux noyaux
cancéreux sous culanés de la région cranienne, nous avons liré les conclusions sui-
vanles :

Les rayons X exaclemenl dosés nagissenl pas sur les cancers superficiels & la
maniére des caustiques, ni par le processus de Uinflammation. Lorsque la tumeur
n'est pas uledrée el gu'on se trouve ainsi & Pabri des infeclions secondaires, on n’ob-
serve ni réaclion inflammaloive des masses réeemment Lrailées, ni lésion cicatricielle
dans les masses les plus anciennement résorbées.

Les rayons X agissant sur des tissus complexes paraissenl avoir une action des-
tructrice dlective sur les cellules dont activité reproductrice est la plus intense.

Cetle action élective ne se traduit pas par des images cylologiques spécifiques. Aprés
une période de latence, il se produit des phénoménes de nécrose cellulaire dont I'in-
tensité est proportionnelle & la quantité d'H absorbées et & la situation des éléments
considérés par rapport & la surface irradide.

Les produits nécrosés sont résorhés soit par phagocylose, soit par dissolution dans
les liquides intercellulaires. Mais le processus de résorption est de bréve durée.

Les cellules atleintes, mais non détruites par les rayons présentent, pendant long-
temps, & des degrés divers, des formes d'involution, dont nous avons décrit et figuré
les principales variétés, et qui nous paraissent correspondre & une phase de sommeil,
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de latence des propriélés actives de cellules ncoplasiques, susceptibles de recouvrer
par la suite toute leur activité proliférative et destructive.

! 2 e - " N
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Fiz. 76, — Coupe de Ia peau du erdne au nivean d'un noyau cancéreux traité par les rayons X pendant
0 mois et demi, et paraissant cliniquement eomplétement guéri.
La coupe représente la Lotalilé du tégument jusqu'd I'épicrine.

Le reviétement dpidermique se présente comme aplani, avee disparition compléte des papilles el des saillies interpapil-
lnires, dos bulbes piloux, des glandes sébacées ol sudoripares.

Le tissu conjonetit du derme et de Uhypoderme, un pén plus dense que normalement, présente néanmoins une dlij)-u#-
sition régulitre de ses fisceanx. :

Dans Ia région superficielle, on apercoit des eellules disséminges sous furme de points plus foneds, prenant dlectivement
les eolovants nucléaives, et qui sont les derniers vestiges du tissu eancéreus. ;

Ces Gléments paraissent plus nombrenx dans la eouche moyenne, o ils forment de pelits amas en tralnées ou courles .
Iravies,

Enfin, dans la couche profonde, tout contre I'épicrine, des boyaux voluminews de cellules épithéliales rappellent lappa- Wil
rence du cancer non traité. : ' -
A, &' Couche épidermique. — B, I, Couche superficielle du derme. — €, ¢, Cellules cancérenses isoldes atrophiques. —

D, " Couche moyenne du derme, — E, B, Groupes de cellules cancéreuses encore atrophiques. — F. Coupe d'un nerl
eutané, — G, G'. Hypoderme. — I, I1', llots de cellules cancéreuses vivaces. — 1, 1. Périerine. ;

On ne peut done en se fondant sur 'examen histologique seul affirmer ni infirmer )

P'action thérapeutique des rayons X. On ne peut méme pas dire le plus souvent, par
I'étude d’une préparalion, si le néoplasme que I'on examine a été irradié; nous avons
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trouvé & maintes reprises dans des cancers qui n'avaient jamais été trailés, loules

les formes de repos cellulaire que nous avons décrites dans des noyaux longtemps
irradiés.

Pour pouvoir conclure, il faut, comme dans nolre cas, avoir des points précis de

Fig. 77. Coupe d'un noyau cancéreus catand de la région pubienne, non traité,

Cetle coupe ne représente que la partio la plus superficielle de la tumeur, tandis que la précédente correspond i Ia
latalité de I'épaisscur du tégument, apris disparition macroscopique d'une tumeur encore plus volumineuse,

Les apparences de la couche dpidermimque sont normales; In disposition papillaive est conservée, et si l'on ne voit pas
sur le point dessiné de glandes et de follicules pileus, il en existait des vestiges sur d'autres points des préparations.

Au-dessons de 'épiderme, derme et Iypoderme sont remplis de masses dpithéliomatenses en lots, en hoyaux pleins,
d._ivcmmem ramifiés, et de tout volume. 1§ n'existe aucun rapport entre 'exubérance des masses cancérenses et leur situa-
tion plus ou moins superficielle dans le stroma. -

A, A" Couche épidermique. — B, B, Boyaux clncému vivaees, — Dy IV, Stroma et voisseanx. — E, B, Disposition
des eellules cancérenses en forme d'acini, avec lumidre cenlrale,

comparaison, el étudier des coupes provenant de biopsie d'une méme tumeur, ou de
tumeur symétrique; d’abord avant le fraitement, alors que le volume est considérable
puis aprds, alors qu'elle semble avoir complétement disparu.

La guérison réelle d'unnéoplasme superficiel par les rayons X, ¢'est-d-dire la mort
et la résorption compldte de toutes les cellules cancéreuses ne se produit que long-
temps aprés la guérison apparente, c'est-ia-dire la disparition de la tumeur.
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TROISIEME PARTIE

MALADIES DU SANG ET DES ORGANES HEMO-
ET LYMPHOPOIETIQUES

I. — LEUCEMIES

La leucémie myéloide. (1 vol. in-12 de 203 pages.)
(N 139.)

Contribution a l'étude de la leucémie myéloide.
(N 138.)

Leucémie myéloide et myélomatoses.
(Ne 140.)

A coté de Pétude des tumeurs se place 'élude des leucémies qui peuvent élre
considérées et ont en effet 6té considérées par certains auteurs comme de véritables
tumeurs de Pappareil hémalopoiétique qui, élant donnés les tissus ou elles se déve-
loppent, retentissent fatalement sur la composition du sang.

Les leucémies présentent en effet cetle multiplication cellulaire indéfinie et infec-
tante qui est, nous I'avons vu, un des caractéres propres aux cancers; deplus, leur
structure anatomique (et leur évolution clinique) est influencée par les rayons X,
comme celle des cancers, — plus encore que celle des cancers. Ces signes les rap-
prochent done des néoplasies malignes, mais toutefois, il faut le dire, d'autres signes
les en différencient, de sorle qu'on ne saurait considérer, avee Bard, la leucémie
comme le « cancer du sang » ni, selon la conception de Banti, comme une sarcomatose
des organes hématopoiétiques. Nous justifierons plus loin celle conception que d’ailleurs
nous n'avons pas é1¢ seul & soulenir, et qui est actuellement adoptée par la majorité
des hématologistes.

Nous avons étudié plus spécialement la leucémie myéloide et avons publié sur ce
sujet, avee M. Aubertin, deux mémoires, 'un consacré & 'évolulion générale de la
maladie, & ses lésions anatomiques et a ses complications, 'autre & la classification
des « myélomatoses » et & la place nosologique quoccupe la lencémie myéloide dans les
maladies des organes hématopoiétiques. Enfin, avee la collaboration du méme auteur,
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nous avens ¢erit une monographie trés compléte de celle affection, qui contient un
grand nombre de notions nouvelles et de documents originaux.

La lencémie myéloide, considérée comme une maladie rare, est en réalité assez
{réquente et serait plus connue encore si 'on examinail systématiquement le sang de
tous les sujets porteurs d'une grosse rate : elle est, d’ailleurs, plus fréquente que la
lencémie lymphoide, surtout étantdonné que cette derniére est plus rarement méconnue.
Cest une maladie de T'age adulte mais dont 'dge moyen est moins avancé que celui
des cancéreux. Parmi les causes prédisposantes nous avons insisté surtout sur le palu-
disme dont nous avons remarqué plusicurs fois la présence dans les antéeédents de nos
malades et que nous avons trouvée en effetassez fréquemment notée, en dépouillant les
observalions publiées. On connait I'atleinte de la rale dans le paludisme : peul-élre les
modifications qu’elle subit dans cette affection sont-elles le point de départ d'une
hyperplasie qui évolue plus tard vers le type myéloide.

On sait qu’a la période d’état la splénomdégalie conslilue en général le seul signe
physique que présente le malade : parfois cependant, comme nous l'avons signalé, c’est
une pleurésie gauche — & Lype hémorragique, — qui attire 'attention sur la rale; ou
bien des douleurs abdominales vagues (un de nos malades avait é1é opéré pour appen-
dicite); ou bien encore une douleur brutale due & la rupture de la rate et provoquéc
par un traumatisme insignifiant.

La rate est trés volumineuse, arrivanl souvent an pubis, dépassant souvent la
ligne médiane, régulitre, non doulourcuse, non accompagnée d'ascile. Fait capilal,
que les auteurs ne signalent pas assez explicitement, el sur lequel nous avons insisté,
car il conslitue & la fois une anomalie anatomique et un bon moyen de diagnostic, les
ganglions ne sonl pas augmentés de volume : dans la leucémie mycloide, I'absence
d’hypertrophies ganglionnaires est la régle, et cela méme aux périodes avancées de la
maladie. 5i I'on peut trouver des ganglions, ils sont tout au plus gros comme une
petite noisette et par conséquent bien différents des énormes paquets ganglionnaires de
la leucémie lymphoide. Quant & la moelle elle révéle cliniquement son atteinte par des
douleurs provoquées au niveau du sternum. Le foie est gros, sans ictére ni ascite.
I'étal général est, nous avons insisté sur ce point, beaucoup plus lardivement atteinl
que les classiques ne I'enseignent, et nous avons vu maints sujels porteurs d’'une rale
énorme et d’une leucémie dépassant 300 000 par millimétre cube qui continuaient & aller

-et venir el jouissaient d’une santé relalivement satisfaisante. Par contre, d’autres, avec
une rate pelite el une leueémie pen intense sont beaucoup plus alleinls comme état
général : nous croyons que c'est dans Pinlensité de 'anémie qu'il faut chercher la
raison de ¢es différences. Enfin il existe de la fidvre, de I'amaigrissement (moins gue
dans le cancer), de I'albuminurie qui, nous I'avens montré, est en rapport avee des
lésions interstitielles du rein. Au point de vue de I'excrétion urique nous avons montré
qu’elle était variable, tantot au dessus lantdt au-dessous de la normale, ce qui ne sau-
rail élonner étant donné que l'acide urique exerélé est en rapport non pas avee les
leucoeytes en circulation mais avee les leucocytes détruits,

Elat du sang. — Bien que le chiflre des leucocytes soit généralement trés élevé el
dépasse 100 000 par mm. cube, il faut se rappeler que la morphologie lencocytaire est
plus importante ici que les données numériques et qu’on peut étreleucémique avee un
chillre de leucoeyles infévieur & 50 000. Et, de plus, nous avons spécialement insisté

]

Titres et travaux scientifiques avec deux suppléments, 1911-1914 et 1914-1919 - page 129 sur 254


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x105x01&p=129

2BIT Sante

— 14 —

sur ce fait que Pimportance de la leucémie n’était pas en rapport avec le volume de la
rate et qu'on pouvait voir des leucémiques avee une rate peu volumineuse et un chiffre
de globules blanes dépassant 1 million.

Au point de vue du pourcentage leucocylaire, il s'agit d'une leucocylose totale
avee augmentation, non seulement des éléments myéloides, mais aussi des éléments
« lymphoides », c'est-i-dire des mononueléaives non granuleux : ceux-ci sonl mani-
festement augmentés de nombre, et ce fail a une certaine importance au point de vue
pathogénique. Les myélocytes neutrophiles, qui sont en proportion trés élevée, onl en
général des granulations plus grosses el plus nombreuses que celles des polynucléaires
du sang normal ou en élal de leucocytose; de plus, on trouve, & coté des myélocytes
ordinaires, de grands myélocytes & noyau pile et de petits myélocyles & noyau rélracté,
qui ne se voient pas dans les autres myélémies : les premiers constituent des formes
trds jeunes; les seconds, que nous avons nommés « pseudo-lymphocyles neutrophiles »,
sont sans doute des formes alypiques & noyau en pycnose. Il en est de méme pour les
polynueléaires donl on trouve un grand nombre de formes naines & noyau contracté.

Il en est de méme pour les éosinophiles el les mastzellen : ces derniers éléments
sont augmentés de nombre d'une maniére particulicrement intense, el cetle augmen-
tation est presque spéciale a la leueémie mydloide (elle pent atteindre et dépasser
20 pour 100). Enfin, phénoméne trés spécial, on pent trouver dans le sang des leuco-
cyles qui contiennent & la fois dans lenr protoplasme des grains basophiles et des
grains éosinophiles, ce qui indique une anomalie profonde dans I'histo-physiologie
leucocylaire.

Les mononueléaives non granuleux sont, avons-nous dit, augmentés de nombre
dans le sang myélo-leucémique, ce qui montre que la série « lymphoide » est aussi en
hyperplasie; mais ici il y a lieu de faire une dislinetion : certains de ces mono-
nucléaires ressemblent tout & fait aux mononucléaires du sang normal, mais d’autres
ont un protoplasma qui se colore d'une maniére lrds spéciale et prend avee avidilé les
couleurs basiques, parfois d'une fagon plus intense que le noyau lui-méme. Ces élé-
ments sont les cellules-souches de la série mycéloide; aussi leur présence dans le sang
ne saurait nous étonner : mais les autres appartiennent bien au sysiéme lymphoide,
el leur prolifération montre que 'hyperplasie de I'appareil hémoformalteur est ici géné-
rale. Nous avons insisté assez longuement sur les « cellules bourgeonnantes » et sur
les mégacaryoeytes que l'on peut rencontrer dans le sang leucémique, mais seulement
dans le sang porte, dans les capillaives hépatiques el pulmonaires et pour ainsi dire
Jamais dans la circulation générale car ils sont arrélés par le foie el le poumon; nous
avons déeril les caryocinéses, les mouvements amiboides, les lésions dégénératives des
globules blanes produites par la radiothérapie.

Les globules rouges sont toujours diminués, mais leur diminution n’est nullement
en proportion avee lintensité de la leucémie; de méme les globules rouges nucléés
sont toujours présents, mais leur présence n'est pas conditionnée par I'intensité de la
déglobulisation, comme dans les anémies graves : elle est conditionnée par I'intensité
de la lencémie elle-méme.

Parmi les complications de la leucémie myéloide, nous avons surtoul insisté sur
les infections intercurrentes: nous avons montré que la cytologie des exsudats chez le
leucémique n'était pas seulement commandée par le caractére leucémique de son
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sang, mais aussi par la cause qui a provoqué I'exsudat : c'est ainsi qu'un leucémique
qui présente en permanence dans sa plévre un liguide hémorragique contenant surtout
des myélocyles a le droit de faire une pleurésie seplique, hémorragique elle aussi,
mais conlenant surlout des polynucléaires. Le fait ne présente d'aillenrs vien d’élon-
nant en soi puisque le tissu myéloide contient de nombreux polynueléaires : il est plus
surprenant de le conslater an cours d'une leucémie lymphatique ot les polynucléaires
existent dans le sang en quantité infime et ou pourtant ils émigrent seuls dans les
abeis qui peuvent survenir chez le malade. En résumé, les épanchements chez les
leucémiques peuvent élre séreux, séro-fibrineux ou hémorragiques. Séreux, ils ne
contiennent que des cellules endothéliales et des leucocyles, ces derniers restant dans
les mémes proportions que ceux du sang (transsudals). Séro-fibrineux, ils ne renfer-
ment généralement que des polynucléaires neulrophiles accompagnés toujours d'un
certain nombre de myéloeytes (exsudats d'origine infectiense). Hémorragiques, ils
peuvent, selon les cas, étre caractérisés par une prédominance de polynucléaires
(exsudats infectieux) ou reproduire exactement la formule sanguine avec ou sans
cellules endothéliales (transsudats d’origine mécanique et hématomes lencémiques).

Les infections intercurrentes ont sur la leucémie une influence assez parliculitre :
elles produisent une diminution du volume de la rate, facile & apprécier éliniquement
d’un jour & l'autre, et, en méme temps, une diminution du chiffre leucocylaire avec
tendance au retour de la formule vers la normale, ¢’est-d-dire diminution notable des
myélocyles, des dosinophiles, des globules nucléds. Si le malade guérit, la rate reprend
rapidement son volume antérieur et le sang redevient leucémique; mais bien souyent
la mort survient au cours d’une infection, généralement broncho-pulmonaire et d’in-
tensité pen considérable. La pathogénie de ces modifications leucocylaires est simple :
il s’agit de leucolyse d'origine bactérienne, due aux loxines, comme on a pu le montrer
expérimentalement.

Parmi les complicalions de la leucémie, il faul citer les « phlébites », rangées
généralement avec les phlébites des cachectiques. Nous avons montré que celle compli-
cation devail élre considérée comme une thrombose leucocytigue ¢l non comme une
phlébite, car nous avons conslalé, plusieurs fois, Uintégrité de la paroi vasculaire, et
nous avons observé 'apparition simultanée de thromboses en plusieurs points de
lorganisme. Ces thromboses sont constiluées par un « caillol primitif » purement
leucocytique, non fibrineux, et un « caillot prolongé » lencoeyto-cruorique el fibrineux.
Les signes sont cenx de la phlegmatia alba dolens : dans un cas, chez un lencémique
atteint de thromboses diverses, nons avons va survenir la mort subile et avons trouvé
au niveau du cenr droit un caillot volumineux et purement leucocytique. Ces throm-
hoses peuvent d’ailleurs étve d’origine infecticuse.

’évolution de la leucémie myéloide est toujours lente, insidieuse, el ¢'est en vain
que nous avons essayé de surprendre les premiers stades de cetle leucémie, soit en
examinant le sang de malades présentant des splénomégalies d'intensité moyenne, soit
en étudiant histologiquement un certain nombre de rates modérément hypertrophiées
dont Phypertrophie ne nous semblait pas explicable par histoive clinique et analo-
mique de la maladie; mais dans ces cas, nous n’avons trouvé ni myélémie notable, ni
transformation myéloide appréciable du parenchyme splénique. Les avant-stades de la
leueémie myéloide sont done encore aujourd’hui inconnus (et L'on sait que ce n'est
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pas dans I'anémie splénique dile pseudo-leucémique qu'il faut les chercher, car cetle
affection ne se transforme jamais en leucémie).

La marche de la maladie est chronique, mais elle n'est pas toujours régulicrement
progressives cest la un point sur lequel nous avons longuement insisté dans notre
premier mémoire et dans notré travail d’ensemble on nous avons montré que I'évo-
lution de la leucémie myéloide affectait trois types : 1° forme régulierement progres-
sive; 2° forme arrétée ou plutot « immobilisée » par la sclérose splénique; 3° forme &
évolution irréguliére. -

Dans le premier cas, la rale grossit parallelement & I'augmentation de la lencocy-
tose (observation 1V de notre mémoire); la mort survient i un moment o la leucémie
dépasse 700 000 et on la rate arrive a toucher le pubis. Elle est généralement due &
des thromboses lencémiques.

Dans le second cas, 'évolution est paradoxale en apparence, et il y a comme une
discordance entre la splénomégalie et la leucémie. Cest ainsi qu'un de nos malades
entré & U'hopital pour une pleurésie hémorragique présentait i ce moment, avee une
splénomégalie relativement pen considérable (12 em. de malité), une leucocylose
énorme atteignant 1 400 000 (chiffre le plus fort qui, croyons-nous, ait ¢élé observé
dans cettle affection). Pendant quelques semaines, on vit la splénomégalie augmenter
rapidement tandis que les leucoeytes restaient au-dessus d'un million. Puis bientdt, la
rale ayant atteint un volume assez considérable (30 em. de malilé) cessa de s'agrandir;
en méme temps les lencocyles diminuaient régulitrement de nombre pour atteindre le
chillre de 250 000. A partir de ce moment, il n'y eut plus aucune modification ni dans
le volume de la rate, ni dans le chiffre leucocytaire qui se mainlinl aux environs du
méme chiffre. La premitre période avait duré quelques semaines, la seconde dura pris
d’'un an sans modification aucune des signes physiques ou hématologiques et, au
moment ol survint la mort, le chiflre leucocytaire n'élait pas plus élevé et la formule
ne s'élait pas modifiée. Dans ce cas, comme dans un autre que nous avons observé et
un troisiéme publié par Grosh, il existe une sclérose accentuée du parenchyme splé-
nique «ui rend la rate trés peu aclive au point de vue de la production leucocytaire,
d’ofi la diminution relative du nombre des globules blanes et son immobilisation aux
environs d'un cerlain chiffre.

Dans d'autres cas I'évolulion est irrégulitre et 'on voil survenir une baisse lenco-
cylaire accompagnée de diminution notable de la rate, mais généralement sans modifi-
cation de la formule. Aubout d’un cerlain temps une aggravation nouvelle se produit, de
sorte que la terminaison fatale survient plus ou moins refardée.

Le pronostic est notablement modifi¢ depuis la radiothérapie, ce qui ne veut pas
dire qu'on doive améliorer (le mot de guérison ne doit élre prononeé quavee de grandes
réserves) Lous les cas de leacémie myéloide.

Nous avons fail des formes cliniques de la leucémie myéloide une étude détaillée :
nous avons montré que la forme « ganglionnaire » décrite théoriquement par les au-
teurs n'existait pas et qu'on n'en connaissait pas d'observation probante. Nous avons
déeril la forme rvapide qui, en plus de son évolution méme, présente cerlaines particu-
larités : Uintensité des douleurs osseuses, I'apparition de légires tuméfactions gan-
glionnaires, la lendance aux hémorragies, P'asthénie profonde avec vertiges, la rétinite
et la labyrinthite leneémiques & marche aigué, les douleurs, les wedémes, la fitvee; la
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forme aigué dont U'évolution est fébrile et hémorragique, rappelant celle de la leucémie
aigué vulgaire « & cellules primordiales », dont la leveoeytose est relativement faible
avec peu de myélocyles, donl 'anémie est forte avee heaucoup de globules nucléés et
dont la splénomégalie est peu considérable, parce qu'elle n'a pas le temps de se
développer.

Les formes frustes sont trés fréquentes, et, comme formes frustes nous consi-

~ dérons les splénomégalies avee anémie el réaction myéloide du sang, c'est-A-dire le
syndrome qu'on a appelé « pseudo-leucémice splénique ». Dans ces cas la rate est
grosse, les globules rouges tris abaissés de nombre, le chiffre leucocytaire élevé mais
non vérilablement leucémique, les myélocyles heaucoup moins abondants que dans la
leucémie (5 a 20 pour 100), les hémalties nuclédes assez peu abondantes. Ces caractires
distinguent la leucémie myéloide fruste de 1" « anémie splénique myéloide » de Vaquez
el Auberlin qui présente une poussée énorme de globules nucléés avec caryocinises et
des lésions accentucées des hématies. Dans un cas la myélémie prédomine sur la série
blanche, dans 'autre sur la série rouge. Ces leneémies frusles ont une évolution lente
et, fail particulier, elles ne se (ransforment jamais en leucémies caractérisées. Mais
dans ces cas comme dans ceax de leucémie vraie il faut se garder de pratiquer la
splénectomie; la mort survient dans les 24 heures aprés I'intervention.

1l existe enfin des formes intermédiaires entre la leucémic myéloide et la leueémie
lymphoide.

Chez l'enfant la leucémie myéloide est rare : nous en rapportons un cas trés net
qui présente les particularités suivantes : abaissement considérable des polynucléaires,
chiffre élevé des mononucléaires non granuleux, furtc proportion de globules nucléés
et spécialement de mégaloblastes.

L'anatomie pathologique de la leucémie mgélmde a été étudiée par nous trés en
détail et grice a des observations que nous aviens suivies cliniquement pendant de
longs mois. La rale, qui est énorme (jusqu’a 7 kilos 1/2 dans une de nos ohservations)
est plus ou moins dure selon qu'elle est plus ou moins selérosée et I'aspect histologique
est tris différent selon le moment ot I'on fait autopsie.

1 Paflection est relativement peu avancée dans son évolution, si la rale n'est pas
encore trés volumineuse, on trouve les lésions typiques et pures de Ihyperplasie
myéloide : les corpuscules de Malpighi ont disparu et la rate est formée d'une nappe
cellulaire homogéne : la pulpe est uniguement constituée par des cellules leucocytaires
tassées les unes contre les autres, dans un fin réticulum, avec des capillaires élargis
qui sillonnent ce lissu. Ces cellules sont essentiellement des myéloeytes avee un cer-
tain nombre de polynucléaires; il existe aussi des globules rouges nucléées et des
mégacaryocytes : ¢'est la transformation myéloide a I'élat de pureté, sans sclérose.

Si la leucémie est plus avancée dans son évolution et si la rate a eu le temps
d"atteindre un volume plus considérable, & la lésion pure du débul viennent s’ajouter
des phénoménes macrophagiques d’une part, un léger degré de sclérose d’autre part :
c'est dite qu'on trouve un épaississement du réticulum et du pigment ferrique libre
ou inclus dans des macrophages.

Enfin, dans cerlains cas, ofi I'évolution, plus prolongée encore, a abouli 4 une
sclérose marquée de l'organe, la rate, généralement moins volumineuse (2 i 5 kilog. ),
est enlidrement envahie par une sclérose qui semble partir des capillaires. Dans ces
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cas, le tissu splénique contient heaucoup moins d’éléments que dans les cas o il n'y a
pas de sclérose, et, si I'on ajoute que le volume de I'organe est moins considérable, on
verra combien la rate est moins active au point de vue de la produclion leucocytaire.
Il existe done trois stades successifs de la lencémie se traduisant par ftrois aspeels
différents de la rate : hyperplasic myéloide avee phénoménes macrophagiques el selérose
légbre; selérose intense avrivant & envahiv la rate, & I'immobiliser el & la rendre
presque inactive. Enfin, si le malade a été soumis récemment 4 la radiothérapie, on
trouve, de plus, dans le parenchyme splénique, des zones plus ou moins élendues ot
les leucocyles sont frappés de nécrose el de fragmentation nucléaire,

La moelle de la diaphyse des os longs n'est pas, comme on le répile souvent,
rouge el comparable & la moelle feelale : elle est grisitre et assez consistanle. Toute
trace de graisse a disparu et, méme au milien de la diaphyse, la moelle forme un
cylindre plein assez facile & énucléer. Au point de vue histologique, les Iésions sont les
mémes qu'au niveau de la rvate, et, comme toules les vésicules adipeuses ont disparu,
on ne saurait distinguer 'un de autre les deux tissus, qui ont la méme hyperplasie
myéloide. Ajoutons que la sclérose y est exceptionnelle et que les signes de macro-
phagie y sont rares, contrairement & ce qui se passe dans la rale.

Les ganglions qui, nous avons insisté sur ce poinl, sont & peine augmentés de
volume, présentent néanmoins des lésions histologiques qui ne sont autres qu'une
t¢hauche de transformation myéloide : parfois celle-ci n'existe que dans les sinus et
respecte les follicules, parfois elle est plus avancée ; dans les deux cas, elle présente
une abondance trés notable de mégacaryoeytes.

En somme, 'hyperplasie myéloide porte sur la moelle osseuse et la rate, et, si elle
est plus frappante sur la rate ¢'est que cet organe n’étant point limité, comme la
moelle, par du tissu osseux, peut s’hypertrophier en quelque sorle indéfiniment.

Les Iésions des autres organes présentent un intérét beaucoup moindre car elles
sont secondaires el purement passives : elles se réduisent & deux choses : I'encombre-
ment vasculaive et capillaive par les leucocyles et les altérations des éléments nobles
qui peuvent en étre la conséquence. Gest particulitrement le foie qui est atteint, au
point. d’atteindre le poids de 4 i 6 kilogrammes : on comprend pourquoi, clest parce
qu'il se trouve situé immédiatement sur le trajet de la veine splénique et que tous les
leucocytes fabriqués par la rate doivent traverser le filtre hépatique. Cest pour des
raigons analogues que le poumon présente généralement une infiltration considérable
des capillaires de I'hématose (nous avons pu y déceler des mégacaryoeytes), plus consi-
dérable par exemple que celle du rein, du tube digestif, des glandes eloses. Nolons au
niveau du rein une sclérose interstitielle fréquente et, au niveau des surrénales el de la
thyroide une surcharge pigmentaive marquée.

Le processus qui se traduit hématologiquement par la leucémie mydéloide atteint
done appareil hématopoiélique; mais ce processus est essentiellement spléno-médul-
laire el accessoirement ganglionnaire et lymphoide. De plus, le processus se caractérise
surtout par sa haule différenciation, puisque les cellules primordiales sont rares dans
les organes atleints et que la prolifération porle surtout sur les éléments granuleux.
Enfin, nous avons montré qu'il 8’y superposait un processus destructeur, hémolytique,

portant et sur les globules rouges et sur les globules blancs, et dont le sitge est presque
exclusivement la rate.
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La nosographie de la leucémie myéloide a tout spécialement atlivé nolre atlention
el nous I'avons éudiée tant dans notre travail d’ensemble sur cette maladie, que dans
un mémoire, également publié avec M. Aubertin, el parn dans le Journal de Physiologie
et de Pathologie générale (1906). Ce mémoire constitue une tentative de classification
des myélomatoses qui comprend non seulement la leucémie, mais les pseudo-leucémies
du type myéloide, 'anémie splénique, le chlorome, les myélomes multiples.

Le processus anatomique qui aboulit & la constitution de la leucémie myéloide a
son siege dans toul l'appareil hématopoiélique, moelle osseuse, tout d’abord, rate
ensuite, ganglions enfin. Il existe en effet de notables différences entre ces trois lissus
qui sont inégalement différenciés, et, dans la lencémie myéloide, on peut dire que la
rate se comporte exactement comme la moelle vsseuse formant avee elle un véritable
« appareil spléno-médullaire », alors que les ganglions s'en rapprochent beaucoup
moins et ne présentent qu'a I'état d'ébauche les lésions caractérvistiques de la maladie.
La rale et les ganglions ne se comportent done point de méme et ce qui le prouve c'est
I'énorme développement de la rate contrastant avee 'absence presque complite d hyper-
trophies ganglionnaires.

On peut dive que la leucémie myéloide est une myélomatose typique diffuse de tout
'appareil hémato- et lvmphopoiélique. Celle myélomatose atleint la moelle dans son
entier (hyperplasie et hypertrophie considérables), la rale, qui esl également Lris
alleinte (métaplasic myéloide et hypertrophie énorme), les ganglions, qui ne le sont
qu'accessoirement (métaplasie myéloide sans hypertrophie notable) el méme, histologi-
quement tout au moins, le reste du tissu lymphoide et une partie du tissu conjonetif.

Celle myélomatose diffuse doil élve considérée comme une hyperplasic et non
comme une néoplasie (ainsi que le prétend Banti). Une néoplasie vraic est en effet
constituée par la prolifération indéfinie et infectante d'un seul élément anatomigue,
généralement indiffévencié. Dans I'hyperplasie, an contraire, plusieurs types cellu-
laires, souvenl hautemenl différenciés et ne présentant qu'une légére hypertrophie
morphologique, proliférent ensemble et reproduisent un tissu nouvean d'un type tris
analogue & celui dont ils dévivenl. Tel est le cas de la lencémie myéloide ol plusieurs
éléments anatomiques hautement différenciés (myélocytes et polynucléaires des trois
types, globules nucléés, mégacaryocytes) proliferent ensemble, ne présentant que des
signes légers de métatypie et reproduisent, en somme, un tissu a peu prés identique an
tissu myéloide normal. En effet, i part quelques particularités bien légeres, puisqu’elles
wavaienl pas ¢1é signalées avant nous (laille des eellules, volume des granulalions,
présence de granulations intermédiaives entre les neutlrophiles el les éosinophiles), les
cellules leucémigques sont des leucocyles médullaives qui ne présentent, en somme,
d’anormal que leur présence dans le sang et leur extréme prolifération.

La leucémie myéloide a done comme substratum anatomique une hyperplasie
lypique, et cette hyperplasie Lypique peut s'opposer & la néoplasie alypique de la moelle
osseuse, le « myélome intra-osseux », qui en est le cancer. La premiére est une hyper-
plasie diffuse de toute la moelle et méme de toul le systéme hématopoiétique; elle est
constiluée par des leucocytes; elle ne détruit aucunement les lissus environnants, et
elle n’infecte I'organisme que d'une maniere tout a fait spéciale, sous forme d’envahis-
sement diffus intra-capillaire, et par l'intermédiaire du sang qui charrie en quantité
¢norme les cellules ndoformées. Le second est une néoplasie localisée & un point du
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lissu mvéloide, une « tumenr » dans le sens vulgaire du mot ; elle est conslituée non
par des leucocyles, mais par des cellules indifférenciées ou atypiques, non granu-
leuses ; elle détruit par envahissement les tissus avoisinants, & commencer par I'os dans
lequel elle s'est développée, et cela, an point d'y provoquer des fractures spontanées;
elle pent s'accompagner de métastases véritables sous forme de tumeurs nodulaires
volumineuses, produites par le mécanisme de la greffe. Cette greffe est constituée par la
prolifération active de quelques cellules, accidentellement tombées dans le courant
sanguin, et non, comme dans la leueémie, d'une accumulation plus ou moins diffuse de
leucocyles charriés par le sang en extréme abondance.

Il y a donc entre la lencémie et le « myélome » des différences considérables;
mais il peut exister des faits de passage entre les deux lésions du tissu myéloide,
comme d'ailleurs entre les hyperplasies et les néoplasies de tous les organes diffé-
rencics. Ces fails sont conslitués par certaines lumeurs myéloides multiples qu’on peul
nommer métalypiques car les cellules qui les constiluent participent & la fois du leuco-
cyte typique et de la cellule sarcomateuse atypique et se rapprochent par leur morpho-
logie du Iymphocyte primordial de la moelle ou myéloblaste. De méme les tumeurs
sont & la fois destruclives el envahissanles comme le myélome isolé et leucémique,
comme I'hyperplasie diffuse puisque, d'une part, elles détruisent le périoste et pré-
sentent des métastases viscérales, el que, d’autve part, les cellules indifférenciées
envahissent le sang et donnent ainsi un tableau hématologique analogue & celui de la
leucémie aigué. Celle myélomatose un pen spéciale est représentée par le chlorome ou
cancer verl qui ¢volue & la fois comme une leucémic et comme une tumeur.

On voit déja, par ces considérations, quelle place la leucémie mydloide doit
occuper dans les affeclions de 'appareil myéloide. Peut-on tracer un tablean d’ensemble,
une vraie classification des myélomatoses? Une telle classification avait déja é1¢ tentée
par Hirschfeld et basée surla présence ou I"absence de leueémie, facteur important mais
non essenliel. Elle ne tient pas comple de la morphologie cellulaire qui fait, en somme,
la malignité. De plus, elle est mcmnph,te, car un groupe fort important de myéloma-
toses, les formes hémoglobiques, n'y figurent point. Et, comme ce sont des lésions &
globules nueléés, clles appartiennent, au premier chel, 4 la pathologie de la moelle
osseuse. Aussi avons-nous proposé, avec M. Aubertin, le tableau suivant qui lient

comple de ces différents facteurs et tient compte également (mais 4 litre de caractire
secondaire) du retentissement sur le sang.

CLASSIFICATION DES MYELOMATOSES.

Splénomégalie avec myelémie
leucémique (leucémie myé-
loide),

Splénomeégalie avec myélémie et
chilfre lencocytaire peu élevé,
normal ou abaissé (leucémie
myéloide fruste).

Spl énumegaim myéloidesans my¢é-
lémie,

lencemigque .

@ cellules différen- | leucocylaires. . b
cides (hyperplasies). subleucemique.

2
Myelomatoses typiques >
aleucemique. . g
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[ érythrémique . . | Splénomégalie avee polyglobulie
vraie et cyanose.
Splénomégalie avee myélémie
- rouge (globules nucléés) el
il cnffre globulaire peu élevé,
normal ou abaissé.
anerhythremigue. | Encore inconnue.

Myélomatoses lypiques

hémoglobigues.’
- (suite) B e

[ '_ Tumeurs vertes, multiples, 4 leu-
cocytes indifférenciés (grands

leucocytaire = chlorome . . . . . lymphocytes médullaires) avee

Hyél&mm‘dses melaty=

. piques & cellules in- leucémie du méme type cellu-
différenciées (néo-\ laire. : .

plasies). . . . . . ; Tumeurs rouges, multiples 4 éry-

hémoglobique = érythrocytome . . throevtes indifférenciés (se

rapprochant du mégaloblaste)
(RippEnT),

Nyelomatoses  alypi- ( Cellules atypiques, ni leucocylaires ( Myélome proprement dit ou sar-
ques a cellules aly- ni érythrocytaires, et difficiles 4 )  come médylla}lm intra-osseux
piques (néoplasies) distinguer des cellules des autres )  (sans leucémie ou avec légére

BAPCOMOS: 7 o . s myélémie d'irritation),

En étudiant le diagnostic de la -leucémic myéloide, nous avons élé amené a
reprendre toule Ihisloire du diagnoslic des grosses rales et plus particuliérement du
diagnoslic hématologique des grosses rates.

Il convient toul d'abord d'éliminer les cas ol la splmumugalm coexiste avee de
volumineuses adénopathies (syndrome spléno-adénique) et ceux ou elle coexiste avec
des symptomes hépaliques nets, ictére ou ascite (syndrome spléno-hépatique). Ge sont
les splénomégalies pures qui sont vraiment importantes pour le diagnostic, et, tout
d’abord, il va de soi qu'il faut distinguer la grosse rate dL certaines tumeurs dorigine
intestinale, rénale et méme ovarienne,

Pratiquement, lorsqu’on se trouve en face d'une volumineuse splénomégalie, il
faut commencer par examiner le sang, qui nous donnera, dans bien des cas, un
diagnoslic indiscutable ; et c’est seulement quand cet examen sera négatif ou ne nous
montrera que des modifications banales que nous aurons recours i d’autres moyens.

Nous ferons tout d’abord une numération, et si nous trouvons un chiflve leucocy-
laire considérable, le diagnostic est facile, car 'examen du sang sec tranchera facile-
ment entre la forme myéloide {Imnalej el la forme lymphoide (exceptionnelle) de la
lencémic & grosse rate.

Si le chiffre leucocytaire est peu élevé (20 & 30 000), normal, on méme abaissé, il
faut immédiatement faire un examen qualitatif : le pourcentage nous montrera :

a) Ou bien une formule normale;

b) Ou bien une polynucléose ;

¢) Ou bien un abaissement des polynucléaires avec inversion plus ou moins mar-
quée de la formule, augmentation des mononucléaires (granuleux ou non) et présence
éventuelle de globules nucléds.

Nous avons résumé dans le tableau suivant les différentes splénomégalies aux-
quelles on devra penser, dans I'ordre imposé par-les résultats hématologiques.

18
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DIAGXOSTIC HEMATOLOGIQUE DES SPLENOMEGALIES CHRONIQUES PURES.

Myéloide . ... | Leucémie myéloide.
Leuedémie lymphoide a Lype splénique (excep-

Splénomégalies leucemiques. ,
' tionnelle).

Lym phmde :

a. Anémie splénique myéloide (ou anémie
pseudo-leucémique), prédominance de glo-
bules nucléés. Myélocytose légire. -

b. Leucémie myéloide fruste (splénomégalie
avec anémie et myélémie) prédominance de
myélocytes sur les globules nuelées. Myé-
lémie parfois trés légére.

Myélémiques . }
> . Splénomégalie avee lymphoeytémie (enfant

Splénomégalies subleueémi-
ques (chillre leucocytaire
pen élevé, normal ou

1] 1 P AT
méme abaissé). et adulte), « anémie splénique ».

Ly mp émiques. b, E::i?dle de Banti (leucopénie et lymphocy- 1
. Quelques cas de splénomégalie paludique
avec anémie et mononucléose,

Splénomégalies paludiques.
Tuberculose splénique.
Splénomégalies avec polyglobulie
7 Splénopathies diverses.
Eosinophile . . | Splénomégalies avec dosinophilie.

Splénomégalies avec polynu- ) Neutrophile .
cléose.

Endothéliome de Gaucher.

3 o\ Sarcome de la rate.
o igﬁﬁ?}tgfyﬂiw T el Kyste hydatique de la rate (€osinophilie possible).

Kystes séreux de la rate.
Splénomégalies dites primitives.

La leucémie lymphoide & type purement splénique est ucuptmnm,llc, et dailleurs
d'un diagnostic trés facile.

La leucémie myéloide fruste présente un chiflre leucocylaire qui n'est pas plus
élevé que dans bien des leucocytoses (20 4 40 000), mais qui differe de ces leucocyloses
parce qu'il y a myélémie. Le chiffie des myéloeyles neutrophiles est relativement élevé
(104 20 pour 100), il peut exister une augmentation des ¢osinophiles et des mastzellen,
les globules rouges nucléés sont en faible proportion, comme dans la leucémie vraie.
(e sont en somme les mémes symptomes hématologiques en raccourci.

L'anémie splénigue myéloide (analogue & 'anémie dile pseudo-leucémique de
enfant) en differe au contraire par la forte proportion des hématies nucléées. On
trouve des normoblastes, des mégaloblastes, des formes & noyaux irréguliers en pro-
portion énorme, el, d'autre part, peu de myélocytes en général.

Le diagnostic entre ces deux affections est d'ailleurs souvent malaisé, car elles ont
de numhreux points de contact, et dans certains cas, le médecin pourra hésiter sur
I'étiquette qu'il doit donner  la maladie : mais il ne doit pas hésiter, quand le sang
présente cetle réaction myéloide marquée, & affirmer que la maladie atteint la rate
dans son tissu hématopoiétique et que la moelle aussi est touchée; en tout cas,
qu'une splénectomie pratiquée chez un malade atteint de celle affection sera probable-
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ment suivie de mort rapide (en 24 heures au plus), comme s'il s'agissait d’un véritable
lencémique.

Dans les cas précédents, il s’agissait de subleucémiemyéloide. Mais il peut y avoir
des subleucémies lymphoides dans lesquelles, & la splénomégalie pure, se joint une leu-
cocylose numériquement peu prononcée, mais aver une déviation notable de la formule
par augmentation des mononucléaires non granuleux.

Ce sont : la splénomégalie infantile avec anémie et lymphocytémie, c’est-a-dire
une forme d’anémie splénique du nourrisson ol la réaction leucocylaire est du type
lymphoide au lieu d’étre du type myéloide; la maladie de Banti i son slade préasci-
tique, qui,d’aprés les auteurs italiens et allemands, s’accompagnerait d'abaissement du
chiffre des globules blancs avee lymphocylose; la grosse rate palustre avec anémie et
lymphocytémie, enfin 'anémie splénique de Strumpell qui s’accompagne anssi de lym-
phocytose.

Troisiéme cas : il n’y a ni leucémie, ni sublencémie, mais senlement leucocytose
du type banal, c’esl-a-dire polynucléose. La réaction sanguine est moins spécifique,
I'hématologie devient d'un moindre secours pourle diagnostic, le champ des hypothéses
s'élargit et analyse clinique reprend de plus en plusses droits. En effet, dans ces cas,
on peuf avoir affaire & une véritable leucémie eachée, c¢'est-a-dire sans réactions san-
guines caractéristiques, cas trés rares, mais qu'il faut connaitre; & une splénomégalie
paludigue, & une tuberculose de la rate (fiévre, rate parfois bosselée. polyglobulie dans
quelques cas), enfin & une splénomégalie avee cyanose et polyglobulie.

A edté des splénomégalies avee polynucléose, nous avons rangé les splénoméga-
lies avee éosinophilie fort rares et encore mal classées.

Enfin il est des splénomégalies sans modifications sanguines, parmi lesquelles on
doit signaler la maladie de Gaucher qui, anatomiquement, est une endothéliomalose
diffuse de I'appareil hématopoiétique 4 prédominance splénique. C'est une alfection
souvent familiale, qui débute dans l'enfance: de 2 & 7 ans, la rale commence &
grossir lentement et progressivement, et finit par atteindre un volume énorme souvent
supérieur i celui de la rate lencémique; le foie ne grossit que tardivement, et parfois
on observe de I'ictére et des hémorragies : I'évolution est trés lente el peul durer prés
de 20 ans; le kyste hydatique de la rate (qui peut d’ailleurs s'accompagner d’éosino-
philie), el qui est, comme I'a bien montré M. Dieulafoy, une tumeur & évolution plutot
ascendante et thoraciq'ue: enfin le sarcome de la rate, ou splénome.

Dans d'autres cas trés raves, ily a myélémie sans splénomégalie, et alors il faut
faire le diagnostic avee les tumeurs de la moelle osseuse, myélome, chlorome et
les tumeurs métastatiques de la moelle ot d'ailleurs; la réaction sanguine est loin d’étre
aussi marquée que dans la leucémie myéloide.

Le {raitement de la leucémie myéloide est devenu, depuis 'avénementdela radio-
thérapie, un des chapitres les plus intéressants dela pathologie sanguine et nous l'avons
Gtudié le plus complétement possible, tantau point de vue des résultats pratiques quau
point de vue de l'interprétation de ses résultats. La radiothérapie produit toujours une
baisse leucocylaire avec amélioration de la formule sanguine, et presque toujours une
diminution notable du volume de la rate. Il se produit tout d’abord une ou plusieurs
poussées leucocylaires qui sont dues 4 une augmentation des polynueléaires neutro-
philes. Cette période de réaction dure une ou deux semaines, quelquefois plus, mais
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déja I'état général est amélioré et 'on peut voir la fitvre tomber. Apris cetle période, le
chiffre Jeucocytaire commence & décroitre assez réguliérement, mais plus ou moins
rapidement, et cette rapidité est en rapport avec la quantité de rayons absorbés : il y
a intérét & ne pas faire descendre trop vite le chiflre leucocytaire; finalement, an bout
d'un temps trés variable, on arrive & des chilfres voigins de la normale ou méme infé
rieurs A la normale. Quant & la formule leucocytaire, elle devient de plus en plus du
type de la polynucléose (méme quand le chiffre total des globules blancs est trés bas),
par suite de la diminution progressive des myélocytes et des autres formes anormales ;
mais il est rare que les myélocytes arrivent & disparaitre complétement et ce fait, joint
a lapolynueléose exagérée, montre qu'il n'est pas exact de dire que la formule est
redevenue normale. Le chiffre des globules rouges augmente réguliérement, d'une
fagon plus lenie toutefois que ne s’abaissent les leucocytes.

En méme temps la rate diminue : elle devient d’abord mobile ou mobilisable, puis
sa matité diminue franchement, sauf dans les casoit il y a sclérose splénique marquée :
méme dans ces cas, la baisse leucocylaire est trds nette, surtoul si 'on irradie en méme
temps les extrémilés osseuses. La diminution du volume d= la rate est en général
plus tardive que la diminution des leucocyles.

- Le tableau clinique de la maladie est donc extrémement modifié par la radiothé-
rapie. Jusqu'on va cette modification? Et jusqu'a quel point peut-on prononcer le
mot de guérison? Les résultals sont variables selen les cas,

La guérison clinique temporaire avec rechute est de beaucoup le cas le plus fré-
quent. Le malade a repris son existence antérieure et il s’estime guéri : parfois le
médecin partage son avis ; on cesse le traitement, et, an bout de quelques mois, tous
les phénoménes morbides reparaissent peu & peu. Généralement, le traitement
repris améne des résultals excellents, mais parfois la rechule résiste au traitement
qui avait agi une premiére fois et le malade succombe.

L’amélioration notable sans guérison est une éventualilé assez fréquente; il s'agit
de malades chez lesquels la réduction des leucocytes et de la rate ne peut pas arriver,
quoi qu’on fasse, au-dessous d'un certain chiffre.

Parfois, I'amélioration ou méme la guérison apparente sont triésnetles et méme
trés rapides lorsque la mort survient brutalement au cours du traitement. 1l s’agit la
probablement d’une intoxication par suite d’une destruction trop brutale de leucocytes,
car le fait ne se rencontre que dans les cas trop inlensivement (raités. :

Enfin I'action est nulle ou presque nulle dans les formes a évolution rapide, et
dans cerlaines formes chroniques traitées a la période terminale,

Quant & la guérison vraie et définitive, elle est utopique et n'a pas encore été
signalée. Aussi bien la radiothérapie est-elle une médication purement symplomalique
qui n'attaque que la lésion constituée etnon la cause méme de cette 1ésion.

En effet, le mode d’action de la radiothérapie dans la leucémie est entitrement
explicable par son action sur les organes hématopoiétiques, et particuliérement sur la
moelle osseuse, comme l'ont moniré Aubertin et Beaujard. Les altérations et les
réactions sanguines sont, en derniére analyse, les mémes, qu'il s’agisse de la moelle
osseuse normale ou de la rate du leucémique, qui, comme on sail, a la méme structure
que la moelle osseuse active. Excitation d’abord, avec leucocylose polynucléée, des-
truction ensuite avec leucopénie et dégénérescence des leucocyles. Celte destruction,
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leucocytaire, produite dans le tissu myéloide irradié, se poursuit encore dans le sang
comme le montre I'émigration des formes en histolyse. I existe de plus dans le sang
un ferment hémolytique et leucolytique.

L’action des rayons X sur la leucémie est done purement cellulaire, et la radiothé-
rapie ne conslitue qu’un trailement palliatif et symplomatique.

Nous avons enfin éludié la technique de la radiothérapie en donnant la préférence
aux fortes séances espacées portant et sur la rate et sur les épiphyses, aux rayons
filtrés, et conduile lente et prudente. Nous avons enfin étudié les moyens adjuvants
(arsenic et opothérapie médullaire).

Etude de l'action histologique des rayons de Roentgen
dans la leucémie lymphoide.
(N 153.)

Le point de départ de cetle étude est I'observation d’'une femme alteinte de leucémie
lymphoide, avec ¢norme splénomégalie, adénopathies exlernes et inlernes multiples,
hypertrophie du [vie, anémie marquée, leucocylose considérable (510000 leucocyles par
mme. de sang dont 94 pour 100 de lymphocyles). Cette malade fut soumise & cing séances
de radiothérapie qui provoquérent chez elle les modifications habituelles, mais particu-
litrement intenses de laformule sanguine. Ainsi nous observions apres 'irradiation des
chutes de 130 000 hématies et 125 000 leucocytes: de 1 550 000 hématies, el 262 000 leu-
cocytes, et finalement, aprés la cinquiéme stance le chiffre des leucocyles était descendu
4 184000; le chiffre des hématies, au contraire, était supérieur de plus d'un million &
celui observé avant le début du traitement.

L’amélioralion de I'élat général n'était pas moins remarquable et en somme les
résultats du traitement étaient excellents quand la malade fut prise d'une complication
pleuro-pulmonaire aceidentelle qui 'emporta trois jours aprés la derniére séance d'irra-
diation. :

I’examen nécropsique a permis d'étudier pour la premitre fois d’une facon com-
pléte le mécanisme d'action des rayons X dans la leucémie lymphoide.

Les lésions les plus intéressantes ont été trouvées dans les ganglions lymphatiques.

Les ganglions superficiels irradiés en dernier présentaient déja a I'eeil nu une con-
gestion intense, une couleur rouge violacé semblable & la pulpe splénique, Histologi-
quement ces organes différent complétement de I'apparence habituelle des ganglions
dans la leucémie lymphoide non traitée, et qui est caraclérisée par une hyperplasie
lymphocytique difluse et si intense que toute diflérenciation de texture a disparu et
qu'on n'y saurait plus reconnaitre ni sinus, ni follicules, Dans les ganglions irradiés,
c¢’est au contraire une raréfaction extréme du tissu que 'on observe, & tel point que la
trame réticulée en est mise en évidence comme dans une coupe de ganglion artificielle-
ment dépouillée de ses cellules par le pinceautage; el dans ce tissu raréfié, apparaissent
énormément dilatés et congestionnés les vaisseaux sanguins. Les ¢léments cellulaires
persistants sont, outre des lymphocytes de type adulte, de trés grosses cellules bourrées
de débris nucléaives et d'inclusions qui distendent leur corps cellulaire et le remplissent
souvenl au point d’en masquer les détails et de rendre leur noyau complétement invi-
sible. Ces grandes cellules sont en somme des phagocyles, des macrophages qui sont
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remplis de débris de cellules dégénérées, et qui nous représentent une étape du pro-
cessus de résorption des éléments lymphoceyliques qui ont été détruits par 'aclion des
rayons, et dont des fragments se voienl encore 4 U'élal libre entre les cellules, Ces
macrophages nous ont paru étre les cellules endothéliales de la trame ganglionnaire.
Ces figures nous fournissent donc la preuve histologique que sous 'action des rayons se
produit une destruction considérable de lymphocyles, d’ott la raréfaction du tissu gan-
glionnaire, et elles nous montrent en outre le mécanisme de la résorption des cellules
détruites.

Mais ce qui est particulitrement remarquable, el ce qu'un examen minutieux des

‘*& '.‘u ;
R Cogugein,
[

Fio. T8 — Leucémie lymphoide traitée par les rayons de 'ﬂ.iin[gen_ Ganglion axillaive ireadié trois jours avant
la mort.

A, A\ Tissu ganglionnaire raréfié. — B, I, B*. Capillaires sanguins bourrés de lymphocyles. — €, €, C*. Capillaires sanguins
ne renfermant que peu ou pas de lymphoeytes, — D, I, I, Cellules géantes phagoeylaires

ganglions des diverses rédions du corps nous a montré, c'est que celte action destruc-
tive des rayons n'est pas bornée aux régions superficielles, mais se rencontre égale-
ment dans les régions les plus profondes et les plus distantes de la surface, et nous
avons, en elfet, retrouvé ces figures de destruction cellulaire et de maerophagie dans
les ganglions mésentériques, et dans les ganglions trachéo-bronchiques.

Par contre, dans la rale, qui étail le sitge d'une sclérose réticulée assez intense,
type de lésions qus nous avons décrile dans les diverses formes de leucémie, et que nous
considérons comme indiquant une phase tardive de I'altération parenchymateuse, nous
n’avons guére trouvé de traces histologiques de 'action des rayons. Et de fail, elinique-.
ment, l'organe n'avait pas paru diminuer de volume sous U'influence du traitement. De
méme dans les autres localisations morbides métastatiques, tels que les lymphomes du
foie, formés de lymphoeytes migrateurs et adultes, il n'y avait pas davantage de figures
dégénératives ou macrophagiques. :

Et nous en avons conclu que la sensibilité particuliére des lymphocyles aux irra-
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diations était propre aux éléments jeunes des centres de formation, qui se trouvent
ainsi mis en évidence par cette action élective.

Quant aux modalités de l'action des rayons sur les cellules, clles nous paraissent
consister en une nécrose cellulaire directe et indépendante de tout processus inflamma-
toire ou congestif, puisqu’elle se montre telle et comme & I'état de pureté dans les gan-
glions profonds. De ces cellules néerosées, les débris, surtout les débris nucléaires,
formés de chromatine condensée, sont repris par les phagocyles; mais il est probable
que ce n'est pas le seul mode de disparition des éléments frappés de mort, et que méme

Fic. M. — Leucémic lymphofde traitée par les rayons de Rintgen. (Un point de la préparation représentée
fig. 78 & un plus fort grossiszement.)

Ay A4 A Macrophages complélement bourrds de débris nucléaires, — B Phagoeyte dont le noyaw est visible, — B, Phago-
cyle ne renfermant qu'un senl noyau levcocylique en pyenose. — €, €, Cellules endothéliales. — I, I7. Lymphocytes i
noyan elair. — E, Lymphocytes & novau foncéd. —F, F, Trame réticulée, — G, Capillaire sanguin. — H, 11, 1", Noyaux
déginérés en eroissant et en anneau. — |, I'. Formes en croissant et en anneau dans les pliagocyles.

la plus grande partie de ces éléments disparaissent par histolyse, soil dans le sang ol
les figures en sont d’ailleurs reconnaissables, soit dans les tissus cux-mémes, la ravé-
faction des ganglions donnant 'idée d’'une fonte cellulaire beaucoup plus considérable
que ne le représentent les débris inclus dans les phagoeytes.

Malgré cette électivité d’action de la thérapeutique roentgénienne sur les centres
de prolifération lymphocytique et par conséquent sur les sources mémes du processus
leucémique, il parait difficile d’en attendre une médication réellement curative.

Aux doses employées, trop d’éléments échappent i la destruction pour que la repul-
lulation ultérieure en soit toujours possible, et dans les expériences sur les animausx,
telles que celles de Heinecke o les irradiations ont él¢ assez intenses et prolongées
pour amener la destruction complite des appareils lymphoides, la mort & hréve
échéance a toujours été la conséquence de leur aclion. Mais comme médication pallia-
tive, c'estla plus parfaite que nous possédions actuellement.

Titres et travaux scientifiques avec deux suppléments, 1911-1914 et 1914-1919 - page 143 sur 254


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x105x01&p=143

2BIT Sante

~— 128 —

‘1l. — TRAVAUX SUR LES ANEMIES

Lésions de la moelle osseuse dans l'anémie pernicieuse.
(Ne» 125, 126, 127, 128, 129.)

Ayant eu I'oceasion d’étudier cliniquement, hématologiquement et anatomique-
ment, en 1884 et 1885, deux cas d’anémic pernicieuse, I'un dorigine gravidique,

I'auire d’origine inconnue chez un enfant de 13 ans, nous avions été frappé de ce fait

que la seule lésion netle rencontrée & l'aulopsie élait la transformation tolale de la
moelle osseuse en moelle rouge. En effet, dans les deux cas, le fémur, sci¢ de haut en
bas, était rempli d’'uue moelle couleur lie de vin, absolument semblable i la pulpe
splénique. Histologiquement, la graisse avail complétement disparu et la couleur
rouge était due & une prolifération énorme des globules rouges & noyau, accompagnée
d’ailleurs d'une prolifération nolable des myélocytes el des mégacaryocytes; les autre,
organes ne présenlaient point d’altérations ni macroscopiques, ni histologiques.

Ces constatations dtaient alors nouvelles. Elles sont actuellement classiques et
Aubertin, dans son travail sur les anémies graves (ot figurent ces deux observalions,
avec quelques autres plus récenles recueillies dans notre service), a moniré que cette
prolifération rouge de la moelle osseuse élail la régle dans les anémies graves, en
dehors de la forme aplastigue qui présente d’aillenrs un syndrome hématologique
spécial.

Quelle que soit l'interprétalion qu'on en donne, ce fait est un des plus imporlants
de I'histoire anatomique et pathogénique de 'anémie pernicicuse.

L'opothérapie médullaire dans 1'anémie pernicieuse.
(Ne 115.) :

Nous avons étudié, avec MM. Aubertin et Louis Bloch, I'action de ['opothérapie
médullaire dans un cas d’anémie pernicicuse, et, non seulement nous avons montré
qu'a I'exclusion de toute autre thérapeutique, 'ingestion de moelle rouge pouvait
rapidement améliorer I'état général et I'étal du sang, mais de plus nous avons essayé,
par une analyse hématologique suivie de treés prés, de préciser le mécanisme de celte
amélioration, 7

Les premiers signes de Famélioration de I'élat du sang sont les suivants : dispa-
rition des mégaloblastes de forme anormale qui sont remplacés par des normoblastes;
augmentation du chiflre tolal des globules & noyau; augmentation des myélocytes el
des ¢osinophiles; leucocylose totale. Du coté des globules rouges, angmentation des
microcytes ct macrocyles ; puis bientdt augmentation du chilve total des globules.

Aprés cette premiére période d’élaboration hative et imparfaite, prend place uné
période ou les réactions leucocylaires deviennent banales eependant que disparaissent
les signes hématologiques qu'on attribue d'ordinaire & I'anémie pernicieuse, Bientot
les globules nucléés disparaissent complétement du sang circulant et le chiffve glo-
hulaire s’éléve au-dessus de 3 millions. - 1
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Fail intéressanl, la valeur globulaire peut rester élevée méme alors que le chiflre
des globules rouges est remonté presque aux environs de la normale.

En somme, lopothérapic renforce et végularise I'effort que la moelle osseuse fait
pour combaltre Fanémie. Mais il faul que cet efforl exisle déja, car, dans certains
cas out les globules nucléés sont peu nombreux, lopothérapie est impuissante. 1l en est
de méme, a plus forte raison, dans la forme aplastique.

Eléments de pronostic dans I'anémie pernicieuse.
(N> 142-143.)

L'amélioration produite par opothérapie médullaire chez les anémiques n'est
pas durable le plus souvent, et des rechutes mortelles peuvent survenir. Nous avons
étudié ces rechules et montré qu'on pouvail, en pareil cas, prévoir la gravité de la
rechute d'aprés la formule sanguine. Une forte myélocytose, comme dans une de nos
observations ou, au contraire, une proportion élevée de lymphoeyles sont signe que
I"activité médullairve est déviée ou épuisée et que, par conséquent, les traitements seront
sans aclion.

L'’hémoglobine musculaire dans les anémies.
(Ne 100.)

Nous avons remarqué que, dans les grandes anémies, on rouve & autopsie lous
les organes décolorés el extrémement piles, mais que celle pdleur est rendue plus
frappante encore par la coloration vouge vif des muscles striés (saul le ceear), Ce fail
prouve que I'hémoglobine spéciale qui fait partie intégrante de la libre musculaire ne
participe nullement & appauvrissement du sang en hémoglobine et que les deux
hémoglobines sont absolument indépendantes Fune de Fautre sans que Inne puisse
suppléer autre, Des fails expérimentaux confirmatifs de cetle indépendance des deux
hémoglobines ont élé publiés par MM. Camus et Pagniez.
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QUATRIEME PARTIE

MALADIES INFECTIEUSES ET PARASITAIRES

. — PNEUMOCOCCIES

Dans une série de travaux, nous avons étudié les modalités diverses des infeclions
pneumococciques; leurs multiples localisations, les formes cliniques et les lésions
analomiques qu'elles déterminent, et enfin leurs rapports avee d'autres formes mor-
bides, telles que la grippe, la fitvre typhoide, la tuberculose, ele.

FNEUMONIE

Grippe et pneumonie en 1886.
(Ne 19.)

Nous avons, dans nolre thése inangurale, éludié les formes diverses de la pneu.
monie qui, au cours de I'hiver de 'année 1886, avail sévi avec une particuliére intensité,
et parallelement & une épidémie de grippe. Nous avons pu ainsi préciser les rapports
qui existent entre ces deux formes morbides; et d'autre part, reviser U'histoire de la
puneumonie elle-méme, tant au point de vue de ses lésions anatomiques, qu'a celui de
son agent pathogéne, le pneumocoque, alors de connaissance nouvelle el encore
disculée.

Rapports de la grippe et de la pneumonie. — L'étude historique des épidémies
de grippe, nous a montré son association constante avec la pneumonie. Celle associa-
tion nous l'observions en 1886, et nous 'avons depuis retrouvée au cours de la grande
épidémie de 1889, on des fails semblables & ceux que nous avions déerils Lrois ans
avanl, ont ¢té vus et rapportés par tous les médecins.

Nos observalions, aussi bien cliniques qu'anatomiques et bactériologiques, nous
onl permis de conclure que ces pneuamonies de la grippe, sur la nature desquelles on a
tant disculé, élaient en réalité de vraies pneumonies, causées par le pneumocoque, el
qu’elles se différenciaient des pneumonies communes, non par leur nature, mais scule-
ment par leurs modalités symptomatiques.

Dans les pneumonies grippales, U'influence de la grippe se fait sentir en effet par
des anomalies nombreuses; anomalie de début; modifications des signes physiques,
fonctionnels, généraux; apparence souvent hémorragique de 'expectoration; fugacité
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et mobililé des signes physiques; gravité de la dépression nerveuse; comme note plus
spéciale, irrégularité de la courbe thermique, présentant des formes rémitientes ou
infermittentes, bien dilférentes de la courbe habituelle si typique et si réguliére de la
pneumonie franche; enfin tendanee de ces pneumonies d revéliv des allures infectantes
et & présenter des localisations extra-pulmonaires mulliples.

Ces derniers caracléres ne sonl pourlant pas spéciaux aux pneumonies grippales.
Ils se sont rencontrés également parmi les preumonies non grippales ohservées dans le
méme temps, et elles aussi avee une fréquence insolite; la multiplicité des cas rendant
manifeste 'influence épidémique de la maladic, et leur succession dans des foyers
restreints permettant de démontrer ses propriélés contagicuses. Notions banales
aujourd’hui, mais qui alors élaient nounvelles, et donl la démonstration appuyée de
nombrenx exemples, ¢lail en oulre confirmée par les résultats des recherches hacté-
riologiques, lesquelles élaient d'autant plus nécessaires pour maintenir I'unité étiolo-
gique de la maladie que les formes cliniques observées étaient plus nombreuses.

Nous avons ainsi étudié : les formes d'infection suraigué; les formes graves des
alcooliques, des surmenés, des yieillards; les pnenmonies latentes; les pnenmonies
avec localisations extrapulmonaires, pleurale, péricardique, méningée, endocardique,
péritonéale; les infections complexes ol le pnenmocoque est associé 4 d'autres germes
pathogenes, el enfin nous y avons raltaché quelques faits d'infections pneumococciques
sans pneumonie, i déterminations pleurales on péricardiques.

Anatomie pathologique de la pneumonie. — L'examen anatomique de lrente et
une autopsies nous a permis d’une part de conlrdler et de vérifier les notions récentes
sur le parasite de la pneumonie, sur son role pathogene, et ses rapports avee les alté-
rations qu'il provoque, et dautre part, d'étudier au point de vue de ses altérations
intimes le processns anatomique de I'hépatisation et plus particulitrement de I'hépa-
lisalion grise. ;

Contrairement & l'opinion généralement admise, nous avons montré que 'hépati-
sation grise ne correspond pas toujours & la suppuralion du poumon: que ces deux
lermes ne doivenl pas étre pris comme synonymes et que la résolution la plus franche
s'effectue dans des poumons dont I'apparence macroscopique est celle de I'hépatisation
grise. Nous avons donc décrit séparément 'hépatisation grise non suppurée et la suppu-
ration de la pnenmonie.

L hépatisation grise non suppurée correspond & la résolution normale de la pneu-
monie. Nous avons montré que cette résolution s’effectue sous laclion des cellules
migratrices, qui fragmentent, dissolvent ct englobent la fibrine de I'exsudat, décrivant
ainsi complitement les phénoménes de la résorption phagocylaire, i une époque o ni
le mot, ni la chose n’étaient connus, pour cetle lésion tout an moins. Et nous avons
suivi ensuile les voies d'élimination par lesquelles ces cellules reconnaissables anx
granulations rélringentes dont elles sonl chargées, quillenl le poumon et le débarras-
sent des reliquals de I'lhépatisation. Nous les avons retrouvces en effet, d'une part dans
les voies lymphatiques, et jusqu’aux ganglions du hile, et d’autre part dans les crachats,
ol elles peuvent se reconnailre ]ﬂngiempﬂu ﬂp]‘éS la cessation des PlléﬁDiTIéI'lES fébriles
et la défervescence de la pneumonie. Parallélement nous avons suivi les phénoménes de
la rénovation des épithéliums alviolaires.

Nous avons dislingué plusieurs formes d'hépatisation grise suppurée; la forme
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de suppuration en foyers circonserits, délerminée par une infection streplococcique

_surajoutée; la forme de suppuration avee ramollissement purulent diflus, des formes
avec prolifération épithéliale exagérée on encore avee dégénérescence des eellules
de I'exsudal.

La coexistence de lésions anciennes el nolamment de bronchite chronique et de
sclérose pulmonaire donne a la maladie une tendance particulitre i affecter la forme
de bronchopnewmonie d noyaux multiples, Pagenl microbien restant le méme; ou i
s'accompagner de lésions cedématenses étendues et attribuables elles aussi, i I'action
du méme germe pathogine.

La parlicipation des lymphatiques et du tissu conjonctif sous-plenral et périlo-
hulaire donne & certains cas une grande ressemblance avee la forme de péripneumonie
observée en d'autres infeclions. Ces lésions peuvent en outre ¢lre le point de départ de
sclérose pulmonaire,

Les conclusions de notre thése relative i la nature de la pnenmonie grippale, ont
¢té pleinement confirmées depuis dans les nombreux travaux suscités par I'épidémie
de grippe de 1889-90; travaux qui concordent & montrer que les pnenmonies de la
arippe sont de nature pneumococcique.

(Edémes pneumococciques du poumon.
SN 19 el 152.)

Outre la détermination preumococeique, le pneumocoque peut produirve dans le
poumon des lésions  purement wdémalenses, soil assocides 4 la pneuamonie, soil
indépendantes, ct correspondant vraisemblablement pour une parl aux formes eli-
niques de la congestion pulmonaire. Cependant tous les edémes du poumon au cours
de la pneumonie ne relévent pas du méme mécanisme, et il en est nolamment
d’'impulables aux troubles du fonctionnement cardiaque.

Dans les fails que nous avons observés, ou du moins dans ceux oi nous avons pu
vérifier anatomiquement la nature ;edémateuse des lésions pulmonaires, il nous a paru
que celle modalité élait en rapporl avee une modification antérienre du parenchyme
pulmonaire par des processus chroniques de bronchite et de sclérose. Enfin nons avons
comparé cetle forme de Uinfection aux phénoménes cedématenx que Uinfection pneu-
mococcique détermine habituellement dans le tissu cellulaive ehez la souris.

Bronchite capillaire & pneumocoques.
(N° 54.)

Le pneumocoque peut non seulement réaliser en dehors du poumon des lésions el
des affections indépendantes de toute pneamonie, mais dans le poumon méme la pneu-
monie n'est pas la seule forme morbide sous sa dépendance. 1l peut déterminer
des broncho-pneumonies o la lésion bronchique présente une importance an
moins - ¢gale, sinon  supéricure a celle des noyaux d’hépatisation; ceux-ci
peavent méme manquer completement; affection pneamococeique est alors une
simple bronchite, bronchile capillaive 4 exsudal muco-purulent, sans produits fibri-
neux et sans hépatisation. Ges formes se rencontrent dans des poumons antérieurement
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altérés, et la bronchite capillaive a seulement é1é observée dans la phtisie pulmonaire
chronique wleéreuse, & titre d'infection secondairve surajoutée & 'infection tubereulense
primitive. Elle réalise un type hien déterminé, parmi les trés nombreuses infections
secondaires, encore mal connues, qui modifient si profondément la marche de la tuber-
culose pulmonaire chronique.

Cliniquement cetle bronchite capillaire se présente avee des modalités variées.

Elle peut, par les phénoménes généraux qu'elle détermine, masquer les signes de
la tuberculose pulmonaire préexistante.

Elle peul modifier, en les aggravant, les symplomes d'une phtisie galopante.

Elle peut évoluer silencieusement sans altiver Pattention.

Cest une complication toujours grave, et qui le plus souvent entraine la mort &
hréve échéance.

Anatomiquement, on trouve 4 la fois des lésions de tuberculose pulmonaire & la
troisitme période, et une bronchite capillaire purulente plus on moins généralisée,
occupant les parties du poumon respectées par la tuberculose el ne s'accompagnant ni
@’hépatisation ni de splénisation. L'examen histologique confirme l'intégrité du paren-
chyme, et la limitation des lésions & la paroi bronchique.

[’examen des crachals pendant la vie, de I'exsudat bronchigque aprés la mort, v
montre les pnenmocoques en grand nombre. Les enltures et I'inocutalion aux animaux
permettent d'identifier sirement ces parasites.

L'association habituelle du pneumocoque & d'autres parasiles, lels que le strep-
tocoque, le bacille de Friedlander, et les staphylocoques blane ou jaune, peul rendre
comple de la forme particuliére de infection.

La bronchite capillaive & pnenmocoques est d'ailleurs une des infections secon-
daires les plus fréquentes chez les débilités et les cachectiques. Et nous avons montré
dans nos éindes sur les cancers (157) que ¢’était une des modalilés infecticuses que F'on
renconlrait le plus souvent comme lerminaison de ees formes morbides.

Pneumococcie pseudo-membraneuse broncho-pulmonaire.
(Ne 105.)

("est chez un enfant de 2 ans que nous avons observé une forme de hronchite
pseudo-membranense caraetérisée cliniquement par des acces de suffocation an cours
desquels ¢taient rejelés des moules fibrineux arborescenls reprisentant la presque
lotalité des ramifications bronchigues de tout un lobe pulmonaire. L'examen bactério-
logique de ces produits nous a permis d'y déceler la présence du pneumocoque.
[’alfection, qui paraissait forl lenace, durant déja depunis plus de deux mois, ful
cependant rapidement modifiée par I'administration diode & petite dose, sous forme de
sirop iodolannique, et la guérison fut définitive.

Angine pseudo-membraneuse a4 pneumocoques.
(N 40.)

(’est 1i une détermination loeale de Uinfection pneumococeique que nous avons
¢tudiée avee M. le professeur Jaccoud, qui a rapporté le résultat de nos examens
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histologiques et baclériologiques dans les lecons cliniques quil a consacrées & cetle
alfection, L'apparence clinique élait tout & fait celle de angine diphlérique, el sans
le controle Dactériologique lout diagnostic et ét¢ impossible, Il était cependant
d’antant plus important que cette forme morbide n’avait pas encore é1é décrite. EL que
méme & ce moment, ot l'on faisait avec les nouvelles méthodes baclériologiques la
revision des angines psendo-membraneuses, on ne connaissait pas encore la possibilité
des facteurs microbiens multiples pouvant intervenir pour produire ces lésions.

Pneumococcie pharyngée ulcéreuse.
(Ne 174.)

Dans ce cas, nous avons eu affaire & une aulre modalité de l'infection pneumocoe-
cique du pharynx, se montrant comme une inflammation suppurative et ulcéreuse,
avec jetage nasal, uleérations pharyngées et méme labiales, el paraissanl plutot en
vapporl avee la débilité du sujet, un enfant de 15 mois, athrepsique, qu'avee une virn-
lenee partieuliere du germe.

Inflammation pneumococcique du sinus frontal.
(Ne 36.)

Cetle localisation, toul & fail comparable aux otites & pneumocoque, ful vraisem-
blablement la conséquence d’un coryza. pneumococeique. Développée chez un adulte
vigoureux, elle évolua comme une lésion locale et guérit facilement.

Méningites pneumococciques.
(Nes 19, 85-84.)

La localisalion méningée de linfection pneumococcique se renconlre le plus
souvent, en méme temps que des déterminations multiples sur le poumon, le ceur,
les plevres, les jointures, comme manifestation en somme d'une infection pneumococ-
cique généralisée, et nous avons publié plusienrs observations de ce genre (19-83)
mais elle peut aussi (84) se présenter avee les allures d'une méningite cérébro-spinale
primitive et sans autre localisation pneumococcique antécédente.

Dans le fait que nous en avons publié, pourva du controle de I'examen bactériolo-
gique et expérimental, nous avons pu cliniquement étudier les formules eytologiques
de V'exsudat, & polynucléaires prédominants, et sanguines avee leucocylose marquée.
Anatomiquement nous avons donné une description des lésions histologiques de la
méningite consislant essenlicllement en une infiltration fibrino-purulente de la pie-
mére, avee inlégrité relative de sa surface externe, infiltration lymphocytique dans
I'épaisseur méme de la membrane et polynucléaires abondants au contraire dans
'exsudal du cavam. Les leucocytes ne semblent aucunement pénétrer la substance
nerveuse (ui parail relativement indemne.

~ Cliniquement, I'alfection méningée primitive présente une analogie frappante avee
la pneumonie, méme début brusque, sans prodromes, chez un sujet en pleine santé;
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méme température en plateau; méme éruption d’herpes vers le 6¢ jour; terminaison
fatale au bout de 8 jours. C’est en somme exaclement I'évolution de la pneumonie
grave.

Pleurésies pneumococciques.
(Nt 19 et 45.)

Les formes plenrales de l'infection pneumocoecique peuvent étre séreuses, fibri-
neuses ou purulentes, para ou méta-pneumococciques ou entiérement indépendantes
de la pneumonie. Nous avons dans notre thése rapporté des exemples de ces diverses
formes.

Pans un cas de pleurésie purulente a pnewmocoques, nous avons constalé, par
Pexamen du pus relivé par 'opération de I'empyéme, son association avec le colibacille.

Péricardite 4 pneumocoques.
(Ne= 19 et 42.)

Nous avons également publié des observations de péricardites & pneumocoques.
Dans un cas de péricardite pneumococcique primitive, développée chez une malade
brightique, l'exsudal présentail des apparences hémorragiques, autrefois décrites
comme péricardiles brightiques, et nous avons émis I'hypolhése que ces fails anciens
pouvaient, dans nombre de cas, relever d'une infection pneumococcique, ce germe
élant particuliérement fréquent comme agent d'infection ultime chez les cachecliques.

Péritonite primitive & pneumocoques de l'adulte.
(Ne= 76, T8, 154.)

('est la une localisation rarve de l'infection pneumococcique, beaucoup plus rarve
chez ladulte que chez 'enfant, car au moment ol nous en avons publié¢ nos deux
premiéres observations, dont 'une d’ailleurs remontait & l'année 1892, il n’existait
que deux cas semblables dans la littérature.

Chez I'adulte, cette forme parait en outre fort grave. Sur nos qualre malades un
seul a guéri, parce que chez lui la localisation des lésions se présentail avee les mémes
apparences que chez 'enfant, en péritonite enkyslée, accessible & I'inlervention chirur-
gicale, qui en effet fut curative. Dans les trois autres, affection se présenle avee une
gravilé particuliére tenant soil & la diffusion des lésions péritonéales, soit & la compli-
cation d’accidents d'infection géndrale, thromboses artérielles multiples, gangréne des
membres el ramollissement du cerveau, soil encore a l'existence d'une organopathie
srave anléricure, une cirrhose, dont l'ascite avait ¢été secondairement infectée par
le pneumocoque.

D'aprds ces fails, nous avons cru pouvoir décrive les types cliniques principaux de
cette forme morbide :

1° Une forme enkystée, la plus semblable aux formes infantiles, el qui, comme
elles, peut, opérée & temps, dtre susceptible de guérison ;

92* Une péritonite purulente aignd généralisée rapidement mortelle;
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5° Dans une troisitme forme, la localisalion péritonéale géncéralisée ou circon-
serile passe au second plan de la scéne morbide, I'infection pneumococeique se diffuse
dans organisme, et la mort est la conséquence des autres localisations, méningite,
plenrésie ou pévicardite, thromboses artérielles multiples:

4 Enfin, Uinfection pneumococcique du périloine apparail comme complication i
la phase cachectique d’une organopathie viscérale, favorisée sans dounle dans sa loca-
lisation par I'aseile cirrhotique qui avait précédée.

Thrombose pneumococcique et artérites infectieuses.
(N* 76.)

Nous avons au cours 'une infection pnenmococcique généralisée, el dont le point
de départ élait une péritonite primitive & pneumocoques, observé des thromboses
multiples des artéres des membres et du cervean. Si lexamen des arléres des membres
thrombosées depuis un lemps déja assez long ne permetlail pas de trancher la question
d'origine des lésions, la thrombose sylvienne toule récente permeltail une telle
démonstration. Elle élait 4 son centre formée d'une agglomération lencocylique, d'un
caillot blane, rempli de pnenmocoques, décelables par l'ensemencement el par
I'examen histologique. Ce caillol microbifere était d'aillenrs entouré de coagulalions
cruoriques plus récentes: il n'y avait & ce moment aucune réaction de la paroi, pas
trace d'artérite. EL nous en avons pu conclure que dans ces fails dont [histoire
clinique correspondail exaclement & ce que U'on décerit habituellement sous le nom
d'artérites infectienses, il s’agissail en réalité d'une thrombose primitive, due & arrét
dans les vaisseaux d'un agglomérat lencocylique périmicrobien, d'une thrombose
infecticuse, les phénoménes de végélation de la paroi artérielle constituant Nartérite
ne survenant que plus lard, el comme réaction suscilée par Uinfluence ivvitative du
caillot microbiftre et de la coagulation sanguine qu'il a provoqudée.

Parotidite a pneumocoques.
(Ne 65.)

La parotidite & pneumocoques, méme suppurée, méme survenant comme infection
secondaire chez un cachectique, est susceptible de guérir. Cest du moins ce que nous
avons observé dans un cas de parotidite double survenue & une phase avancée de
Iévolution d’une cirrhose atrophigue. En pressant sur les glandes on faisait sourdre
du pus par le canal de Sténon. Ce pus renfermait du pneumocoque. L'évolution ful
hénigne et ne nécessita pas d'intervention chirurgicale. Le trailement consista en
antisepsie buccale avec expression quotidienne du pus contenu dans la glande, el
amena en quelques jours la résolution.

La pneumonie du foetus.
(Ne 151.)

La pneumonie du feetus constitue un chapitre dans Pétude de 'hérédité infocs
lieuse, assez peu connu encore en raison du nombre vestreint des faits publiés.
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Dans le fait qui a servi de base a notre étude, nous avons vu une femme alleinte
de pneumonie grave transmeltre 4 son feelus non seulement Uinfection prenmococ-
cique mais encore une forme similaire de cette infection. Le feetus encore contlenu
dans 'utérus a fait une pneumonie semblable & la pneumonie de sa mére, et il a sue-
combé & cette pneumonie au cours de la gestation, sa morl ayanl précédé Paccouche-
ment. Et la démonstration en est d’ailleurs appuyée outre les phénoménes eliniques
et les constalations analomiques macroscopiques par I'étude histologique des lésions
qui nous les a montrées conformes aux lésions pneumoniques de Padulte et par 'étude
bactériologique qui nous a permis de meltre en évidence 'agent pathogéne, le pneu-
mocoque.

Des observations antérienrement publiées, notre cas est le seul o U'enfant soit
venu au monde aprés sa mort, I'évolution de la pneumonie tout entidre s'étant passée
dans l'ulérus. :

Dans tous ces faits, la transmission de l'infection pnenmococcique de la mére
au foetus s’explique parfaitement. Et nous savons, en effel, que dans toutes les infec-
lions généralisées sanguines, le passage des germes & Lravers le placenia s'observe
communément. Pour le pneumocoque, notamment, cela s’observe aussi bien en patho-
logie humaine qu'expérimentalement chez les animaux de laboratoire (Netler).

Mais on peut se demander le pourquoi de la localisalion pneumococeigque, simi-
laire chez le fwetus et chez la mére.

Dans la contagion pneumonique habituelle, la localisation du pneumocoque sur
appareil respiraloire s'explique en effet par le mode de linfection pénétrant trés
vraisemblablement par cet appareil, qui se trouve ainsi le premier exposé sur le pas-
sage des germes, et fournissant le terrain de fixation de la colonie initiale.

Mais dans l'infection sanguine du feetus il n'en est pas de méme.

Quand l'enfant a vécu un certain temps apres Pavortement, on pourrait encore
s¢ demander si Uinfection ne serail pas contemporaine de la naissance, ou bien si,
I'infection sangnine effectuée dans I'utérus, les modifications profondes qui se passent
dans I'appareil pulmonaire, du fait de I'établissement de la respiration, ne seraient pas
en cause dans la fixation de Uinfection sur le poumon.

Mais noltre cas, oli la pneumonie tout entiére a évolué dans l'utérus, montre l'in-
suffisance de ces explications.

On peut encore admeltre une prédilection du pneumocoque, déji cultivé dans un
poumon, pour un lerrain similaire. Mais, justement, les conditions biologiques du
poumon de la mére et de celui du feetus paraissent lellement difféventes qu'il serail
difficile d’admettre une identité de terrain.

La débilité héréditaire de P'organe pulmonaire serail & vrai dire appuyée, dans
notre observation, des commémoratifs rapportés par la malade, qui aurait perdu plu-
sicurs enfants de broneho-pneumonie. Nous n’avons, il est vrai, que des renseigne-
menls trop vagues sur ce point pour étre assurés de la réalité du lail.

Aussi, proposons-nous volontiers une autve hypothése, qui nous parait rendue
veaisemblable par 'analogie que nous pouvens trouver entre les fails (ui nous oceu-
pent, de localisation similaire d'une méme infeclion chez Uenfant et chez la mére,
el les relations mises en évidence par les observations et les expériences de Charrin,
entre les altérations des organes maternels et feetaux an cours de la gestation.

20
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Charrin a montré que fa lésion d’un organe malernel relentissait sur organe
similaire du fetus encore contenu dans Putérus. Pour le foie notamment, il a obtenu,
expérimentalement, la démonstration de cette influence, el i]‘a admis que ]nsr a!lé-
vations de l'organe maternel provoquent la mise en cu-culalumt el la Iransmission
dans D'organisme du feetus d’hépatotoxines ou « lysines » tlectives altérant le foie
du felus.

Une semblable action ne peut-elle étre admise pour le poumon, et les subslances

1
pnenmoloxiques, élaborées au cours de la pneumonie de la mére ne pourraicnt-elles, 3
transmises par la cireulation dans lorganisme du fetus, déterminer dans organe 1
; similaire, dans le poumon, des Lroubles cellulaires ou des modifications circulaloires =
eréant un lieu de moindre résistance, permettant la fixation des germes en cir-
culation? _

(Vest 14 une question qu'il nous parail intéressant de poser, i laquelle nolre
observation nous semble donner une réponse positive, mais dont la démonstration
complite demanderait évidemment des faits plus nombreux et des recherches expe-
rimentales multiplides.

i s ‘BT

Il. — GRIPPE

Nature de la grippe et associations morbides.
(Ke= 19, 35, 111-112.)

Nous avons particuliérement étudié les rapports de la grippe avee les inlections
pneumococciques, el dans nos divers travaux nous avons méme atlaché une telle
importance & la présence du pneumocoque dans les infections dites grippales que
nous avons pensé qu'il pouvait dans nombre de cas étre réellement agent pathogéne
causal de ces formes morbides.

Mais nous ne lui attribuons pas une imporlance exclusive, et sans admetlre un
parasite unique et spécifique de Uinfection grippale, nous pensons que la grippe peut
étre considérde comme un complexus infectieux causé par les microbes commensanx
de lorganisme. de virulence accrue, probablement sous l'influence de condilions
cosmigues el devenus infectanis el contagieux par suile de cel aceroissement de leur
wvirulence. Nous pensons aussi qu'au premier rang de ces microbes il faul placer le
pneumocoque, toul en reconnaissant importance éventuelle de son association avee
les streplocoques, streptobacilles, pneumobacilles, téirades el tétragénes, elc.

Cette opinion nous I'avons tirée non seulement des [ails que nous avions observes,
mais aussi de Ihistoire de la maladie et de 'étude des épidémies antérieures. L, il
esl vrai, on ne pouvait invoquer des recherches bactériologiques qui n'existaient pas
alors, mais on retrouve dans la mention des lésions analomiques, comme dans celle
des symplomes observés, les caractires manifestes des inflammations pneumoniques
constamment associées aux épidémies de grippe donl elles constiluaient d’aillenrs toule
la gravilé, Cest ce que nolamment prouvait manifestement 'histoire de I'épidémie de
1857, la plus remarquable des épidémies anlérienres. Et il nous semblait impossible
de ne pas voir dans celle association constante une relation de causalilé.
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Ce que nous avions ohservé en 1886 et déeril dans nolre thiése, nous lavons
relrouvé en 188Y. Les constatations hactériologiques que nous avons failes, i ce
moment, dans le service de clinique médicale de la Pitié auquel nous élions atlaché,
ont élé rapportées par le professeur Jaccoud dans ses lecons el aussi dans une commu-
nicalion qu'il fil & I'Académie de médecine (février 1890). Et nos examens ullérieurs
jusqua ceux des derniéres épidémies nous ont toujours confirmé dans celte idée que
la grippe esl conslituée par Pexallation de la virulence des microbes commensaux
el quenire tous le plus important par ses effets est le pneumocoque.

Formes et accidents nerveux de la grippe Méningisme
et puérilisme mental chez une hystérique a l'occasion d'une grippe.
(N 114.)

Au cours d'une épidémie de gvippe, nous avons observé chez une jeune femme
présentant des stigmates hysléviques nels, un ensemble symplomalique assez spéeial.
L'affection dont elle fut atteinte évolua d'abord comme une grippe & forme nerveuse,
accompagnée d'un syndrome méningé des plus complets; puis au début de la conva-
lescence, nous vimes se produire chez elle des troubles mentaux revélant la forme
décrite par M, Dupré sous le nom de puérilisme mental.

Dans le polymorphisme des formes nerveuses de la grippe, il faul, croyons-nous,
faire une part importante aux tares névropathiques antérieures; el Uhystérie, dans
des cas assez fréquents, semble devoir étre invoquée pour expliquer hon nombre de
ces accidents. C'est ainsi que nous avons observé, au cours de la méme épidémice,
deux autres malades qui onl présenté une eéphalée assez persistanle pour suggérer
'idée d'une détermination méningée. Or, dans ces deux cas encore, nous plmes
relever lexistence de stigmates hystériques permettant un toul aulre diagnoslic et un
pronostic plus favorable vérifié, en effet, par I'évolution ultérieure.

Grippe. Ses rapports avec la fiévre typhoide.
(Ne= 6T et 74.)

Dans deux cas que nous avons publiés, et & propos dequels nous avons fait allu-
sion & plusieurs autres e
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typhoide, Grippe d'abord, 39t A
avee fitvre légére, absence BL®

G - & 35. ¥ LAl 1 L1
de séro-agglutination, ab- £ T i [ ]
sence de réaction dia- B o Eas =nE

: : H

zoique, et phénoménes de gt H- i p
calarrhe des muqueuses, ., ! 11

puis fitvre Lyphoide dé-
butant par une ascension
thermique qui reléve la courbe redevenue normale, el évolue ensuite avee lous ses

Fio. 8. — Fiéwvre typhoide précédée de grippe.
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signes carvactéristiques. Ce sont des faits sur lesquels Polain avait autreflois alliré
I'attention. Une courbe que nons en avons donnée parait particulitrement démonstra-
tive des deux évolutions morbides suceessives.

Ill. — STREPTOCOCCIES

Infection hépatique secondaire a streptocoques chez un phtisique.
(N> 38.)

Chez un malade, dont I'histoire clinique rappelait le complexus morbide déerit
par M. le professeur Hulinel chez les tuberculeux alcooliques (fidvre, ictére, tumé-
faction douloureuse du foie), on trouvait & I'examen histologique du foie, oulre des
lésions de tuberculose miliaire disséminées, des amas de cellules migratrices aulour
des petils vaisseaux, et dans ceux-ci élaient accumulés des streplocoques en grand
nombre. La culture du suc hépalique et de la bile permit en outre de caraclériser le
parasile qui se retrouvail aussi & la surface el dans les tissus allérés des uleérations
inlestinales. 11 s'agissait done d’un ictére infectienx dia & la conlamination du foie
par des parasiles vraisemblablement pénétrés au niveau des uleérations de l'intestin.

Endocardite végétante de 'érysipéle.
(No #1.)

Dans une endocardile végétante développée au cours d'un érysipéle de la face,
chez une malade soignée dans le service du professeur Jaccoud, donl nous élions alors
le chel de laboratoire, nous avons décelé la présence du streplocoque, identifié par les
cultures et les inoculations. Ce fait publié en 1891 dans une lecon clinique de nolre
mailre, était alors la premiére démonstration bactériologique de la nature sireplo-
coceique de 'endocardile végélante de érysiptle, admise jusque-la seulement théori-
quement, mais non encore vérifiée,

Rapports des suppurations streptococciques avec I'érysipéle.
(Nes 50 et 62.)

Nous avons observé le développement d'inflammalions érysipélateuses des
léguments conséentivement & des inoculalions accidentelles, avec du pus strepto-
coceique.

Dans un premier cas, la pigire pratiquée an doigl avec une pipetle contenant un
pus provenan!t d'une salpingile suppurée & streptocoques, ful suivie 24 heures apros
d'un érysipéle du doigt avee lymphangite, engorgement ganglionnaire, frissons el
fitvre, et guérison rapide.

Dans le second cas, le pus provenait d’une pleurésie purulente i streplocoques,
et fut inoculé & Poreille par gratlage, il s’ensuivit un érysipéle de la face, & forme
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extensive et migratrice. Les recherches bactériologiques que nous avons pratiquées
dans ce second cas nous onl moniré que ce streplocoque élail relativement peu
virulent, pour les souris toul au moins.

IV. — COLIBACILLOSES

La banalité du coli-bacille a rendu sceptique sur sa valeur pathogéne; il est en
effet un des germes qui se mobilisent avee la plus grande rapidité dans les cadavres,
el méme (rés vraisemblablement dés la phase agonique. Aussi nous avons cherché
a nous rendre comple par I'ensemencement des viscéres dans un grand nombre
des cas, de importance de celle dissémination cadavérique du coli-bucille, Ces
recherches dont un résumé a paru dans la thése de M. Macaigne sur le bacterium
coli commune nous avaient moniré qu'en hiver, dans nombre de cas, les organes
¢taient stériles, et que dans tous les cas olil y avail en pendant la vie une affection
intestinale, méme une simple diarrhée, U'envahissement étail au contreaire habi-
tuel (44).

Relativement & la valeur pathogene du coli-bacille, nous attachions une grande
importance & sa virulence chez les animaux, et ¢’est en tenant comple de ce caraclire
que nous avons cru pouvoir lui altribuer le role principal, dans des cas denfirite
urémique (45), d'entérite subaigué [fébrile, suivie d’avortement cl de péritonite
généralisée a coli-bacille (47), d'entérite cholériforme, o, en outre de la Iris
grande virulence du parasite, on pouvail invoquer & Pappui de sa valeur pathogéne
sa présence exclusive dans le contenu intestinal, sans mélange d’autres germes (46).

Nous lui avons dgalement attribué un cas d'ictére grave secondaire, survenu
comme lerminaison d'un iclére chronique lithiasique durant depuis 14 ans (4%),
¢l un cas d'endaortite végetante, ou chez un malade alteinl de tuberculose pulmo-
naire, nous avons (rouvé implantée sur la paroi de l'aorle & 2 centimétres au-dessus
des valvules, une végélation de 5 cenlimétres de longueur dans laguelle le seul
microbe renconlré aussi bien a4 'examen histologique qu'a la culture, élait le coli-
bacille (49).

Si ces faits o les constalations bactériologiques furent praliquées sur le
cadavre, peuvent préter & la eritique, ils recoivent néanmoins confirmation de ceux o
I'ensemencement du sang ou des liquides pathologiques a pu étre pratiqué pendant
la vie et avant la phase agonique.

Ainsi, dans un cas de pleurésie purnlente inlerlobaire et qui d’ailleurs a été
suivi de guérison, le pus rétiré par l'opération de I'empyéme renfermait & la fois le
pneumocoque et le coli-bacille (43).

De méme, nous avons, au cours d'une colique hépatique (Colique hépalique avee
septicémie colibacillaire) (182) qui s'accompagnait de fibvre intense avee phéno-
ménes généraux infectieuy, pratiqué au moment oi les accidents étaient les plus
graves, un ensemencement du sang qui nous a fourni une culture pure de coli-
bacille. La ficvre est tombée peu apres, et la malade a complélement guéri.

La fibvee qui survient au cours de la colique hépatique étail autrefois attribuée
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par Charcot & I'introduction dans le sang d'un poison morbide pyrétogine, résullant
Q'une altération du liquide biliaire. Elle est actuellement rattachée & une septicémie
par infection biliaire, d'ou le nom de fitvre bilio-septique que lui a donné M. Chaul- :
fard. Mais, quoique universellement mlrnisu,_culh: seplicémic a élé bien rarement |
démontrée, ¢’est ce qui fait Uintérét de notre observation. Elle nous permel en oulre
Qauthentifier rétrospectivement notre  préeédente  observalion  d'ictére  grave
lithiasique oi les prélévements hactériologiques avaient élé purement cadavériques.

i

il {nte

V. — ENTEROCOCCIES

Nous avons décrit plusieurs formes morbides dans lesquelles 'agent pathogéne
élait Uentérocoque de Thiercelin.

Laryngite aigué phlegmoneuse & entérocoques. — L'aflection dans le premier cas

que nous avons observé (80) avail évolué avec une rapidité foudroyante, le malade

élait morl en entrant a I'haopital

il b’y

¥

T e —| avant qu’auvcun secours pit lui .
Detes [so[m[1 [z]ale]cle78 e i0]m étre porté. Les lésions élaient 1
B \ celles d'une laryngite phlegmo- q
* neuse, avee infiltration puru- 1
_g\ 3 lente du larynx, des replis ary- g
E E téno-épiglottiques, de I'épiglotie. E |
LR 5 Dans loules ces parties les enlé- -

e -E 0 3 rocoques se rencontraient en

e E § grand nombre: ils se trouvaient
3 M également dans le sang du _
§ V\ ceeur; il y avait done en oulre il
5 V\ de la lésion locale une sepli- ¥
3=% : Vi VT cémie généralisée. Nous avons i
=== identifi¢ le parasile par la cul- 1
fis 81, — Laryngite aigui phlegmoneuse i entérocoques, ture et I'inoculation. |
Trachéolomic. Accouchement prématurd. Et nous avons ]'.I(‘:II.SI.E que j
. celte forme morbide, nonvelle N
quant & la constatation bactériologique, correspondait en réalité an plus grand nombre ]
des laryngites phlegmoneuses antérieurement décrites. jl
Nous en avons d'ailleurs observé un second cas (149) survenu chez une femme !
enceinte de huil mois. 1
L'alfection se présentail avee les mémes | hénomenes de sulfocalion intense et %
rapide. Mais une trachéolomie pratiquée i temps sanva la vie de la malade. La consla- A
tation de 'entérocoque ful faile avec les produits de expectoralion, mais nous edmes ' 1
en outre la preuve de l'infeclion sanguine, car celle femme accoucha prématurément |
d'un enfant qui mourut sans avoir respiré. L'ensemencement du sang du ceeur de cet 3
enfant nous donna ¢galement des eullures d’entérocoque. |
Plusicurs cas de seplicémie & entérocoque ont déja ¢1¢ publids, mais nolre j
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observation est la premiére, croyons-ious, ou cetle infection a provoqué I'avortement
et ot l'entérocoque a été directement constaté dans le sang du eeur du fetus.

Pleurésie purulente a entérocoques.

(Ne 155.)

Nous avons observé un cas de pleurésie purulente dans laquelle nous avons
rencontré comme unique germe pathogeéne Pentérocoque de Thiercelin. EL nous n’avons
trouvé dans les travaux consacrés i I'histoire de ce parasile aucune mention anlérieure
d’une semblable délermination morbide.

Il nous a paru curieux de voir dans notre observalion que évolution clinique de
cetle plearésie purulente & entérocoque présentait en somme une allure intermédiaire
a celle de la pleurésie purulente & pneumocoque ct de la pleurésie purulente & strepto-

b M. A9O8, Al
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Fis. 82, — Pleurésie purulente i colérocoques.

cogque. Tout comme les caracléres morphologiques et les modalités de culture du
serme en cause sonl également ressemblants & ceux du pneumocoque el du strepto-
coque avee plus on moins de 'un ou de Pautre.

Début ni franchement bruyant et rapide, ni tont a fait lenl, marqué surlont avee
de pelits frissons répélés par un poiut de cité extrémement inlense, mais progressive-
ment développé. Etat ‘général grave el dyspnée tout d'abord hors de proportion avec
I'abondance de I'épanchement.

Cessation de tous les phénoménes fébriles el généraux apriés ponelion, mais
reproduction rapide du liquide ramenant le cortége des mémes accidents.

Lt de nouveau, disparition compléte de tous les phénoménes {ébriles, reprise de
lappélit, euphorie, bien-élre général & la seconde ponclion.

Et malgré tout, reprise lenace de I'épanchement. Enfin, aprés I'évacnation tolale
du liquide et surtout des paquels de fibrine imbibés de pus qui doivent étre pour
beaucoup dans la persistance de la reproduction du liquide, cessalion définitive du
processus el retour rapide & U'élat de santé.

[l ya dans ces symplomes et dans cette évolulion quelque chose de l'une el de
lautre tormes de suppurations pleurales pneumococeique et streptococeique.
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L'intensité des phénoménes doulourcux du début rappelle assez bien les inleclions
pneumococciques, de méme la disparition compléle non seulement de la température
fébrile, ‘mais encore des symptomes généraux, aprés chaque ponclion el durant
quelques jours; I'apyrexie définitive, I'amélioration rapide et continue aprés 'opéra-
tion de la thoracolomie sonl aussi a rapprocher de la marche identique des empyemes
pneumococeiques. Mais la lendance & la reproduction du liguide, récidivé apris deux
ponclions successives, sa purulence accrue aprés chacune d'elles el la réapparition
paralldle des accidents {ébriles el généraux montre une ténacilé de I'infection plus en
rapport avec les formes de pleurésies streplococciques.

Dot comme conelusion thérapeutique, la nécessilé d'une inlervention chirurgicale,
grice i laquelle le pronostic peut étre considéré comme favorable.

Pseudo-rhumatisme infectieux & entérocoques.
(Nes 131 el 155.)

Il s"agil dans ce cas d'nne infection générale avee délerminations articulaires sup-
purées dans lesquelles ful trouvé Uentérocoque. Bien que ce parasite ait élé par quelques
auleurs MM. Triboulet et Coyon, notamment, regardé comme lagent pathogéne du
rhuamalisme articulaive aigu, nous n’avons pas voulu considérer ee fail comme un
rhumatisme vrai, mais bien comme un pseudo-rhumatisme infectieux entiérement
différent des alfeclions proprement rhumatismales.

Infection méningée par l'entérocoque. Infection méningée
sans méningite.
(N 167.)

Dans ce eas, avee un syndrome méningilique assez neltement dessiné, débutant
bratalement par une perte de connaissance et se caraclérisanl ensuile par la raideur
de la nuque, les tremblements museulaires, le signe de Kernig, la torpeur céré-
brale, ele., il ne s'est produil, ainsi que nous I'a prouvé l'examen analomique el
microscopique des cenlres nerveux el de leurs enveloppes, aucune inflammalion des
méninges, aucune réaction & linfection dont ces symptomes accusaient la présence et
qui s'est lronvée, en effet, démontrée par la constatation de microbes dans le liquide
céphalo-rachidien retiré par ponction pendant la vie et dans les diverses régions
encéphaliques et médullaires ensemencées 4 Uantopsic. Ces microbes isolés el cullivés
nous ont fourni les caractéres de entérocoque de Thiercelin.

Nous avons eu, ¢n somme, des symptdmes de méningile, une infeclion authenli-
quement méningée el pas de 1ésions de méningile.

Cette infection des méninges élait vraisemblablement la conséquence de la hron-
cho-pneumonie que nous avons en méme temps conslatée chex notre malade.

Il est d'ailleurs facile de concevoir qu'en vaison de I'ige (76 ans), de la débilité du
malade, porleur de tares viscérales multiples, athéromasie généralisée, dégiénérescence
graisseuse du foie, néphrile seléreuse avancée, les véactions de défense organique
gicnt & peu prés complélement fail défaut en dehors du sidge primitif de linfection.

EL le fait plus particulitrement inléressant de nolre observalion consisle jusle-
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ment dans la démonsltration de celle infection méningée, se traduisant cliniquement
par des signes de méningile, sans qu'anatomiquement, aussi bien & I'examen histolo-
gique qu’a I'eil nu, on puisse trouver trace de méningile.

Une semblable action de microbes agissant localement sur les centres nerveux,
sans délerminer d’allérations analomiques appréciables, pourrail sans doule étre invo-
quée pour expliquer bien des accidents nerveux observés au cours des infections. Dans
la pneumonie notamment, les paralysies sans lésions, altribuées i I'hystérie, sexpli-
queraient mieux, crovons-nous, de celle maniére.

VI — FIEVRE TYPHOIDE

Orchite typhigque suppurée.
(N° 37.)

Nous avons chez un malade dans le décours dune fiévre typhoide observé la
production d’une suppuration lesliculaire uniquement causée par le bacille typhique.
Le fait était intéressant & I'époque, puisqu'il constituait une des premiéres observa-
tions de celte complication avec identificalion du germe, ct aussi comme exemple des
propriétés pyogéniques encore peu connues de ce parasite.

Sur le séro-diagnostic de la fiévre typhoide.
(No 57.)

liecherches de contrdle sur la valeur diagnostique de la séro-réaction de Widal
faites, peu de temps aprés ses premidres publications el confirmatives des résullats,
qu’il avait annoneés,

Pleurésie typhoidique.
(Ne 59.)

Dans un cas de fievre typhoide compliquée de pleurésie droile avee ¢panchement
abondant, nous avons conslalé que tandis que le sérum sanguin donnait la réaclion
agglutinative de Widal trés netiement, celle réaction faisail entierement défaut avec le
liquide de I'épanchement. 11 s’agissait pourtant bien d'une pleurésie typhoidique et non
d’'une complication infectieuse surajoutée, car ce liquide donna par cullure des
colonies Lypiques de baeille Lyphique. : :

Vil- — TUBERCULOSE

Recherche du bacille dans l'urine.
(N 4.)

Dans les anndes qui ont suivi la découverte da bacille de la tuberenlose il élait
intéressant de rechercher la présence des bacilles dans tous les excréla des malades.
a1
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(est ce qui faisait l'intérét de celle constatation de bacilles chez un malade
atteint de tuberculose des voies urinaires.

Ulcérations tuberculeuses du vagin et de la vessie.
: (Ne 15.)

Histoire clinique et étude histologique d’un cas de tuberculose pulmonaire, avec
amyloide généralisé des visctres, ct uleérations tuberculeuses récentes du vagin et de
la vessie. ' L

Endomeétrite et Salpingites tuberculeuses.
(Ne 50.)

Deux observations de salpingite tuberculeunse avee transformation caséeuse des
organes. L'une s'accompagnail d’une lésion assez rare, une tuberculose récente de la
muqueuse utérine consistant en granulations disséminées miliaires, & peine caséeuses,
el ressemblant assez bien aux lésions oblenues expérimentalement par linjection de
cultures des bacilles dans la cavité utérine. L'infection paraissait d’ailleurs s'étre
effectuée par un mécanisme analogue, par ensemencement i la surface de la muqueuse
des bacilles venus de la trompe.

Ulcére tuberculeux des lévres.
(N 59.)

L'uleération tuberculeuse des lévres se rattache & I'histoire de la tuberculose
buceale. C'est une localisation assez rare, mais qu’il importe de bien connaitre.

Nous avons eu l'occasion d’étudier en collaborstion avee M. Troisier, un cas de ce
genre dont nous avons pu faire 'examen histologique.

L'ulcére siégeait au niveau de Ja commissure gauche el présenlail la plus grande
analogie avec 'uleération tuberculeuse de la langue. Sur le fond de cette uleération on
conslatait deux ou trois poinls jaunes (granulalions tuberculeuses) tout & fail
caracléristiques.

Au point de vue histologique cet uleire ressemblait absolument aux uleérations
tnberculeuses qui se développent sur la muqueuse de la bouche et du pharynx.
L’uleération reposail sur un tissu formé de faisceaux conjonelifs et de fibres muscn-
laives siriées imbriquées en tous sens. Ce tissu étail infiltré d'une grande quantité de
petites cellules rondes; on y (rouvait des granolations tuberenleuses dissémindes irré-
gulierement, les unes au voisinage de la surface uleérée, les aulres plus profondément,
Il'y avait de nombreux bacilles dans les nodules tuberculeux, mais fort peu au niveau
de la surface uleérée. ;

Nous publions dans ce mémoire une seconde observalion qui nous a été commu-
niguce par M. Verneuil et nous analysons les quelques faits antérieurement publiés.

La lésion débule par un petit nodule qui subit la fonte caséeuse. L'uleération est
alors constituée. Elle saceroit lentement, et les dimensions qu'elle peut atteindre sont
trés variables. Il ne faudrait pas trop compler pour établir le diagnoslic sur I'examen
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microscopique de la sanie obtenue par le grallage de la surface; dans notre cas elle ne
conlenait pas de bacille de Koch

Cet ulcére résulte probablement d’une auto-inoculation au niveau d'une éeorchure
insignifiante. Il est élonnant que les lévres ne soient pas plus souvent contaminées par
les crachats virulents que les (uberculcux expectorent en si grande abondanee.

Deux figures, représentant I'une I'apparence clinique de I'uleéralion, Pautre une
coupe histologique, accompagnent ce mémoire.

Accidents méningitiques chez un malade atteint de tuberculose pul-
monaire chronique. Apparition brusque d'une phlegmatia coin-
cidant avec la disparition compléte des symptémes de méningite.

(Ne= 70 et 115.)

Nous avons soulevé la question de la guérison possible d’'un cas de méningite
tubereuleuse confirmée, & propos d'une curieuse observation ot un malade, alteint de
tuberculose pulmonaire chronique et présentant des accidents méningitiques mani-
festes, survenus brusquement et consistant en fidvre, agitation, délive suivi de dépres-
sion; céphalée, photophobie, signe de Kernig, inégalité pupillaire, eut une amélioration
rapide et durable de tous ces symptomes en méme temps que se produisait une
phlegmatia du membre inférienr.

Discutant la nature de ces accidenls nous remarquons que si la crise d’excitation
délirante et I'état de stupeur conséculif restent bien dans le cadre des accidenls
alcooliques que l'on pourrail incriminer en ce cas, les symplomes plus spéciaux, la
photophobie, I'inégalité pupillaire, l'attitude du malade en chien de fusil, le signe de
Kernig, la sécheresse de la langue, la fitvre, permettent de poser la question de commu-
nauté d’origine et de nature de tous les accidents et de se demander s'il ne s'agissail
pas la d'un débul de généralisation bacillaire, avec envahissement des méninges, d'une
forme froste de méningite tuberculeuse; etsi la phlegmatia, accident de natare tuber-
culeuse, et révélateur d'une infection sanguine ne serait pas juslement la signature de
celte généralisation bacillaive. Et se montrant au décours des accidents généraux elle
serait comparable aux phénoménes critiques qui fréquemment suivent avortement des
infections, aux inflammations locales qui marquent la cessation des accidents d'infec-
tion générale tels que les abeés par fixation par exemple.

Adénopathies tuberculeuses simulant les adénopathies a distance
du cancer de l'estomac.
(Ne 90.)

Observalion de tuberculose ganglionnaire avee adénopathies multiples, sus-clavi-
culaires, axillaires, inguinales et viscérales qui rencontrées chez unemaladeatteinte de
Iroubles digestifs, avec anorexie el vomissemenls, simulaient complétement I'ensemble
symplomatique du cancer de I'estomac avec adénopathies & distance.
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Artérite et phlébite tuberculeuses.
(Ne= 34, 52, 33, 55.)

Nous avons consacré plusieurs mémoires 4 'étude de artérite et de la phlébite
tuberculeuses, dans le poumon des phtisiques, et tout particulitrement de certaines
de leurs conséquences : thromboses et formations anévrismales.

Des anévrismes et des lésions vasculaires tuberculeuses spécifiques
dans les cavernes de la phtisie pulmonaire chronique.
iNe 35.)

Dans ce mémoire nous avons étudié les anévrismes qui se développent dans le
poumon des phtisiques et donl la rupture produit des hémoptysies rapidement mor-
telles. Pour en expliquer la farmation nous avons en méme temps exposé le processus
de Partérite tuberculense, préparation nécessaire au développement des andvrismes,
et aussi la phlébile tuberculeuse des veines du poumon, dont les lésions tris sem-
blables méritaient d’étre mises en paralléle.

Artérite tuberculeuse des cavernes. — La premitre altération que présente une
artére située au voisinage d'une caverne, mais non encore comprise dans sa paroi, porte

Fic, 83, — Artérite tuberculeuse des cavernes,  Fic. 85, — Artévite tuberculeuse des cavernes. Artére saillante
Artbre de 2 millimétres de diaméire situé 4 3 mit- 1 1a surface de la caverne; envahissement de la tunique externe.

limétres de la swrface d'une caverne, préscnie A, A% A", Burface de la caverne ; transfurmation de la tunique externs

en A un épaississemuent semi-lunaire de la tu- en Lissu de granulation renfermant des vaisseaux dilalés el une
nigue interne dans la porlion lournée vers la cellule péante, — G, Endartére épaissie, — D, Portion du valsséau
caverne, adhdrent au parenshyme pulmonaire, Loutes les luniques ysonl snines,

sur la tunique interne du vaisseau; c'est un épaississement de cette membrane circon-
scrit & sa portion la plus proche de la caverne. Il s’agit la d'une lésion fort imporlanle,
dont nous avons précisé l'origine dystrophique, non spécifique, due non & I'action du
bacille tuberculeux quid ce moment n'a pas encore pénétré les parois artérielles, mais
aux troubles de la circulation des vaso-vasorum de I'artére, occasionnés par la proxi-
milé du territoire de la caverne. Et cetie endartérite qui va croitre rapidement au fur
et 4 mesure de l'envahissement bacillaire des couches externes du vaisseau, aura pour
vésultat d’amener P'oblitération de la cavité vasculaire avant que la destruction des
parois nen occasionne la rupture. Il y a donc 1a un processus de défense, qui dans
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I'évolution habituelle de 'artévite tuberculense prévient la rupture vasculaire et la
formation anévrismale. Les autres lésions de Partérite tuberculeuse sont au contraive
spécifiques et destructives. Flles consistent dans Penvahissement des parois, couche

Fie. 83, — Artérite tuberculense. Envahissement Fie:, 86, — Artérite tuberculeuse. Envalissement
de la couche moyenne. de la tunique interne,
A, A Surface de la caverne. — B, Cellule géante, —C. Tu- A, A Surface de la caverne. — B, B, Extrémités de la

nigue moyenne dpaissie; fibres élastiques dissocides. Uel-
lule géante. — Endartére épaissie. — E, B, Purtion saine
adhérente an parenchyme. i

tunique élastique disparaissant dans le lissa de grano-
lation de la surface. — C. Tunique interne épaissic, infil-
‘wrée, formant seule la pared.

par couche, par les bacilles, et sous cette influence dans la transformation des lissus
artériels en tissu de granulation tuberculeux, puis finalement en détritus caséeux.
Nous avons minuticusement déerit et figuré les diverses phases de cette transforma-
tion.

En somme artérite tuberculeuse des cavernes se résume en : une endartérite

Fic, 87. — Début de la formation anévrismale, : Fio, 88. — Formation anévrismale.
A Surface de la caverne; la lunique interne démudée est  Mdme signification des lettres que dans la figure précédente

dans sa moitié externs transformée en tissu de granulation La néo-membrane subit en grande partie la dégénéres
tuberculenx, — B, B, Extrémilés de la tunique élastique  cence hyaline.

rompue, — . Néo membrane formde de lencocytes agglo-

mérés ot développée 4 la [ace interne de l'endariére, — ;

b, Ir, Tortion adhérente du vaissean ou tontes les tunigues ' g |

soulb saines, ’

oblitérante progressive qui 10t ou tard améne la suppression de la cavité vasculaire et
une tuberculisation des parois, qui les envahissanl couche par couche les détruit toutes
les unes aprés les autres. AR 5
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Formation des anévrismes. — La formalion des anévrismes résulte d’anomalies
dans le processus de l'arlérile, consistant en ce que 'endartérite oblitérante, ne s'est

Fic. 80, — Formation andévrismale, Méme artére au niveau de la portion moyenne de la dilatation.

A, A% Surface de la caverne, l'endartbre dégénérée est en voie de disparition, =— B, I, Extrémilés des couches externe el
moyenne disparaissant dans le tissu de granulation. — C, ', Néo-membrane h:,'lllnn — I, I, Portion adhérente au

parenchyme pulmonaire.

pas produite, ou ne s'est produite que d’une maniére insuffisante au moment oi la
destruction des tuniques externe et moyenne privant la paroi de toute résistance ne lui

Fia. 90w — Formation anévrismale. Partie moyenne de l'anévrisme.

A, A" Burface de la caverne. Disparition des restes de la tunique interne. — B, B La néo-membrane hyaline est dénudée du
eilé de la caverne et forme seule la paroi. Elle s'insére en O, €', 4 la face inlerne de Vendartére, — D, IV, Portion adid-

rente du vaisseau.

a plus permis de se maintenir conlre la pression sanguine. La membrane interne, ainsi
dénudée, se laissera alors distendre en poche anéyrismale.
Mais cela ne conslitue qu'une phase éphémére de I'évolution des anévrismes; et
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nous avens moniré que la formation du sac relevait d’un processus encore plus com-
plexe.

On admettait en effet, et la description classique de Cornil et Ranvier en faisail
foi, que la paroi des anévrismes des cavernes étail constilude de la méme maniére que
celle des anéyrismes ordinaires, par distension des tuniques plus ou moins altérées du
vaisseau. '

En réalité la paroi de ces anévrismes est formée par un tissu nouveau, dont nous
avons précisé Porigine el la formation, ce qui
n’avail pas é1é fait jusqua notre travail.
Quand la. membrane interne de l'artére
dénudée par disparition des couches externe
et mayenne s'est laissée distendre en poche
anévrismale sous linfluence de la pression
sanguine, elle se double 4 sa face interne,
vasculaire, d'une néo-membrane, qui vient
renforcer les points de son lissu, distendus,
éraillés, et menacés de céder. Celle néo-

Fie, 91. — Coupe du poumoen moutrant
un anéveisme rompu dans une pelite caverne.

A B anche du lobe inférieur. — A. Arlére pulmonaire
ai hile. Un stelet introduit dans sa cavité pénitre
dans le ramean sur lequel est inséré 'anévrisme et
ressort en G par le bout inférieur de celle artériole.  p : ==

T w, 92, — d mou moentean | gr VIS
— I Anéviisma présentant i sa partie saillante une Coupe du poumon montrant un gros pnévrisme

perforation lindaire ; il est conlenu dans une petite rompu dans une petite caverne.

caverne quil remplit presque evmplétement. — A, A%, A", Surface plenrale. — B. Anévrisme; un stylet, introduit
E. Brenchiole eférente de 1a eaverne incisée suivant e O dans le bout supdrieur de Partére qui le supporte, ressort
sa longueur. — F. Surface pleurale, par la perforation.

membrane s'¢paississanl progressivement, arrive & consliluer une paroi nouvelle,
résislante et élastique, qui bientot représente seule la paroi du sae, les vesliges de
la tunique interne distendue disparaissant & leur tour sous I'influence de la tuber-
culisation progressive qui a déji détruit les antres tuniques. Nous avons montré que ce
sont les globules blanes du sang, qui mélés de fibrine, se déposent ainsi aux points
menacés de la couche interne du vaisseau, et forment par leur agglomération la mem-
brane nouvelle qui limite la cavité vasculaire, el, au degré de développement complet
de 'anévrisme, constitue seule la paroi du sac. Nous avons tenlé de reproduire expéri-
mentalement ce processus par caulérisation de la surface externe des artéres carotides
chez le lapin, et si nous n’avons pu obtenir de vraie formation anévrismale, du moins
nous avous vu la formation d'une néo-wmembrane leucocylique, doublant la paroi

Titres et travaux scientifiques avec deux suppléments, 1911-1914 et 1914-1919 - page 167 sur 254


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x105x01&p=167

2BIT Sante

nécrosée de Parlére et analogue & la néo-membrane des anévrismes au débul de son
établissement.

Structure des anévrismes. Leur évolution. — L'anévrisme a son étal de complel
développement est formé d’une poche appendue latéralement a une artére el se conti-
nuant directement avee ses parois. Les tuniques du vaisseau, saines du colé on elles
reposent sur le tissu pulmonaire, sont détruites i I'opposé. Leurs extrémilés large-
menl écarlées fournissent par leur face interne insertion & la membrane (e formation
nouvelle qui bombe dans la cavité de la caverne, et, par suite des conditions vicieuses
de sa nutrition, présente rapidement une transformation hyaline complite.

L'anévrisme ainsi constitu¢, ne demeure pas indéliniment & ce degré de dévelop-

Fii. 95. — Coupe passanl i la partie moyenne Fu

s, Bk — Andwrisme dont la parei est en majeure

d'un anévrisme complétement développé.

Ay A AT Parei dw sac anévrismal entitrement hyaline.
— B, 1. Insertion de la membrane hyaline sur les exiré-
milds épaissies de l'endartére. — €, €. Disparition des
tuniques artérielles dans le lissu de granulation de la
sarface de caverne. — D, IV, Portivn adhéreénle an paren-
chyme pulmonaire o la parol arlérielle est entiérement
saine. — K, E'. Cnillots fibrino-globulaires.

partie formée de caillots fibrino-globulaires,

A, AT A Parvei du sae forméde de conches librino-globulaires
stratifites, limitant seules la cavité du edté de la caverne
et s'insérant latéralement sur les prolongements de en-
dartiére, — I, B Endartées hypertrophice el infillrée de
cellules migratrices. — C; C'. Exirémitéz de la tunique
célastique. — D, I, Portion adhérente on les lunigues
artérielles sont saines, — F. Caillols récents. — F. Arlé-

riole avee endartérile du eilé tourné vers la caverne,

pement. Il est exposé & des causes morbides qui lendent incessamment a le modifier;
loute sa surface exlerne baigne dans les liquides de la caverne et se trouve allaquée
par les mémes bacilles qui ont déja détruit les membranes artérielles. Quoique parais-
sant plus résistante a la pénéiration des parasiles, la membrane hyaline est usée & son
tour et, devenue plus [ragile, se laisse rompre par la pression du sang. La ruplure se I.ul
nellement en plein lissu hyalin.

Cette terminaison par rupture immdédiale n'est pas la seule; elle peut élre rﬂatdu}
ou indéfiniment ajournée, par Uintervention d'un autre processus curateur qui dérive,
comme la formalion de la néo-membrane hyaline d’une nouvelle utilisation des élé-
ments du sang. Quand la poche a acquis un certain développement et conslitue un
diverticule ol les conditions de la circulation s¢ trouvent modifiées, il s'y forme des
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caillots en couches successives, non plus des caillols blanes leucocyliques, mais des
caillots fibrino-globulaires, semblables 4 ceux des antres anévrismes.

La rupture peut encore se produire et se fait alors non plus & la convexité du sac,
mais vers son insertion.

Ou bien les caillols en s’accumulant arrivent & oblitérer complétement la cavité et
aménent ainsi une guérison définitive de 'anévrisme, dont nous avons rapporté des
exemples.

Phlébite tuberculeuse des cavernes. — Les lésions des veines pulmonaires sont
de tout point comparables & celles des artéres. Et nous avons déeril également 1'enva-
hissement et la destruction successive de toutes les couches du vaisseau du dehors en
dedans, tandis que 'endophlébite prévenait par son développement précoce I'ouverture
de la cavité vasculaire.

Dans les cas au contraire oil le processus uleératif a marché assez vite pour que la
cavité vasculaire n'ait pas été oblitérée avant la destruction des parois, les conditions
différentes de la circulation font que la paroi vasculaire est perforée par usure gra-
duelle sans distension anévrismatique; mais l'ouverture de la cavité et I'hémorragie qui
en résulle sont néanmoins retardées et peuvent élre empéchées par des formations de
eaillots, qui, 14, sont des caillols fibrino-globulaires.

Un grand nombre de figures reproduisant nos préparations complétent notre des-
cription de ces lésions.

Telles sont les altérations anatomigques que nous avons observées et qui nous ont
permis de décrire le processus évolulif de la lésion des vaisseaux du poumon depuis
ses origines, avec les modalités successives que la réaction défensive de 'organisme lui
fait éprouver. Car il s'agit la, en effet, de curienx procédés de défense par lesquels
est longlemps empéchée, el parfois définitivement prévenue la rupture du vaisseau el
I'hémorragie mortelle qui en est la conséquence.

Ftude clinique. — Notre étude clinique a ét¢ basée sur six observations. Elle peut
ainsi se résumer : cliniguement les anévrismes des cavernes ne se révélent qu'en nn
cas; lorsqu'ils viennent & se rompre, ils déterminent alors une hémoptysie profuse qui
peul entrainer une mort immédiale, qui peut anssi s’arréter pour un temps, reprendre
par poussées successives, la lerminaison fatale ne survenant alors qu’au bout de
quelques jours, cette hémoplysie de la période terminale de la phtisie, survient soit
sans cause apparenle, soit & 'occasion d'un effort; dune quinte de toux. elle est apyre-
lique et se caraclérise par sa soudainelé, son abondance, sa résistance & tout mode de
trailement.

Nous avons depuis notre premier mémoire publié (55) trois nouvelles observa-
tions d’hémoptysie par rupture d’anévrismes des eavernes.

Thrombose de la branche gauche de l'artére pulmonaire
chez un phtisique.
(Nos 31-32.)

La formation anévrismale n'est pas la seule conséquence de Pariérite tubercu-
leuse dans le poumon des phtisiques, et nous avons également étudié une autre moda-
lité de son processus, la thrombose des branches de Uariére pulmonuire, thrombose

29
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pouvant méme, comme dans le cas que nous en avons rapporté & la Société anatomique,
oblitérer la totalité de la branche gauche depuis le hile jusqu’aux fines ramifications.
Et nous avons également suivi le processus d’arlérite uleéreuse, qui, allaquant le
vaisseau par ses couches externes, arrive a le détruire en 'uleérant progressivement.
La thrombose apparait 14 comme une modalité également défensive, et d’ailleurs rela-
livemenl rare.

Vill. — SYPHILIS

Forme septicémique de l'infection syphilitique chez le fcetus
et le nouveau-né.
(N 124.)

L’examen histologique des lissus el organes d'un nouveau-né qui avail succombé
peu aprés la naissance, nous a permis de déceler la présence du teéponéme de Schau-
dinn avec une extraordinaire abondance non seulement dans les lésions locales, clini-
quement reconnues comme syphilitiques, les bulles de pemphigus, par exemple, mais
encore dans tous les organes, el particulierement a lintérieur des vaisseaux sanguius,
et également dans les vaisseaux placentaires.

Chez ce nouveau-né syphilitique Uinfection s'était done généralisée par voie san-
guine. Ce fait nous a paru d'un grand intérét, car il nous donne une notion nouvelle de
I'infection syphilitique. Sans la constatation du tréponéme nous n’eussions, tout en soup-
connant la syphilis, pu préciser la cause de la mort de cet enfant. Nous ne considé-
rions jusqu’a ce jour comme strement syphilitiques que les lésions eirconscrites, nodu-
laires, d'apparence spéciale et permettant par leurs caractéres cliniques, anatomiques et
histologiques de reconnaitre la syphilis en dehors des commémoratifs et de la notion de
conlagion.

Dans ce cas, la syphilis s'est manifestée par une infection sanguine suraigué. La
pullulation du parasite dans le sang est telle qu'elle rappelle les infections hématiques
les mieux caractérisées, comme le charbon. Et la syphilis a tué comme toutes les septi-
cénies aigués en ne provoquant que de simples lésions congestives.

Lésions histologiques du foie dans un cas d'ictére syphilitique
du nouveau-né.
(N 146.)

A coté des ictéres des nouveau-nés déterminés par des infections banales atta-
quant le foie, soit par la voie ombilicale, soit par la voie intestinale, il existe chez le
nouveau-né des ictéres relevant d’une infection spécifique : variole (Roger), syphilis, cte.
La plus fréquente est de beaucoup la syphilis. llutinel et Hudelo, étudiant la syphilis
hépatique, notent tantot simplement une congestion d’apparence banale, tantot de I'hé-
patite diffuse ; plus souvent des lésions bien caractérisées de syphilis hépatique, gommes
circonserites ou diffuses, habituellement associées & un degré marqué de sclérose.
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Dans le cas que nous avons observé aucune de ees lésions ne se présentait dans le
foie, et les tréponémes, bien que présents en d’aulres organes, ne s’y rencontraient pas
davantage. Mais on y constalait des Iésions Lrés particuliéres et consistant en la présence
d’énormes cellules & protoplasma clair, transparent et pourvues d'un nombre plus ou
moins grand de noyaux. Ces cellules sont souvent disposées en groupes acineux, et
groupées autour d'un canalicule biliaire. La substance qui lesinfiltre est du glycogéne.

Ces lésions, non signalées jusqu’ici en France, avaient é1é entrevues 4 1'étranger
par Binder et par Oppenheimer, mais ces auleurs n’avaient pas reconnu la nature gly-

Fic. #5. — Lésions du foie dans un cas d'ictére syphilitigne do nouveau-nd.

Les flols clairs de forme arrondie sonl centrds par une veine sus-hépatique (v, 5. h.). 1ls laissent entre enx des bandes assez
minces formant un résean sombre dont les points nodaux sont cecupés par des espaces portes (v pn). Dans quelques
points, on distingue des cellules claires de grande taille (eell, L) qui font contraste avee Vaspeel des cellules hépatiques
saines (eell. s.) avoisinantes. ;

cogénique de Pinfiltration cellulaire, ni la signification de ces formes cellulaires anor-
males.

Nous pensons, en effet, qu’il s'agit la non d’une fusion de cellules, ou d'une pro-
lifération de noyaux intraprotoplasmique, mais que dans ce foie qui a conservé le type
feetal, comme le montre la fréquente disposition des cellules en glande tubulée, il a
persisté également I'état plasmodial initial. Et que ces énormes cellules sont, en réalité,
de véritables plasmodes hépatiques non encore morcelées en cellules distinetes. EL agis-
sant sur un foie ayant conservé un type embryonnaire accusé la syphilis a déterminé
une réaction considérable de la cellule hépatique. Celte réaction aboulit & une sur-
charge glycogénique. Elle va méme pour quelques cellules hépatiques jusqu’a la dégé-
nérescence.

1l ne nous semble pas cependant que-la réaction que nous avons observée soit spé-
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cifique. Il nous parait probable qu'elle doit étre, au contraire, un phénomeéne beaucoup
plus général, Nous ne nous souvenons guére avoir constaté chez le feetus ou le nou-
veau-né la surcharge adipeuse du foic. Le glycogéne est fréquent au contraire dans tous
les tissus en voie de développement et nous nous demandons si la surcharge glycogé-

Fis. 96, — Plasmode hépangne (pl. kép.) contenant onze noyaux dont un en pyenese (n. p.) et les autres i riche
réseau chromatinien, refoulant les autres cellules hiépatiques, groupées autour d'un canalicule biliaire {can.
bil.). Denx d'entre elles, foncées, sont comprimées et ont un noyau pyenotique (. p.). Le plasmode présente
un fin réticulum protoplasmigue.

nique du foie ne serait pas au fwetus el au nouveau-né ce qu'est la surcharge grais-
seuse du foie chez l'adulte.

La fonction glycogénique du foie est peut-étre plus développée chez le feetus et le
nouveau-neé a 1'élal normal et pathologique, la fonction adipogénique I'emportant dans
les mémes circonslances chez adulle.

Foie syphilitique. Gommes et cirrhose avec hypersplénomégalie.
{Ne T5.)

L’observation clinique nous a montré dans ce cas une cirrhose hypertrophique,
accompagnée d'une hypertrophie splénique assez considérable pour mériter le quali-
ficatil d’hypersplénomégalique employé par le professeur Gilbert, pour une forme
différente il est vrai, mais o, comme dans notre cas, 'hypertrophie splénique joue un
role prédominant dés le début de I'histoire clinique. lei, si nous n’avons pas assisté au
début, du moins dés les premiers lemps de notre observation I'hypersplénie se trouvait
¢gale & U'hypertrophie hépatique et dans la suite est restée généralement proportion-
née. Cela est d'autant plus intéressant au point de vue des rapports réciproques de
Ihypertrophie de ces deux organes que dans notre cas nous avons anatomiquement

conslalé une lésion spéciale du foie, les gommes, permeltant malgré tout de supposer
l'antériorité d'altération de cel organe.
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La cirrhose a évolué sans ictére jusqu’a la fin et avee une ascite tardive.

Laffaiblissement des fonctions hépatiques a é1¢ surfout bien mise en évidence par
le signe de Chauffard, V'intermittence d’élimination du bleu de méthylene et nous avons
pu constaler, en outre, que la méme intermillence se retrouvait dans I'élimination d’une
autre substance, le salicylate de soude. Cest done la un signe précienx d'altération
des fonclions hépatiques, qui s'est montré plus fidile que la glycosurie alimentaire,
absenle en notre cas.

Cette constatation était d’antant plus intéressante que nous avons pu, par la suile,
en examinant le rein au microscope, nous assurer de son intégrité parfaite, preuve
que le trouble d’élimination est bien, en effet, d’origine hépatique et non rénale, et ne
présente aucun rapport avec le plus ou moins de perméabilité rénale.

Quant & la cause de cette cirrhose, la clinique ne nous permettail aucun soupgon
de syphilis, pas de signes commémoratifs, pas de sligmaltes cutanés ou osseux, et méme
dans les antécédents rapporiés, les grossesses bien évoluées, I'shsence de fausses
couches, élaient plutdt pour écarler celte hypothése. En revanche, il y avait des
présomptions d’aleoolisme. Mais si les conslatations anatomiques, en nous monlrant
une gastrique chronique pouvant relever de cetle étiologie, rendaient vraisemblable
une influence de méme ordre sur le foie, les aulres lésions trouvées dans l'organe
hépatique lui-méme ne nous permettent pas d'atiribuer 4 I'alcool plus qu’une influence
prédisposante de débilitation d’organe. En effet, el indépendamment des lésions gom-
meuses spécifiques, le type anatomique de la cirrhose ne correspond & aucun des types
habituels des ecirrhoses aleooliques; ni les cirrhoses atrophigues avee leur lissu fibreux
rétractile enserrant les granulations de tissu hépatique, ni les eirrhoses hypertro-
phiques avee leurs ilots de tissu fibreux échancrant les lobules, ni enfin les cirrhoses
graisseuses, ou la dégénérescence joue le role principal, ne correspondent aux lésions
que nous avons observées,

En relation avec la syphilis, cetle cirrhose l'est évidemment, et parce que accom-
pagnée de gommes, et parce que différente des autres types de cirrhose. Nous venons
de parler des cirrhoses alcooliques; elle ne différe pas moins des cirrhoses biliaires,
et il nous parait inutile d’insister.

Mais elle differe également du type le plus commun de la cirrhose syphilitique de
I'adulte, dont les caractéres sont précisément inverses de ceux gue nous nous sommes
efforcé de meltre en relief dans la deseription de notre observation ; lésions rarement
généralisées, irrégulieres et d’intensité trés inégale selon les divers points du foie:
bandes fibreuses épaisses, sclérose rubanée, d’ott les dénominations classiques de foic
ficelé, foie capitonné, qui rappellent 'irrégularité de I'organe étranglé par les bandes
de sclérose, et, au microscope, sclérose conjonclive fibreuse uvec peu de cellules.

Dans motre cas, au conlrairve, les 1ésions du parenchyme hépatique consistent en
unesclérose diffuse également répandue dans tout organe ctsans grosses déformations,
sclérose caraclérisée par son aspect fibrillaire et sa richesse en éléments cellulaires, par
I'abondance des vaisseaux capillaires non étranglés par le tissu conjonetif proliféré,
tous éléments de spécialisation anatomique; caractérisée aussi par la tendance i
I'atrophie simple des éléments nobles de I'organe, des cellules hépatiques, sans ten-
dance aux formations nodulaires de la régénération du foie, ni & la transformation en

néo-canalicules et sans dégénérescences spéciales.
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Aussi le type dont nous rapprocherions le plus volontiers celte ecirrhose serait la
sclérose interstitielle diffuse des hérédo-syphilitiques, si bien décrite par Hutinel et
Hudelo, tout en tenant compte toutefois des diflérences que présentent naturellement
au point de vue de leurs réactions pathologiques, un foie d’adulte et un foie de feetus.

Les lésions de la rate ne sont pas moins intéressantes que celles du foie; elles
semblent absolument du méme type, consistant elles aussi dans une diminution consi-
dérable des éléments nobles, fonetionnels et leur remplacement par le tissu inerte de la
sclérose; mais nous ne saurions {rop, en dehors des troubles mécaniqnes de I'hypertro-
phie splénique, quelle importance leur attribuer dans I'évolution morbide. L'examen
du sang ne nous a fourni rien de bien préeis i cet égard.

On doit enfin se demander si ces lésions du foie, de la rate eussent pu étre influen-
cées ou prévenues par le traitement spécifique au cas ou l'on edt songé a l'instituer A
temps. La chose, bien que difficile & juger, est probable pour les phases initiales de
l'allection; mais les lésions telles que nous les avons vues microscopiquement et qui
étaient vraisemblablement conslituées dés le début de notre observation clinique nous
semblent bien difficilement influencables par le traitement.

Syphilis. Accidents cérébraux au début de la période secondaire
(deux mois aprés l'apparition du chancre), hémiplégie droite.
Traitement spécifique. Guérison.

(Ne 5.)

Ce cas est certainement un des plus précoces qui aient jamais été publiés comme
manifestation cérébrale de la syphilis. Nous I'avons recueilli autrefois dans le service
de notre maitre le professeur Fournier, dont le controle I'authentifie d'une manidre
indiscutable. Le malade s’était aper¢u de Pexistence d'un chancre de la verge au début
de novembre 1884. C'est au milien du mois de janvier suivant qu'il fut frappé d’hémi-
plégie. A ce moment il présentait encore une éruption roséolique caractéristique. Deux
mois aprés, sous l'influence du traitement mercuriel et ioduré, il sortait complétement
guéri, )

Maladie osseuse de Paget et syphilis.
(Ne= 94, 116, 119, 179.)

Nous avons publié plusieurs observalions de maladie osseuse de Paget, évoluant
chez des malades qui avaienl antérieurement contracté la syphilis. Ces faits qui
venaient confirmer les idées récemment émises & I'Académie de médecine, par les pro-
fesseurs Lannelongue et Fournier, sur la nature hérédo-syphilitique de la-maladie de
Pagel, montraient en outre que la syphilis acquise, tout comme la syphilis héréditaire,
pouvait étre considérée comme cause pathogéne de cetle forme morbide.

Chez deux de nos malades, I'existence antérieure de la contamination syphilitique.
Pexistence contemporaine de manifestations cutanées ou viscérales manifestement
syphilitiques, seryaient & justifier I'hypothése de l'influence syphilitique dans le déve-
loppement de affection osseuse. Mais I'épreuve du traitement spécifique, employé chez
l'un d’eux seulement, n’avait fourni aucun résultat, aucun des phénoménes morbides
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n'en avait paru modifié et la question pour nous restait pendante de la nature syphili-
tique ou parasyphilitique des lésions.

L'observation d’un troisitme malade nous a permis de résoudre la question par
I'influence que le traitement spécifique nous a paru cette fois avoir sur la marche et
les symptomes de la maladie. Chez ce malade l'intervention du trailement a rapide-
ment fait cesser les phénoménes douloureux pour lesquels il élait venu nous demander
sccours & 'hopital, et d’autre parl, aprés une observation déji longue, d'un an entier,
nous avons pu conslater que laffection osseuse qui d'ordinaire évolue d’une maniere
progressive semblait avoir complétement suspendu sa marche pendant ce laps de
temps; nous trouvons en effel méme dimension des os, mesurés & un an de distance,
méme intensité de leurs déformations, et pas de nouveaux os envahis. Or, dans I'his-
toire antérieure du malade, les crises douloureuses avaient été le prélude de déforma-
tions, du tibia d’abord, puis du fémur, puis encore du crine. Les phénoménes doulou-
renx qui 'amenaient & I'hopital présentaient la méme intensité que dans les crises preé-
cédentes, et cependant cetle fois ils n'ont pas été suivis de déformations nouvelles.

Tout cela semble done indiquer un arrét du processus, qui, coincidant avec 'appli-
cation du traitement spécifique, doit, ce nous semble, lui étre attribué.
~ Notre fait d'ailleurs n'est pas isolé. Déja le professenr Gaucher a rapporté a la
Société de dermatologie I'observation d’'un homme atteint de maladie osseuse de Paget
et qui ful notablement amélioré sous linfluence des injections sous-culanées de
benzoate de mercure.

De ces faits nous pouvons done conclure que non seulement la maladie de Pagel
est sous la dépendance étiologique de la syphilis, mais encore que, bien que ses lésions,
telles que nous les avons décrites, ne nous aient présenté aucune apparence spécifique,
elles sont bien et réellement de nature syphilitique.

IX. — TETANOS
(N 69.)

Tétanos lraumatique @ évolution subaigué. Injections sous-culanées de sérum
antitoxique. Guérison.

Jusqu’a présent la médication antilélanique par les injections de sérum, s'est
montrée surtout efficace dans les tétanos & forme prolongée, & évolution subaigué, i
symptomes alténués et qui fournissaient antérieurement le plus grand nombre de
guérisons par les anciens traitements. L'observation que nous en avons rapporiée est
en conformité avec les faits connus, elle nous a paru néanmoins probante en faveur
de lefficacité du sérum antitétanique parce que les accidents tétaniques élaient cn
voic d’augmentation progressive lorsque intervention thérapeutique du sérum est
venue y meltre fin.
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X. — MORVE
(N 51 et 120.)

Nous avons fait dans le Traité de Médecine et de Thérapeuligue une étude d'en-
semble de l'infection farcino-morveuse el mise au courant des derniéres recherches
sur la question. Une planche originale complite notre description des lésions
hislologiques du  nodule nerveux.

Xl. — ACTINOMYCOSE
(Nos 54 ot 121.)

Celte forme infectiense est d'étude relativement récente. Nous avons résumé les
principaux travaux parus dans un article du Traité de Médecine et de Thérapeutique,
et donné également une planche originale montrant la réaction des cellules géantes
autour de I'amas parasitaire des actinomyces.

XIl. — RAGE
(Nes 53 et 125.)

Nous avons, dans un acticle du Traité de Médecine et de Thérapeutique de
Brouardel et Gilbert, éerit une monographie de la rage, en résumant les documents
anciens et récents parus sur ce sujet. Article reva et tenu au courant des lravaux
ultérieurs dans le nouveau Traité de Gilberl el Thoinot.

Un cas de rage humaine.
(Ne 73.)

Ce cas de rage fut observé chez une malade qui mordue & la face avait élé
traitée par la vaccination antirabique a Ilnstitut Pasteur, et ful prise des accidents
du début 42 jours apris la morsure.

I'histoire clinique est surtout remarquable par le petit nombre des symptomes
et la brusquerie de la ferminaison fatale, survenue par syncope au cours de la
deuxitme période de la maladie, avant que ne se produisissent les grands accis
convulsifs, les acces de rage proprement dils.

Parmi les lésions anatomiques de la rage les plus intéressantes sont celles du
sysleme nerveux central, siége principal de la maladie. Nous les avons attentivement
recherchées, et I'intérél spécial de notre observation consiste précisément dans le
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résultat entitrement négatif de cette recherche, alors pourtant que le controle de
I'inoculation du bulbe, pratiquée a I'Institut Pasteur, et avee résultat positif, met le
diagnostic hors de contestation.

Non seulement les lésions grossiéres, foyers ou infiltration hémorragique des
méninges ou de la substance nerveuse, les foyers de ramollissement manquaient
absolument, mafs méme les lésions fines, méme les lésions considérées comme
spéciales, caractéristiques, par les observateurs les plus compétents. Aucune de ces
lésions ne se rencontra dans nos coupes; elles ne sauraient done élre considérées
comme absolument caracléristiques puisque la rage peut évoluer jusqu’a la mort
sans les produire.

Mais d’autre parl, celle intégrité apparente du systéme nerveux central en ce
cas peul s'expliquer en considérant I'évolution clinique. Nous avons en effet observé
chez nolre malade un appareil symplomatique réduit a un trés petit nombre de
symptdmes, la terminaison fatale est survenue précocement, par syncope, avant
Papparition des grands accés convulsifs dont le retentissement sur les centres ner-
veux doit étre considérable. Aussi serions-nous disposé 4 conclure que la plupart
des lésions décrites sont la conséquence des manifestations rabiques, plus encore que
leur cause.

Enfin, ce cas nous a suggéré quelques réflexions au sujet de la prophylaxie de
la rage et du (railement préventif. Evidemment, la vaccination a été cette fois
insuffisante & prévenir la rage et ne semble méme pas avoir retardé son apparition
puisque la durée de I'incubation a été un peu plus courte que la moyenne observée
pour les blessures de la face. D'autre part, nous n’avons pu relever chez cetie femme
aucune fare constitutionnelle ou acquise, expliquant une vulnérabilité plus grande.
Mais il faut remarquer qu'elle n'a été se faire soigner, d’aprés les indications qui lui
ont é1é données, que sept jours aprds I'inoculation virulente; il y a li un retard
profondément ficheux, et qui s'explique difficilement, la constatation de la rage du
chien mordeur ne devant pas nécessiter un aussi long délai.

Il est également regrettable qu'une morsure des parties découvertes, et surtout
de la face, n'ait pas élé traitée immédiatement par la caulérisation ignée, qui, vu,
le peu d’étendue de la plaie, ent pu, faite 4 temps, mellre presque & coup sur a I'abri
d’accidents ultérieurs, la destruction totale de la lésion étant facile.

X111, — CHARBON
(N 52 et 122.)

Le charbon. — Dans un article du Traité de Médecine et de Thérapeutique de
Brouardel et Gilbert, nons avons donné une monographie de l'infection charbon-
neuse étudiée non seulement au point de vue purement médical, mais aussi en y
joignant les notions bactériologiques et expérimentales, qui ont établi Ihistoire
scientifique de cette maladie infectieuse, la premitre connue, et qui pendant long-
temps a servi de sujet de prédilection & tous les chercheurs pour établir les données
fondamenlales de la pathologie infectieuse. Nous y avons joint une figure originale

25
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représentant une coupe de rein charbonneux. Dans le nouveau Traité de Gilbert et
Thoinot, nous avons remis au point notre article en y joignanl les nouvelles
recherches parues sur la question.

Pustule maligne de la paupiére supérieure. Extension de l'cedéme
a la face et au cou. Traitement sérothérapique. Guérison.
(No 148.)

Les observations de sérothérapie anti-charbonneuse, nombreuses en llalie, sont
assez rares dans la littérature francaise. Dans le cas que nous avons rapporté ici il
s'agit d’'une pustule maligne de la paupitre supéricure, s'accompagnant d'un @déme
extensif et de phénoménes généraux et qui ful traitée avec succts par les injections
de sérum anti-charbonneux de I'Institul Pasteur.

La nature charbonneuse de la lésion a été confirmée par une inoculation au
cobaye pratiquée avec la sérosité de l'edéme palpébral prélevé le huilieme jour
apris le début de linfection et qui a produit chez cet animal une infection char-
bonneuse typique. Des examens directs sur lame de la sérosité prélevée ce jour et
les jours précédents sont restés négalifs, ainsi que l'ensemencement de 20 cenlimétres
cubes de sang dans un ballon de 250 centimélres cubes de bouillon.

L’action thérapeutique du sérum anti-charbonneux nous parait manifeste en ce
cas : on pourrait nous objecter, il est vrai, que bien des pustules malignes guérissent
sans aucune thérapeutique spéciale. Muis il s’agit presque toujours alors de formes
bénignes, siégeant sur les membres, ne s'accompagnant que d’cedéme restreint. Le
sibge palpébral de notre pustule, Uextension progressive et rapide de I'wdéme a la
presque totalité de la face et du cou, les phénoménes généraux d'intoxication appar-
tiennent aux cas graves b issue généralement fatale.

On pourrait objecter encore que 'emploi du sérum n'a pas été exclusif, puisque
nous avons pratiqué cinq injections iodées. Mais les trois premitres n'ont été faites
qu’au voisinage immédiat de la pustule, elles ont été impuissantes  arréler les progres
envahissants de l'ceddme, si bien qu'aprés trois jours, voyant survenir Panxiété,
'anurie, les vomissements, témoignant d’'une imprégnation générale de I'organisme,
nous avons cessé la thérapeutique locale, pour nous borner aux injections de sérum
seul. La erise, marquée par l'arrét de I'cedéme dans son exlension, la polyurie, la
rémission des phénoménes nerveux, esl survenue trois jours apres.

Un cas de charbon mortel.
(Ne 147.)

[l s’agissait dans ce cas d’une pustule de la région du cou, bientdt compliquée
d’accidents généraux si graves que la mort survint quatre jours aprés le début des
lésions. La sérothérapie anticharbonneuse ne put étre pratiquée que le troisitme jour,
alors que l'infection étail déji généralisée. Elle ful inefficace.

Au point de vue étiologique, et contrairement 4 ce qui s’observe d'ordinaire, il
s'agit d'un cas de charbon accidentel, non professionnel. La contamination parait bien
avoir été effectuée par la piqare d'une mouche ; les renseignerments précis fournis par
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le malade ne permettent aucun doute & cet égard. D'ailleurs, nous savons que si la
mouche domeslique ne pique pas, d’autres insectes peuvent étre incriminés. Notam-
ment le stomoxys calcitrans, commun a Paris pendant I’été. La proximité des abat-
toirs, du lieu ol notre malade a été piqué, explique d'ailleurs qu'un insecte ait pu
dans celte région de Paris se contaminer de sang ou autres matiéres provenant de hétes
charbonneuses.

L’histoire clinique confirme la gravité habituelle des pustules de la région de la
téte et du cou ; elle se marque par Uintensité de I'edéme et la rapidité des accidents
toxiques : dyspnée hors de proportion avec les lésions pulmonaires, anurie, collapsus

terminal. L'intervention thérapeutique fut trop tardive pour qu'on puisse s'étonner de
son inefficacité.

Etude bactériologique et anatomo-pathologique de la pustule maligne.
(Ne 147.)

Nos recherches bactériologiques nous ont permis d'isoler I'agent pathogéne, la
bactéridie, dans le liquide d’une vésicule, ce qui est assez rare, ces liquides étant le
plus souvent infectés d’autres germes. A I'autopsie, résultat posilif avec I'ensemence-
ment de I'edéme médiastinal, négatif avec le sang, la rate, les autres organes, non
que la bactéridie en fit complétement absente, mais en raison de la trop grande
abondance des germes cadavériques. ’

Gomme dans toules les seplicémies suraigués, nous n’avons frouvé dans les
visctres qu'un minimum de lésions. Nous signalerons surtout l'eedéme gélatineux des
centres nerveux et I'aspect de la rate, non hypertrophiée; son poids ne dépassait pas la
normale, et I'examen histologique montrait en effet I'absence de toute réaction infec-
tieuse. Le tissu peu cellulaire, étaitsurtout infiltré de sang, rappelant par son aspect
plutdt les rates stasiques des cardiaques que les rates des infectés. Il est curieux de rap-
procher cet état de la rate humaine charbonneuse de ce que nous avons observé dans
nos expériences chez les animaux; il nous a paru en effet que chez ceux auxquels nous
produisions une lésion locale d'inoculation, analogue & la pustule humaine, la rate &
I'aulopsie se trouvail plus petite que celle des animaux témoins, morts d'infection
immédiatement généralisée et sans lésion locale au point d’'inoculation.

Ce sont surtout les resultats de I'étude histologique de la pustule sur lesquels nous
désirons plus particulidrement nous appesantir.

La pustule maligne nous a paru essentiellement conslituée par une hémorragie
cutanée & deux foyers principaux, sous I'épiderme et sous le derme. Le raptus sanguin
s'élait effectué dans les points les moins résistants des tissus de la pean, décollant
I'épiderme sur toule la surface de la lésion, el séparant le derme de I'hypoderme,
tandis que le derme lui-méme, d’une consistance plus ferme, maintenu par des fais-
ceaux fibreux et son réseau élastique, dont 'oreéine nousa montré la texture conservée,
reste, bien qu'infiltré de sang, relativement respecté.

Pourtant les descriptions classiques de I'histologie de la pustule maligne, telles que
nous les trouvons dans la littérature et telles que nous les avons décrites dans notre
article du Traité de Médecine et de Thérapeutique, ’aprés les travaux alors publiés, ne
font nullement mention de ces hémorragies. Tous les auteurs concordent & décrire
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I'infiltration des tissus par un exsudat séro-albumineux anhiste, el attribuent la
couleur noire de la lésion & la seule mortification des tissus.

A vrai dire, la chose nous parait expliquée par ce fait que le sang est profondé-
ment altéré au niveau de la pustule maligne, en raison de I'hémolyse et dela diffusion
de la matidre colorante du sang, qui a abandonné les corps globulaires, et s’est, pour la
plus grande partie, précipitée sous forme de grains de pigment, en sorte qu'il faut des
préparations particuliérement bien réussies pour arriver & retrouver les stromas globu-
laires, marqués seulement par les trés fines lignes de leur contour.

Done I'hémorragie nous parait au contraire le fait dominant de la conslitution de
la pustule. Elle s’explique du reste par la distension générale et excessive des vaisseaux
sanguins, distension qui se refrouve d’ailleurs dans les parties avoisinantes edéma-
teuses. [t ce nous semble étre 14 les lésions initiales, tandis que nous placerons au
second plan dans la succession des altéralions, les phénoménes de nécrose qui consti-
tuent I'escarre, dernier aboulissant de I'évolution de la pustule.

Cette mortification atteint plus ou moins complétement tous les éléments consti-
tuants de la zone intéressée, et ¢’est & elle que nous devons attribuer, outre les altéra-
tions cellulaires que nous avons déerites, les modifications subies par le sang épanché
et qui en rendent la reconnaissance si difficile a faire.

Comme la plupart des observateurs, nous avons nolé un certain parallélisme entre
I'abondance des leucocyles el la présence des bactéridies, sans toutefois avoir rencontré
de figures de phagoeytose, ce qui concorde d'ailleurs avec I'évolution fatale de
I'infection.

La topographie des germes, lelle que nous 'avons observée, est eonforme aux
descriptions classiques. Tous les auteurs signalent, en effet, leur particuliére abon-
dance immédiatement sous I'épiderme et méme dans I'épiderme ; leur répartition plus
discréte dans les couches sous-jacentes, la présence de formes filamenteuses dans
I'eedéme périphérique.

Seulement, et tandis qu’un certain nombre d’auteurs cherchent dans ce sitge des
bactéridies une explication de leur mode de pénélration dans 'organisme, nous pen-
sons qu'il n’y faut voir qu'une localisation élective des bactéridies déji pénétrées et se
développant plus abondamment 14 ofi les conditions leur sont plus favorables.

Si, en elfet, le point d'inoculation initial était impossible & retrouver au moment
de I'examen anatomique, nous sommes néanmoins certain, de par les commémoralifs,
qu’il s’agissait d’une piqire intradermique, et nous pouvons nous représenter de la
maniére suivante la série des phénoménes conséeulifs. Les bactéridies implantées dans
le derme, par U'inoculation de la piqure, ont diffusé et proliféré dans les parties avoi-
sinanles, provoquant la réaction vaso-molrice eclasique, cedémateuse et hémorragique,
dont nous retrouvons les traces persistantes marquées par la dilatation énorme des
capillaires, I'épanchement hémorragique qui a déeollé I'épiderme du derme et le
derme de 'hypoderme el constitue la masse méme de la pustule, enfin, par linfiltra-
tion cedémateuse du pourtour. Dans ces liquides organiques, excellents milieux de
culture, les bacléridies se sont multipliées en ahondance, plus particulitrement aux
points ol Poxygéne nécessaire & leur vie leur arrivait plus facilement. C'est 12 la cause
de leur pullulation élective dans la couche sous-épidermique ofise trouvent les amas les
plus considérables de ces parasites. Et celle localisation n'indique nullement une péné-
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tration lransl‘pldeimlqun de microbes répandus primilivement 4 la surface du tégu-
ment, ainsi que I'a soutenu Frank, mais correspond seulement 4 la dissémination et la
multiplication électives secondaires des parasites pénétrés dans le derme au wiveau de
la piqure.

(’est encore la raison pour laquelle, dans la profondeur, les parasiles se rencon-
trent avec prédilection au pourtour des vaisseaux sanguins, également vecteurs
d'oxygine.

Si nous avons particulitrement insisté sur la constitution hémorragique de la
pustule maligne, c’est que cela nous permet de rapprocher les lésions qu'elle présente
de celles qui se rencontrent partout ailleurs dans Porganisme des sujets qui succom-
bent au charbon, et qui sont semblablement constituées par des processus angi-
ectasiques, cedémateux et hémorragiques (l'escarrification est un phénomeéne secon-
daire), el qui surviennent surtoul quand les parasites sont plus nombreux lecalement,
ce qui est précisémenl le cas de la pustule et doit vraisemblablement étre attribué i
I'abondance plus grande des toxines.

Reproduction expérimentale de la pustule maligne chez le cobaye
et la souris.
(Ne 147.)

Considérant la pustule maligne comme un cas particulier de I'action toxique
locale de la bactéridie charhonneuse, et qui fail défaut dans les infections suraigués
quand les germes pullulent immédiatement dans la circulation générale, sans cultiver
d’une manitre particulitrement intense au point d’inoculation, il nous a paru possible
de reproduire cette lésion chez les animaux sensibles en réalisant une culture locale
au point d’inoculation.

On sait que tous les expérimentateurs qui se sont occupés de cette question ont
échoué dans celte entreprise malgré les artifices employés. Et nous ne sanrions guére
rapporter qu'un cas henrenx de Chauffard et Laederich qui ont obtenu une lésion locale
chez un cobaye, obscrvation intéressante, mais a laquelle manque malheurensement
un controle bactériologique certain.

Nous avons obtenu une lésion locale d’infection charbonneuse chez le cobaye et la
souris, animaux particulicrement sensibles, par un artifice d'inoculalion qui, sans
réussir d’une facon constante, s'est montré efficace dans un grand nombre de cas.

Lorsqu’on épile & la pince, sans précaution, la peau du dos de 'animal, on voit
par places sur la surface dénudée un petit point rouge. En déposant sur ce point une
parcelle de culture sur gélose isolée de notre cas de charbon humain, nous avons
oblenu des lésions locales, qui lanldt guérissaient, fantét s'accompagnaient d'un
cedéme périphérique envahissant, amenant la mort par seplicéinie. Mais dans ce dernier
cas, la mort survencit toujours tardivement, cing, six et sept jours aprés I'inoculation
au cobaye, alors qu'un animal témoin succombait toujours dans les 48 heures apriss
I'injection sous-cutanée des mémes cullures selon la technique habituelle.

La lésion locale du cobaye rappelle, par ses caraclires macroscopiques, les
pustules de I'homme. Si I'on a soin de choisir des animaux & peau blanche, on voit
apparaitre, au bout de 30 & 40 heures au point d'inoculation, une tache violacée
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d’aspect ecchymolique, qui devient ensuile noirdtre, ou méme complitement noire,
semblable & la pustule humaine et s’entoure d'une couronne d’eedéme. Nous avons
obtenu plusieurs fois chez le cobaye, mais d'une maniére inconslante, des bulles
analogues & celles que nous avons décrites chez I'homme, el méme dans un cas une
vésicule vraic développée entre les couches profondes et les couches superficielles de
I'épiderme malpighien; celle-ci ne contenait pas de sang, mais un exsudat albumineux
amorphe, riche en polynucléaires et en amas bactéridiens.

Enfin les coupes histologiques de nos pustules malignes expérimentales sont en
tous points comparables aux coupes de la pustule humaine de par le sibge des hémor-
ragies, la repartition des bactéridies et des leucocyles, la nécrose parcellaire.

Longue persistance de la vitalité des spores charbonneuses
injectées chez le rat.

(Ne 52, p. 621.)

Nous avons, chez un rat, deux mois aprés une injection sous-culanée d'une culture
riche en spores et restée sans eflet, constaté la persistance de ces spores au point
inoculé et vérifié leur vitalité.

XIV. — MENINGOCOCCIES
(INFECTIONS A MENINGOCOQUES ET A PARAMENINGOCOQUES)

Méningite cérébro-spinale 4 méningocoques. Traitement par les injec-
tions intra-rachidiennes de collargol. Mort. Etude histologique
des lésions de la méningite et de I'action locale du collargol.

(Ne 164.)

Cette observation suivie d’autopsie nous a permis de faire une étude anatomique
compléte des lésions méningées d'un cas de méningile cérébro-spinale & méningo-
coques. Le malade étail un homme de 31 ans, débile du systéme nerveux et vraisem-
blablement alcoolique (I'autopsie fit constater la présence d'une cirrhose du foie au
début), ce qui explique la gravité des symptomes présentés et 'insucets de la médi-
cation. Amen¢ & I'hopital quatre jours aprés le début, il présenlait a4 ce moment tous
les signes d’'une méningite cérébro-spinale de haute gravité. La ponction lombaire
donna issue 4 un liquide purulent & polynucléaires, et contenant des méningocoques
intra et extra-cellulaires. La culture fut positive. La mort survint quatre jours aprés.

Le malade fut traité par les bains chauds, et par injection intra-rachidienne
de 0,05 centigr. de collargol répélée trois fois.

L'autopsie m-mira une congestion intense des méninges et un exsudal purulent
concret, surtout abondant & la base et dans les scissures de Sylvius. Le pus était en
nappe conlinue autour du bulbe el de la protubérance, du renflement lombaire de la
moelle et des nerfs de la queue de cheval; en placards disséminés  la partie supérieure
de la moelle.
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L'imprégnation collargolique est limitée & la partie inférieure du cul-de-sac dure-
mérien, dépassant a peine par en haut la région moyenne du renflement lombaire.

Lésions histologiques de la méningite. — L’examen histologique des diverses
régions du systéme nerveux nous a permis de faire plusieurs constatations intéressantes
au sujet de la répartition différente des cellules dans 1'exsudat, et dans Pinfiltrat
interstitiel des méninges enflammées.

Au niveau des centres encéphaliques, 'exsudat est accumulé dans les espaces
sous-anachnoidiens, el est formé d’'une masse dense de leucocytes, qui sont en grande
majorité des polynucléaires, dont beaucoup sont dégénérés, trés peu de lymphoeytes.
et une assez notable proportion de cellules endothéliales desquamées.

La pie-mére est séparée de la substance cérébrale par un espace rempli d'un
exsudat amorphe, vraisemblablement un exsudat albumineux coagulé par les réactifs.
Cet @déme de l'espace pie-mérien, différencie ces lésions de celles que nous avons
décrites dans la méningite suppurée & pneumocoques et ol 'exsudat purulent prédo-
minait justement dans cetle région sous-pie-mérienne.

Les feuillets de la pie-mére sont épaissis, leurs cellules conjonetives, trés hyper-
plasiques, sont séparées par une infiltration cedémateuse. Tout le tissu de la membrane
est en outre infiltré de lymphocytes, qui se rencontrent également dans les gaines
périvasculaires de la surface du cerveau.

Il y a donc¢ un contraste manifeste entre les éléments cellulaires qui constituent
l'infiltration interstitielle de la méninge, el qui sont uniquement des lymphocyles, et
ceux de I'exsudat cavitaire, en majeure partie des polynucléaires.

Nous avons retrouvé cette méme disposition et ce méme contraste, sur les coupes
de la protubérance et de la moelle, pratiquées & diverses hauteurs et jusqu’au niveau
de la queue de cheval.

Et nous avons ainsi, dans une méme méningite, les deux modalités cellulaires
qui caractérisent les réactions infectieuses, présentant 'une el l'autre une topographie
distincte,

Ces deux modalités réactionnelles nous paraissent : I'une, la réaction polynu-
cléaire, représenter le résultat de la diapédise d’origine sanguine; 'autre, U'infiltration
lymphoeytique, appartenir plus particuliérement aux réactions lymphatiques qui se
montrent, non seulement dans les appareils lymphatiques proprement dits, mais aussi
dans les séreuses, les méninges et leurs gaines lymphatiques périvasculaires.

Ces deux réactions sont ici associées, bien que conservant I'une et 'auire leur
indépendance relative, mais il est des processus méningés ou nous les Lrouvons
dissocides, ou notamment la réaction lymphoeylique parait seule en cause, et c'est ce
qui se produit notamment dans les inflammations subaigués ou chroniques non
exsudatives de la syphilis et de la tuberculose, ou I'examen du liquide céphalo-
rachidien dénote seulement la présence de lymphocytes dans la cavité méningée.

La survenance des polynucléaires peut néanmoins se faire dans les mémes
infections, vraisemblablement quand au processus inflammatoire interstitiel se joint
la production d’exsudations fibrino-cellulaires dans la cavité arachnoidienne. Et il
nous parait s'agir ainsi dans la prédominance de ces formes cellulaires dans un cas
ou dans l'autre, plutdt d’un degré d'intensité et de diffusion de linflammation que
d’une relation spécifigue avec les formes parasitaires en cause.
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Action locale du collargol. — L'examen anatomique nons a moniré combien
restreinle était la diffusion du collargol injecté dans le cul-de-sac dure-mérien. Son
action ne s'est pas élendue au deld du renflement lombaire, ce qui peut d’ailleurs tenir
pour une part & la densité des exsudals, mettant obstacle aux mouvements du liquide
céphalo-rachidien et immobilisant sur place les parties solides de l'injection, mais
nous semble surtonl résulter de la fixation rapide du collargol par les éléments de
I'exsudat. Le collargol parail, e effel, avoir élé tout de suile fixé par la fibrine et les
leucocytes. L'englobement fibrineux s'est effeclué au lieu méme de l'injeclion et n’a
pas permis une diffusion notable du produit. L’absorption par les leucocyles se
constale dans une zone plus étendue, mais encore assez restreinte, el ne dépasse pas
en lout cas la région lombaire. :

Il s’est done passé des phénoménes de réaction fibrincuse et phagocytaire, &
I'encontre du produil injeclé dont nous pouvons seulemenlt conslaler la présence, sans
en pouvoir connaitre la valeur au point de vue de I'évolution morbide.

Une photographie jointe & ce Mémoire, représente les lésions de la méningile au
niveau d'une scissure du cerveau.

Méningite cérébro-spinale & méningocoques. Traitement sérothéra-
pigque prolongé. Accidents dintoxication sérigque par intolérance
ou anaphylaxie.

(Ne 171.)

Chez un enfant de 11 mois atteint de méningile cérébro-spinale, nous avons
observé, au cours du traitement, des accidenls d’intoxicalion sérique dont la consta-
tation nous a paru de grand intérét au point de vue des régles de conduile 4 suivre
dans la thérapeutique de celte forme morbide.

L'alfection était parfailement caractérisée comme infection méningococcique par
les résultats de la ponction lombaire qui donna un liquide louche, & prédominance
de polynucléaires et contenant de nombreux méningocoques inter et intra-cellulaires.
La culture el le précipito-diagnostic ont é1é positifs.

Une premiére injection de sérum antiméningococcique de Dopter, non répétée
le lendemain n’avait produit qu'une amélioration insuffisante. Une deuxidme le
troisibme jour ayant amené 'apyrexie, nous avons cru devoir arréter le trailement,
craignant en raison de I'dge de l'enfant, de donner une trop forte dose. Et aprés
deux jours d’accalmie, les accidents ont reparu avec leur intensité premibre. La
nécessité d’une thérapeulique intensive s’imposait, et nous avons pensé prendre pour
guide la lempérature, la persistance de la fibvre paraissant indiquer la nécessité de
continuer l'action du sérum. C'est au cours de cette médication, systémali-
quement prolongée tant qu'une apyrexie franche ne se produisait pas, que sont apparus
les accidents sériques.

Trés insidieux et trds difficiles & reconnaitre tout d’abord, puisqu’ils semblaient,
en raison de I'heure vespérale de leur apparition, correspondre aux maxima habituels
des exacerbations fébriles et se montraient d’ailleurs en continuilé directe avec le
processus fébrile méningitique.

Rétrospectivement inlerprétés, ces accidents sériques paraissent avoir commencé
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aprés la huitiéme injection correspondant & une dose de 64 ou 65 centimétres cubes.
Et ces accidents nous onl paru de la nature des phénomines anaphylactiques
déerits par le professeur Richet.
Les accidents d’anaphylaxie sérique dans la méningite cérébro-spinale, étaient &
ce moment encore peu connus en France. Ils avaient été signalés par Flexner et Jobling,
puis par Finley et White. Depuis notre travail, de nombreuses ohservations sont
venues en confirmer l'importance, nous cilerons entre aulres celles de Netler,
Salebert, Courlois-Suffil et Dubosc, Sicard et Salin, Hutinel.
Le professeur Hutinel et Darré ont réumi récemment tous ces faits dans un
important Lravail. (Les accidents d’anaphylaxie sérique dans la méningite cérébro-
spinale, Journal médical francais, 15 décembre 1910.)
Notre fait nous parait indisculable : les accidents méningés avaient cessé, la
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Fis. 97. — Méningile cérébro-spinale & méningocoques. Accidents sérothérapiques,

Du 12 au 13 mars ne sont inscrites chaque jour que les tempéralures du matin et du soir. A parlir du 19 mars, la tempé-
rature est notde toubes les Lrois heures. Lo 24 mars el les jours suivants, l'injeclion de sérom esl suivie d'une ascension
thermigqne de plus én plus forte.

fitvre et l'agitation suivaient I'injection de sérum. Ces accidents cessérent aussitol
aprés Iabandon du sérum pour reparaitre aprés une nouvelle injection pratiquée deux
jours plus tard et disparaitre ensuite d'une maniére définitive.

La ponction lombaire montrait la présence d'un liquide jaundtre ayant la teinte
du sérum injecté. Les polynucléaires et les méningocoques avaient disparu, on ne
trouvait dans le liqguide que de grands mononucléaires. Il est possible que dans ces
cas un enkystement du liquide par des exsudats inflammatoires restreignit sa
diffusion. Nous ajouterons que dans ces cas ou les phénomenes d'intolérance sont
difficiles & dépister, il ne suffit pas pour metire en évidence la persistance de la fitvre
et son exacerbation sous ‘l'influence des injections de sérum, de prendre la tempé-
rature matin et soir comme on le pratique habituellement. La courbe de la tempé-
rature prise toules les trois heures comme pour les typhiques montre dans notre
observation des maxima a 39°,5, 40 degrés, 40°,5 & 9 heures du soir, cing heures
aprés l'injection de sérum, alors qu'a 3 heures du soir la température était normale
ou ne dépassait pas 58 degrés.

Malgré ces incidents, 'évolution n’en a pas moins été finalement favorable. Et la
guérison compléte, sans séquelles, d’'un cas de méningile cérébro-spinale chez un
enfant de moins d'un an, doit étre comptée comme prouvant la valeur de Ja séro-

thérapie anliméningococcique.
24
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Méningite cérébro-spinale chez une iemme enceinte.
Injections intra-rachidiennes de collargol. Guérison.
(N 163.)

Observation d'une femme enceinte chez laquelle apparurent tous les symptomes
d'une méningite cérébro-spinale caractérisée. La ponction lombaire retira un liguide
purulent, riche en polynucléaires mais dans lequel il fut impossible de retrouver, soit
par les examens, soil par les inoculations, quelque agent pathogéne. La malade fut
traitée par les bains chauds et les injections intra-rachidiennes de collargol. Une
premiére injection de 4 cenligrammes de collargol fut suivie d'un amendement de tous
les symptomes. Une rechute, quelques jours aprés, nécessita une deuxiéme injection qui
fut suivie de la guérison définitive, sans que le cours de la grossesse ait été troublé.
Aucune séquelle n’a été observée par la suite.

Malgré I’absence de preuve bactériologique, les symptomes cliniques et les consta-
tations fournies par l'examen du liquide céphalo-rachidien, nous permettent d’affirmer
nettement le diagnostic de méningite eérébro-spinale. Et si cette absence de parasites
dans les exsudats plaide en faveur d’une bénignité relative de l'infection, le résultat
thérapeutique n’en est pas moins remarquable, étant données les conditions aggravantes
de la débilité du terrain et de la concomilance d’une grossesse en évolution.

Un cas de méningite cérébro-spinale & paraméningocoque.
(Ne 192.)

Ce fait est intéressant comme exemple d'une forme infectiense nouvelle, quoique
trés voisine de la méningococcie commune, ce qui nous permet de 'en rapprocher.

L'aflection observée chez un nourrisson se montrait avec les symplomes et les
allures générales de la méningite cérébro-spinale. Elle se spécialisait cependant par un
certain nombre de particularités el notamment par un contraste manifeste entre le peu
de gravité apparenle de ces divers symptomes et l'intensité de l'infection méningée
telle que la révélait 'examen du liquide retiré & chaque ponction lombaire. En outre,
et bien que les caractéres généraux du microbe fussent trés semblables & ceux du
méningocoque, I'injection intra-rachidienne de sérum antiméningococeique, non seule-
ment ne se montra pas efficace, mais amena chaque fois une aggravation temporaire
des symptdmes et notamment de la figvre. De fait, une étude plus approfondie du
parasite permit de le différencier du méningocoque, par la recherche des réactions
d'agglutination et de précipitation, négatives I'une de l'autre et d'établir ainsi qu’il
s'agissail de paraméningocoque (Dopter). Ces faits sont done importants 4 connaitre

au point de vue pratique, puisqu’ils ne sont pas influencés par la sérothérapie anti-
méningococcigue.
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XV. — PROTOZOAIRES

Abcés amibien du foie. Phagédénisme cutané amibien.
(N° 158.)

L'intérét de cette observation vient des propriétés particuliérement virulentes
quont montrées les amibes aprés I'incision du foie, au niveau du tégument cutané. La

Fic. 8. — Abeés amibien du foie. Phagédénisme cutané amibien.

peau a élé progressivement rongée par une ulcération extensive, phagédénique, rebelle &
tout mode de traitement, dans laquelle pullulaient les amibes. Au moment de la mort,
I'uleération qui avait mis & nu les cartilages costanx de la base du thorax mesurait pris
de 20 centimétres de diamélre.

Nous n’avons pas lrouvé de cas semblable dans les observations publides d’abeés
amibiens du foie, et il nous a paru qu'il y avait ld une forme véritablement phagédé-
nique et méritant d'étre mise en évidence.

Relativement, & la recherche des amibes, nous noterons que tandis que ces para-
sites se lrouvaient en grande abondance dans les grattages de la plaie culanée, ou &
Iexamen microscopique ils se montraient particuliérement actifs et pourvus de pro-
priétés phagocytaires énergiques, qu'ils étaient également faciles a déceler dans les
détritus provenant du grattage des parois de la poche hépatique, nous ne pumes par
contre en trouver dans le pus contenu dans la poche, ni dans celui retiré par ponc-
tion exploratrice, ni dans celui qui s'écoula au moment de Uincision. Ce pus demeura
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stérile & Uensemencement. Et ce nous est une nouvelle preuve que la stérilité appa-
rente du pus peut concorder parfaitement avec le parasilisme, et un parasilisme par-
ticuliérement nocif comme dans le cas présent. Nos essais de culture des amibes
sonl demeurés absolument négatifs.

Lésions du foie dans un cas d'abces amibien.
(Ne 158.)

L abeds est limité par une membrane fibreuse de formation nouvelle, et qui
résulte de la coalescence des bandes fibreuses qui se forment par épaississement du
tissu conjonclif des espaces porte, tandis que les ¢éléments cellulaires des lobules ont
été progressivement détruits. Tandis que les cellules hépatiques disparaissent ainsi
dans la paroi fibreuse de I'abebs, les conduits biliaires au contraire ont persisté en
grand nombre: beaucoup sont en voie datrophie, quelques-uns au conlraire sonl
dilatés et tapissés d'un épithélium conservé et méme plutdt hyperplasique. Les vais-
seaux sanguins sont au contraire oblitérés par endophlébite ou endartérite. Cette résis-
tance des conduits biliaires an processus inflammatoire du voisinage, sur laquelle on
n’a pas, croyons-nous, assez insisté, nous explique la facilité des écoulements de bile,
des cholérragies qui se produisent dans l'intérieur des abeés hépatiques. Dans le pus
qui recouvre la surface interne de la poche, les amibes se trouvent assez abondants, on
en trouve également dans la couche superficielle nécrosée de la paroi mais nous n'en
avons pas rencontré plus profondément.

Salpingite amibienne.
(Ne 1853.)

Nous avons rencontré 4 I’examen histologique d'une salpingite enlevée chirurgica-
lement et qui ne se spécialisait d"aucune maniére, ni par son histoire clinique, ni par
les apparences macroscopiques de la lésion, une forme parasitaire msolite qu'aprés
examen et comparaison, nous avons cru pouvoir considérer comme des amibes. Conclu-
sion qui a été confirmée par le professeur R. Blanchard.

Les éléments parasilaires siégeaient pour la plupart dans la muqueuse, dans ses
portions superficielles et sous I'épithélium de surface. Par leur abondance, ils défor-
maient les plis de la muqueuse, renflés en massue a leur extrémité libre. Quelques-uns
anssi se voyaient 4 I'état libre, dans la cavité salpingienne. ('élaient des éléments volu-
mineux, de 25 & 40 p, sphériques, & noyau souvent excentrique, et que tous leurs
caraclires morphologiques rapprochaient des amibes, et notamment de 'amibe dysen- *
térique, sans qu'il fut possible cependant, vu les conditions de I'observation, de déter-
miner exactement i quelle variété précise ils appartenaient.

Deux figures accompagnent ce travail.
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XVI. — PARASITES ANIMAUX

Appendicites vermineuses.
(Ne 168.)

La présence de vers dans les appendices enlevés rhxrurgmalemenl esl un fail assez
fréquemment constalé, mais dont I'interprétation varie selon les observateurs. Nous
ne nous occupons que des cas dans

lesquels l'action pathogéne des para-
sites nous parait netlement établie.
(e sont :

1° Les appendicites avec para-
sites pénétrés dans les tissus. — Dans
un premier cas, observé en janvier
1900, les parasites se voyaient dans
la muqueuse, au niveau des glandes,
muqueunses el entre elles dans le tissu
conjonctif interstitiel. 11 s’agissait de
trichocéphales, le parasite fut identifié
par le professeur R. Blanchard. Les
tissus de l'appendice présentaient des
lésions de lymphangite diffuse, ayant
eu vraisemblablement son point de
départ au niveau de la porle d'enirée

criéde par la [.Iem':ll'{ll]{)ﬂ des tricho- Fig. 9. — Appendicite vermineuse i trichoeéphales.
[}ép]]ﬂles_ Lz muqueuse renferme au voisinage de la surface trois para-
3 sites; deux coupds perpendiculairement et un trés oblique-
Dﬂns 1un ﬂeuxlbmﬂ cds, ﬂbSB['\'I.E ment. Il sont situés au milien des glandes dans lo tissu con-
: . ' jonetif interstitiel qui les enkyste. Le tissu de la mugquense
{.Ilﬂ?.' un lTI'r'IlEl.l:l(} flll] dﬂpmﬁ son en- parait peu altéré mais on remarque dans la sous-mugquenss
fance élait ]101'[@[[1‘ [l'ﬂ!i}'l.l[‘ES, ]'ﬂppﬁn- deux points foncés qui représentent la coups de lympha-

i 7 i z tiques engorgds,
dice enlevé présentait au centre d'un

follicule lymphatique un oxyure complétement inclus au milieu du tissu. I1'y avait
d’aillears, outre les lésions inflammatoires récentes suscilées par le parasile, des
lésions anciennes, imputables & des crises antérieures.
_ Dans ces cas, le mécanisme pathogénique de l'appendicite nous a paru fort
simple, les parasites pénétrés dans les tissus agissant en inoculant dans la profondeur
les microbes de la cavité intestinale. Et de ce fait, résulte qu'a part la constatation de
la présence de I'helminthe dans les tissus, les lésions de I'appendicite en dehors et &
distance du point ou on le rencontre sont absolument identiques & celles de toutes les
appendicites de méme intensité inflammatoire et causées par des microbes non spéci-
ilqucs.
~ 2 Les appendicites avec parasites intra-cavitaires. — La simple pmsencc de
vers dans la cavité de I'appendice ne semble pas au premier abord devoir étre cause
d’accidents, d’autant que ce parasitisme, en somme assez banal, est incomparablement
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plus fréquent que les accidents inflammatoires qu'on peul lui attribuer. Nu‘u:s avons
cependant, dans un cas oi I'appendice enlevé au cours d’une crise d’appendicile était
hourré d’oxyures, d'ailleurs situés uniquement dans la cavité et non pénétrés dans les
tissus, 6té frappé de l'apparence hyperplasique des glandes et des appareils lympha-
tiques qui les uns et les autres présentaient une aclivité karyokinétique insolite. Et il
nous a paru que I'on pouvait admettre également dans ce cas une aclion nocive des
parasiles, vraisemblablemenl toxique, et due & ces séerétions irritantes, dont nous

Fig. 100. — Appendicite vermineuse & trichocdphales.
Deux des parasiles représentés fig. 99 vuos & un plus forl grossissemenl.

pouvons facilement observer une autre manifestation dans les phénoménes de prurit
anal si marqués chez les enfants parasités par les oxyures. Cing planches photogra-

phiques annexécs\h notre Mémoire représentent les lésions des appendicites vermi-
neuses.
Vg

Oxyures. Indentification des parasites sur les coupes histologiques.
(Ne 168.)

Sur les coupes de tissus ot se trouvenl renfermés des parasites, il est singulié-
rement malaisé d’identifier les parasites, vus fragmentairement, et sans que le
plus souvent soient reconnaissables les parties les plus caractéristiques du corps de
I’animal.

Pour les oxyures nous avens cependant signalé une particularité, que nous
n'avons trouvée mentionnée nulle part, et qui nous a rendu facile la reconnaissance
de ces parasites dans des cas d’appendicite vermineuse, sur les coupes de I'appendice
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montrant le plus souvent un segment du corps de I'helminthe, coupé en travers. Les
oxyures présentent en effet, de part et d’autre de leur corps, deux saillies linéaires de

Fic. 10, — Sur ceite coupe se voient deux oxyures, 'un libre dans la cavild en A, I'autre sectionné iransver-
salement est situé dans la paroi ‘an centre d'un follienle lymphatique sectionné en B. (Les craquelures du
tissu autour de ce follicule sont le résultat d'une défectuosité de la préparation et non une lésion). (Ohj,
2, 0c. 1.}

Fie. 102, — Appendice renfermant dans sa cavité sept oxyures, dont gquatre sont des femelles remplies d'ceufs.
I-H_Gﬂllpe photographide était colorde au bleu pelychrome qui fait ressortir avec une particuliére netteté les
épines caractéristiques, symétriquement placées de chague coté du corps des oxyures. (Obj. 2, cc. 1.}

leur enveloppe chitineuse qui sur les coupes transversales se voient comme deux
épines superficielles insérées aux deux poles opposés de la circonférence externe de
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'animal. Ce détail est parfaitement net, la couche externe du parasite élant particulie-
rement résistante et se colorant avec intensité par les réaclifs usuels, et nolamment
par le blen polychrome. Deux photographies de notre Mémoire, montrent trés net-
tement ces apparences.

Ouverture d'un kyste hydatique suppuré du foie dans les voies
biliaires. Conditions favorisantes de cette complication.
(N 159.)

L’histoire est celle d'une femme de 51 ans qui succomba a des accidents d'ictire
grave, deux mois environ aprés la rupture de son kyste dans les voies biliaires et un
commencement d'élimination de son contenu par la voie intestinale.

Indépendamment de particulavités cliniques et analomiques intéressantes, le fait
nous a fourni, par I'examen histologique des lésions du foie au niveau de la paroi de
la poche, une explication du mécanisme de cette évolution particuliére des kystes hyda-
tiques de cel organe. ;

Si I'ouverture des kysles hydatiques et des abees du foie peut se faire avec prédi-
lection dans les voies biliaires, moins importantes comme dimensions que les autres
conduils intra-hépatiques, que les vaisseaux porte el sus-hépatiques, ¢'est que, landis
que ces derniers subissent du fait de T'irritation inflammatoire du voisinage, une
oblitération progressive, la vitalité particulitre des cellules épithéliales des conduits
biliaires lenr permet de résister jusque dans la membrane fibreuse de la paroi
kystique et jusque dans la zone de dégénérescence et de nécrose totale de la surface
interne de la poche. Ainsi se trouve maintenue la cavité de ces vaisseaux, qui au
moment de l'ulcération progressive de la paroi restent ouverts et cn communication
facile avec la cavité du kyste. Nous en avons en la preuve dans U'infection i distance de
ces conduits par les amas microbiens partis du foyer infectés; dans la facilité des cho-
lérragies dans la cavilé de la poche; et c’est ainsi enfin gque peut se comprendre 1'éli-
mination des hydatides quand les conduits ouverls sont les grosses voies biliaires au
voisinage du hile du foie.

Un deuxiéme point intéressant concerne la recherche des éosinophiles, dans le
voisinage du kyste, et sur la présence desquels M. Chauftard et ses éléves ont particulie-
rement altiré I'attention. Dans ce cas, nous n'en avons pas trouvé dans la paroi de la
poche, ni dans le tissu hépatique avoisinant. Mais sur les coupes de la rate, on trouvait
une proportion tout & fait insolite d’éosinophiles. Ils se trouvaient exclusivement dans
les sinus de la pulpe.

Enfin dans un autre fait de kyste hydatique du foie, que nous avons signalé a ce
propos, nous avons au contraire trouvé dans la paroi un trés grand nombre de cellules
éosinophiles. _

Deux photographies jointes & notre travail représentent les lésions histologiques
des conduits biliaires au voisinage de la poche.
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CINQUIEME PARTIE

MALADIES GENERALES ET INTOXICATIONS

I. — MALADIES GENERALES. DIABETE

Action des rayons X chez les diabétiques.
(Ne 175.)

L’extraordinaire puissance de pénétration des rayons X au travers des tissus de
I'organisme et I'influence électivement efficace qu'ils peuvent exervcer sur des éléments,
non seulement de la surface du corps, mais méme situés & toule profondeur, nous
donnent & penser que ces agents physiques doivent étre utilisables dans le traitement
de nombre de viscéropathies o1 la sensibilité morbide des cellules les rend accessibles
a leur action aux doses faibles que 'on peut qualifier de thérapeutiques et sans que
les éléments interposés en soient ancunement altérds.

L’emploi des rayons X chez les diabétiques nous a en effet montré une sensibilité
extraordinaire de l'organisme chez certains de ces malades, méme 4 des doses
excessivement faibles et se traduisant par des modifications importantes de la compo-
sition du sang et des urines. Les modifications constatées du edté des urines et du coté
du sang ont été en effet considérables puisque dans un cas nous avons vu une irradia-
tion faible de la région hépatique & la dose de 2 H, de rayons d’intensité n° 9 suivie
dans les 24 heures d’une élévation du chiffre de I'élimination du sucre atteignant
(607 grammes. Avant Pirradiation le chiffre du sucre étaitde 1002 grammes par jour;
le lendemain il était monté 4 1609 grammes. Paralltlement, et plus rapidement encore,
le chiflre des hématies qui, avant l'irradiation était de 3470 000 par millimétre cube,
tombait en trois heuves & 1170 000. Ce sont 1a du reste les chiffres les plus élevés que
nous ayons observés, '

Ces résultats immédiats de I'action des rayons, si curieux soient-ils, paraitraient
au premier abord pen encourageants, si I'évolution ultérieure ne venait en modifier
les conséquences et amener ensuite un résultat inverse. Car d'une part le chiffre globu-
laire se remonte rapidement, et peut dépasser le taux primitif d’avant Uirradiation et
d’autre parl, apris une élimination glycosurique exagérée, nous avons vu la quantité de
sucre urinaire baisser bien au-dessous des proportions indiquées dans nos premitres
analyses.

Cette intensilé de I’action des rayons nous a paru en rapport avec la forme du

25
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diabéte et nous avons en effet trouvé de notables différences selon les malades en
observation.

Le diabéte maigre, correspondant au type clinique du diabite paneréatique, se
caraclérise par une sensibilité trés grande aux irradiations qui déterminent cetle
augmentation immédiate et parfois excessive de la glycosurie el trés rapidement aussi
une diminution considérable du chiffre globulaire.

Le diabdte gras, de souche arthritique, ne réagit au contraire que trés faiblement,
ou méme pas du tout. Nous avons dans notre travail étudié deux cas de diabéte maigre,
a forme parhcuhémment grave et trois cas de diabtte gras.

Chez notre premier malade, homme de 28 ans, eniré pour une I'ormc grave de
diabite, compliquée de tuberculose pulmonaire, nous voyons que du 10 décembre, date
de 'entrée & I'hopital, jusqu’an 25 mars la quantité de sucre éliminé chaque jour dans
les urines a été continuellement croissant en progression réguliére et sans paraitre
aucunement influencée ni par le régime anti-diabétique avec suppression des sucres et
des féculents, ni par l'opothérapie pancréatique. Le chiffre de I'élimination quotidienne
glycosurique est ainsi passé de 487 grammes & 1002.

Immédiatement aprés la premiére séance d'irradiation & la faible dose de 2 I,
¢lévation brusque & 1609 grammes. Puis descente rapide. Une semaine aprés, le chiffre
du sucre est le méme qu'avant 'irradiation et tombe méme ensuite & 655 grammes.

Une semaine apres la seconde irradiation, nouvelle chule & 623 grammes.

La troisitme irradiation détermine comme la premitre, mais avec moins d’inten-
sité, une élimination glycosique exagérée, 741 grammes le lendemain, 847 grammes le
surlendemain, puis deux jours aprés, 4 la deuxidme analyse pratiquée, on ne trouve
que 600 grammes de glycose, soit un chiffre inférieur de 400 grammes & celui observé
avant la premitre irradiation et se rapprochant des chiffres fournis par les analyses du
début du séjour du malade & I'hopital.

En résumé, exaltation immédiale et méme considérable du chiffre de I'élimination
glycosurique, et abaissement consécutif plus ou moins durable.

Les modifications sanguines montrent aprés chaque irradiation un abaissement
-considérable du chiffre globulaire. Trois heures aprés la premiére irradiation, chute de
2000 000. Puis la réparation s'effectue graduellement et, treize jours aprés, le chiffre
globulaire se rapproche du chiffre primitif. Une nouvelle irradiation & dose moindre
(1 H) produit une diminution encore considérable bien que moindre que la premidre
de 1100 000. La réparation est plus rapide et en 7 jours le chiffve des hématies est &
peu prés rétabli. Troisitme irradiation de 1 H 1/2, chute globulaire de 980 000, suivie
d'une réparation qui en 7 jours fournit un chiffre supérieur de 400 000 & celui observé
avant la premiére irradiation.

En somme, malgré les énormes déperditions quaccusent les pourcentages aprés
les premiéres irradiations, le résultat final est plutot favorable et dans le sens d’une
amélioration de la composition du sang. Fait d’autant plus remarquable, qu'il s'est
produit en dépil des progris incessants d'une tuberculisation cavitaire du poumon.

Notre deuxiéme observation de diabéte maigre, concernant un cas d'ailleurs moins
grave que le précédent, nous a donné tant au point de vue des modifications sanguines
que des variations de I'élimination glycosurique des résultats absolument comparables.

Les résultats consécutifs ont été pareillement similaires; d’'une part nous avons
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observé une accoutumance rapide faisant que les modifications aussi bien du sang
que des urines ont été moindres aprés chaque séance, et d’autre part nous avons vu
que ces déperditions considérables, loin d’aboutir a4 une aggravation durable de ces
symptomes, étaient au contraire rapidement compensées.

Dans les trois cas de diabéle gras, de type arthrilique que nous avons étudiés
parallélement, les effets des irradiations ont été au contraire infiniment atténués, ou
nuls, ou contradictoires.

Ce qu'il faut,en somme, retenir de nos observations ¢'est la sensibilité excessive
que présentent les diabétes graves a I'action des rayons.

Quant au mode de cette action, il est assez difficile & préciser. Est-ce seulement an
niveau du foie qu'ont agi les rayons sur la masse sanguine circulante, pendant le
temps en somme trés court de leur application; on les organes hématopoiétiques actifs,
moelle costale, moelle des verttbres, n’onl-ils pas été impressionnés profondément?
C’est une hypothése qu'il nous parait difficile de prouver, mais qui ne nous semble
pas invraisemblable étant donné ce que nous savons des actions & grande profondeur
des rayons X sur les éléments sensibles.

En ce qui concerne la glycosurie, nous ne pouvons également que faire des hypo-
thises pathogéniques. Cette éliminalion colossale résulte-t-elle d’'un aceroissement de
la glyeogénie ou d’une transformation massive du glycogéne hépatique, ou au con-
traire, d'une inhibition du processus glycolytique? Ou l'action des rayons agissant
faible dose sur le foie ne produit-elle pas une excitation fonctionnelle exagérant les
fonctions glycogénique et glycoso-formatrice, et suivie d'un hypo-fonctionnement peut-
¢tre di simplement & I'épuisement des réserves, des matériaux formateurs du sucre,
d’on I'élimination diminuée conséeutivement ohservée?

Action des rayons de Roentgen sur le sang dans le diabéte.
(Ne 189.)

Dans ce dernier travail, utilisant, outre les observations qui nous avaient servi
antérieurement, un cas nouvean de diabéte grave, nous avons complété notre étude des
modifications du sang des diabétiques sous l'influence des irradiations, cherché a
répondre aux objections qui nous avaient été opposées, et enfin a résoudre quelques-
uns des probleémes que I'étude des faits nous suggérait.

I’énorme diminulion du nombre des hématies aprés chagque séance d’irradialion
est-elle la conséquence d’une destruction, ou les rayons n’agissent-ils pas & la fagon
d'un excitant vaso-moteur de telle sorte que les hématies s'accumulant dans les organes
centraux, la périphérie ne recevrait pendant les quelques heures que durerait cette
action qu'un sang pauvre et dilué? On peut encore se demander si les rayons de ﬂcenl,gen
sont bien la seule cause des phénoménes observés (Béclere).

Nous écartons tout d’abord I'hypothése de défauts de technique. Les examens
ont dans chaque cas été pratiqués par la méme personne, avee la méme technique; et
la constance des résullats, la discordance entre les variations des hématies el des
leucocytes, I'absence de telles variations chez les diabétiques gras, nous paraissent
des arguments suffisants a eux seuls pour éliminer cette objection.
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Et nous pensons qu'il s'agit bien d’une destruction cellulaire direcle et non de
phénoméne vaso-moteur ou tout autre. _

Il est, en effet, difficile d’admetire que dans une action vaso-molrice, les leuco-
cytes échappent & la concentration du sang dans les viscéres et subissent, comme nous
I’avons observé, des variations, indépendantes et méme en quelque sorte opposées &
celles des hématies.

I’examen cylologique montre de nombreuses formes de dégénérescence des
hématies aprés chaque irradiation.

Enfin expérimentalement nous avons pu démontrer que les hématies diabéliques
présentaient in vitro une fragilité plus grande & I'action des rayons que les hématies
de sang normal. Le sang d'un diabétique aprés exposition des rayons présentait une
hémolyse notable, les hématies normales restant dans les mémes conditions inaltérées,

Dans tous nos cas de diabdte maigre, nous avons trouvé un rapport exacl entre
les modifications des hématies, et celles de la glycosurie. _

Dans notre premitre observation une dose de 2 H de rayons diminue le chifire
des hématies de 72 pour 100, et angmente la glycosurie de 60 pour 100.

Chez notre deuxitme malade, aprés une séance de 2 1 1/2, chute de 12 pour 100
des hématies et angmentation de 51 pour 100 du sucre urinaire.

Chez la troisidme. une dose de 5 H produit une diminution des hématies de
40 pour 100 et une augmentation de la glycosurie de 26 pour 100.

Dans les diabétes gras, au conltraire, il est impossible de relever une lelle synergie
entre les variations des hématies et du sucre.

Relativement aux variations leucocylaires, nous signalerons seulement que dans
le diabile grave on observe aprés chaque irradiation une leucopénie immédiate et qui
précide la poussée de polynucléose habituelle.

En somme dans le diabéte et surtout dans ses formes graves le sang réagit d'une
facon trés spéciale, un peu comme dans les leucémies; les hématies normales échappent,
au contraire, 4 cetle action. On en doit done conclure qu'il existe au moins dans
certains cas de diabite des altérations de la structure des hématies relevant des
troubles de méme ordre de I'hématopoitse. Ge que confirment d’ailleurs les travaux
les plus récents qui nous montrent le grave trouble que les hématies présentent dans
leur tencur en lipoides contrastant avec une proportion normale de ces lipoides dans le
sérum. Nous savons en outre depuis les nombreuses recherches de Lépine qu’une forte
proportion du sucre du sang est renfermé dans les hématies. EL par 1a nous compre-
nons et leur fragilité et ce fait que leur destruction mette en liberté une quantité
considérable de sucre dans le sang, puis dans les urines.

Pour conclure, les rayons X produisent, dans le diabéte, des réactions nombreuses
ct complexes, dont nous ne connaissons sans doute qu'une partie.

Aux doses que nous avons employées, ils provoquent une cerlaine excitation de la
glycogénie hépatique; c'est la un phénomeéne accessoire et le plus souvent masqué par
les suivanls. :

Leur action sur les organes hémopoiétiques se relrouve ici avec ses caractires
habituels; excitation se traduisant par un élat passager d’hyper-fonctionnement. La
leucocytose avee hyperglobulie en est effet, suivie d'une leucopénie secondaire, tous
phénomenes temporaires, Cette action n’est marquée que dans les diables sans dénu-
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trition; dans les diabiles graves, elle est encore marquée par une nouvelle réaction.

En effet, les rayons agissent directement sur les éléments du sang. lls peuvent
donner une exagération légire et transitoire de la glycolyse, mais celle-ci est le plus
souvent neutralisée par I'exagération de la glycogénie hépatique. La destruclion immé-
diate d’un cerlain nombre de leucocytes sa traduit par la leucopénie primitive, rapide-
ment compensée par la réaction leucopoiétique; la conséquence de ce dernier fait est
la diminution du pouveir glycolytique, qui vient accentuer la glycosurie immédiate.
Quant aux hématies, elles présentent, dans les diabetes graves, une fragilité toute spé-
ciale, due yraisemblablement & des lésions de leur constitution chimique. Détruites,
elles mettent en circulation la quantité considérable de sucre qu'elles renferment et
provoquent une poussée brusque de la glycosurie; celle-ci n'est que temporaire et dure
autant que dure la destruction des hématies.

Dans les diabétes gras. au contraire, les hématies sont heaucoup plus stables et
résistent aux rayons comme celles du sang normal. Partant, le sucre qu'elles renfer-
ment n'est pas mis en liberté, et seule I'action des rayons sur le foie et la glycolyse
normale du sang est apparente. i

Ainsi s'opposent davantage les deux grands types cliniques de diabéte. Les uns,
diabte gras, ont une formule hématologique & peu prés normale (sauf la leucocylose,
qui serait d’ailleurs d’un bon pronestic, puisqu’elle accentue la glycolyse), et les rayons
n'ont que pen d’influence sur eux. Les autres, diabites maigres, s'accompagnent d’une
dénutrition générale de l'organisme. Leur sang porte la marque de la déchéance
générale et subit largement l'influence d’un facteur étranger, tel que les rayons de
Reentgen. Peut-étre cette sensibilité est-elle le fait de lésions encore inconnues des
organes hémopoiétiques, et pent-¢ire certains de ces diabites graves ont-ils justement
pour substratum une lésion primitive ou secondaire du sang ou de ces organes.

En tout cas, si, au point de vue thérapeutique, les rayons ne nous ont encore
donné que peu de résultats et si des recherches nouvelles sont nécessaires dans cetle
voie (quoique I'évolution de la glycosurie dans les diabttes maigres soit trés encoura-
geante), il ressort du moins que nous avons, dans les rayons X, un précieux élément
de différenciation entre les diabétes avee ou sans dénutrition el que, pent-étre, il y a la
un facteur important de plus pour le pronostic et le trailement du diabéte.

Action des rayons de Reentgen chez les diabétiques.
(A propos d'une communication de M. Béclére.)
(Ne 177.)

I'observalion rapportée par M. Béclére d’'un malade diabétique et leucémique qui,
a la suite des irradiations, n’a présenté aucune modification de son ¢limination glycosu-
rique, n'est nullement probante et ne peut méme pas compter comme fait négatif,
d'ailleurs possible, puisqu'il ne s’agissait pas de la forme de diabtte maigre que nous
considérons comme particulibrement sensible. Mais, en oulre, il n’y a pas eu d’examen
d'urine immédiatement aprés les séances d'irradiation, et c'est & ce moment que
s'observent les grandes variations provoquées par l'action des rayons. Enfin, il ne ful
pas fait d'examen du sang.
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Sur les modifications de la glycosurie diabétique produites
par lirradiation du foie.
(A propos d'une communication de M. Aubertin et Bordet.)
(Ne 178.)

Le travail de ces deux auteurs est confirmatif des résultats que nous avons publiés.

Intégrité du pancréas dans un cas de diabete maigre.
(Ne 175.)

Dans un cas de diabite maigre, correspondant exactement au type clinique du
diabéte paneréatique, et par la brusquerie de son début, et par i’inl,_cnsilé de ses
symptomes, et enfin, par la rapidité de son évolution, l'examen minutieux du pan-
créas ne nous a permis de déceler ancune lésion, aussi bien dans ses apparences
macroscopiqués qu'au point de vue des altérations fines d’ordre hislollngique. 1.'10-.15
avons A ce propos remarqué que trop souvent on trouve, dans les observations publiées,
la mention de lésions insuffisamment démontrées ; qu'on ne saurait, i ce point de vue,
se passer de I'examen histologique et que celui-ci est particulitrement délicatl, le pan-
créas pouvant, en outre des altérations cadavériques par pulréfaction, particuliérement
précoces en raison de ses connexions avec la masse seplique des intesting, présenter des
phénoménes d'auto-digestion, simulant & merveille des lésions pathologiques.

Opothérapie pancréatique dans le diabéte.
(Ne 150.)

Observation de diabéte grave chez un homme de 25 ans, légérement amélioré par
'opothérapie pancréatique.

II. — INTOXICATIONS. — SATURNISME

Le rein saturnin.
(N° 69.)

Le rein saturnin, tel qu'il se renconire chez les malades ayant subi une intoxica-
tion de trés longue durée, présente un cerlain nombre de caractéres particuliers.

C’est un rein atrophié, diminué du quart, du tiers, de la moitié de son volume et
de son poids. L'atrophie porle symétriquement et assez également sur les deux reins,
el surtout ¢’est pour chaque rein une atrophie régulitre, uniforme. Aprés décortica-
tion, la surface du rein apparait granuleuse en totalité, finement et également granu-
leuse. En coupe, on voit que l'atrophie porle principalement sur la couche corticale.

Les artéres & parois épaisses sont saillantes au niveau de la coupe. Dans un cas,
nous avons trouvé de petits caleuls dans lebassinet. Et de fait, par tous ses caracléres,
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le rein saturnin se rapproche plus du rein goufteux que de toute autre variété de
néphrite atrophique.

Enfin ces caracléres du rein saturnin appartiennent seulement A Iinloxication
clironique ancienne, car, dans deux cas d’encéphalopathie saturnine que nous avons
observés chez des malades récemment intoxiqués, la morphologie du rein nous a paru
normale.

Les lésions histologiques sont caractérisées par une sclérose diffuse principalement
corticale. La sclérose est intertubulaire ou glomérulaire, et les lésions présentent leur
maximum d’intensité & la surface du rein, pour aller de la en décroissant, & mesure
qu'on pénétre dans la profondeur. Le tissu de sclérose se présente suivant deux moda-
lités principales : 1* une sclérose diffuse intertubulaire, assez régulierement répartie,
ou l'on voit une mince bande de tissu fibreux adulte séparer les tubuli; cette sclérose
est en réalité péricapillaire, et le tissu conjonetif néoformé est séparé de I'épithélium
des tubuli par une membrane propre plus épaisse que normalement. Dans les cas
avancés, cette sclérose réguliére se voit aussi dans les pyramides entre les tubes excré-
teurs; 2° en outre de la sclérose réguliére péricapillaire, on trouve de place en place,
et particulitrement prés de la surface, des ilots conjonetifs plus étendus, irréguliers,
anguleux, pyramidaux, qui se joignent par bandes fibreuses, et renferment des tubuli
atrophiés, en collapsus, parfois méme réduits uniquement au vestige de leur mem-
brane propre. Ces ilots de sclérose correspondent généralement & des régions ou les
glomérules ont subi la transformation fibreuse compléte.

Les glomérules sont en effet le sibge d’une sclérose élective, qui atteint particulié-
rement le bouquet glomérulaire et le transforme plus ou moins complétement en un
bloc de tissu fibreux imperméable. Cette transformation se fait en commengcant par les
glomérules les plus proches de la surface du rein. Dans les cas peu avaneés, ¢’est 1a
seulement que se rencontrent les glomérules fibreux; dans les cas plus anciens, la cor-
ticalité est tout & fait 4 la surface formée d'un tissu fibreux semé de bloes gloméru-
laires fibreux ou hyalins.

Les lésions épithéliales sont variables dans les fails que nous avons observés. La
forme la plus générale des lésions épithéliales est I'atrophie simple. Comme degré
extréme, cette atrophie aboutit au collapsus des tubes épithéliaux dont la membrane
propre, plissée et ralatinée, représente le dernier vestige. D'autres fois, les tubuli sont
irréguliérement dilatés par I'accumulation d’exsudats dans leur cavité avec formations
vacuolaires dans les cellules. Ces lésions nous ont paru moins constantes.

Les artéres sont généralement atteintes d’endartérite de moyenne inlensité ; épais-
sissement régulier de la membrane interne sans oblitération ni thrombose.

Ces lésions sont en somme celles d'une néphrite interstitielle, d'une sclérose
rénale progressive, portant spécialement sur la zone intertubulaire péri-capillaire et
sur les capillaires glomérulaires; nous insisterons sur l'uniforme répartition des
lésions et sur leur prédominance corticale qui nous paraissent constituer les caractéres
essentiels de l'allération, tandis que les ilots de sclérose irréguliére correspondent
simplement au collapsus atrophique des tubuli efférents des glomérules sclérosés. A
cOté de ces lésions conjonctives péri-vasculaires prédominantes, les lésions épithéliales
sont variables et inconstantes, plutdt atrophiques et vraisemblablement secondaires.
Aussi serons-nous porté a chercher les causes et le début des altérations dans un
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trouble initial d’origine vasculaire, le sidgge méme du tissu de sclérose autour des
capillaires, capillaires des glomérules et capillaires du labyrinthe, la prédominance
dans la région corticale oil les troubles circulatoires se font senlir & leur maximum ;
enfin le peu d'intensité et linconstance des lésions épithéliales, tout nous indique
comme siége initial du mal, de l'action morbide pathogine, le systéme vasculaire,
I'appareil sécréteur proprement dit ne paraissant intéressé que secondairement.

Cette aclion vasculaire nocive nous semble devoir &tre attribuée, non a 'endarté-
rite diffuse constalée dans la plapart des cas, mais & sa cause probable, 'hypertension
artérielle. Celle-ci est constante et précoce; elle est antérieure 4 la néphrite et non
causte par elle ; et cette antériorité nous parail particuliérement bien démontrée par
I'une des observations d’encéphalopathie saturnine a laquelle nous faisions allusion
précédemment et dans laquelle nous avons constalé pendant la vie une hypertension de
26 4 50 centimétres de mercure, mesurés an sphygmomanométre de Potain, tandis
qu'a 'examen des reins post morlem, nous n’'avons trouvé, méme au microscope,
aucune trace de néphrite, l'infoxication étant de date trop récente pour que celle-ci
ait eu le temps de s'établir. ' '

[’hypertension vasculaire serait le phénomeéne toxique inilial, peut-élre di &
I'action propre du plomb, soil sur les appareils vasculaires, soit sur le systéme
NEerveux.

‘De ces faits, nous conclurons que la néphrite chronique salurnine est une
néphrite scléreuse atrophique par hypertension vasculaire et non une néphrite d’ex-
erétion.

Estomac saturnin.
(Ne 96.)

Si déja pour le rein il est difficile de reconnaitre ce qui doit étre attribué au
saturnisme el ce qui peut relever de causes morbides associées et plus fréquentes, la
difficulté est plus grande encore pour l'estomac, en raison de la banalité des lésions
de gastrite et surtout de la fréquence extréme de la gastrite chronique alcoolique chez
les sujets soumis & l'intoxication saturnine. C’est done plutdt d’aprés les parlicularités
rencontrées dans des gastrites communes chez des saturnins, que sur un type isolé et
pur, que nous pouvons essayer une description de la gasirite saturnine.

Done a cOté de lésions communes, atrophies glandulaires avec diminution du
nombre des glandes et tendance & la multiplication de leurs culs-de-sac, modifications
des revétements épithéliaux, disparition ou simple diminution des types cellulaires
différenciés, transformation muqueuse ou cylindrique simple 4 type de revétement
indifférent, et parfois début d’évolution adénomateuse, ce qui nous parait porter plus
parliculitrement 'empreinte du saturnisme, c’est la présence d'une sclérose régulidre
infertubulaire, se rencontrant d’'une manitre diffuse et générale dans la muqueuse
gastrique dont elle détermine un léger épaississement, landis que les couches sous-
muqueuse et musculaire restent non modifiées; sclérose interglandulaire sous forme
de bandes fibreuses, montant entre les glandes, écarlant les culs-de-sae, se continuant
au-dessous, au niveau de la musculaire muqueuse et assez réguliérement répartie pour
que le dessin général de la muqueuse nen soit pas nolablement modifié. Pour tous
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ses aulres caractéres, la gastrite chronique saturnine se confond avec la gastrite alcoo-
lique qui lui est conslamment associée.

Encéphalopathie saturnine et hypertension artérielle.
(Ne 98.)

Celte observation nous a paru présenter un double et capilal intérét, et au point
de vue de la pathogénie de I'encéphalopatie saturnine, et aussi en ce qui concerne la
pathogénie de I'hypertension, questions particulitrement disculées en ces derniéres
années.

L’histoire clinique est celle d’'un homme de 21 ans qui, soumis depuis cing ans &
I'intoxication plombique comme potier d’étain, fut, dans le décours d’une colique
saturnine, pris d’accidents cérébraux qui bientot se caractérisérent comme cncéphalo-
pathie toxique avec attaques convulsives amenant la mort en quelques jours.

Une premiére constatation nouvelle fut la démonstration d'une élévation considé-
rable de la tension artérielle qui mesurée au sphygmomanometre de Polain s'élevait
d’abord & 26 cent. de hg. puis 30 immédiatement avant I'attaque convulsive, pour
redescendre & 26 aprés sa terminaison.

L’examen des urines permettant d’autre part d’éliminer I'hypothése d'accidents
urémiques, en démontrant Uinlégrité de I'élimination rénale et I'absence de néphrite
qui fut d'ailleurs confirmée par I'étude anatomique des reins, I'hypertension se mon-
trait ainsi comme le phénoméne essenticl de 'encéphalopathie saturnine, et ¢'est en
effet sur notre observalion que M. Vaquez a pu s’appuyer quand dans ses travaux sur
I'hypertension il a voulu établir la pathogénie des attaques convulsives qui dans 1'in-
toxication saturnine en sont la conséquence. (Vagquez; de I'lypertension, Bull. Soec. méd.
Hop., 1904.)
~ Les constatations anatomiques ne sont pas moins importantes. Elles se résument
en : edéme uniforme de tout le cerveau; hypertrophie cardiaque portant surtout sur
le ventricule gauche; intégrité compléte des reins et des capsules surrénales; et sauf
une certaine étroitesse de l'aorfe vraisemblablement congénitale, absence de toute
lésion des grosses el des peliles artéres.

L'analyse chimique des organes pratiquée par M. Meillere a décelé la présence du
plomb dans les tissus, et notamment dans la substance grise du cerveau.

Cette encéphalopathie ne saurait, en raison de 'absence compléte de lésions
rénales, étre attribuée & une cause urémique, et nous devons la considérer comme la
manifestation de 1';edéme cérébral causé par I'’hypertension artérielle.

’hypertension est en effet le phénomeéne dominant de I'histoire clinique. Mais
quelle est sacause? lln'y a pas évidemment & faire intervenir U'influence d'une néphrite
qui n'exisle pas; pas davantage d'une artérile des petites artéres, également absente;
et il n'y a aucune trace d’athérome dans les grosses artéres. Nous voyons en outre la
preuve de son ancienneté dans I’hypertrophie du ventricule gauche. Et nous pensons
que I'hypertrophie comme I'hypertension sont d’origine toxique.

Alors on peut se demander si le poison saturnin a effectué son action nocive soit
directement sur le sysléme vasculaire, ceear, fibres musculaires des artéres, soit par
Pintermédiaire du systéme nerveux, soit enfin, comme le suppose M. Vaquez, par l'exal-

26
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tation fonctionnelle des capsules surrénales dont les propriétés hypertensives sont
aujourd’hui connues.

L'absence de toute lésion des capsules surrénales, ou de tout indice d’une particu-
litre aclivité fonctionnelle de ces glandes, I'absence de toule lésion athéromateuse con-
trastant avee les résultats oblenus par M. Josué dans I'expérimentation de I'adréna-
line & doses répétées chez les animaux, ne sont pas en faveur de la pathogénie surrénale
de I'hypertension saturnine.

Au contraire, 'hypothése d'une action nerveuse foxique influencant I'appareil
vasculaire, et causant ainsi 'hypertension par aclion indirecte sur les muscles du coeur
et des arléres, nous parail infiniment probable. Et la constatation locale du plomb dans
la substance grise, sa longue persistance dans ce tissu (Meillére), la fréquence et
I'importance des déterminations purement nerveuses de l'intoxicalion saturnine nous
paraissent des arguments importants & I'appui de cette opinion, plus encore que les
lésions d’eedéme cérébral que nous avons constalées, et que nous croyons secondaires.

Et c'est sous l'influence du trouble fonctionnel hypertension que d’aprés nous
doivent se produire les lésions d'organes caractéristiques de I'intoxication saturnine, et
qui chronologiquement semblent, d’aprés les faits que nous avons observés, se sérier
dans l'ordre suivant : d'abord I’hyperirophie ventriculaive gauche; ultérieurement
I'endartérite et Iathérome; et enfin la néphrite interstitielle atrophique.

I1l. — HYDRARGYRISME

Stomatite intense et récidivante produite par une injection mercu-
rielle insoluble faite cing mois auparavant. Guérison par extirpa-
tion du foyer de l'injection. Examen histologique de cette lésion.

(Ne 141.)

Cette observation concerne un cas de stomalile mercurielle particuliérement
tardive, puisqu’elle survinl cing mois aprés l'injection, et que le diagnostic de 'intoxi-
cation, faute de renseignements suffisants de la part de la malade, dut étre assuré par
I'examen chimique des urines qui permitd’y déceler la présence du mercure. Alors que
les moyens usuels de traitement, par les lavages de la bouche, le chlorate de potasse,
se montrérent absolument insuffisants, la guérison ful rapidement produite par 'extir-
pation chirurgicale du foyer de 'injection. Cetle intervention, encore trés rarement
pratiquée, nous parail d’autant plus justifiée que ces intoxications par produits mer-
curiels insolubles injectés dans les tissus peuvent étre fort graves et parfois méme
mortelles.

Un autre intérét de notre observation est tiré de 'examen histologique trés com-
plet que nous avons pratiqué de la nodosité enlevée, et qui nous a fourni quelques
déductions intéressantes au point de vue du mécanisme de la résorption des produits
médicamentenx injectés dans les tissus. Voici comment nous nous en représentons le
eycle évolutif :

L'injection pénétrée dans le lissu sous-cutané s'est creusé des logettes multiples
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par distension du lissu préexistant, qui d'auire parl a végélé sous celte influence irri-
tative, par un travail complexe de prolifération des-cellules fixes, de diapédése leuco-
cytaire et de sclérose.

La résorption des parties constituantes de I'injection peut étre facilement suivie
pour la graisse qui se voit remplissant des cellules vacuolaires, cellules fixes et gros
mononucléaires a protoplasma abondant, et situées soil dans des cavilés du tissu, soit
en infiltration au pourtour.

Mais, et vraisemblablement en raison de leur excés de fonclionnement et d’une
sorte d'indigestion de la graisse résorbée, il survient dans ces amas de cellules des
foyers particls de nécrose, et les polynueléaires qui y pénttrent en grand nombre
paraissent en effectuer la résorplion et par suite la mobilisation.

Si nous pouvons ainsi suivre assez aisément les étapes de la résorption de la
graisse, il est plus difficile d’en faire autant pour le sel mercuriel qui I'accompagne.
On voit bien dans les amas salins apparaitre des globes de mercure métallique, ce qui
confirme ce que nous savons depuis les travaux du professeur Pouchet et de Merget sur
I'évolution des sels mereuriels introduils dans les lissus, la résorption ne s'en effec-
tuant qu’aprés transformation en mercure métallique du sel insoluble injecté. Mais
que deviennent ensuite ces globes mercuriels? Nos préparations ne nous le montrent
pas. Nous n’avons pas vu dans les cellules de particules mercurielles reconnaissables,
ni dans les cellules vacuolaires, ni dans les leucocytes polynucléaires. 1l est plus que
probable que le mercure est résorbé sous une autre forme, sous forme soluble, peut- .
étre avec la graisse par les cellules vacuolaires el repris ensuite par les polynucléaires,
dans les foyers de désinlégration, dont la formation lardive correspondrait alors a
I'évolution méme de l'intoxication, manifestée senlement cing mois aprds la pénétra-
tion de I'agent toxique dans les tissus.
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SIXIEME PARTIE

AFFECTIONS DES ORGANES

I. — SYSTEME NERVEUX

Syndrome de Weber produit par une tumeur du lobe temporal.
(Ne 106.)

Chez une malade anlérieurement opérée de cancer du sein, nous avons obeervé
une hémiplégie droite compléte, atteignant les membres et la face, et s’accompagnant
d'une paralysie totale du moteur oculaire commun du coté opposé, en somme un syn-
drome de Weber. L'intérét de ce fait, que nous rencontrions pour la seconde fois, dans
des conditions identiques, ¢'est-h-dire comme accident de métastase du cancer du sein,
consiste, qu'en ce dernier cas el conlrairement & la régle qui veut qu'un semblable
syndrome indique une lésion pédonculaire ou pédonculo-protubérantielle, frappant en
méme temps le faisceau moleur non encore entre-croisé el a sa sortie du névraxe, le nerf
moleur oculaire commun, qui se rend & I'ceil du méme ¢oté que la lésion, était produit
par une tumeur du lobe temporal.

Il s’agissail, en somme, d’une paralysie alterne non isthmique el, peut-on dire,
topographiquement dissociée. La tumeur du lobe temporal gauche, noyau de cancer
métastatique, envoyait, d'une part, un prolongement saillant en bas qui écrasait le
trone de 'oculo-moteur commun, d'oi I'ophtolmoplégie directe, cependant que sa face
supérieure intra-hémisphérique refoulait et comprimait la capsule interne produisant
I’hémiplégie croisée. La coexistence de ces deux lésions élait rendue possible par le
volume de la tumeur et la forme particuliére de la saillie de sa face inférieure.

Epilepsie jacksonienne par gliome de la premiére circonvolution
frontale droite (avee deux figures).
(Ne 173.)

Cette observation est intéressante & plusieurs points de vue. Elle confirme I'opinion,
généralement admise aujourd’hui, que des crises d’épilepsie jacksonienne peuvent sur-
venir sans que la zone rolandique soit directement lésée, en parliculier dans les
tumeurs du lobe frontal. Dans notre cas, les crises d’épilepsic jacksonienne étaient
typiques; le signal-symptome était constitaé par la déviation de la commissure labiale
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du coté gauche; la malade conservait sa connaissance pendant la crise, saul dans les
derniers temps, lorsque les crises sont devenues subintrantes. Toutelois I'absence de
phénoménes de paralysie ou de contracture post-épileptiques était un argument contre
la localisation de la lésion au niveau de la zone motrice.

La nature de celte lésion ne pouvait étre soupgonnée, la syphilis devant étre mise
hors de cause. Cependant les caractéres du liquide de la ponction lombaire, liquide
« ambré », pouvaient faire penser a 'existence d'une pachyméningite hémorragique.

Mais notre malade n'avait pas présenté les antécédents habituels de cette affection,
ni son évolution classique en période méningitique et période de tumeur. Ces caractéres

‘:CLLN\. de lﬂilk"“

Seissurn Fa r;".c‘,lf-

Fig. 103, — Gliome de la premidre circonvolution [rontale droite.

La partie quadrillée indique lo sid¢ge et les dimensions réelles da la tumeur et non pas senlement la portion affleurant
la surface.

du liquide céphalo-rachidien doivent étre attribués dans notre cas & la vascularisalion
particulitrement intense de la pie-mére qui a vraisemblablement amené la transsu-
dation sanguine par diapédése au travers des parois vasculaires.

Au point de vue pratique, on voit que les symptdmes, pourtant précis, ne permet-
taient pas d’arriver & la détermination exacte du siége de la lésion, et méme, en cas
d'intervention chirurgicale, il eat été impossible a 'examen externe du cerveau, en
supposant la région malade mise a nu, de reconnaitre la tumeur, puisqu’a l'autopsie
nous ne l'avons vue que sur coupes de I'hémisphére, et qu'elle ne déterminait en effet,
en raison de ses petites dimensions, qu'un élargissement 4 peine marqué de la premiére
frontale & sa partie antérieure.

Aphasie urémique.
(Ne 56.)

Il s’agissait d’'un homme d’une cinquantaine d'années, qui, au moment o nous
I'avons observé, élait en pleine attaque d’urémie dyspnéique, avec aphasie complete
dont le début avait coincidé avec les accidents urémiques et sans hémiplégie concomi-
tante. L'urgence des accidents nous ayant déterminé a pratiquer immédiatement une
saignée, nous avons observé en méme temps quune amélioration des phénomenes de
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dyspnée une atténuation des symptomes aphasiques et le malade retrouva I'emploi de
quelques mots. L'amélioration ne fut du reste que temporaire, et le malade snccomba
quelques jours aprés sans avoir retrouvé 'usage complet de la parole. L'autopsie ne put -
étre pratiquée. Il est impossible d'étre absolument affirmatif sur la nature exacte des
lésions causales de I'aphasie. L'amélioration trés notable consécutive & la saignée
plaide néanmoins en faveur d'une origine urémique.

Un cas de kyste du cervelet.
(Ne 102.)

~ L’histoire clinique et anatomique présente quelques points intéressants. Parmi les
particularités notables, existence d'un véritable signe de Romberg, montrant com-
bien les troubles de la sensibilité spéciale peuvent influencer les fonctions statiques du
cervelet, Les troubles de I'équilibre ne fournissaient pas par leurs caractéres la localisa-
tion précise du siége de I'affection. Et il semble bien que si 'on ajoute & notre cas deux
faits, I'un de Auvray, 'autre du professeur Bernheim, que dans les cas de tumeur médiane,
ayant atteint les parties latérales, la chute ne se fasse pas seulement en arriére comme
le voudrait la théorie, mais aussi indifféeremment & droile ou & gauche, il ya ld un
signe de localisation qui, dans les cas analogues, pourrait fixer le lieu de I'intervention.
Anatomiquement, nous avons trouvé un kyste non néoplasique du cervelet, forme
morbide trés rare, el que nous avons allribué au reliqual d'une malformation congeé-
nitale des diverticules latéraux du 4° ventricale. Cette lésion s'accompagnait d’une con-
sidérable dilalation des ventricules latéraux, donl nous avons précisé la pathogénie de
la maniére suivante : compression de la veinc de Galien et géne de la circulation vei-
neuse ayant amené une exsudation choroidienne exagérée, suppression de 1'écoulement
du liquide céphalo-rachidien par I'aqueduc de Sylvius écrasé par la tumeur, tels nous
semblent les facteurs de I'hydrocéphalie que nous avons constatée.

Maux perforants palmaires sur un sujet aifecté
de tabes syphilitique.
(N 6.)

Ge malade présentait anx mains des uleérations multiples rappelant absolument
par leur aspect celles du mal perforant planiaire, et coincidant avec des déformations
osseuses et des troubles de sensibilité qui achévenl de les caractériser comme lésions
essentiellement trophiques.

Polynévrite blennorragique terminée par la mort.
Examen anatomique du systéme nerveux.
(N° 101.)

Cliniquement, ce cas nous a présenté une histoire complite et typique de polyné-
vrite blennorragique généralisée, Les accidents sont survenus au cours d’une blennor-
ragie grave, dont I'écoulement a d'ailleurs persisté jusqu'a la fin. lls ont consisté en
paralysie progressive des membres inférieurs d'abord, puis des membres supérieurs, et
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enfin du trone et du cou, avec amyolrophie, abolition des réflexes, troubles sensitifs.
La mort survint par complication broncho-pneumonique.

Ce que notre observalion a ajoulé a I'histoire des polynévriles blennorragiques.
c'est la démonstration des lésions anatomiques dont il n’existait & ce moment aucune
description pour cette forme d'infection. Nous avons trouvé des lésions du systéme
nerveux périphérique, lésions d’autant plus accusées qu'il s'agissail d'un segment de
nerf plus distant des centres; an maximum sur les rameaux du radial, du crural,
moindres dans les gros troncs de la base des membres, sciatique, plexus brachial ;
presque exceptionnelles sur les racines médullaires. Ces lésions nerveuses sont pure-
ment parenchymalteuses, avee intégrité complite de la trame interstitielle; elles sont
d’apparence surtout dégéncérative, porlant sur la gaine de myéline et sur le cylindraxe,
et sans tendance notable & la multiplication des noyaux, ni & la végétation du proto-
plasma.

Outre ces lésions du systéme nervenx périphérique, nous avons constaté dans la
moelle des altérations des grandes cellules des cornes antérieures; lésions également
de type dégénératif, chromatolyse centrale, tuméfaction globuleuse, déplacement du
noyau, parfois vacuolisation du proloplasma; lésions parlielles n’intéressant qu'un
certain nombre de cellules et inégalement réparties selon les régions de la moelle.
Elles prédominaient manifestement au niveau des origines des nerfs des membres,
dans la région cervicale et dans le renflement lombaire.

Ces lésions médullaires doivent-elles nous faire corriger la dénomination de
I'affection, et devrons-nous en faire une altération & la fois centrale et périphérique?
Evidemment, la pathogénie toxique que nous invoquerons pour expliquer les accidents
pourrait également s’appliquer aux lésions des cellules médullaires, comme & celles des
segments nerveux périphériques. Mais nous devons aussi remarquer que les lésions
que nous venons de décrire sont justement de celles qui ont élé considérées comme
secondaires aux altéralions nerveuses (Marinesco), observées en effet non seulement
dans les autres formes de polynévriles, ce qui préterait encore & discussion, mais aussi
dans les altérations traumatiques des nerfs par retenlissemenlt fonctionnel sur la por-
tion eentrale du neurone.

Quant & la pathogénie de ces polynévrites blennorragiques, elle nous parait relever
d’un processus de toxi-infection dont la démonstration nous est en partie fournie par
l'analogie des lésions que nous avons décriles avec celles des névriles déterminées
expérimentalement par l'injection de toxines bactériennes aux animaux.

Action des rayons X dans la syringomydélie.
(No 149 bis.)

Nous avons observé chez un syringomyélique, traité par les rayons X en appli-
calions répétées sur la région dorsale, une modification considérable des troubles
sensilifs, qui disparurent rapidement dans la plus grande partie des régions pri-
mitivement anesthésiques, nolamment aux mains el aux membres supérieurs. Par
contre, il n'y eul aucun changement appréciable du coté des amyotrophies.
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1. — APPAREIL CIRCULATOIRE

Affection mitrale. Caillots fibrineux intra-cardiagques.
Infarctus pulmonaires dont l'un gangreneux.
(N 1.)

Observation eclinique et étude anatomique d'un cas de lésion mitrale avee
thrombose cardiaque et embolie pulmonaire.

Cyanose congénitale. Mort a4 1'age de 16 ans. Rétrécissement de l'ar-
tére pulmonaire. Communication des deux ventricules et des
deux oreillettes.

(N 2.)

L'histoire clinique présente an complet les signes de la eyanose par malformation
cardiaque, avec celte particularité que la cyanose n'exislait pas & la naissance et
n'est apparue qu'a la suite d'une affection pulmonaire intercurrente, preuve que ce
symptome tient beaucoup plus au trouble de I'hématose qu’au vice de conformation
du ceeur. Et cependant celui-ci était considérable, puisque I'aorte naissait & la fois
des deux ventricules, et que I'artére pulmonaire, & son origine, n'avait pas plus de
2 millimétres de diamétre. Malgré celte gravité de la malformation, la vie se prolongea
jusqu'a l'dge de 16 ans, encore la mort fit-clle amenée par une complication
pleurétique.

Bradycardie d'origine nerveuse.
(N* 181.)

Malade présentant un ralentissement considérable du pouls avec inlermittence
du rythme normal et extrasystoles.

Rétablissement rapide de la régularité du coeur et du pouls aprés une injection
sous-cutanée de 1 milligramme d’atropine. 11 s’agissait done bien li d’un faux pouls

lent, lié & un trouble de I'innervation cardiaque et que nous avons attribué aux troubles
névropathiques de la ménopause.

Fibroides du péricarde. Tumeurs libres dans la cavité du péricarde,
pédiculées, ou incluses dans l'épaisseur du feuillet viscéral.
(Ne 86.)

Chez un malade qui avait succombé & une gangréne pulmonaire, on trouvait
dans la cavité du péricarde, plusieurs corps étrangers, absolument libres, des dimensions
d'un gros pois, el, en outre, dans le fenillet viseéral des concrélions semblables, mais
plus petites, pédiculées ou incluses dans la paroi.

A Uexamen, ces petites tumeurs étaient formées d'un centre calcifié entouré
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de lames concenlrigques de tissu fibrenx dense, plus tassées el plus homogenes vers
le eentre. plus kiches & la périphérie. Les corps libres présentenl exaclement la méme
steneture que les libroides isolés dans la paroi pérvicardique, el ils paraissenl en
déviver, le mouvemenl incessant du coeur tendant & énueléer, & pédiculiser, et, fina-
lement, @ libérer les petiles tumeurs an fur el & mesure de lear angmentation de
volume.

Nous avons pensé que lorigine de ces lésions étaient des nodules infectienx
guéris par infiltration caleaive et de trés ancienne dale. Ce sont la des faits Iris
exceptionnels.

Un cas de mort subite au cours du diabéte sucré par thrombose de
la coronaire antérieure et infarctus du myocarde.

(N* 156.)

Observation d'un homme de 59 ans, atleint d'un diabtle modéréd (62 gr. par
jour), artériosclérenx el qui meurt subitement d'un infavetus du myocarde du ven-
tricule gauche, sans rupture du cowr, par suite d'une thrombose de la partie
moyenne de la coronaire antéricure.

L'intérit de celle observation réside dans ce fait que examen histologigque a pu
étudier les premiers stades de la dégénéreseence du myoearde, avant qu'il n'y ail en
rupture du coeur. _

Les lésions essentielles des fibres du myocarde consistent dans la disparition
du noyau, puis dans une dégénérescence hyaline des fibres sirices qui s'élend excen-
Iriquement & partir du noyau jusqu'au sarcolemme, réalisant une dégénévescence
aréolaire, qui n'avail pas é1é décrite jusqu’h présent au niveau du myocarde.

Ce fail vient & 'appui de la théorie myocardique de Uinfarctus du myocarde;
son mécanisme est le méme que pour les infarctus hémorragiques des aulres
organes.

I1l. — APPAREIL DIGESTIF
ESOPHAGE

Un cas de rétrécissement de l'cesophage avec aspect
radioscopique spécial (1 figure).
(Ne 195.)

Il s’agissail, en ce cas, d'un eancer de P'esophage uledré & sa partie moyenne,
el avee rétréeissement considérable du conduit & sa partie inférieure. La déglutition
d’un lail bismulhé, produisit par suite du dépdt du bismuth sur toute la surface de
Puleération, une image particulierement nelte & l'examen radioscopique, et qui, comme
nous avons pu nous en assurer ultéricurement en comparant la radiographic avee
les pitees analomiques, représentait trés exaclement la forme des Iésions.

27
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ESTOMAC

Dégénérescence amyloide de l'estomac.
(¥e 29.)

Chez des phtisiqnes présentant  des lésions géndralisées de dégénéreseence
amyloide, nous avons trouvé également dans L'eslomace, soit au niveau des artérioles,
soit encore sous forme de transformation de segments entiers de la muqueuse de
semblables altérations dégénératives.

Examen histologique de muqueuse gastrique excisée
dans une opération de gastro-anastomose pour estomac biloculaire.
(N° 68.)

Les troubles du fonetionnement gastrique présentaient une certaine analogic
avee le syndrome d’hyperchlorhydrie. Les lésions de la muquense consistaient en une
congestion intense avee élat hyperplasique des épithéliums glandulaires, cellules
hordanles et cellules principales, paraissant mr]mpmn!re a un dtat dlirritation fone-
tionnelle des appareils glandulaires.

APPENDICE

Abcés iliagque consécutif & une appendicite ancienne ayant déterminé
la formation d'une cavité close avec migration anormale du pus

formé dans cette cavité.
(No 82.)

Observation d'un cas d’appendicite avee abeés iliague di & la situation anormale
de 'appendice enflammé.

Troubles menstruels simulant 1'appendicite.
(Ne 94.)

A propos d'une communication de Soupault sur « I'appendicite larvée et les
troubles menstruels ». J'ai remarqué avoir eu plusicurs fois 'occasion d’examiner des
appendices enlevés chez des jeunes filles, & 'époque de I'établissement de la mens-
lruation, et les avoir trouveés absolument sains, aussi bien 4 I'examen & I'weil nu, qu'a
I'examen histologique.

A coté de Perveur vésullant de la méconnaissance de l'appendicite, masquée
par les troubles menstruels, il- faut done, ce me semble, se garder de lerreur
inverse, pent-ttre plus commune qu’on ne croit, si. l'on considére que ¢'est a I'époque
de I'établissement des régles que se font le plus fréquemment les opérations d’appen-
dicite chez les jeunes filles,
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Diverticules de l'appendice et appendicite diverticulaire.
(N 105.) :

Il s'agit, dans les faits que nous avons étudiés, de lésions d’origine inflammaloire
de la paroi appendiculaire, et se caractérisant & Uil nu par la présence de petites
nodosilés, en nombre variable, saillantes a la surlace de I'appendice et qu'an micro-
scope on voil occupées par un diverlicule de la muqueuse, tantol en communicalion
avec la cavilé principale, et tantdt completement séparée de celle-ci. Il peul méme y
avoir jusqu’a trois cavités distincles visibles sur une seule coupe.

Ces lésions m'ont pas seulement un intérét anatomo-pathologique. Ces diverlicules
sont en outre d'un trés vif intérét pratique; ils sont toul préts a faive des cavilés closes,
el tout préls aussi & se perforer. L'élroitesse de leur goulot, leur disposition en culs-
de-sac en fonl de véritables recessus infectienx on les agents sepliques se cantonnenl,
slagnent el survivent : ce sont li autant d’amorces & des crises nounvelles, a des
appendiciles diverticulaires. D'aulre parl la minceur de lewrs parois, y crée les
conditions les plus favorables & la perforalion précoce.

Quatre dessins accompagnent ce mémoire eb représentent les diverses variélés
e diverticules qui y sont déerils.

IV. — RATE

Congestions splénigques.
(.\LII 152.}
Nous avons avec M. Gaukler tenté une division des congestions spléniques en
congestion de la pulpe el congeslion des sinus, lésions qui jusqu'a un certain point
peuvent se réaliser isolément dans quelques élals pathologiques.

V. — FOIE

Cirrhose atrophique. Trombose de la branche gauche de la veine
porte. Hémorragie mortelle par rupture de varices cesophagiennes.
(N 58.)

Cliniquement la cirrhose avail évolué sans ascile; la thrombose porle s'élait
manifestée par Uhypertrophie doulourcuse de lIa rate, Ia scusibilité de la région hépa-
tique, le gonflement rapide des hémorroides. Elle avail ainsi délerminé une hyper-
tension brusque du systéme porle, qui explique la rupture de la voie de dérivation des
varices wsophagiennes.

La stéatose hépatique aigué dans l'appendicite et lictére
grave appendiculaire.
(Ne 93.)

Daus un premier cas concernant une jeune fille de 20 ans alteinte d'appendicite
avec gros abeds fétide, opérée & chaud en raison de l'instance des aceidents et morte
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le soir méme de Popération, nous avons trouvé une dégénérescence graisseuse de
toutes les cellules du foie d'une intensité exceplionnelle. Ces lésions hépatiques nous
ont paru d'aulant plus remarquables qu'elles se renconlraient chez un sujel jeune,
exempt de taves antévicures. Il nous a paru, toul en faisant quelques réserves sur
Finfluence possible du chloroforme que nous devions les altribuer & 'appendicile, ou
mieux & l'abeds félide péri-appendiculaive, dont les produils résorbés se sont montrés
aussi loxiques pour le foie que les poisons stéatogtnes les plus violents.

Dans un sccond cas, les symplomes furent ceux de Uictére grave, Les lésions, oulre
les phénoménes de dégénérescence graisseuse et de néerose cellulaire analogues au
fait précédent, présentaient en oulre des apparences manilestement infeclieuses,
nodules et infiltrats leucocyliques périvasculaires el présence de gros bacilles au
niveau de ces foyers réactionnels.

Ces faits confirmalils des observations du professeur Dieulafoy nous ont paru
s'observer généralement au cours d’appendicile qu'on laisse refroidir et ce peut élre
dans certains cas un argument en faveur de Uopération immddiate. Pour la forme
purement loxique, le diagnostic de la complication viseérale est eependant singulie-
rement diflicile. 11 ne faut pas espérer trouver dans la gravité de I'élal général une
indication révélatrice el cest seulement aprés lopération qu'éelalent les accidents
graves el rapidement morlels.

Foie gras appendiculaire chez un enfant.
(Ne 107.)

L'observation concerne un enfant de 13 ans opéré d'une appendicite avec abeés,
12 jours apris le début et mort 3 jours aprés U'opération. A Pautopsie, dégénérescence
graisseuse compléte du foie.

Dans ce foie, bien qu'il n'y ait pas de néerose véritable, les lésions de la cellule
liépatique sont des plus accentuées, et suffisent pour expliquer la morl rapide apris
Popération. Elles se traduisent dans la zone portale par une stéatose marquée, dans la
zone sus-hépalique par une fine dégénérescence graisseuse avee lumdéfaction cellulaire
el modilication du noyau. Ces lésions sont de nalure dégénéralive, mais d'origine
infectieuse on tout au moins loxi-infecticuse. Elles sont néanmoins plus aigués el plus
intenses que les Iésions ordinaires du foie infectienx appendiculaive qui évoluent
heaucoup moins vite el w'onl pas la méme gravilé immeédiate puisqu’elles ne sup-
priment pas en quelques jours ou méme en quelques heures la fonction hépatique. La
distinction en foie toxique a lésions cellulaires el foie infectieux i lésions interstitielles
st schémaltique. L'infeclion appendiculaive peut, comme toule infection, produire des
lésions cellulaires dégénératives de la glande hépatique et dans ces cas on aura
presque aussi marqué que dans les formes loxiques le lableau elinique de insuffisance
hépatique aigué qui tue en deux ou trois jours.

Foie toxique appendiculaire.
(N 108.)

Nouveau cas de foie loxique appendiculaive chez une jeune femme sans passé
pathologique, opérée & froid et morte le lendemain méme de Fopération. La partie
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periphérique du lobule est atteinte de dégénérescence graisseuse, la partie centrale
présente une dézénérescence granuleuse avee destruction cellulaire complile el graves
allérations du noyau.

Le foie réagit dans ces cas par de la siéatose el de la néerose avee prédominance
de Pune ou de Vautre. I semble que les cas olt la nécrose prédomine aient une gravilé
plus grande et une évolution plus rapide.

Abcés du foie avec éosinophilie et réaction de fixation négative.
(N 188.)

Chez un homme présentant des signes de tumeur hépalique pouvant correspondre
aun kyste hydatique de la parlie supérieure du foie, lexamen du sang décelail une éosi-
nophilie intense (13 pour 100), la réaction de fixation ful négative et 'opéralion montra
qu'il s'agissail d'un abeds du foie sans traces d’hydatides. Dans ce cas, si I'éosinophilie
considérable, et qui ne pouvait s’altribuer 4 un parasilisme inlestinal concomitant,
permelttait de penser i un kysle hydatique, la réaction de fixation négative fournissait
une indication plus exacle au diagnostic, qui se complétait d'ailleurs en clinique par
I'absence du signe de Chaullard, Vabsence de sensation de llot transthoracique.

VI- — REIN

Rein diphtéritique. Pyélite pseudo-membraneuse.
(N 9.)

Il s’agil 1a d'une lésion forl rare, el que nous n'avons trouvée signalée nulle parl
ailleurs. Une exsudation pseudo-membrancuse Lapissait les parois des bassinets du
rein chez un enfant qui avait succombé a la diphtérie. Les reins présentaient des
lésions de néphrite aigué dilfuse avee gloméralite et péri-glomérulite. Les fausses mem-
hranes du bassinet étaient formées d'un réticulum fibrineux enserrant dans ses mailles
des globules blanes el des cellules épithéliales altérées. Gelle structure, assez semblable
i celle des fausses membranes de la gorge, nous it penser & une Iésion idenlique el
de nature diphtérigue. Malheureusement Uexamen baclériologique, qui & I'époque
w'étail pas de pratique courante, ne pul élre fait.

Arrét du développement du rein.
(N 10,

Elude histologique d'un rein atrophique rencontré chex un enfant de 12 ans,
formé de tubes épithéliaux sans glomérules, et paraissant résulter d'un arvét de déve-
loppement & une phase précoce de I'évolution.
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Les fonctions rénales dans les états urémiques.
(Ne 71.)

1’analyse chimique des urines est actuellement encore le meilleur moyen que nous
ayons & notre disposition pour nous rendre compte du fonctionnement du rein el des
troubles de I’élimination urinaire. En ce qui concerne I'élimination de I'urée, Uintérél
de sa recherche est d’antant plus grand que nous savons que son élimination insuffi-
sante correspond & une accumulation dans le sang, fait constant dans I'urémie, el que
si ce produit n’est pas la cause principale des accidents, il prouve du moins par sa pré-
sence en excs dans le sang la réalité de la rétention des aulres éléments nuisibles,
moins facile & démontrer par les procédés de l'exploration clinique.

Gros rein polykystique chez l'adulte.
(Nes 85 et 117.)

Nous avons pu élucider un certain nombre de problémes ayant trait au gros rein
polykystique, grace & I'étude clinique et anatomique de deux cas de cetle forme morbide,
La premiére a été observée chez une femme de 49 ans et dont nous avons pu porter le
diagnostic plus d’'un mois avant la mort, ce qui est exceptionnel, 'affection étant le
plus souvent méconnue pendant la vie.

Le groupement des symptomes présentés par la malade est déja caracléristigue et
conslitue un type clinique dont les éléments sont, d'une part, les signes généraux el
fonetionnels d'une néphrite chronique, albuminurie, cedémes, hypertrophie cardiaque,
et plus tard accidents urémiques, associés comme phénoménes locaux & des douleurs
particulitrement intenses dans les régions des flancs el des lombes ol exploration
permet de déceler la présence de tumeurs symétriques, bosselées, rénitentes. Un signe
pathognomonique nous a été fourni par la ponction exploratrice qui a permis de retirer
de la méme tumeur des liquides de colorations différentes, el présentant les caracléres
chimiques de I'urine, mélangée ou non de résidus hématiques.

L'étude compléte de la séerélion urinaire nous a montré que, malgré la transfor-
mation totale des épithéliums révélée ultérieurement par l'examen analomique, la
séerélion urinaire persista dans une cerlaine mesure, I'élimination de liodure de polas-
sium n’élait pas retardée; méme dans les kystes le revélement a son maximum d’altéra-
lion jouissail encore des propriétés de séerétion élective. Il semble done que la fonction
séeréloire puisse appartenir & la tolalité des épithéliums du tube uriniféve et s'effectuer
méme en dehors d'avcun appareil glomérulaire.

Dans le seeond cas ou les reins élaient encore de petit volume, les signes spéciaux
lirés de leur exploration manquant, 1'évolution morbide se confondait entiérement au
point de vue clinique avec celle d'une néphrite interstitielle terminée par des accidents
de coma urémique.
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Etude histologique du rein polykystique.
(N 85 ot 117.)

Dans les portions des reins les moins allérées, les lésions se caractérisent d'une
part par la dilatation générale de tous les appareils Inbulaires, moins les cavités
glomérulaives : dilatation des tubuli et des tubes droils sans obstacle & leur abou-
chement dans le hassinet, dilatations partielles en forme de kystes de segments de
ces Inbes; s'accompagnant d’une transformation générale des épithéliums qui partont
prennent une apparence identique el se conforment an type des épithélinms des
tubes d'excrétion et se montrent d’autant plus aplatis et modifiés qu’ils appartiennent
a des tubes dilalés on & des formations kystiques plus grandes. Parallelement il y
a augmentation du tissu conjonelif interslitiel sous forme de tissu conjonclif liche
dans la plupart des points et ne paraissant pas par conséquent exercer d’action
compressive sur les tubes épithéliaux, et qui se montre fibrenx avee atrophie des
¢léments épithéliaux el glomérulaires inclus, surtout dans les poinls ont la dilatation
progressive des kystes produit la compression des lissus avoisinants, ce qui donne &
penser que la sclérose est secondaire et ne saurait étre invoquée comme cause des
formations kysligques.

Dans les points les plus altérés le rein est uniquement formé d'une agglomération
de kystes, de grand, de moyen et de petit volume, el les seules parties solides sont
les parois de ces kystes, parfois un pen épaissies au nivean de leurs points de réunion.
Il n'y a plus ni subslance corticale, ni substance médullaire; les pyramides ont
entitrement disparu, et au fond des calices subsistants, ce qui remplace la papille
d'excrétion ¢'est une membrane fibrense sans tubes permdables el qui constitue sim-
plement la paroi interne du kyste avoisinant dont le développement a déterminé
I'atrophie el la disparition de toul le segment rénal pyramidal.

En aucun point les épithéliums ne présentent de tendance végélative.

Des lésions similaires, mais de moindve degré se rencontrent dans le foie, ou
des dilatations circonscrites des conduits biliaires, donnenl des formations analogues
aux polyadénomes biliaives; dans le pancréas,an nivean de quelques-uns des conduils
d’excrétion; an niveau des glandes de la vessie, sous forme de pelits kystes saillant
a la sarface de la muqueuse.

Pathogénie du rein polykystique.
(Ne= 85 et 117.)

Des trois théories principales émises pour expliquer le développement de celte
allection, une seule cadre complitement avee foules les particulavités des faits que
nous avons déludics.

On a soulenu l'origine inflammatoire par analogie avec les formations kystiques
de la néphrite interstitielle; mais il n'y a la qu'un rapprochement artificiel, car
jamais dans la néphrite interstitielle les formations kystiques n'atleignent une pareille
intensité, Et dans le vein polykystique les lésions de selérose sont peu marquées et
manifestement secondaires.
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La théorie néoplasique sontenue par Malassez el ses ¢lives qui onl cherché &
rapprocher le rein polykystique des maladies kystiques de la mamelle, du testicule,
voire des kysles ovariques pour en [aire nne variélé d’épithélioma mucoide, ne nous
parait pas aceeplable; car en aucun point les épithélinms ne montrent de tendance
proliférative: et l'infection cellulaire & distance fait aussi complitement défaut que
la prolifération locale. Si l'on lrouve dans d'aulres organes, vessic, [oie, pancréas,
des formations similaires, ce sont des produclions locales et non des mélaslases.

Reste I'hypothése d’une origine congénitale, et qui nous parait la plus vrai-
semblable. 'abord paree qu'il existe une affection semblable chez le feetus.

En second lieu la coexistence d'altérations semblables dans les antres organes
csk toul & fait en rapport avee l'idée de malformations mulliples si¢geant parallélement
en divers appareils. Enfin aspect méme des Idsions rénales, leur intensité, la trans-
formation totale du revélement ¢épithélial, méme dans les points les plus altérés
plaident dans le méme sens.

Quant au mécanisme de la lésion econgénitale originelle, il est assez difficile &
préciser. Il n'y avail pas dans nos cas d’ateésic papillaive, cause invoquée par cer-
tains. Nous supposons plutot & 'origine une malformation & la fois du tissu épithélial
el de la trame interstitielle, des dilatations irréguliéres des conduils uriniféres ana-
logues i celles des conduits biliaires, et en méme temps un trouble fonctionnel séeré-
loire amenant des accumulations de liquide dans les parties dilatées, et celles-ci
agissanl par compression sur les tubes voisins et entrainant secondairement des allé-
rations progressivement plus intenses, En somme la transformalion, lotale des reve-
tements épithéliaux, on mieux l'absence de diffévenciation de ces dpithélinms en
rapport vraisemblablement avec des troubles fonctionnels sécrétoires, nous semble
la marque persistante d'un des facteurs les plus importants dn processus.

Rein polykystique, hypertrophie cardiague, hypertension
vasculaire et hyperplasie surrénale.
(N 117.)

Nous avons, dans ce travail, étudié les rapports réciprogues que présentent entre
elles les altérations rénales, cardiaques el surrénales, et les troubles fonctionnels de
I'appareil ecirculatoire qui se traduisent par le syndrome hyperiersion.

Ces troubles fonclionnels et ces lésions se rencontrent habituellement associés
dans les néphrites interstitielles o, selon les auteurs, tels ou tels de ces troubles ou
de ces lésions sont considérés comme initiaux, et tels autres secondaires. La latence
initiale de cetle forme morbide, 'ignorance ol I'on est le plus souvent de la date
exacte de son début permettent en effet de souleniv avee une égale vraiscmblance
loutes les hypothéses.

Nous avons cherché & résoudre le probleme en nous adressant & une autre allec-
tion, dans laguelle tous ces phénomeénes el toules ces lésions peuvenl se rencontrer
dans le rein polykystique.

Le rein polykystique présente en effet les plus grandes ressemblances cliniques
avec la néphrite interstitielle ; méme, quand il reste de petit volume, les seuls signes
cliniques différenticls qui sont ceux de tumeurs symélriques des régions rénales faisant
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défaut, le diagnostic entre ces deux affections est absolument impossible. Car, en outre
des sympldmes proprement rénaux, troubles de la sécrétion urinaire, et accidents
d’intoxication urémique, les phénoménes associés du coté des autres organes, du ceur,
des vaisseaux, I'hypertrophie cardiaque et I'hyperplasic artérielle se rencontrent
pareillement dans I'une et I'autre. Ur, ces deux affections, rein polykystique et néphrite
interstitielle sont pourtant de nature et de causes différentes.

Sila néphrite interstitielle reste de pathogénie discutée et disculable,un point cer-
tain de son histoire, c'est qu'il s’agit la d'une affeclion acquise et le plus souvent tardi-
vement acquise. Il n’en est cerlainement pas de méme du rein polykystique. Nous
avons, en effet, dans un autre travail (85), longuement développé les raisons qui nous
faisaient nous rallier ila théorie pathogénique qui lui attribue une origine congénitale,

~ qui en fail une malformation rénale & évolution progressive.

Affection d’origine congénitale, le rein polykystique ne saurait donc étre condi-
lionné par des troubles cireulatoires tels que I'hypertension artérielle, ou par les alté-
rations anatomiques qui sont supposées pouvoir les produire, et si de semblables trou-
bles fonctionnels et de semblables lésions anatomiques peuvent étre associés, et sont en
effet associés au rein polykystique, force nous sera de les considérer comme secon-
daires aux troubles de la fonction rénale et aux accidents de rélention par excrétion ou
séerétion insnffisante du parenchyme rénal.

Nous avons & ce point de vue étudié deux observations trés complétes du rein
polykystique de I"adulte. '

Dans ces deux cas, ot l'origine des lésions rénales peut étre reportée A coup sir i
une date ol n’existaient encore aucune des lésions des antres organes, nous constatons
en résumé : 1° dans le premier eas, cliniquement, 1'hyperlension artérielle & 20 centi-
métres de Hg, d'une maniére permanente et les symplomes de I'hypertrophie
cardiaque ; anatomiquement, l'augmentation de volume avec sclérose de la paroi ven-
Iriculaire gauche, sans altérationsnotables du systéme artériel central ou périphérique;
2° dans le second cas, cliniquement, les signes de I’hypertrophie cardiaque ; I'hyperten-
sion ne fut pasrecherchée malheureusement, elle était triés hautement probable. Anato-
miquement, épaississement de la paroi veniriculaire gauche, avec sclérose el hypertro-
phie des fibres musculaires. Endartérite généralisée avec hypertrophie musculaire de
la couche moyenne des petiles artéres; inlégrité de l'aorte; enfin lésions hyperirophi-
ques des capsules surrénales.

Cette dernitére lésion qui a été déerite par MM. Aubertin et Ambard dans les
néphrites interstiticlles avec hypertension, et que nous avons en effet retrouvée plu-
sieurs fois dans les conditions indiquées par ces auteurs, ne doit pas étre, 4 notre avis,
et malgré lidenti!¢ des altérations cellulaires, confondue avec 'adénome graisseux
surrénal. Ce dernier est une tumeur circonscrite ou les tubes remplis de cellules volu-
mineuses, distendues par les goultelettes graisseuses, sont tortueny, recourbés, enroulés
sur eux-mémes, et lendent & s'isoler du reste de la glande qui peut fort bien ne pré-
senter aucune trace de lésions semblables dans ses aulres parties, 'épithélinm s’y pré-
sentant par ailleurs avec ses caractéres normaux, tandis que dans I'hyperplasie des
néphrites, la lésion cellulaire s'éiend a la totalité de la glande, et il s'agit plutot d’une
surcharge des cellules que d'un processus prolifératil et néoplasique. Pour préciser
notre pensée par un exemple, nous voyons enlre ces deux altérations la méme diffé-

28
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rence qu'entre le lipome et 1'adipose généralisée. Nous insislons sur ce fait parce qu'il
nous a paru, qu'au contraire de I'hyperplasie diffuse, I'adénome graisseux ne présen-
tait aucune relation de fréquence avec les altérations rénales et notamment la néphrite
interstitielle (99).

Quoi qu'il en soit, el malgré les lacunes de nos deux observations, en les complé-
tant I'une par Pautre, nous voyons que le syndrome anatomo-clinique auquel ont
donné lieu ces deux cas d'évolution polykystique des reins se montre identique avec le
syndrome habiluel de la néphrite interstiticlle; en parlicnlier nous y refrouvons
I’hypertrophie cardiaque i prédominance ventriculaire gauche, 'hypertension, 'artérite
généralisée des potites artéres, et enfin les lésions surrénales déerites par MM. Aubertin
et Ambard, et auxqnelles M. Vaquez a altribué une importance primordiale dans le
développement et la succession des accidents morbides. :

De ce rapprochement il nous est forcé de conclure que ce sont ld des lésions
secondaires i l'altération rénale. Que celle-ci, de par l'insuffisance progressive de
'élimination améne les accidents loxiques, causes de l'exces de travail fonclionnel du
ceeur et des artéres, d'ot 'hypertrophie du ventricule gauche et des tuniques muscu-
laires artérielles, et comme conséquence 'hypertension vasculaire produisant comme
lésions sccondaires 'endartérite généralisée el I'épaississement de I'endocarde. Quanth
la lésion surrénale, nous y verrions volontiers avec MM. Aubertin et Ambard la mani-
festation de la fonction antitoxique surrénale mise en jeu par l'intoxication rénale elle-
méme, et en toul cas, également secondaire. Aussi attribuons-nous plutot & 'atteinte
toxique du systéme nerveux central et périphérique le role d'intermédiaire entre la
lésion rénale et les lésions secondaires de 'appareil circulatoire.

Ces conclusions nous paraissent, en somme, le simple résumé des fails observés.
S'appliquent-elles & tous les cas et le processus d’hypertension chronique ne peut-il, a
son tour, étre cause de néphrite ? Nous ne saurions oublier les raisons d’ordre anato-
mique el clinique qui nous ont fait attribuer a ’hypertension chronique du saturnisme
le développement de la néphrite saturnine (96): nous avons en effet constaté hyper-
tension sans néphrite (98), et sans lésions surrénales, aux phases initiales de 'intoxi-
cation ; les lésions analomiques nous paraissent, par Jeur distribution, devoir élre
expliquées par une action nocive d'origine vasculaire. Ces raisons, pour nous, conser-
vent leur valeur, et nous pensons, en somme, que la subordination des actes patho-
génes peut, selon les cas, se rencontrer dans I'un ou 'autre sens, insuffisance rénale
cause d’hypertension, et hypertension chronique, cause de néphrite.

Lésions du rein dans un cas d'anurie au cours d'une néphrite
interstitielle.
(N° 104.)

Le malade qui fit le sujet de celle observation avail succombé dans une crise
d’urémie avec anurie si complite qu'en trois jours il ne rendit que 150 grammes
d’urine.

Les reins atrophiés, rouges, granuleux, présentaient des lésions de sclérose intense
avec extréme congestion vasculaire et diapéddses leucocyliques périvasculaires. On
trouvait en outre des dilatations partielles des tubuli d’aspect psendo-adénomateux ; les
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lubes excréteurs étaient obturés par des cylindres épithéliaux, hyalins et hémorragi-
ques.

Sous la double influence de la congestion et de la desquamation épithéliale, des
déchets de toutes sortes sont venus s’accumuler dans I'appareil excrétoire, d’oti une
véritable obturation massive du rein, cause de l'anurie terminale.

Quant aux dilatations tubulaives, partielles, leur apparence pseudo-adénomateuse
pourrait faire supposer une hyperplasie compensatrice ; mais les caractéres atrophiques
de I'épithélium permetient de penser qu’il s'agit au contraire d'une simple distension
par rétention.

Vil. — AFFECTIONS DES CAPSULES SURRENALES

Maladie d’Addison a évolution suraigué. Symptémes addisoniens
peu margués. Mort rapide par infection angineuse.
(Ne 72.)

Nous avons, dans ce travail, atticé pour la premidre fois I'atlention, sur la gravité
des infections survenant chez les malades dont la fonelion surrénale est plus ou moins
complétement supprimée.

L’observation est celle d’'une jeune fille qui, entrée dans notre service avec des
symptomes addisoniens trop peu marqués pour attirer 'atlention (asthénie remontant
i peu de temps, pigmentation extrémement légire des téguments et de la muquense
buccale) et des accidenls angineux imputables & une alleclion pultacée de la gorge
causée par le pneumocoque, succomba rapidement dans un état de prostration absolue.

A laulopsie, pas d’autres lésions qu'une transformation caséeuse compléte des
deux eapsules surrénales.

Ces faits nous ont paru se relier intimement. Ce cortége d'accidents présentait
tout & fait les allures d’une inloxication suraigué, agissant sur tout I'ensemble de
'organisme et déprimant plus particulitrement le systéme nerveux.

Or, si nous ne connaissons pas encore complétement le mécanisme de production
des divers accidents de la maladie d’Addison et leurs rapports avec la lésion capsu-
laire, nous savons du moins par les recherches des physiologistes, 'importance de
leur role dans la destruction des substances toxiques en circulation dans I'organisme,
produites par le fonctionnement des lissus et des organes, ou venues du dehors,
ou résultant des phénoménes complexes de Uinfection. La fonction anlitoxique étant
ainsi un des atiribuls essentiels des capsules surrénales, on concoit la gravité d'une
infection qui apporte une surabondance de poisons dans l'organisme, chez une
malade dont les capsules surrénales sont détruiles. Il en résulte une insuffisance
capsulaire suraigué due i la surcharge toxique accidentelle 4 laquelle lorganisme se
trouve hors d'état de résister.

Cette conception de I'importance du role des surrénales dans la défense de
l'organisme contre les infections, a été, depuis, développée et appuyée du controle
expérimental par notre éléve M. Oppenheim, dans sa thése sur « les Capsules sur-
rénales », Paris, 1902.
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Examen histologique des taches pigmentaires de la bouche
dans la maladie d'Addison.
(N 72.)

La couche dépithéliale ne renferme aucune (race de substance pigmentaire;
celle-ci se rencontre exclusivement dans le tissu conjonetif des papilles, sous forme de
grains irréguliers, non contenus dans des cellules, mais disposés entre les faisceaux
lamineux & peu de distance des vaisscaux de la papille.

Note sur les rapports des adénomes des capsules surrénales
avec la néphrite interstitielle atrophique.
(A propos de P'origine surrénale de I'hypertension vasculaire.)
(N 99.)

Sur sepl cas d’adénomes des capsules surrénales que nous avons relevés dans
nos observations personnelles, la coincidence de ces formations avec la néphrite
interstitielle et les lésions d’artério-sclérose généralisée, habituellement présentes dans
I'hypertension chronique, ne s'est rencontrée que deux fois, ce qui ne permel guére
d’admettre un rapport de causalité.

Nous ne sanrions d'ailleurs considérer les lésions adénomateuses de la capsule
surrénale, comme un indice d’hyperfonctionnement de 'organe, et comme ¢puivalent
a I'hyperplasie diffuse qui, elle, au contraire, parait bien comporier celte significa-
tion. Les adénomes, tumeurs circonscrites, et distincles du reste du tissu, correspon-
dant en effet aussi bien dans les capsules que dans les aulres organes, plutdt i une
perturbation, 4 une restriclion, ou méme & une suppression complite de la fonction.

VIIl. — ORGANES GENITAUX DE L'HOMME

Lésions de l'urétrite gonococcique.
(Ne 101.)

Les lésions de l'urétrite gonococcique sont remarquables par leur intensité
et la profondeur & laquelle elles pénétrent. Outre l'infection de surface de loute la
longueur du canal, nous avons, en effet, constaté 'infection des cryples et culs-de-sac
glandulaires, remplis de globules de pus et enlourés d’amas leucocylaires jusque dans
les parties profondes du corps spongicux de I'urétre, el des lésions semblables au
niveau des glandules prostatiques.

Cette profondeur des lésions explique l'insuccts thérapeutique des grands lavages
au permanganale de potasse, qui évidlemment ne sauraient pénéirer dans les
dépressions glandulaires, explique aussi l'intensité des accidenls généraux, la résorp-

tion des substances toxiques ¢laborées par les microbes devant &lre particuliérement
facile dans ces conditions.
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IX- — ORGANES GENITAUX DE LA FEMME

Salpingites suppurées.
(Ne 29.)

Deux observations cliniques et anatomiques, montrant l'imporlance des lésions
inflammatoires des trompes ulérines, et la gravité des accidents qui en résultent lors-
qu'aucun traitement n’est venu en arréter U'évolution.

Dans un premier cas et chez une femme morte avec phénoménes septicémiques, on
trouve d'énormes poches purulentes remplissant la moitié inférieure de I'abdomen.
La nature salpingienne en est reconnue par l'examen histologique, qui montre des
cavités épithéliales an sein d'une couche de tissu de granulation. L'utérus est myo-
mateux, sa cavité élargie est remplie de liquide pulride. Il parait probable que
I'inflammation des trompes a résulté de la propagation des lésions ulérines; que la
dilatation de la cavité utérine, sous I'influence du corps fibreux, a favorisé la rélention
et la fermentation des liquides exsudés, a causé une métrite chronique dont les
produits ont secondairement infecté les trompes.

Dans le second cas, la salpingite suppurée s’élant ouverte dans le péritoine, a
déterminé une péritonite généralisée. Ces observations datent d'une époque oi les
lésions annexielles étaient moins bien connues qu'aujourd’hui, et ou trop souvent on
reculait devant U'intervention chirurgicale curatrice.

X- — LESIONS ET AFFECTIONS CUTANEES

Histologie des vergetures. Altérations du réseau élastique
de la peau au niveau des vergetures.
(Deux figures. N°= 21 et 28,)

La peau subit au niveau des vergetures une modification de structure qui est essen-
tiellement caractérisée par la distension de ses éléments constituants. Cette modifica-
tion est rendue définitive parce qu'un certain nombre des fibres élastiques du derme
sont étirées et rompues, de sorte que le tégument ne peut plus reprendre son état nor-
mal. Dans un travail fait en collaboration avec M. Troisier, nous avons moniré que
cette altération du réseau élastique du derme devait étre considérée comme la lésion
fondamentale de la vergeture, celle qui détermine toutes les autres: elle n'avait pas
encore été signalée.

Nous avons étudié : 1° les vergetures de la grossesse prises dans les différentes
régions on elles se développent (abdomen, cuisses, fesses, seins); 2° les vergelures de
la fitvre typhoide que nous avons recueillies & Pautopsie d'un individu mort fort long-
temps aprés la maladie causale; 5° les vergetures qui s'étaient développées chez un
phtisique sur le thorax. Dans tous ces cas, les lésions hislologiques élaient les mémes ;
aussi croyons-nous que notre deseription peut s’appliquer a loules les vergetures
quelle que soit leur origine.
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Pour la démonstration du résean élastique, nous avons de préférence employé le
procédé de Balzer (éosine et potasse).

Les lésions des diverses parties de la peau sont les suivantes : amincissement de
I'épiderme; effacement des papilles du derme; étircment des faisceaux lamineux du
derme, dont le feutrage et U'intrication ont disparu; sur une coupe lransversale de la
vergeture tous ces faisceaux sont devenus paralléles, et prennent, en raison de leur
allongement et de leurs ruptures partielles, une apparence de lissu raréfié.

Quant au réscau ¢lastique, son apparence est tout a fait modifiée.

A I'état normal, les fibres élastiques sont entre-croisées en tous sens. en un réseau
dense et serré dans toute I'épaisseur du derme, réseau plus épais, & fibrilles plus fines
au voisinage de la surface, et formant des houppes élégantes dans les papilles. Au

Fig. 104, — Résean élastique d'une vergeture de la pean, aprés traitement par I'dosine et la potasse.

a, Surface épidermique de la vergeture. — b, Epiderme de la pean saine. — ¢, Résean élastique normal du derme. —
d, Fibres et fibrilles Slastignes étirées an nivean de la vergeture. — e, Condenszation du rézean élastique sur les limites
de la vergetare par rétractios des fibres rompues.

nivean de la vergelure, ces fibres sont plus rares, lrés espacées, allongées dans le méme
sens que les fibres lamineuses ; elles forment quelques faisceaux paralldles et recti-
lignes laissant entre eux de grands espaces qui en sont totalement dépourvus, ou ne
renferment que des fibrilles extrémement fines. De chaque cdté, sur les limiles de la
vergeture, le tissu élastique parait plus dense que normalement et renferme un plus
grand nombre de fibres ratatinées, contournées sur elles-mémes en vrille, en tire-
bouchon, et qui sont trés vraisemblablement des fibres rompues de la région étirée.

Au niveau de la vergeture, les vaisseaux, artérioles el veinules, suivent la méme
direction rectiligne que les faisceaux lamineux.

De ces altérations, la plus importante est certainement celle du réseaun élastique.
Cest en effet le réseau élaslique qui forme la trame de soutien du derme, qui lui donne
ses propriétés spéciales de résistance et de souplesse et qui permet & la pean de con-
server sa forme en dépit des actions incessantes auxquelles clle est soumise, tandis que
ses aulres éléments, épiderme ou faisceanx lamineux, ne jouent qu'un role tout passif.
1l est done facile d’admetire que l'altération a débuté par la rupture d’un certain
nombre de fibres élastiques, ce qui a favorisé la distension des autres; la raréfaction du
réseau s'explique par le retrait des fibres rompues qui sont ratalinées de chaque colé
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de la vergeture. Quanf aux faisceanx lamineux et & I'épiderme, sans résistance propre
et manquant de leur soutien habituel, ils se sont laissé étiver dans le sens de la rupture
des fibres élastiques.

Cette rupture des fibres élastiques est-elle due seulement & la distension de la
peau? N'y aurait-il pas aussi dans quelques cas une altération de structure favorisant
leur rupture? Nous ne pouvons rien affirmer a ce sujet; en toul eas nous n’avons cons-
taté aucune modification de la structure des fibres élastiques.

La vergeture consiste donc en une élongation, sur un point circonscrit, des élé-
ments constiluants de la peau, avec rupture de quelques-uns de ces éléments. Nous ne
voyons li qu'une lésion purement mécanique, sans trace de processus atrophique et par
conséquent nous ne saurions considérer les vergetures comme une atrophie culanée,
ainsi que le veulent Hebra et Kaposi, Er. Wilson, ou comme une lésion Lrophique

d’origine nerveuse. On s’explique aisément qu’une telle lésion, une fois constiluée, soit
indélébile.

Un cas de sclérodermie diffuse. Amélioration considérable
par le traitement thyroidien.
(Ne 110.)

La thérapeutique par les exlraits d'organes offre encore matiére & de nomhreuses
discussions. En dehors des myxeedémateux chez lesquels I’action du corps thyroide
parait certaine, les résultats oblenus laissent prise au doute. Les rapports indiscutables
que la sclérodermie présente, dans certains cas, avec les affeclions conséeutives aux
altérations du corps thyroide, ont engagé un certain nombre d'autenrs i uliliser le trai-
tement opothérapique chez les malades qui en sont atteints, Les résultals ont été con-
tradictoires. Alors que Friedheim, Franke, Schaeffer, Neisser, Marty, Sthernthall,
Raymond, Weiss, n'ont oblenu aucune amélioration ou ont éié foreés, par suite des acci-
dents dus au traitement, d’interrompre celui-ci, Lustgarten, Pisko, Grinfeld, Sachs,

Gakimoff, Dreschfeld, Osler, Lancereaux ont obfenu des améliorations et méme des
guérisons.

Dans un cas de sclérodermie indiscutable, & marche neltement progressive, &
allure trés grave, mais encore i la période cedémateuse de 'affection, nous avons pu,
grice & un trailement thyroidien prolongé pendant plusieurs mois, non seulement
enrayer les progrés de I'affection qui devenait menagante pour la vie, mais oblenir une
amélioration trés prononcée, comme le montrent, d'une maniére évidente, les photo-
graphies annexées a notre travail. Nous pensons done que le traitement thyroidien, qui
est souvent bien supporté lorsqu’on le manie avec prudence, doit étre toujours essayé
dans cetle affection, trés rebelle i toute médication, comme on le sait.

Sclérodermie diffuse. Traitement thyroidien. Guérison.
Présentation de la malade.
(Ne 118.)

Il s'agit de la méme malade dont I'histoire a fait le sujet de la communication
précédente (110). Le traitement thyroidien, continué pendant plusieurs mois, avait
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amené une disparition compléte de tous les symptomes a tel point qu’en présentant la
malade a la Société médicale des hipitaux, il nous parut possible de parler de guérison.

Xl — AFFECTIONS DU SQUELETTE

Deux cas de maladie osseuse de Paget avec examen anatomicque.
(Ne 91.)

L'évolulion clinique, assez semblable dans les deux cas, a été fort lente, progres-
sive, et a abouti 4 la déformation générale du systéme osseux. Epaississement considé-
rable des os du crine, courhures arquées des clavicules, des os des memhres, plus
marquées aux os de 'avant-bras pour le membre supérieur; également sur les fémurs
el les tibias pour les membres inférieurs; les tibias présentant 'aspect en fourreau de
sabre décrit par M. Lannelongue dans la syphilis héréditaire. Cyphose Lrés accentuée
de la colonne vertébrale. Les radiographies onl dans un cas montré, outre les défor-
mations osseuses, l'incrustalion calcaire des arléres des membres, ainsi devenues
apparentes'. De ces deux malades I'un succomba & la tuberculose pulmonaire, I'autre
au syndrome d'insuffisance cardio-rénale. Tous deux avaient antérieurement contraclé
la syphilis.

L’étude approfondie que nous avons faite des lésions du systéme osseux, encore
mal connues dans cette forme morbide, peut étre résumée de la manidre suivante :

Les lésions du tissu osseux consistent essentiellement dans une transformation
spongieuse alvéolaire ou trabéculaive du lissu compact des os, transformation qui
parait s'effectuer par 'agrandissement des cavilés vasculaires el médullaires préexis-
tantes el d'ot résulte un bouleversement complet de la texture primitive de 1'os.

Le mécanisme de cet agrandissement des cavités médullaires, nous parait expliqué
par les apparences constatées sur nos coupes, d’'une altaque du tissu osseux par des
cellules jouant le role d'ostéophages, cellules polygonales et myéloplaxes, éléments
connus comme doués de propriétés phagocylaires et méme parfois désignés sous le
nom caracléristique d’osténclastes. Leur disposition en couronne au pourtour des
trabécules osseuses, les logettes, les encoches qu'elles se creusent dans le tissu qui
parait disparaitre & leur contact et qui en certains points n’est plus représenté que par
de minces vestiges, tous ces détails nous semblent démonstralifs. Il se forme ainsi des
cavités aréolaires pourvues de vaisseaux, qui sont évidemment les anciens canaux de
Havers agrandis par résorption de leurs parois. Les cavilés ainsi agrandies sont
comblées par un tissu de sclérose, tissu de remplissage venant tenir la place du tissu
osseux disparu et représentant en somme une action secondaire semblable & celles que
I'on retrouve dans un grand nombre de scléroses viscérales.

Il y a donc en premier lieu un processus de raréfaction osseuse trés actif. On
congoit mal au premier abord qu’il se montre dans une affection ot 'augmentation du

1. L'observation de ces malades, qui a paru dans la thése de notre éléve Negellen, « La maladie
osseuse de Paget » (Thése de Paris 1908), est accompagnée de. photographies et de radiographies
mettant ces détails en évidence.
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volume des os constitue le symptome le plus caractéristique. L’altération de structure
des lamelles osseuses vient expliquer cette contradiction apparente. Dans celles-ci. en
effet, on est frappé par la rarelé ou plutot I'espacement des cellules osseuses qu'elles
renferment. Si ces cellules paraissent rares dans le tissu c'est qu'elles se trouvent
écartées par la production surabondante de substance fondamentale intercellulaire,
¢laborée vraisemblablement en quantité excessive. Et clest ainsi que doit s’expliquer
I’hypertrophie de ces os, qui ne présentent en aucun point de proliférations cellulaires
actives, périostées ou médullaires pouvant rendre compte de I'hypergendse de tissu
osseux nouveau, alors qu’au contraire ils montrent un processus de résorplion particu-
litrement intense. C'est la combinaison de ce double travail, épaisissement désordonné
de la substance osscuse des travées, resorption de ces mémes travées au niveau des
espaces médullaires et des conduits vasculaires, qui produil celte irrégularité, cette
atypie du tissu osseux dans les os ainsi altérés. De ces deux actions nous pensons que
la premiére est le processus'de résorption de la substance osseuse, et que I'épaissis-
sement de la substance fondamentale osseuse est un phénoméne secondaire de compen-
sation organique suscilé par la fragilité menacante de Uos raréfié. Si, en effet, nous
considérons la répartition et le siége prédominant des lésions, nous les voyons s'établir
surtout dans les points du systéme osseux ot s'exercent & leur maximum les efforts
mécaniques nécessitant une solidité plus grande du support osseux (diaphyses des os
longs).

Quant & la pathogénie de ces lésions, elles ne présentent & aucun degré le carac-
tére phlegmasique, mais affectent plutdt l'apparence de troubles dystrophiques. On
peut & ce point de vue invoquer l'action des lésions d’artérite généralisée, si pronon-
cées chez ces malades, et se demander si I'altération osseuse ne peut élre rangée i coté
des scléroses viscérales dans le domaine des lésions de I'artério-sclérose, Mais la rarelé
de la maladie de Paget comparée i la banalité de I'artério-selérose est pen en faveur de
cette opinion.

En outre, et bien plus fréquemment, les lésions osseuses du rhumatisme chronique
sont associées a cette méme arlério-sclérose et elles présentent justement des caractéres
presque entiérement contraires & ceux de la maladie de Pagel; prédominance des
I¢sions aux extrémilés articulaires, avee intégrité des diaphyses; prédominance sur les
0s des extrémités; formation de tissu compact, éburné, etc., toutes ces particularités
sont l'opposé de celles que nous avons décrites dans la maladie de Paget.

Nous sommes plutot tenté, tenant compte de I'étiologie syphilitique trés nette chez
nos malades, d'y voir le facteur pathogénique prédominant. Nous avons & ce point de
vue comparé les lésions de 'ostéile raréfiante syphilitique avec celles de la maladie de
Paget, et montré leur grande analogie.

Nous avons, dans des travaux ultérieurs, développé, avec preuves cliniques et théra-
peutiques & I'appui, cette idée de l'origine syphilitique de la maladie de Paget, confir-
mant ainsi les vues émises & ce sujet par les professeurs Fournier, Lannelongue et
Gaucher (116-119).

24
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SUPPLEMENT
19414-1914

L'oblitération cancéreuse du canal thoracique.
(N° 197.)

Bien que 'on conmit depuis longtemps I'existence des cancers secondaires du
canal thoracique, jusqu’a ces derniéres années on considérait le diagnostic de celte
localisation comme impossible, I'envahissement du canal thoracique par le cancer étail
une trouvaille d’autopsie.

Depuis 1902, nous avons observé quatre malades atfeints de cancers abdominaux
et dont le canal thoracique fut envahi et oblitéré an cours de la généralisation néopla-
sique. Dans chacun de ces cas 'ensemble des signes cliniques et anatomiques présenta
une lelle ressemblance qu’il nous a paru possible d’en constiluer un syndrome, le
syndrome de l'oblitération cancéreuse du canal thoracique, permettant d'en faire le
diagnostic. Et de fait, instruit par notre premier cas, nous avons pu, dans les trois
suivanls, reconnailre du vivanl des malades lenvahissement et oblitération
cancéreuse du canal thoracique.

Les sympldmes par lesquels se manifeste cliniquement ce syndrome, sont ;

1" Un wdéme a lopographie spéciale ; blane, dur, résistant au doigt quile déprime
difficilement, et qui, &4 son état de complet développement, dessine exactement la
topographie des territoives tributaires du canal thoracique, occupant les membres
inférieurs, les parois de I'abdomen, la moitié gauche du thorax et le bras gauche,
tandis que le bras droit, I'hémithorax droit et U'extrémité céphalique, Iribulaives de la
grande veine lymphatique, sont indemnes:

2° Des épanchements pleurauz i prédominance du coté gauche. Parfois de I'ascile.

Les liquides peuvent étre citrins, hémorragiques, ou encore chyliformes. L'appa-
rence lactescente da liquide tenant, le plus souvent, & la dégénérescence graisseuse des
cellules cancérenses en suspension dans les exsudals ;

3 L'adénopathie sus-claviculaire gauche, le ganglion de Troisier esl un signe
constant. Elle s'est rencontrée dans toutes nos observations, et dans 'une d’elles,
méme, elle présentait des dimensions énormes. Elle peut, il est vrai,. s'observer alors
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que le canal thoracique est resté perméable sur loul son parcours: mais, joinle aux
autres signes, elle acquiert une trés grande valeur pour le diagnostic d’oblitération
cancéreuse.

4" Des thromboses veineuses, el loul parliculiérement la thrombose du confluent
veineux jugulo-sous-clavier gauche, qui se rencontre dans tous les cas el qui prend son
point de départ au niveau de I'abouchement du canal thoracique dans le systéme
veineux. Il en résulle la production d'un edéme qui se superpose i l'edtme lympha-
lique et le déforme.

Anatomie pathologique. A 'examen macroscopique des piéces, on voil I'oblité-
ration partielle ou totale du canal thoracique, toujours plus marquée dans la portion
terminale de ce conduil. Souvenl, un bourgeon cancéreux fail saillie dans le confluent
veineux, provoquant la formation d’un ecaillot.

L’histologie montre |'épaississement des parois du canal thoracique, et leur infil-
tration par les cellules cancéreuses. Aux points ot la lumiére du canal esl encore
perméable, il renferme des cellules lymphatiques et des cellules néoplasiques mélées.
Aux points oblitérés, on trouve des travées conjonetives renfermant dans leurs mailles
des cellules cancérenses. Les différents viscéres sont le siége de lymphangites
CANCErenses.

Physiologie pathologique. L'oblitération du canal thoracique résulte, soit de la
végélation des cellules cancérenses qui émigrées du foyer primilil y sont parvenues
par ia voie des lymphatiques allérents ; soit de la thrombose du confluent jugulaire, les
cellules eancéreuses pénélrées dans la cireulalion sanguine exercant sur le sang une
aclion coagulante de lont point comparable & celle des mierobes dans les thromboses
infecticuses.

Les conséquences de oblitération du canal thoracique sonl les stases lymphatiques
de tous les vaisscaux afférents, d'ont les odémes el les épanchements des séreuses; et
comme les cellules cancéreuses se mulliplient abondammnent dans cette lymphe en
stagnalion, il en résulte une inlection cancéreuse généralisée, de tous les lissus et de
tous les organes ainsi envahis par voie lymphalique rélrograde

Epithéliome radiologique des paupiéres.
Epithéliome d'origine pilaire.

(N 204.)

jien que les observations de cancer provoqué par les rayons X soient actuelle-
ment nombreuses, ce cas présentait un intérét exceptionnel, ef, en raison de sa locah-
sation aux paupitres, jusqu’ici non observée, el aussi i cause du lype histologique de
la lésion, dont nous avons pu établir l'origine par prolification néoplasique des
follicules des cils de la paupiére.

L’origine radiologique était parfaifement nelte ; le malade ayant élé profession-
nellement soumis pendant douze ans a 'action répétée des rayons X et présentant en
méme temps que son épithéliome des paupiéres, d'autres manifeslations cutanées,

relevanl de la meéme influence, telles que radiodermiles el productions papillomateuses
des deux mains.
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La forme anatomique du cancer différait également des cas jusqu'ici publiés. 11
s'agissail, en ellet, comme nous I'a montré I'étude histologique de la lésion enlevée
chirurgicalement, d'un épithéliome développé par prolifération des follicules des cils de
la paupiére. Nous avons pu suivre le développement du néoplasme depuis ses stades
initiaux hyperplasiques, présents au nivean des hords de la petile tumeur, jusqu'a la
formalion épithéliomateuse pleinement constituée. A coté des follicules simplement
hyperplasiques, d'autres présentaient un bourgeonnement de leur surface externe,
poussant dans les lissus voisins et se transformant en tubes épithéliomateux; en
d’autres points, le follicule subissail en masse la transformation. D'ailleurs, les tubes
épithéliomatenx du cancer complétement développé, rappelaient encore dans leur
structure I'aspect des follicules pileux. Ce pourquoi nous avons considéré ee cancer,
suivant les régles de notre classification, comme un épithéliome pilaire typique.

Tumeurs épibulbaires. Epithéliomes mélaniques d'origine ncevique.
(No 207.)

Etude clinique et histologique de deux cas de tumeurs épibulbaires.

Ces petites tumeurs qui se rencontrent encore assez [réquemment au niveau de la
région du limbe, sont susceptibles d'une évolution maligne.

Elles sont formées de cellules d’apparence épithéliale, dont beaucoup sont
chargées de pigment, ct qui paraissent s'étre développées primitivement en dehors de
la couche ¢pithéliale normale conjonctivale ou cornéenne de la végion, dont elles
restent distinctes, alors méme que dans leur progression envahissante elles pénétrent
secondairement cette couche épithéliale superficielle.

Ces éléments présentent la plus grande ressemblance avee les cellules des neevi
cutanés, el I'épithéliome qui résulle de leur prolifération néoplasique, semble comme
celui des noevi, avoir pris son origine dans un groupe de cellules hétérotopiques par
malformation du développement.

Données fournies par l'expérimentation sur la nature
et la pathologie des cancers.

(Ne 200.)

Dans ce rapport, présenté au premier Congrés internalional de pathologie
comparée, nous avons cherché, d'une part, 4 rappeler les acquisilions nouvelles les
plus importantes, que les expérimentateurs ont, lors de la Conférence internationale
pour l'étude du cancer, tenue a Paris en octobre 1910, ajoutées aux notions antérieu-
rement acquises sur la pathologie des cancers et plus particulitrement sur les
conditions étiologiques, la cullure, la production expérimentale, I'immunité.

Nous avons d’aulre parl passé en revue les faits les plus saillants publiés depuis,
nous efforcant de dégager leur signification au point de vue des conceplions actuelles
sur la nature et la pathogénie des cancers.
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Méningites cérébro-spinales a4 paraméningocogques.
(Ne= 198, 205, 208.)

Les infections méningées h paraméningocoques sont de connaissance loute récente,
Leur agent pathogéne déerit par M. Dopter, bien que présentant les plus grandes
ressemblances, de morphologie el de cultures, avee le méningocoque commun, n’est
cependant pas influencé par le sérum antiméningococcique, d'oti le grand intérét de le
reconnaitre, le traitement des formes morbides qu'il détermine nécessilant 'emploi
d’un sérum spécial anliparaméningococeique. Nous avons publié trois ohservations de
méningite & paraméningocoques.

Méningite 4 paraméningocoques chez un nourrisson.
(Ne 198.)

Cette observation, une des premiéres publiées de celte forme morbide, est anté-
vieure & 'emploi du sérom antiparaméningococeique. 1l s’agissail en ce cas d'un
nourrisson de 7 mois.

L'allure clinique et les réactions méningées furent celles d'une méningite cérébro-
spinale, mais deux particularités avaient spécialement attiré notre altenfion : l'insuceis
de la sérothérapie antiméningococcique; et le contraste entre la hénignilé apparente des
symptomes, el la trés grande abondance des microbes.

Un cas de méningite cérébro-spinale & paraméningocoques.
(Ne 205.)

(e second cas concernait une femme de 29 ans. Cetle méningile & début brusque
et & état général grave fut d'abord traitée pendant la premitre semaine avec du sérum
antiméningococeique. Devant 'échec de cetle médication et I'aggravation des symplomes
le sérum anliparaméningococeique fut employé, & doses importantes, puisque la
malade recul 150 centimélres cubes de sérum en injections intrarachidiennes. 11y eut,
i la suite de ces injections, une certaine amélioration des caractéres du liquide Léphalu-

«achidien, proportion plus grande de lymphocytes, disparition des microbes: mais la
malade mourut d'une complication pulmonaire, bronchopnenmonie suppurative et
gangreneuse.

Les lésions méningées cdtaient relativement circonscrites, surtont marquées au
nivean de la moelle, et la, franchement purulentes: pluldt congestives an niveau de
I'encépliale.

I'étude histologique nous a monliré des lésions toul i fait semblables & celles que
nous avons antérienrement décrites dans la méningite & méningocoques. 1l y avait en
outre, au niveau des circonvolulions cérébrales, une hyperplasie névmgliquc lris
marquée, vraisemblablement imputable & l’mln\lcalmn alcoolique ancienne de la
malade.
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Cette intoxication aleoolique et les tares viscérales qui en résullaient non seulement
du coté des centres nerveux mais encore au niveau du foie alteint de cirrhose.
expliquaient d’ailleurs facilement I'insuccés de la sérothérapie spécifique.

Méningite cérébro-spinale chez un nourrisson. Guérison
par le sérum antiparaméningococcique.

(N° 208.)

Celte troisieme observalion concerne un cas de méningite cérébro-spinale grave,
chez un enfant de 4 mois 1/2 d’abord traitée par le sérum antiméningococcique el
sans succes, -puis, aprés identification du microbe, par le sérum antiparaméningo-
coceique,

La premitre injection de sérum antiméningococcique avait bien élé suivie d'une
chute lthermique, semblant indiquer une action favorable de la médication, mais cetle
accalmie ne dura pas, et méme les injections suivantes parurent pluldt aggravantes.
En sorte qu'aprés une administration prolongée et i doses relalivement importantes,
50 centimétres cubes chez un enfant de 4 mois 1/2, I'échec de la médication antiménin-
gococeique prouvail manifestement qu’elle n’était pas spéeifique en ce cas.

Le sérum antiparaméningococcique, au contraire, a provoqué une chule compléte
de la température dés la premiére injection, et avec les injections suivantes la dispa-
rition progressive de lous les symptomes méningiligues.

Infections aigués simultanées pneumococcique et tuberculeuse.
Hépatisation pneumonique et granulie.

(Ne 201.)

Chez un malade ayant présenté pendant la vie les apparences d'une pneumonie
[ranche, aigué, dont le diagnostic se basait non seulement sur les signes cliniques
habituels, mais encore sur I'examen bactériologique permetlant de déceler la présence
du pneumocoque dans les crachats, d’abord, dans un épanchement pleural ponetionné
un peu plus fard, nous avons conslalé l'existence d'une tuberculose granulique géné-
ralisée & tous les organes el combinée dans le poumon & une hépatisalion pneumo-
coccique. L'hépalisation de la base gauche, rouge, violacée, consislanle, se montrait
parsemée de granulations jaunes, miliaires, uniformément disséminées. L’examen histo-
logique permettait d’ailleurs de reconnaitre les lésions caracléristiques aussi bien de
I'hépatisation pneumonique, que des granulations tuberculeuses, ¢t de préciser le
siege des microbes, pneumocoque et bacille de Koch dans chacune d'elles.

(est celle association d'évelutions el de lésions aigués, ce mélange d’hépatisation
pneumococcique et de granulie que nous n’avions pour neire part jamais rencontrées
qui conslituent 'originalité et I'intérét de cette observation. Autrement la combinaison
de I'infection pnenmococeique avee la tubereulose est, au contraire, un fait commun,
sur I'importance duquel nous avons précédemment insisté, et qui mérite, en effet, de
retenir I'attention en raison des conséquences qui en peavent résulter au point de vue
des symptémes, des formes eliniques et de la marche de la tuberculose.
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La pneumonie totale.
(Ne 206.)

1l s’agit dans ee eas d’une pneumonie arrivant par Uextension coniinue de ses
lésions & intéresser la totalité des deux poumons. Observée chez un homme de 46 ans,
aleoolique, qui mourut an 15° jour par asphyxie, celle-ci résultant, comme 'avaient
montré les signes physiques percus pendunt la vie, et comme le prouva l'examen
néeroscopique, de la généralisation pure el simple ‘des lésions d’hépalisation allant
jusqu’a annuler la surface respiratoire tout entiére. Le fait est d’autant plus remar-
quable que le processus évoluail localement avee une régularité parfaile, sans anomalie,
sans complications, et que les points les premiers atleints présentaient les phéno-
ménes de la résolution la plus normale, au moment ou l'envahissement des derniéres
régions du poumon encore libres, est venu tuer le malade par asphyxie. A P'autopsie,
en effet, les deux poumons tuméfiés, denses et solides dans toules leurs parlies,
présentaient réellement aspect pneumonique en lotalilé: engouement tout & fait
récent, dans une petile partic du sommet droit ; hépatisation rouge dans la plus
arande partie de ce méme poumon ; hépatisation jaune ou grise non suppurée dans le
poumon gauche plus anciennement envahi; et, & la base du lobe inférieur, résolution
commencante, marquée par la consistance moindre du tissu et la présence des bulles
d’air & son intérieur. L'étude histologique montre que le processus est resté normal et
régulier dans tous ses stades.

Il existe done un Llype de pneumonice qui tue sans évolution anormale, sans suppu-
ration, par sa continuation indéfinie jusqu’a devenir lotale.

Pourquoi celle évolution si exceptionnelle? On ne peul pourlant dire qu'ici la
réaction de I'organisme ait fait défaut, ni qu'elle ait été irréguliére comme le montre
I'étude histologique. :

Ce qui parail avoir manqué, ¢'est le phénomene général et humoral de immuni-
sation de l'organisme par lequel se produit normalement la fin de la maladie jugée par
la erise. Celle-ci a avorté dans ce cas, U'infection conlinnant sa marche extensive el ne
provoquant qu'une réaction purement locale, insuffisante & I'arréter,

Processus histologique de l'évolution pneumonique réguliére.
(No 206.)

L’élude microscopique des diverses régions des poumons dans ce cas de pneu-
monie totale, ot tous les stades se trouvaient représentés en évolution régulitre, nous
a permis de suivre les élapes successives du processus histologique de la pneumonie,
depuis son débul congestif et épithélial, jusqu'a I'achévement des phénoménes de
désagrégation, de dissolulion et de résorption de I'exsudat, par le moyen des leuco-
cytes; ce qui nous a fourni 'oceasion, parliculiérement en re qui concerne le méca-
nisme de la résorption de la fibrine, de revenir sur des fails, que nous avions pour la
premiire fois mis en évidence en 1887 dans notre thése inaugurale.
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D'apres la descriplion que nous en. avons faite le processus Iistologique de
I'évolution pneumonique réguliere peul se résumer dans les élapes successives
snivanles :

1° Néerose initiale des épithéliums alvéolaires; suivie d’abord d'une exsudation
séro-albumineuse, avec chule des épithéliums el diapédise polynucléaire, phénoménes
histologiques correspondant au stade macroscopique de I'engouement.

Cel exsudat séro-albumineux, s’éliminant en partic par la voie des bronches, on
il se mélange de sécrétions muqueuses, conslilue le crachat rouillé Lypique de la
pneumonie. :

2 Exsudation séro-fibrineuse avec diapidése de globules rouges et de polynu-
cléaires. La fibrine se coagule, moulant les cavités alvéolaires et constituant 'étal
d'hépatisation rouge.

3 Résolution. Les globules rouges, les cellules desquamées, les leucocyles
immigrés disparaissenl par histolyse et une nouvelle émigration leucocytaire attaque
le bloc fibrinenx marquant le début de la résolution.

Les polynucléaires qui commencent I'atlaque, transforment le bloc fibrineux par
une action digestive externe, due & leurs produits de séerétion, et qui se manifeste par
des figures histologiques particulitrement démonslratives, ct o 'on voit ces cellules
dissémindes au sein de la fibrine compacte, s’entourer d'une aurdole claire, par liqué-
faction du lissu qui les entoure, et se ereuser ainsi des logettes dont la coalescence
dissocie el émiette les moules fibrineux alvéolaires.

Puis inlerviennent les gros mononucléaires macrophages; ils résorbent 'exsudat
liquéfié, qui apparait en goutlelettes remplissant leur corps proloplasmique.

Ainsi la dissolution de I'exsudat commencée par action digestive extracellulaire
des leucocyles polynucléaires est complétée par le mécanisme de la résorption et de la
digestion intracellulaire eflectuées par les mononucléaires,

Parallélement se reconslitue le revétement épithélial alvéolaire aux dépens des
cellules reslées par places adhérentes aux parois.

4 L'élimination des produits transformés de I'exsudal et des cellules phagoeyles,
se [ail ensuite soit par la voie des bronches, avee les erachals, soit, surtout, par les
voies lymphatiques, ol se retrouvent, ct cela jusque dans les ganglions du hile, ces
mémes cellules & protoplasma vacuolaire, les mononucléaires phagocytes de I'exsudat.

Dysenterie amibienne : Début un mois aprés le retour en France.
Six rechutes successives.
Abcés du foie multiples et dégénérescence amyloide.

(Ne 199.)

Histoire clinique et examen anatomo-pathologique détaillé d'un cas de dysenteric
amibienne particulierement prolongé. Cette affection survenue chez un soldat d'infan-
teric de marine, un mois aprés son relour en Irance, a évolué pendant six poussées
successives, et s'est accompagnée d'un premier abeiés du foie, opéré et guéri, puis
d'un nouvel abets ayant entrainé la morl. Les amibes présents dans les selles au
momenl des poussées de dysenlerie, onl été également constatés dans le pus hépatique.

g*
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Leur inoculation au chat a reproduil une dysenterie typique. On trouva & l'autopsie
des altérations intestinales étendues, des abees multiples dans le foie, qui ainsi que
les reins était atteint de dégénérescence amyloide.

L'étude histologique de ces lésions montre I'imporlance de la dégénérescence
hépatique, presque totale et des particularités de structure des poches d’abebs, rendant
comple et de la torpidité du processus et de sa longue persistance.

Maladie osseuse de Paget, avec lésions de la main et du pied.
(N 202.)

Dans plusieurs communications antérienres, nous avons étudié divers cas de celte
maladie. Mais tandis que nos malades précédents présentaient des lésions nettement
prédominantes au niveau des diaphyses, avec intégrité des extrémités épiphysaires, co
qui fait I'intérét de celle observalion, c'est la participation aux déformations osseuses
des extrémités avoisinant les arliculations, et particuliérement celle du genou droil;
les lésions prononcées des os des pieds el des mains, mises en évidence par la radio-
graphie, enfin l'intégrité apparente, tout au moins, du systéme artériel, dont I'alté-
ration est si fréquente qu'on a pu U'invoquer dans les théories pathogéniques émises
au sujet de cette forme morbide.

Relativement & l'influence de la syphilis, que nous avons admise dans nos obser-
vations antérieures el bien que les commémoratifs fussent négatifs en ce cas, nous
avons du moins & signaler U'effet trés favorable du traitement spécifique sur les phéno-
ménes douloureux acensés par la malade.

14026, — Imprimerie génévale Lawsg, 9, rue de Fleurus, i Paris,
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TRAVAUX SCIENTIFIQUES

DEUXIEME SUPPLEMENT
1914-1919

TITRES ET SERYICES

Membre de 'Académie de Médecine (1914).
Médecin-Chef de service & I'Hotel-Dieu (1949).

ENSEIGNEMENT

Cours de pathologie interne (1917). Sur les maladies du tube digestil.
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- AVERTISSEMENT

En raison des difficultés que rencontrent présentement les travaux
d'imprimerie nous avons du restreindre la relation de nos publications
depuis 'année 1914 aux seules indications bibliographiques.

Nous y avons joint un exposé sommaire de nolre enseignement con-
cernant 1'Histoire de la Médecine et de la Chirurgie, et de quelques-uns
de nos travaux se rapportant au méme sujel.
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LISTE GHRONOLOGIQUE DES PUBLICATIONS

AVEC LEURS INDICATIONS BIBLIOGRAPHIQUES

DEUXIEME SUPPLEMENT
1914-1919

210. Les thromboses pneumoeocciques des artéres du cerveau. Bull. Acad. de Méd..
L4 avril 1914,

214. Médications symplomatiques des maladies de Pappareil respiratoire (collaborateur
M. Stévenin), in bibliothéque de thérapeutique de Gilbert et Carnot. Paris, Bailliére, nai 1914,

242. Endocardite infectiense d'origine puerpérale. Andvrisme diverficulaire de la base du
ceeur. Mort rapide par thrombose de la coronaire antérvieure (avec une figure) (collaborateur
M. Pascano). Bull. Soc. Med. Hip., 22 janvier 1415,

213. Transformation fibreuse de I'hépatisation pnenmonique, ou fibrome végétant intra-
alvéolaire post-pnenmonique (avec une figure) (collaborateur M. Paseano). Bull. Soc. Med. Hop.,
25 juin 1915.

214, Sur la sérothérapie de la méningile cérébro-spinale (collaborateur M. Pascano). Bull.
Acad. de Méd., 6 juillet 1915.

215. Pneumonie et pnenmothorax (collaborateur M. Pascano). Bull. Soc. Méd. Hip.,
95 juillet 1915.

216. Symphyse du péricarde avec caleification massive au pourtour des deux ventricules
(avee rois figures) (collaborateur M. Pascano). Bull. Soe. Méd. Hdp., 30 juillet 1915,

~ 217. Symphyse du péricarde avee perforation fistuleuse du ventricule gauche, commu-
niguant avee une poche anévrismalique pré-péricardique (avec une figure) (collaborateur
M. Pascano). Bull. Sve. Méd. Hop., 30 juillet 1915,

218. Phtisie pulmonaire consécutive & l'inhalation de gaz asphyxiants (collaborateur
M. Martinez). Bull. Soc. Med. Hop., 7 juillet 1916,

219, Méningite eérébro-spinale avee purpura. Grossesse. Guérison par le séeum anli-
méningococeique. Accouchement normal consécutil, full. Soc. Méd. Hap., 28 juillet 1916,

220. Symphyse cardiaque uvee cancer généralisé du péricarde, secondairve & un cancer
primitil de la verge (collaborateur M. Martinez). Bull. Soc. Méd. Hop., 10 novembre 1916,

224. Obstruetion intestinale par arrél dans l'intestin gréle d'un énorme caleul biliaire
(collaboratrice Mlle Smiskoweka). Bull Soe. Med. Hop.. 16 lévrier 1947,

222. Notice nécrologique sur M. Dejerine. Bull. Acad. de Méd., b mars 1917.
a
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223. Persistance du trou de DBotal chez un homme de cinquante ans (collaboratrice
Mile Wolll), Bull. Soc. Méd. Hép., 9 novembre 1917,

224. Cancer primitif du foie chez un homme de vingt-cing ans. Epithéliome trabéculaire
typique, et cirrhose syphilitiqne. Bull. Soc. Méd. Hop., 14 décembre 1917.

225. Lithiase et cancer du rein (collaborateur M. Martinez). Bull. Acad. de Med., 22 jan-
vier 1918,

226. Le traitement de la pneumonie par le sérum antipneumococeique (collaboralrice
Mlle Wolll). Paris Médical, & mai 1918, ;

227. Relations des traumatismes et plus particulitrement des traumatismes de guerre,
avee le développement des néoplasmes. Bull. de I'Association frangaise pour I'Etude du Cancer,
juillet 1918,

228. Rapport sor les épidémies en 1917 et 1918, Bull. Acad. de Meéd., 24 septembre 1918,

229. Immunité des enfants de moins d'un an & I'égard de la grippe. Bull. dcad. de Meéd.,
15 actobre 1918,

230. Cancer de la langue d'origine hétsrotopique. Bull. de I Assoe. franc. pour I'Etude du
Cancer, 16 décembre 1918,

231. Prounchopneumonie i bacille de Pfeiffer. Bull. Acad. de Med., 28 janvier 1919,
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HISTOIRE DE LA MEDECINE ET DE ILA CHIRURGIE

ENSEIGNEMENT

Cours d'histoire de la médecine et de la chirurgie (1899)

" En remplacement du Professeur Lanovisise,

Des diverses maniéres de comprendre I'histoire de la médecine et de la chirurgie:
histoire des hommes ou biographie ; histoire des choses, épidémiologie, pathologie
historique ; histoire des idées, élude des doctrines médicales: nous avons choisi cette
derniére qui nous a paru plus particuliérement adaplée & un enseignement fait dans
une Faculié de Médecine, onn tout doil converger vers un but, commun & toutes les
branches de I'art enseignées, la formation du médecin.

Apprendre aux étudiants comment se sont formées nos idées médicales actuelles,
par quelles acquisitions successives elles se sont développées, de quels éléments elles
se sont constituées au cours des dges et quelles survivances du passé, conscientes ou
inconscientes, elles renferment encore, tel est le programme que nous nous sommes
efforeé de remplir.

Et ce pourquoi, laissant rapidement de coté les formes premiéres de la médecine,
médecine naturelle, médecine mystique ou théurgique, nous avons abordé I'étude de
la médecine scientifique, & son foyer d’origine, en Gréce et dans les pays grees, dans
les éeoles philosophiques et médicales du monde gree pour la suivre ensuite dans ses
développements el foyers successils & Alexandrie, 8 Rome, et dans les pays lalins du
moyen dge, et de la Renaiscance, et tout particulitrement en France. C'est & ce point
que nous avons ariélé nolre cows finissant au xv1° siécle, & la veille de la découverte
de la circulalion, au moment du renouvellement des doctrines, et de 'effondrement,
toul au moins lemporaire, de conceptions médicales si proches des notres, que leur
comparaison avec nos plus récentes découvertes sur l'opothérapie, les fonctions du
foie par exemple, el bien d’autres, apparaissent a I'étude du plus vif intérét.

Il nouns a paru que la meilleure manitre de faire bien comprendre aux éludiants
ces travaux du passé, élait le plus possible de leur en rapporter les textes mémes, tra-
duits bien entendu. Pour chaque auteur dont les ceuvres ont survéeu, des citations
nombreuses permellent de mieux suivre la pensée de I'ancien, sans la transformation
qu'involontairement le moderne y apporte, en commentant. Et nous avons ainsi pour
Pantiquité examiné en de multiples extraits la grande colleclion hippoeratique, les
ceuvres de Celse, de Galien, et le répertoire si copieux d'Oribase par lequel peuvent
¢lre représentés un grand nombre de disparus. Aux périodes plus récentes, nous avons
utilisé nos vieux chirnrgiens francais, Henri de Mondeville, Guy de Chauliac, et sur-

Titres et travaux scientifiques avec deux suppléments, 1911-1914 et 1914-1919 - page 247 sur 254


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x105x01&p=247

GBI Sante

B e

tout notre délicieux Paré, sur lequel nous nous sommes plus particuliérement attardé
en nos dernitres lecons.

Nous avions d’abord pensé, en raison du lravail considérable que nous avait
nécessilé la préparation de ce cours, et de I'abondance des matériaux recueillis, pouvoir
le publier tel quel. Puis il nous a paru préférable de le revoir et le terminer & loisir,
jusqu’a notre époque, pour en faire une histoire générale de la médecine et de la chi-
rurgic, compléte et documentée, ouvrage qui, & notre sens, fail actuellement défaunt
dans notre littérature. C'est cncore un projet d’avenir, mais que nous espérons bien
pouvoir réaliser un jour.

A titre d'indication nous donnons ci-aprés les sommaires des quarante lecons de
nolre ¢oinrs.

Sommaire de la 17 Lecon.

Exposé général du cours. — Utilité des connaissances historiques et but de leur “acqui-
sition. — Formation des idées aetuelles par évolution progressive. — Survivance dans
le langage moderne des théories disparues. — Découvertes oubliées el refailes,

Difficultés de I'étude de I'histoire de la inédecine.

Insuffisance des sources de vulgarisation.

Maniére de comprendre I'histoire : histoire des hommes, des choses, des idées. — Pro-
cessus général de I'évolution médicale. — Les formes et les dges de la médecine :

to Médecine naturelle; 2* Médecine mystique ou théologique; 5 Médecine scientifique.

2= Legon.

Les origines de la médecine.

La médecine naturelle. — L'assistance publique chez les animaux,

La médecine préhistorique et des peuples sauvages,

La médecine mystique ou théurgique chez les Hindous, ehez les Egyptiens, chez les Juifs.

3¢ Lepon.
La médecine chez les Grees anciens. — Les temps mythiques.
La médecine dans Homére.
Exereiee de la médecine dans les temples grees.
At Legon.
Les origines de la médecine scientifique. — Ebauches de théories médicales dans les Ecolos _
philosophiques grecques.
5" Legon.
Hippocrate et la collection hippoeratigue.
Ecole de Cos et école de Cnide.
Hippocrate, s1 famille, ses disciples, ses eeuvees.
tie Legon.

Les livres de la eollection hippocratique. — Attribués & Hippoerate, — Antérieurs ou pos-
térieurs. — Venant d'écoles rivales. — Apoeryphes. — Livres perdus,

7¢ Legon.
Exposé des doctrines et pratiques médicales d'aprés la collection hippocratique, — Doe-
trines d'Hippocrate et de I'Ecole-de Cos. — Doctrines de I'Ecole de Cnide. — Le
serment.
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8 Legor.

1.'étiologie et les causes des maladies.
Pathogénie et pathologie générales, — Les humeurs,

9e Legor.

Connaissaneces anatomiques et physiologiques.
La prognose hippocratique.

10¢ Legon.

ile

19

13

142

15¢

1t

17

Pathologie spéciale. — Les fievres, — Les affections de poitrine. 3

La pneumonie et les empyémes. — Les affections du foie, de la vessie, de la téte, de
I'oreille, du pharynx.

La thérapeutique d’Hippocrate.

Legon.

La pathelogie de I'Ecole de €nide. — Types morbides plas faciles & reconmaitre. — Les
signes d’exploration.

La chirurgie d'Hippocrate.

Legon.

Les successeurs d'Hippocrate. — Ecole dogmatique. — Influences des écoles philoso-
phiques : Platon, Zénon, Aristote.

Ebauche de recherches anatomiques. — Découverte du pouls.

Legon., :

Ecole d'Alexandrie. — Hérophile. — Erasistrate. — Leurs succes-eurs. —- Pécouvertes
anatomiques et physiologiques. — Chirurgiens et spécialistes.

Legon.

Ecole empirique. — Causes et principes de cette doctrine.

L'observation et I'expérience. — Philinus de Cos. — Sérapion d’Alexandrie.
Etude des médicaments et des poisons. — Attale et Mithridate.

Legon.

La médecine & Rome.

La médecine chez les anciens Romains. — Médecine domestique de Caton I'Amcien. —

lmportation de la Médecine grecque A Rowe. — Asclépiade de Bithynie. — Sa vie, son
systéme. — Les pores et les atomes.

Legun.

Thémison fondatenr du méthodisme. — Le strictum et le laxum, le mixtum. — Thes-
salus de Tralles.

Lecon,

Soranus et Caelius Aurelianus.
Le traité des maladies aigués et chroniques.

I8 Legon.

La médecine dans les encyclopédies du I sidcle.

Celse. De re medien, — Wypes morbides. — Pratique chirurgicale et médecine opivataire
Pline I'Ancien. — Son @uavre.

Hisioire naturelle. — Médecine populaire,

La vie meédicale du temps,
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149e

2l

Legon.
Histoire naturelle et matiére médicale. — Les thérapeules el les pharmacologues — Dios-

coride d'Apazarbe.
Les anatomistes. — Rufus d'Ephése.

Legon.
Pneumatistes et éeleetiques.
Athénée d'Attalie en Cilicie, l‘ondateur de I'Ecole pneumatique.

" Agathinus. — Archigéne. — Arétée de Cappadoce.

Qe

22

'O_hil!

250

97

28e

20

Titre

Legon.

Galien, — Sa vie. — Ses ceuvres.

Legon.

Systéme philosophique et systéme médical. — Morale et philosophie. — Physique. —
Les quatre éléments. — Les quatre humeurs. — La santé et la maladic. — Invesligations
anatomiques. — Expérimentation et vivisection,

* Legon.

(Euvres anatomiques et physiologiques. — De I'utilité des parties du corps humain, —— La
physiologie de Galien, — Des facultés et des fonclions.

Lepon.

Pathologie générale de Galien.

Les causes des maladies. — Les symptomes
L'avolution des maladies. — Les crises.

Les fievres, — Les tumenrs contre nature,

Legon.

lies maladies locales.
Interprétation des symptomes. — Sémiotique
Thérapeulique de Galien.

Legon,

Fin de la médecine grecque.

Les grandes compilations médicales d'Oribase et d'Aétius.
Alexandre de Tralles. — Paul d'Egine.

La profession médicale dans I'empire romain.

Des superstitions en médecine. — Influence des écoles philosophiques et religieuses, —
La cabale. — Les magiciens. — Les néo-platoniciens. — Hérésiarques. — Gnosliques.
Legon.

Médecine des Arabes.

Sources et évolution de la médecine arabe.
Découvertes en chimie et pharmacologie.
Traductions el adaplalions de médecins grees.

Legon.

Razés, — Le traité de la variole et de la rongeole.

Avicenne. — Le Canon. — Albuecasis. — Avenzoar. — Averrhoés.
Lecon.

La médecine au Moven Age dans les pays occidentaux.
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Période mythique chez les Celtes el chez les Germains.

Transmission de la science aux Barbares. — Evercice de la médecine par les moines.

Premiers écrivaing médicaux.

ale Legon,

La médecine dans les anciennes tcoles. — Les Universilés,
Fcole de Salerne.

Les traducteurs des Arahes.

La médecine 4 la période scholastique.

Les universités au xme siécle. Bologne, Paris, Montpellier.
Etat de la médecine et de la chirurgie an xu® sidcle.

Ale Lecon.

La chirurgie de Maitre Henri de Mondeville.

32¢ Legon.

La grande chirurgie de Guy de Chauliac.

a3° Legon,

Etat de la médecine et de la chirurgie pendant le xive sidele.

Maladies épidémiques. — La peste noire.

Caractére général des productions médicales du xve siéele,

Le reflux des Grees aprés la chute de Constanlinople.

La découverte de l'imprimerie. — Les premiers ouvrages de médecine imprimis
xve gidele,

A4 Legon.

La médecine au xvi® sidgele. — Novateurs et réformateurs.
Les médecins humanisies.
Les cliniciens observaleurs,

a5° Lecon.

Les anatomistes el anatomo-pathologistes. — Les physiologisles.

ale Legon.

Les théosophes el les alchimistes. — Paracelse.

a7 Legon,

Paracelse. — Ses euvres. — Ses théories. — Ses précurseurs el ses émules.

08 Legon.

La pratique de la médecine et de la chirurgie au xvi* sidcle.

34 Lecon.

Ambroise Paré, — Sa vie. — Son ceuvre,

40¢ Lecon,

Ambroise Paré. — Pratique el observations.

fau
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PUBLICATIONS CONCERNANT L'HISTOIRE DE QUELQUES MALADIES

L'histoire meédicale du cancer.
(N= 157.)

Dans notre livre sur le cancer, nous avons esposé les principales caraeléristiques
de I'histoire du cancer, qui malgré 'ancienneté de la maladie est surtout une histoire
moderne,

Nous I'avons divisée en trois phases de durée singuliérement inégale.

Une premiére phase s'élend depuis les origines jusqu'a la fin du siecle dernier,
ou, si I'on veut, d’Hippocrate & Bichat. Et pendant ce trés long espace de temps la con-
ception scienlifique du cancer a & peine varié.

La structure intime ou grossiére, la nalure méme du cancer restent radicalement
ignorées, sa pathogénic également, vt toutes notions positives réelles faisant défaut sont
néanmoins remplacées par une conception entiérement imaginaire, du dépot local d’une
humeur, dont I'acenmulation forme les tumeurs, et dont les allérations empoisonnent
'organisme. Pen importe que cette humeur soit entiérement imaginaire comme 'atra-
bile d'Hippocrate et de Galien, on réelle comme la lymphe, qui aprés I'cflondrement du
sysleme de Galien pril sa place, jouant le méme role, également inventé de toutes
pitces, sans aucun contrdle de la réalité.

Au point de vue clinique, il n’en est cerlainement pas de méme. Il reste loutelois
difficile, dans 'imprécision des descriptions généralement plus concises que les expli-
calions théoriques, de savoir combicn d'alfections différentes sont englobées et confon-
dues sous ce nom de cancer. La notion d'incurabilité est le critérium le plus sur de
I'assimilation ; mais combien d’autres alfections sont dgalement incurables. surtout
avec les moyens restreints de la thérapeutique ancienne. A ce point de vue toutelois,
particuliérement intéressanles sont les ceuvres de nos vieux chirurgiens francais et
tout parliculiérement de Paré, avec sa naive illustration d'un crabe représentant le
cancer.

La deuxiéme période, fort courle, et transiloire, comprend Bichat et ses éleves,
particulierement Laénnec, qui introduisant en pathologie. comme en analomic normale,
la notion du tissu, montrant dans le cancer 'a formation d'un tissu nouveau, difficile
3 caractériser en raison de I'imperfection des moyens d'observalion, el qui leur parut
sans analogie avee les lissus normaux.

La troisitme période, phase moderne, commence a l'intervention du microscope
dans I'étude des tissus normaux et pathologiques. C'est alors seulement que le caneer
put étre caraclérisé el que ses formes multiples el diverses commencirent 4 ¢lre recon-
nues el décriles. Une invesligation minutieuse permit de préciser ses origines et d'éta-
blir sinon sa pathogénie encore disculée, du moins les conditions de son développe-
ment,

Et nous assistons, au cours du dernier sicle, aux controverses sur Iorigine blas-
tematique des tissus el des tumeurs ; sur Porigine cellulaire des uns el des autres ; anx
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discussions sur l'orvigine ¢pithéliale ou conjonctive du cancer. Nous voyons nailre des
types nouveaux, qui progressivement se différencient du fonds commun et encore indis-
tinel, les épithéliomes pavimenteux, cylindrigues, les sarcomes, les carcinomes, les
tnmeurs carlilagineuses, les tumeurs & myéloplaxcs, & médullocelles. les lymphadé-
nomes, les lératomes, elc., ele.

Toule cette histoire, que nous avons longuement exposée, est d’hier, demande &
dtre décrite en détail, et précisée chronologiquement, rendant i chacun la parl qui lui
est due. Car Thistoire médicale ne consiste pas uniquement & raconter ce qui s'est
passé dans les dges Irés anciens, ol souvenl des sideles entiers sont demeurés stériles,
mais bien & suivre aux cépoques de travail intensif I'évolution des idées, dans leurs
transformalions successives, en nolant les phases caraclérisliques, ol le progrés s'est
manifesté el on des acquisitions nouvelles sont venues enrichir notre domaine seienti-
fique.

Histoire des épidémies de grippe et de leurs complications
pneumoniques.

(N 19.)

C'est par I'étude historique des épidémies de grippe que nous avons monlré, dans
notre thése sur la grippe el la pneumonie en 18806, la constance de ces complications
qui seules font la gravité de la maladie. Ce que nous observons encore aujourd’hui.

Ainsi en 1557, Valleriola signale, vers le seplitme ou le quatorzitme jour de la
maladie, une expecloralion de matidres trés visqueuses et trés difficiles & détacher.
L’ouverture des corps fit voir les poumons pleins d’une malitre sanieuse (Cardan).

Baillon, en 1570 el 1571, voit, au cours d'une ¢pidémie catarrhale qui sévissait «
Paris, des fluxions (rheumata) survenant du coté des poumons et des pleurésies qu'il
qualifie de pestilentielles.

Et au cours des épidémies successives ultérieurcs, nous-trouvens -relatées. par
Forestus, Willis, Peu, Ettmiller, Sydenham, J.-J. Wepfer, Lancisi, Schenkzer, Becearia,
Crivelli, Huxham, de Jussieu, Menderus, Violante, Lepecq de la Cloture, Stoll, ete., de
semblables constalations, soit purement cliniques, soit pourvues du controle d’une ana-
lomie pathologique qui, encore rudimentaire, permet cependanl I'assimilation des faits
anciens & ceux que nous voyons aujourd’hui.

Nous avons donné un développement particuliérement élendu a I'élude de la
grande épidémie parisienne de 1837, car elle fut trés générale, Irés grave, et relatée
avec délail par les médecins les plus notables de I'dpoque, Magendie, Nonat, Piorry,
Gouraud, Vigla, Broussais, Landau, Hourman, elc.

Et ¢’est ainsi que par I'étude historique de la maladie, nous avons pu, dés 1886,
el i propos d'une épidémie encore assez restreinte, mettre en évidence des fails qui, peu
aprés en 1889, ont surpris la plus grande partie du monde médical parisien, et dont
Uimporfance nous a encore été rappelée par la derniére el toute récente épidémie de
grippe.
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Historigue de la morve.
(Nes 54 ol 120.)

Historigue du charbon.
(Nes 52 ot 122.)

Historique de la rage.
iNes 53 el 125.)

Historique de l'actinomycose.
(N™ 54 at 121.)

Sauf la derniére, de connaissance loute récenle, ces maladies furent mentionnées
ou décrites par les anciens ; la morve était connue des hippialres grees du début de
nolre &re ; la description de la rage par Celse est un tablean impressionnanl et de grande
vérité ; quant au charbon, confondu avec les anthrax et les gangrénes de toute nature,
il ne ful nettement dislingué qu’an dix-huititme siéele.

Mais pour foules ces maladies I'histoire médicale ne commence récllement qu'a
notre époque et, dans I'espace de cinguante années, nous trouvons plus de découvertes
& décrire et de travaux & étudier que dans tout le cours des sideles précédents. Clest

celte histoire que nous avons développée dans les arlicles que nous avons éerits pour le
traité de médecine et de thérapeutique.

Historigque du cancer du poumon.
(Ne= BL ol 165.)

(Z’esl encore une allection dont il est inutile de chercher Uhistoire dans les anciens
auleurs. En réalité, elle commence & Bayle el 4 Laénnec. Au cours du siéele dernier, les
variétés cliniques se sont précisées par les travaux de Stokes, de Béhier, el seulement
de nos jours les formes anatomiques multiples ont pu étre précisées,

BIOGRAPHIES

Notice sur M. Jaccoud.
(N 905.)

Notice sur M. Déjerine.
e

B2810. — lmoprimerie Langee, & rne de Flearas, & Pavis,
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