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INTRODUCTION

L’aptitude des globules blancs & capter les parti-
cules inertes fut démontrée dés 1862 par Ha€ckel et
von Recklinghausen chez les animaux & sang froid. En
1865, Schultze la constate chez 'homme. mais c’est
surtout 4 Metchnikoff* que remonte I'histoire de I'ac-
tivité leucocytaire.

En méme temps qu'il fit de la phagocytose I'acle fon-
damental de la défense de l’organisme, Metchnikoff
put en effet montrer que-le leucocyte est de beaucoup
la plus importante des cellules susceptibles de remplir
cette fonction.

L'on sait qu'il fut amené a diviser les cellules phago-
cytaires en microphages et en macrophages. Les mi-
crophages correspondent aux polynucléaires et sont
plus spécialement destinés 4 la destruction des bacté-

1. MeTceNikoFF, Lultes des cellules contre le microbe de I'éry-
sipele. Virchow's Arch. fur path. Anat.und Physiol., t. CVII, résumé
dans Ann. Instiiul Pasteur, 1887, p. 4197.

Ip., Lutte des cellules contre I'invasion des microbes. Ann. Ins-
titul Pasteur, 1887,

Ip., L'immunité dans les maladies infeclieuses.
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10 : INTRODUCTION

cléés, grands mononucléaires du sang, cellul
Kupffer du foie, macrophages de la rate, et sont
tout destinés 4 la destruction des organismes él v

substances et particulierement certains microbes, ce
tains milieux et surtout certaines humeurs ont s

S leucocyle une chimiotaxie positive ou négative et
i I'influence du milieu ressortit 4 des anticorps non e
i core isolés qu'il nomma stimulines. : 5
_ Pendant que Metchnikoff édifiait la théorie phag
B taire de I'immunité, Buchner?, Nolf, Pfeiffer?, Fod

1. Sur la fonction macrophagique consulter :
MEeTcun1goFF, loe. cil. ;
Werico, Ann. Inslitul Pasteur, 1894 et janvier 1895.
In., Arch. russes de Palhologie, 1898.

Ip., Arch. de méd. exp., 1901, ' =)
Dnmmm Polynucléaires et macrophages. Arch. de méd exrp.,

Boroer, Recherches sur la phagocylose. Ann. Imm‘uf Pa.s
1896, p. 105. :

Narteax, Th. Paris, 1909,
Lacarire, Th. Paris, 1902.

B A L TR

A L & B e

%

& 2. Bucuxer, Cenlral. far BaM 1887. Arch. far Hyg. 1390
E Ip., Munchener med. Wachcmmhr;ﬁ 1891,

= 3. PI-‘EIPPER, Zeitschr. fur Hyg., 1894, Bd. 46, S. 1.

B lp., Zeitschr. far Hyg., 1900, Bd. 33, S. 1.

1 4. Fooor, Deut. med. Wochensch., 1887,
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INTRODUCTION 11

mettaient en lumiére les propriétés bactéricides
du sérum. L’'importance et la généralité des phéno-
ménes d’agglutination, I'importance et la généralité
des phénoménes de bactériolyse ou de leurs équivalents
établies successivement par les travaux de Pfeiffer,
d’Ehrlich, de Roger, de Charrin, de Gruber et Durham,
de Widal et Sicard, de Bordet et Gengou, de Wasser-
mann * permettaient de développer une conception
presque purement humorale de I'immunité. Sur I'im-
portance relative des phénoménes de phagocytose et
de bactériolyse, sur la part du leucocyte dans la ge-
nése ou la sécrétion deslysines s’engagea entre les par-
tisans de la théorie humorale et ceux de la théorie
phagocytaire unelutte féconde en résultats scientifiques.

La théorie opsonique de Wright constitue un essai
de synthése.

En une série de travaux remarquables dont il a dé-
duit une méthode thérapeutique d'ailleurs encore 2
étude, Wright a été amené & définir ainsi la défense
de I'organisme vis-4-vis des infections microbiennes :

La phagocytose est la base de la réaction immuni-
sante, mais dans I'acte phagocytaire, le role du sérum

1. Crarrix et Rocer, C. R. Soc. Biol., 1889, p. T10.

Rocer, Propriétés bactéricides du sérum. C. R. Soc. Biol., 1890.
Rocer, Revue générale des sciences.

Grueer et Durnam, Munchener med. Wochensch., 34 mars 4896.
Wipar et Srcarp, Soe. méd. hop., 21 juin 1896

Ip.,Séro-diagn. et réact. agg. Annales Inslitul Pasleur,1897,p. 353.
In., Pr. méd., 2 et 23 décembre 1896.

Boroer et Gencov, Ann. Instiluf Pasteur, 1900.

Wassermans, Zeitschr. far Hyg., 1901.
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12 INTRODUCTION

est au moins aussi important que celui du leucoey
Sans le sérum, en effet, le leucocyte n'est rien, il d e
meure inerte en présence du microbe. C’est le sérum
qui, par une action propre, modifie le microbe, en so
qu'il devient phagocytable. C’est 'opsonisation (
oyov, Mets, plats), opsonisation qui elle-méme est fo
tiond’anticorps spéciauxqu’il appelle opsonines’. Spo
tanément, le sérum est faiblement opsonisant griee
des opsonines naturelles, mais les opsonines spéci-
fiques se rencontrent surtout dans les immuns-sérums
et & un moindre degré chez les sujets infectés, I'é
boration des anticorps étant, comme l'ont établi Wi
dalet Sicard *, une réaction de la période d’infection.

Les opsonines apparaissent ainsi comme des subs

1. Sur l'opsonisation, consulter :
WricaT et DoucLas, Proceed. of the Royal med. chir.Soc., iBN
v. LXXII, p. 357.

Ip., Proceed. of lhe Royal Soc. Londres, 1904, v. LXXIII, p. 128
et 1905, v. LXXIV, pp. 147 et 159. 5 5 b
Whricur et Reen, Proceed. of the Royal Soc. Londres, -1906 V.o
LXXVII, p. 244. a
Borpet, Contribution & I'étude du sérum chez les animaux vac-
cinés. Soc. roy. des sc. méd. Bruxelles, 1895, vol. IV. . “ ~.
Hekroex el RuebiGer, Journ. of Infect. diseases, 1905, p. 128.
LonLemy, Observations sur la phagocytose in wvifro. Ann. Imﬁﬂﬂ
Pasteur, 1907. v B
Levaprtr et Inmaxs, C. R. Soc. Biol., 1907, pp. 683 et 725.
Levapiri, Pr. médicale, 1907, 31 aoit et T septembre: 3

Sieswuk (de Leyde), Contnhulmu a I'étude des opsonines. A.un 5
Institul Pasteur, 1908, B

MiruaiT, Thése de Pa.ns,i&l:l!!.

AcHarb, Journal médical frangais, 15 octobre 1940, e&.
2. WipaL et Sicarn, loc. ¢il. e

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 10 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=10

INTRODUCTION g 13

tances hautement spécifiques, agissant sur le microbe
el non sur le leucocyle au contraire des stimulines de
Metchnikoff, analogues ainsi, théoriquement du moins,
aux lysines, aidant & la phagocytose chez les sujets
infectés, la rendant compléte et rapide dans les im-
muns-sérums.

Dans cette conception de I'immunité, le leucocyte
joue un role secondaire, et 'avantage semble donc res-
ter a la théorie humorale.

Mais la doctrine de Wright destinée & étaver une
méthode thérapeutique de vaccination active présente
en réalité plus d'un point faible.

Elle ne tient pas compte des variations de 'activité
propre du leucocyte. Elle suppose que la part du sé-
~rum dans ['acte phagocytaire se limite & une modifi-
cation du microbe, destinée a4 le rendre plus phagocy-
table. Or il est plausible de penser, qu'en dehors de
cette action antimicrobienne spécifique, il existe une
action plus ou moins favorisante du sérum sur le leu-
cocyte, le rendant plus ou moins actif suivant que le
milieu lui est plus ou moins favorable.

Somme toute, Wright attribue & I'opsonisation du
microbe ce qui peut tout aussi bien appartenir a l'ac-
tivité propre du leucocyte, ou au pouvoir leuco-favori-
sant du sérum. :

Or il importe avant tout d’isoler ces trois facteurs
dans une analyse méthodique.

Nous croyons avoir trouvé dans notre méthode aux
levures de muguet formolées un moyen de metire en
lumiére ces multiples aspects du probléme.
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14 - INTRODUCTION

effetI'étude facile de I'activité du leucocyte et de Pactio
non spécifique plus ou moins favorisante du sérum.
Nous avons constaté ainsi les points suivants*:
Contrairement 4 'opinion de Wright, il existe m

Cox*. : -
En dehors de toute action opsonisante, le séru
posséde encore une action plus ou moins favorisante
sur les leucocytes, que nous avons appelée « pouvoir
leuco-activant du sérum ». Ce pouvoir leuco-activant
differe totalement du pouvoir opsonique, anti-mierc
bien et spécifique, se fixant sur le microbe qu'il alfél’l'.

sérum peut étre & la fois extrémement opsonisant t
trés peu leuco-activant. ;

1. Acuarp et Foix, I'Activité leucocytaire. C. R. So«c.‘BmI ,';
28 novembre 1908. :

Ip., PActivité leucocytaire au cours des infection. C. R. S'm;_- 3
Ewl 19 juin 1909, p. 1031, -6

,» Leuco-pronostic. Bull. el Mém. Soc. méd. hép. J. Par.lss_'
16 1u1lj;et lﬂﬂﬂ . --f-'h:

=i

cembre 1908 et 12 juin 1909

2. Gy~ et Lissaxt Cox, Journal of Path. and Baci., 1909, n° 1, p-’ﬂﬂ
Ip., Biochemical journal., 1909, vol. IV, p. 300. 1
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Ces deux propriétés leucocytaires essentielles, I'ac-
tivité proprement dite et le pouvoir leuco-activant du
sérum subissent au cours des infeections humaines et
expérimentales des variations cycliques le plus sou-
vent, mais non constamment paralléles permettant de
fixer un leuco-pronostic.

Quant aux opsonines elles-mémes, elles sont plus
délicates & metire en lumiére étant, dans les conditions

‘d’expérience de Wright, toujours plus ou moins mas-
quées par le pouvoir leuco-activant. Nous avons eepen-
dant, parun artifice de technique, pu les isoler comple-
tement et nous verrons qu'elles prennent alors une im-
portante valeur diagnostique.

Chacun de ces trois facteurs de I'acte phagocytaire
a ses variations propres que nous avons taché de
suivre, ses caractéres spécifiques que nous avons cher-
ché A établir. _

- Ce travail, méthodiquement conduit sous la direction
de notre maitre, M. le professeur Achard, nous a fourni

le plan naturel de ce mémoire. Nous le résumerons
rapidement :

1% ACTIVITE DES LEUCOCYTES NORMAUX ET PATHOLOGIQUES.
— Nous établirons ainsi que les différences d’activité
qui séparent les leucocytes 4 I'état dynamique sont
tout aussi profondes que les différences de morpholo-
gie qui les séparent & I'état statique.

2° POUVOIR LEUCO-ACTIVANT DES HUMEURS. — Nous
distinguerons des sérosités de remplissage et des sé-
rosités de glissement, les unes favorables, les autres
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16 INTRODUCTION

impropres a la phagocytose, mais pouvant deveni
thologiquement favorables. ;
3° ACTIVITE DES CELLULES D’EXSUDAT, activité gl
de chaque élément. '
/4° EVOLUTION DE L’ACTIVITE DU LEUCOCYTE ET DU
VOIR LEUCO-ACTIVANT DU SERUM AU COURS DES INFECT
— Evolution dont la régularité permet de fixe
leuco-pronostic et d’interpréter une part des phé
menes de défense que 'on constate expéri mentalem
in vivo. { 4
5° ACTION D'UN, CERTAIN NOMBRE D’AGENTS Tﬂﬂm
TIQUES SUR L'ACTIVITE LEUCOCYTAIRE, action qui no
permettra de distinguer des médicaments leuco-favor
sants, indifférents et toxiques agissant vraisemblabl
ment & la fagon de parasiticides plus ou moins é
tifs. :
6° EXISTENCE DE SUBSTANCES OPSONISANTES SPECK
FIQUES, leur rapport avec I'activité leucocytaire et le
pouvoir leuco-activant du sérum, leur valeur dlagn
tique.

7° CONCEPTION DE L'IMMUNITE qui se dégage de l‘
semhle de ces faits.

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 14 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=14

CHAPITRE PREMIER

3 TECHNIQUE

Nous avons moniré comment on peut,d’une fagon
générale, distinguer & la phagocytose deux facteurs
principaux, en dehors du facteur opsonique dont nous
reparlerons plus loin.

Ce sont:

1° L'activité leucocytaire ;
2° Le pouvoir leuco-activant du milieu.
Que 'on veuille examiner I'un ou Pautre, il faut :
Une substance phagocytable ;
Des phagocytes ;
Un milieu favorable & la phagocytose.

Substance phagocytable. — Nous nous sommes exclu-
sivement servis de levures de muguet tuées par le for-
mol.

Pour préparer une émulsion convenable, on se sert
d’une culture de muguet, vieille au minimum de quatre
jours. Une telle culture forme un tapis blanchatre,
€pais, crémeux 4 la surface de la gélose. On prend a
l'aide d’un fil de platine une bonne anse de culture et
on la porte dans 5 centimetres cubes environ d’une

2
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_ﬁeures. _
Au bout de ce temps, on centrifuge, on décan
'on porte le culot formé de levures dans un prem

ficiel, on obtient ainsi une émulsion contenant
moyenne 60 a 70.000 levures par millimétre cube d
une goutte dans nos conditions d’expérience suffit pour
obtenir une phagocytose convenable. Il va sans d
que si I’émulsion est trop riche, 1l suffit de la dilue
légérement; si elle est trop pauvre, on mettra deux
méme trois gouttes d’émulsion *.

Une telle émulsion présente de multiples ava
tages : -
1° Les levures de muguet sont _parfaitement dls
ciables et miscibles. L’émulsmn ‘est donc trés exa
tement homogéne, et la richesse de chaque gau
identique.

2° Les levures de muguet étant extrémement pha
cytables, il suffit de fort peu de levures pour avoir un
phagocytose convenable, on évite ainsi I'exces d’él
ments non phagocytés qui peuvent, par leur simp
superposition aux globules blanes, donner sur un
préparation I'illusion de I'englobement.

renouvelée avant chaque recherche
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PHAGOCYTES 1c

3° Leur fort volume, leur parfaite colorabilité, la
vacuole qui dans les leucocyles ayant phagocyté en-
toure les levures, les rendent particulierement faciles
4 numérer.

4° Le formolage les transforme en particules inertes
éliminant toute erreur d’interprétation provenant d’une
quelconque modification de leur part.

5° 1l permet d’avoir une émulsion constante au cours
des divers examens. :

Une seule précaution est nécessaire :

Les levures ayant une certaine tendance a déposer,
il faut, avant d’en ajouter une goutte au milien d’expé-
rience, brasser 'émulsion a 'aide d'une pipette.

Phagocytes. — Nous nous servons des leucocytes du
sang. Ceux-ci ne sont pas isolés par centrifugation,
manceuvre longue, pouvant abimer les leucocytes et
n'arrivant jamais qu'd un isolement trés incomplet.
Par un artifice de technique, nous arrivons cependant
4 avoir des préparations suffisamment riches en leu-
cocytes.

Pratiquemenlt,nous prenons une goutle fine de sang
prélevée au doigt par piqire. Dans les trés fortes leu-
cocyloses (dépassant 30.000 leucocytes par milliméire
cube) telles que celles que 'on observe dans les leu-
cémies ou méme dans certaines polynucléoses infec-
tieuses, la goutte de sang sera prise extrémement fine
de facon & ne pas introduire une trop grande quantité
de leucocytes dans le milieu. On pourra, pour plus de
précaution, pratiquer une dilution au dixiéme dans du
sérum citraté (v. plus loin). En réalité, on aspire aisé-
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ment dans le bout d'une pipette une quantité de sang
représentant environ un dixiéme de goutte.
Quand on veut apprécier I'activité des cellules dlex- -
sudat, il est également nécessaire de pratiquer u

* dilution. On cherchera, en s’aidant au besoin de I’
matimétre, d’obtenir une émulsion telle que la ten
en leucocytes soit a peu pres celle du sang normal.
I suffit d’ailleurs d'une approximation trés relative,

le nombre des leucocytes pouvant varier du simple au
triple sans que le résultat soit modifié.

Milieu favorable. — Théoriquement, les milieux
ficiels sont les meilleurs puisque toujours semblables
4 eux-mémes. ‘

Malheureusement, ils sont peu favorables ala phagi i
cytose, si bien que Wright * les considére tout d’abo d
comme lotalement impropres. 2

Ceci n'est cependant pas tout a fait exact et que
ques saprophytes dépourvus de virulence peuvent au
bout d’une demi-heure étre phagocytés dans le sérum
artificiel. i

Le fait que nous avons souvent observé a d’ailleurs
été déja relaté par Bordet *.

On peut méme en employant un milieu complexe, 161
que le milieu de Fleig, dont nous nous sommes servis
au début de nos recherches, obtenir des 1mages I;ré&
suffisantes. : r,.-,

Cependant, pour la netteté des préparatmns, 1 _'-_

1. Wrienr. Loc. cil. 3

2. Borber, Contrib. & I'étude du sérum chez les animaux vacei-
neés. Soc. roy. des sc. méd. Bruxelles, 1893, v. IV, 5 r__'
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milienx organiques sont infiniment supérieurs, et
actuellement nous nous en servons & l'exclusion de
tous autres. - :

On peut se servir indifféremment de liquide d’ascite
ou de sérum.

L’ascite présente I'avantage de pouvoir élre indéfi-
niment conservée en tubes stériles.

Le sérum permet d’examiner rapidement et 4 la fois,
pour un méme malade, 'activité et le pouvoir leuco-
activant. Le méme tube (sérum normal, leucocytes
normaux) sertalors de témoin pour les deuxrecherches.

Qu'il s’agissede sérum ou d’ascite, il faut ajouter un
anti-coagulant qui empéche la coagulation de la goutte
de sang contenant les leucocytes.

Nous nous sommes arrétés au sérum artificiel citraté -
dont voici la formule :

Chlorure desodium. . . . . . . . 7gr. 50
Citratede soude. . . . . . . . . 6 —»
Eau distillée. . . . . .. . . . . .- q.s. pouri000gr.

Ce sérum trés sensiblement isotonique ne géne en
rien la phagocytose.

On le répartit en tubes qu'on stérilise de facon &
éviter d'infecter d’un seul coup la totalité du liquide.

Dans chacune de nos expériences, le milieu se trouve
ainsi toujours le méme, 4 savoir :

Liquide organique (sérum, ascite).

=iy =
Sérum artificiel citraté. = 44 10 goutles

Précisons maintenant la technique de chaque recher-
che.
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contre. Le mieux est de se servir d’ampoules
injections de 1 centimetre cube que I'on co
par le milieu & I'aide d’'une scie & verre.
Chaque moitié constitue une pipette toute f
du diamétre et de la contenance convenables
On réalise alors les mélanges Suivanls:

Pipette A :

Sérum normal ou ascite. .

Sérum artificiel citraté. . i f dd 10 gouttes

Emulsion delevures . . . . . . . 1 goutte
Sang normal (témoin; . . . . . . 1 goutte ﬂne v
:
Pipelite B ; 2

Sérum normal ou asecite. . . . . .
Sérum artificiel citraté. . » . . . i 4210 gouticemy
Emulsion de levures. . . . . . . 1 goutte
Sang dela malade. . . . . . . . 1 goutte fine

On brasse soigneusement. 5
On porte & 'étuve 4 37° pendant une demi-heure.
On centrifuge pendant sept 4 dix minutes.
Le culot vient se rassembler dans la partie inférie :

1. Acearp et Forx, l’Actlvlté leucocylaire. €. R. Soc. Bi

28 novembre 1908, p. 51.

AcHarp, Vitalité, résistance et activité des globules blancs da .

les maladies. Sem. méd., 3 novembre 1909,
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effilée de la pipette qui prend I'aspect conforme au
schéma ci-contre. La partie inférieure de ce culot
est uniquement formée de globules rouges. A la ﬁ
partie supérieure se rassemblent les globules
blanes en une pellicule mince et trés mobile.

On décante donc & la pipette avee beaucoup de
précaution de facon & ne pas agiler cette partie
fragile du culot.

On laisse au-dessus environ un tiers de cen-
limétre de liquide.

Alors d'un trait léger de scie & verre, on dé-
tache la partie inférieure du culot, puis par l'orifice
supérieur, on souffle le restant sur une lame.

On mélange un peu sur la lame, puis on étale
comme une préparation ordinaire de sang (*).

Les leucocytes viennent tous dans la partie ter-
minale a bords frangés de I'étalement. C’est la
qu'il faudra les numérer. On colore 4 I'héma-
téine-éosine aprés coloration des levures par la
méthode de Gram, au bleu polychrome Unna en
différenciant par 'alcool absolu, au Giemsa dilué, au

1. N. B. — Nous employons depuis quelque temps avec succés
la technique suivante qui donne des préparations o la répartition
des leucocytes esl plus réguliére et partant la lecture plus facile.

On aspire dans une pipette tout le culot globules rouges et blanes,
on mélange sur la lame, on étale avec l'extrémité de la pipette
comme pour un culot quelconque de I'exsudat.

On obtient ainsi une préparation épaisse que I'on fixe une 4 deux
secondes par I'acide chromique @ 1 p. 400. On lave alors dans I'eau
addilionnée d'un peu d'acide acélique. Les globules rouges sont dis-
sous, les blanes restent fixés ainsi que les levures.
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Leishmann. Toutes ces colorations donnent dé‘.a )
parations faciles & lire. %
On compte alors d'une part 100 poly nucléalres |
I’autre les levures qu'ils ont englobées. Dans certa
préparations ol les polynucléaires sont rares,
suite d'une centrifugation mal faite ou d’'un décantage
malheureux, on pourra se contenter de 5o polynu-
cléaires. Mais ceci constitue un minimum. Au-desso
on court le risque d'avoir un résultat erroné.
Le rapport:

1<

ASYIFES O RS o donne l'activité brute variable avec I'émuls

Polynucléaires

le temps, ete.

Le rapport :

Activité des globules de la malade Ll
Activité des globules normaux lémoins donne lactivité rels

tive, seul chiffre intéressant.

Supposons pour fixer les idées que 100 leucoc)
d’une’ malade aient englobé 120 levures. On aura:

Levures 190
P_"_'Oh'nucléaires 100 — 1,20 activité brute.

maux ont englobé 8o levures, on aura:

Levures 80
m 100 = 0,80 activité normale.

Et pour .E*activité proprement dite :

Activité des leucocytes de la malade __ 1,20
Activité des leucocvte =48 '
vies normaux D,sﬂ g
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C’est un calcul analogue 4 celui dont on se sert pour
calculer le pouvoir opsonisant du sérum.

On peut se demander pourquoi nous ne faisons por-
ter notre calcul que sur les polyvnucléaires et non sur
la totalité des leucocytes. C'est que I'activité des divers
types de leucocytes varie dans de trés fortes propor-
tions, comme nous le verrons plus loin.

Or les mononucléaires ne se trouvent plus dés lors
sur la préparation dans la proportion réelle de la for-
mule leucocytaire.

Il s’ensuit que I'on peut trouver sur une préparation
6o p. 100 de lymphocytes d’activité sensiblement nulle
alors qu'une lame provenant du méme sang n'en ren-
fermera que 20 p. 100. On serait ainsi conduit & cal-
culer la réussite de la centrifugation plutét que I'acti-
vité réelle des leucocytes.

Il faut donc s’en tenir aux seuls polynucléaires prin-
cipaux agents de la phagocytose.

2° Activité des cellules d’exsudat.

On peut déterminer par le méme procédé lactivité
phagocytaire d’autres cellules que les leucocytes du
sang. Nous avons été conduit ainsi & rechercher I'acti-
vité des leucocytes d’exsudat:

Dans les pleurésies;

Les ascites;

Les méningites ;

Les arthrites :

Le pus.
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n’insisterons pas sur le tube témoin dont la teneur est
identique  celle dela pipette témoin dans la recherche
de I'activité leucocytaire sanguine, a savoir:

Sérum normal ou ascite. . . .

SR e ,
: aa 10
Sérum artificiel citraté. . . . . .} M goutl:es_
Emulsion de levures. . . . . . . 1 goutte
Sang normal (témoin). . . . . . . 1 goutta-f_ingr. ;

Pour le tube contenant les cellules dexsudat
technique est analogue mais non identique.

En effet :

° L’absence de globules rouges rendant inuti
Iemplm de pipettes spéciales, on se servira d'un t
a centrifuger ordinaire.

2° Il est nécessaire de préparer une émulsion co
venable de cellules d’exsudat. Pour cela, le mieux e
de recevoir I'exsudat dans un tube contenant du sérum
artificiel citraté, lequel évite la coagulation. Cetle
précaution est inutile pour les liquides ne coagulant
pas, tel que le liquide céphalo-rachidien.

On centrifuge, on décante el I'on dilue le culot, ¢
s'aidant au besoin de I'hématimétre de facon a avo
une émulsion dont la teneur en cellules actives soit
comparable & celle du sang en leucocytes. Parmi les
cellules actives, il faut ranger les leucocytes polym
cléaires, les grands mononucléaires, les cellules ends
théliales et les macmphaues que 'on trouve dans ce =
tains épanchements sanglants. Les lvmphoc}tt‘ﬁ

doivent, malgré quelques rares exceptions, étre tenu$~
pour inachifs. _ o
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En définitif, on réalise dans un fube & cenirifuger
ordinairele mélange suivant :

Sérum normal ou ascite.
Sérum artificiel citraté . 2%
Emulsion de levures. . . . . . . 1 goutte
Emulsion de cellutes d’exsudal. . . 1 goutte

E 4a 10 gouttes

On porte une demi-heure & I'étuve a 37°, on centri-
fuge, on décante, on étale comme pour une préparatlon
ordmalre et I'on numeére ccmme pour le sang.

3° Recherche du pouvoir leuco-activant
du sérum.

La recherche du pouvoir leuco-activant du sérum se
fail en réalisant les mélanges suivants :

Pipette A :

Sérum normal (témoin).

Sérum arlificiel citraté. a4 10 gouttes

Emulsion de levares. . . . . . . 1 goutte
Sangnormal o o3 oG Sies e 1 goutte fine
Pipetle B :

Sérum de la malade. .
Sérum artificiel citraté.
Emulsion de levures. . . . . . . 1 goutle
Sang normal.’ LD DA AU RS 1 goutte fine

44 10 gouttes

On proctde ensuite comme pour la recherche de
l’f-lt:ii“--'ité et le rapport de la phagocytose dans la
Pipette B (sérum de la malade) a la phagocytose dans
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la pipette A (sérum nﬂrmal) donne le pouvoir leu
activant du sérum. .

Supposons par exemple que dans la pipette de sé
normal, 100 leucocytes aient phagocyté 150 levure
que dans la pipette du sérum de la malade, 100 1&11111}- _:
cvtes aient phagocyté 5o levures, :

Le pouvoir leuco-activant brut du sérum norm:

s€ra :

150 levures

100 leucocytes i

Le pouvoir leuco-activant brut du sérum de lam

lade sera :

50 levures — 0.30
100 leucocytes —

et le pommr leuco-activant relatlf seule valeur . in
ressante, sera : 3

Pouvoir leuco-activant du sérum de la malade
Pouvoir leuco-activant du sérum normal

= 0,50= 0,33 t5

Nous avons déja montré comment ce pouvoir leu
activant se différenciait du pouvoir opsonisant, ce de
nier étant spécifique et antimicrobien; le pouvoir leue
activant non spécifique et stimulant |'activité des pha-
goeytes (stimulines de Metchnikoff). Récemment,
cependant, quelques auteurs ont fait des recherches
d’index opsoniques en dehors de toute idée de spéci-
ficité. Une telle conception de 'opsonisation se ra_'_"-;

proche évidemment de notre conception du pouvou
leuco-activant. =
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4° Recherche du pouvoir leuco-activant
des humeurs.

On procéde exactement comme pour les sérums, on
réalise les mélanges suivants :

Pipeile A :

»

. L 3
Sérum norma ; a4 10 gouttes

Sérum artificiel eitraté. . . . . .

Emulsion de levures. . . . . . . 1 goutte
Sanghopmel. 1o~ TEsne ol JIERE 1 goutte fine
Pripelie B :

Homeur 4 examiner. .

Séram artificiel citralé, _{ 4& 10 gouttes

Emulsion de levures. . . . . . . 1 goutte

Sangnormal. < . T e len A T 1 goutte fine
Pipette B ; : '
Pipetic A — donne le pouvoir leuco-activant de I'’humeur

4 examiner.

On peut rechercher ainsi le pouvoir leuco-activant
des humeurs normales (humeur aqueuse, liquide
céphalo-rachidien) et des humeurs pathologiques
(pleurésies, ascites, cedémes).

5. Recherches combinées de l'activité lencocytaire
et du pouvoir leuco-activant du sérum.

Dans la majorité des cas, il y a intérét & suivre 4 la

fois chez un sujet donné l'activité leucocytaire et le
pouvoir leuco-activant du sérum.

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 27 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=27

TECHNIQUE

,= On peut le faire de facon simple et rapide en
sant les mélanges suivants :

Pipeite A (témoin) :

Séru_m noFm?l H e e ! a3 10 gouttes
Sérum artificiel citraté . 27y - :
Emulsion de levures. . . . . . I goutte
E Sangnormal .. e a . e 1 goutte fine

Pipette B (activité) :

Sérum normal . . . . z _
Sérum artificiel citraté . " 2. 10 goute
Emulsion de levures . . . . . . 1 goutte
Sang de la malade . 5 1 goutte fin

Pipeite C (pouvoir leuco-activant) :

- Sérum de la malalade

- . s n ¥ _.
Sérum artificiel citraté . . . . . % e
Emulsion de levures . . . . . . 1 goutte

T T T R TR 1 goutte fine

Le rapport :

Pipette B _ Activité pathologique
Pipette A Activité normale

donne l'activité leucocytaire.

Le rapport :

Pipette C __ Pouvoir leuco-aclivant pathologique
Pipette A~ Pouvoir leuco-activant normal
voir leuco-activant du sérum.

donne le

Telle est notre méthode, méthode simple, aisée
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rapide, nécessitant un outillage peu compliqué (quel-
~ ques pipettes, du sérum artificiel citraté, du liquide

d'ascite ou du sérum normal). Voici les résultats
qu'elle nous a permis d’obtenir 1).

1. Acuarp et Forx, C. R. Soe. Biol., 3 décembre 1908 et 42 juin
1909.
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CHAPITRE II

ACTIVITE LEUCOCYTAIRE EN DEHORS
DES INFECTIONS

Tout leucocyte est susceptible d’étre actif.
Metchnikoff autrefois, refusait la phagocytose
lymphocytes, mais cette proposition pour étre glo
lement exacte ne 'est pas cependant tout a fait;
nous avons fréquemment rencontré dans nos prépa-
rations des lymphocytes ayant phagocyté. |
Toutefois, la faculté d’englobement, pour étre co
mune aux diverses sortes deleucocytes, ne leur app
tient pas & un égal degré. Nous avons déja dit qu
c’est pour cette raison que, par activité leucocytair:
nous entendons l'activité des seuls leucocytes poly _
cléaires, principaux agents de la phagocytose. 1l es
cependant important de connaitre la valeur propre &
autres éléments, et c’est pourquoi dans cette pre
partle nous envisagerons successivement : =
° Lactivité leucocytaire globale, c'est-a-dire d&S
polvnucléau*es et ses variations, suivant les conditions
extérieures de température et de milieu : --'»;.
2° L'activité des différentes especes de leucm:ytesz -

Al b
0 gtV
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espéces banales du sang normal, espéces anormales
du sang pathologique.

§1. — Activité leacocytaire globale et ses variations.

L’activité leucoeytaire normale est singuliérement
fixe pourvu quel'on se place dans des conditions iden-
tiques de milieu, de température et de dilution de la
subslance phagocytable. Voici & titre d’exemple une
série de chiffres donnés par des sujets normaux dans
des conditions identiques® :

Leucocyies normaux : dans une émulsion trésriche
(milieu : liquide d’ascite)

Sujet normal. oL or s St A 2,70
Sciatique légére. ek R e 2,48
Wikillard iy = L E s SR e 252
Pithiatique . . . . T e T e 2,30
smjetmormal ;. e S SRS T s e R0
Avthrite chronique ..o i3 im0 g 269
Sctique légbre .5 o5 oo 2,14
snmjebnormal. o s EEE s 264
Ete.

Leucocytes normaunxz : dans une émulsion pauvre
(milieu : sérum normal) 1

1. Ces chiffres représentent naturellement des activités leucocy-
taires brules, c'est-a-dire le rapport levures sur leucocytes; il
s'agit, dans tous les cas, soit de leucocytes normaux dans le sérum
normal, soit de leucocytes normaux dans le liquide de Fleig (acti-
vité normale). ;
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Aortite chropigue. . . . . . . .
Sujetnormal. . . . . . . . .-.
Hémiplégie ancienne. .

Sujet normal . . . .

Hémiplégie ancienne. .

“Ete.

Fﬁ"-' L3
-
B
&
g
2
e
E

TN

Leucocyte normaux, dans une émulsion moye
(milieu : sérum normal)

Hémiplégie ancienne. . . . .
Sejetmormal. . . . . . . .. .
Seiatigna.JEBre . s o o 55 e i wd
Sujet normal. . .

4mulsion extrémement riche

Seiabiqus ldokee . - cd w5 ow, svinienl
Sujet normal. :

SEUNEMMBTE .. 5 & e % w: w s 5 w0
T B T S e S 2 01 - 1

- - - - - - - - = - - - -

Lomba@d - . = 5 o0 b s e owmt
Pithiatique
Ete.

Ces chiffres répondent & des examens pratiq
des jours différents, les conditions de températur
temps et de milieu restant seules exactement fixe

La phagocytose en milieu organique était arrété
bout d’une demi-heure, au bout d’une heure seuleme
dans le liquide de Fleig.

1. Acuaro et Forx, loc. cif..
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L'on peut en résumé tenir tous ces chiffres pour
sensiblement identiques et par conséquent, l'activité

leucocytaire normale est fixe dans des conditions exté-
rieures équivalentes ; ceci est d’ailleurs également la
conclusion de Glynn et Lissant Cox *.

Mais viennent & changer ces conditions extérieures,
et nous verrons l'activité leucocytaire varier paralléle-
ment. Nous avons étudié ses variations:

1° Suivant le milieu ;

9° Suivant la température ;

3° Suivant la richesse de I’émulsion de levures.

1* Activité leucocytaire suivant le milieu.

Au début Wright* déniat aux leucocytes toute action
phagocytaire en dehors des milieux organiques. Cette
proposition ainsi présentée est trop exclusive. Bordet®
avait déja observé la phagocytose enmilieu artificiel, et
récemment Lohlein ‘a confirmé le fait. Les divergences
proviennent du temps plus ou moins long pendant le-
quel I'expérience a été prolongée.

Pratiquement, cependant, les milieux artificiels sont
impropres 4 la phagocytosge si I'on en excepte le liquide
de Fleig et probablement quelques liquides analogues.

Ce liquide de Fleig est un liquide &4 minéralisation

1. GLy~x et Lissant Cox, Journal of Path. and Bact., 1909, p. 90.
2. Wricnr, loc. cil.

3. Boroer, Contrib. a I'étude du sérum chez les animaux vacci-
nés. Soc., roy. des Sc. méd. Bruxelles, 1895, vol. IV.
4. LonLeix, Ann. [Institul Pasteur, 1907, vol. XXII, p. 647.
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complexe, favorable, d’aprés son auteur, & la prol
tion des phénoménes vitaux’. Nous I'avons rendu
rement anti-coagulant par 'adjonction d’un peu
trate de soude. Cette adjonction le laisse d’ailleurs
sensiblement isotonique (point eryonopique: 0,58)
formule ainsi modifiée devient :

Chlorure de sodium. .
Chlorure de calciom . . .
Chlorure de potassium

Sulfate de magnésie .
Bi-carbonate de soude . . .
Glycéro-phosphate de soude.
Glucose . . . .

Citrate de soude.

Eau distillée q. s. p.

3

vavvggg%‘

o
=
gmu-lﬁ-ﬂ-t:rﬁggg

Ce milieu donne au bout d’une heure une tir
notable phagocytose ; mais il est bien inférieur
milieux organiques au point de vue de la netteté
préparations. Il géne en effet la coloration et entr:
I'emploi d’émulsions trop riches pouvant causer des
superpositions. : B

Le sérum artificiel, le sérum artificiel citraté, le
rum artificiel glucosé. le sérum artificiel peptoné,
sérum artificiel gluco-peptoné, se montrent tous i

_ propres a la phagocytose. :

Il est assez mal aisé de savoir la raison pour
quelle le liquide de Fleig échappe a cette loi commu
de I'impropriété des liquides artificiels. Le fait tie
certainement 4 sa minéralisation complexe el non pas.

i

{. Heoox et FLEIG, Académie des Sciences, 21 juillet et 3 2 yitt
1908. ]
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i tel ou tel de ses éléments; car on peut ajouter sépa-
rément chacun de ses éléments au sérum artificiel
sans que ['activité de ce dernier en soit le moins du
monde augmentée. _ :

Il est assez curieux de constater que le liquide de
Fleig présente les mémes priviléges vis-a-vis de l'acti-
vité rhagiocrine.

On sait que le professeur Renaut, de Lyon, a déerit
sous le nom de cellules rhagiocrines des éléments
dont la caractéristique était de présenter des vacuoles
colorables in vifro par le rouge neutre. Le professeur
Renaut différencie parmi ces leucocytes des leucocytes
a grains rhagiocrines et des leucocytes a grains plas-
mocrines. Ces grains plasmocrines représentent sim-
plement le halo qui entoure dans les leucocytes les
corpuscules englobés .

MM. Achard et Ramond reprenant I'étude de la ques-
tion ont recherché sur les leucocytes du sang et des
exsudats I’état de leurs activités rhagio et plasmo-
crines. _

Or les leucocytes du sang se montrent bien moins
rhagiocrines dans les milieux artificiels (sérum citraté
el non citraté) que dans les milieux organiques. leci en-
core le liquide de Fleig se place entre les milieux or-
ganiques et inorganiques et plus prés des premiers
que des seconds, par ses propriétés biologiques.

Les milieux organiques restent cependant pratique-
ment les seuls vraiment propres a la phagocytose.

1. Acaaro et Ramoxp, €. R. Soc. Biol., 19 décembre 1908.
In., C. R. Soc. Biol., 8 mai 1909.
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-Nous verrons en traitant du pouvoir leuco-activa
humeurs que, si la valeur phagocytaire du sérum
mal reste toujours sensiblement le méme, il n'en
‘pas ainsi pour les autres humeurs et pourles exsud
Disons cependant dés maintenant que le pouso
leuco-activant du plasma est identique & celui du
rum et ne rentre pas par conséquent dans la catégo
des substances qui ne se formenl que par 'exsuda
du liquide sérique. (On sait que Salimbeni* a sou
qu’il en était ainsi pour la plupart des anticorp
plus spécialement pour les agglutinines.)
Il est, en effet, aisé de faire I'expérience suivan
On recoit d'une part 5 centimétres cubes de san
le liquide ayant exsudé son sérum, on mélange ce
rum a 3 centimétres cubes de sérum artificiel citrat
De I'autre, on recoit d’embléeles 5 centimétres ¢
de sang dans les 5 centimetres cubes de sérum cit
On centrifuge immédiatement et 'on obtient ains
- liquide qui est un mélange de plasma et de sérum
- ficiel en proportions identiques & celles du premie
lange de sérum sanguin et de sérum artificiel citra
On met alors dans 20 gouttes de ce mélange ¢
goutte d’émulsion de levures et une goutte fine de sa
On laisse & I'étuve & 37°, puis on note les résultats.

*.

Plasma Sernm

Expérience n® 4 (1/2 heure). . . . 4,37 -1,4".’-*'

Expérience n® 2 (1 heure). . . . . 2923 232

1. SavLmueexi, Ann. Instiful Pasteur, 1897.
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Le pouvoir leuco-activant du plasma est done iden-
tique au pouvoir leuco-activant du sérum ct Fon peai
supposer que les phénoménes que nous avons constaté
in vilro se passent également in oivo. Nous verrons
qu'il y a méme de fortes raisons cliniques et expéri-
mentales de penser qu’il en est ainsi.

2° Activité suivant le temps.

L’intensité de la phagocytose est grossiérement pro-
portionnelle au temps pendant lequel les leucoeyles
sont restés en contact avec 'émulsion des levures. H
ne saurait d'ailleurs étre question de preportionnalité
vraie. En réalité, la phagocytose se fait rapidement
pendant la premiére demi-heure de 'expérience, mais.
va se ralentissant par la suite, soit qu'il y ait fatigue
leucocytaire, soit qu'il y ait géne de lear action par
leur état de réplétion physique.

Nous avons dans l'expérience suivante laissé agir
les mémes leucocytes pendant des femps progressive-
ment croissants.

i/2heure 1 heure 2 heures

Millen sérique. . ... - s <= 1,42 233 —_—
Milieu plasmatique . . . . . . . 4,37 2,23 -
Milien sérique. . . . . . . . . 063 1,08 £.76

3o Activité suivant la température.

Les leucocytes sont peu actifs au-dessous de 20 a
25°. A partir de cette température, Pactivité augmente
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rapidement, elle est maxima entre 30° et 40°; et v
les chiffres que I'on obtient en mettant /4 pipettes id
tiques dans des étuves ou des bams-marle de tempéra-
tures diverses : . 158

i e 1
R S S T ¢ 2
BT ooy i A B
T R NS

On le voit, la marge est assez grande des tempé
tures auxquelles les leucocytes restent actifs.

1 est probable que dans le milieu intérieur il en e
de méme. Nous avons en effet observé fréquemm
des malades dont la température rectale atteignait
L’activité de leurs leucocytes abaissée du fait de leur
maladie, ainsi que nous le verrons plus loin,--nien-,éﬁi_i'
pas moins manifeste ; de méme chez un prématuré dont
la température rectale était de 34°, on obtenalt ;__
activité encore relativement satisfaisante (o, 6o). . !

j° Activité suivant la richesse de ramuletond

Dans une certaine mesure, activité croit selon
richesse de I'’émulsion. :
Pour s'en convaincre, il suffitde disposer les mélz
ges suivantis :

Pipeite A.
SérEm. o e o) 8L SHAavIDg 4 4
Sérum artificiel citraté . . . | § A 10 poptter B
Sang: =ity dhd: & Sy 1 goutte fine
Emulswn de levurea i 1 goutte o
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- Pipetie B.
Sérumro. s oL, : ;
Sérum artificiel citraté. ks eouttes
SR e e it s oo o nila 1 goutte fine
Emulsion de levures . . . . . 2 gouttes

Pipette C.

S s et S e
Sérumcitraté . . . . . . . .} 4 10 gouttes
Bang :iaresy salrneaiae sl - 1 goutte fine
Emulsion de levures . . . . . 3 gouttes.

Au bout d’'une demi-heure, on étale et ’on énumére.
L’intensité de la phagocytose croit avec la richesse de
émulsion ; mais il est & remarquer que la progres-
sion n'est pas aussi rapide que celle de la richesse de
émulsion. D’autre part, cette progression n’est pas
indéfinie. Dans un milieu trop riche en levures, au
confraire, la phagocytose se fait moins bien.Il y a
donc un point optimum. Celui-ci est surtout réglé par
la facilité de lecture de préparation. Nous estimons
quune émulsion est satisfaisante quand en une demi-
heure elle donne une activité leucocytaire normale
variant entre 0,8 et 1,2. : .

§2. — Activité des diverses espéces de leucocytes.

1 Leucocytes normaux.

On sait que Metchnikoff a distingué parmi les pha-
gocytes deux grandes classes: les microphages, des-
inés & la phagocytose des bactéries, et les macro-
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phages, destinés i éliminer les éléments figurés et
déchets de la phagocytose.

Les polynucléaires constituent le tj*pe des ceiluiea‘
microphages, les mononucléaires du sang se rattachen
a plus d'un point de vue et spécialement par leur o
gine aux cellules macrophages de la rate et des organes.
hématopméthues Tous deux se monirent actlfs vis
vis des levures de muguet. .

Mais il est parmi les leucocytes normaux du sang :
deux autres espéces de cellules: 1° les lymphocytes

2° les leucocytes éosinophiles. e

Tous les auteurs ont persisté, aprés Ehrlich* etJoll
sur les caractéres spéciaux de ce genre de cellul
caractéres qui les rapprochent des myélocytes quel
trouve anormalement dans le sang: noyau plus p
- que celui des polynucléaires anphophiles, généra
ment bilobé, 4 deux grains égaux, grosses grant
tions bourrant le corps cellulaire. '

Nous avons recherché quelle était 41'état normal 1’
tivité relative de ces divers éléments, prenant com
unité le polynucléaire anphophile ordinaire. Voici
chiffres que nous avons trouvés: '

Polynucléaires . . . . . . . 1

Grands mononucléaires. . . . 0,40 3
Lymphocytes . . . . . . . extrémement faible®
Eosinophiles. . . . . . . . 0,054 0,0.

NageL. Bd. VIII, ?ienne, 1898. ;
2. JorLy, Recherches sur la valeur morphologique des variétés
globules blancs. Thése Paris, 1898.

3. Acmarp, Ravonp et Forx, Activité des cellules eosmophll:
C. R. Soc. Biol., 2% avril 1909. ;
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On le voit, ces deux derniers groupes de cellules se
montrent, au point de vue de la défense de I'organisme
contre les éléments, étrangers d'une valeur & peu pres
nulle; et nous verrons bientét qu’il en est de méme
pour les myélocytes que I'on peut anormalement trouver
dans le sang au cours des leucémies.

Il nous faut cependant ici établir une distinction
entre les diverses sortes de cellules éosinophiles.

Les travaux de MM. Chauffard, Widal et Faure-Beau-
lieu'. Burnet® ont montré que les cellules éosinophiles
que I'on rencontrait dans les lésions locales (épanche-
ment 4 cellules éosinophiles, parois du kyste hyda-
tique) semblaient avoir une origine locale et se créaient
sur place aux dépens des cellules de la paroi kystique
ou des éléments de I'épanchement.

Il nous a été donné d'examiner au point de vue de
leur activité les éléments d’un épanchement & polynu-
cléaires éosinophiles.

Il s’agissait d'un brightique ayant un hydrothorax
double remontant4 un mois environ et dont la formule
était au moment de notre examen :

Polynucléaires neutrophiles . . . . . . 7p.100
Mononueldaires ...+ o ST o et e 9B =
Lymphoeytes. . . lusSeka hi e M=
Eosinophiles:. -, -, «.0s o dosse G Sl T

La recherche de I'activité nous a montré une acti-

1. WipaL et Favre-Beauvrier, Soc. méd. hdp., 26 janvier 1909.
2. Burxer, Eosinophilie pleurale. Thése Paris, 1904.
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- philes normaux du sang 4 peu prés complétement inac-

4% ACTIVITE LEUCOCYTAIRE EN DEHORS DES INFECTIONS

et cette augmenl;atibn de l'activité portait princips
ment sur les cellules éosinophiles dont I'activité étz

l’achﬂté globale des éléments polynucléés étant d

1,19 4
Au point de vue de leur valeur phagocytaire, 1l far
done établir une démarcation nette entre les éosino-

tifs, et les éosinophiles d’origine trés vraisemblable-
ment locale, dont I'activité peut étre,dans certains ca
du moins, égale & I'activité d'un polynucléaire neutro-
phile ou méme légérement supérieure. i1t
- MM. Nattan-Larrier et Parvu’, examinant par
méthode opsonique I'activité des cellules éosinophiles
du sang, concluent que les cellules éosinophiles, bien
que normalement hypoactives, pouvaient dans certains
cas suppléer a 'activité des polynucléaires.

On voit cambien vis-a-vis de notre méthode ce

pour le moins hypothéthue

2* Leucocytes pathologiques.
LY
Il en est exactement de méme pour les myélocytes

que l'on rencontre en grand nombre dans le sang au
cours des diverses leucémies.

1. Narrax-Larrier et Parvu, C. R. Soc. Biol., 1908.
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Nous avons pu examiner & ce point de vue 4 cas de
leucémies: 2 cas de leucémie-myélogéne, 1 cas de
leucémie lymphatique, 1 cas de leucémie aigué a cel-

lules embryonnaires. :
Voici les résultats que nous avons obtenus:

1° Leucémie myélogéne.

R.,45 ans, journalier, malade depuis six mois, splénomégalie con-
sidérable, pas de ganglions, gros foie.

Numération :

Globulesrouges . . . . . . ..o . 2.250.000
Fobilas hlages. " 0 e i et T 365.000

Formule leucocytaire :

Polynuecléaires . 4
Myélocytes 28
Mononucléaires. 9
Lymphoeytes . . o 7 o e 1
Eosinophiles. . . . 3 18 dont

15 myélocytes, ce qui porte le nombre total des myélocytes a 43.

Achwvilé :
L T N S e e e e e S ST E
2 Polynueléaipgs - L odh o bne Easanes LU 0RD
B MYEIOCHIen 5 VT LR S e ks a0

2° Leucémie myélogéne.
M..., 39 ans, ménagére, malade depuis trois mois, fatigue, paleur,

géne de I'hypocondre gauche. Hémorragies nasales peu impor-
tantes. Rate énorme, gros foie, pas de ganglions.
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Numération: _

B Globules rouges. . . . . . . . . . 2.760.000

M Globulesblanes . . . . . . . . . . 196.000

E : '

;; Formule leucocytaire :

g Polynucléaires neutrophiles.- . . .

2 Grands mononucléaires . . . . . .

£ ELYIPROCHMN = 1 des i o5 2d e s

£ . Polynucléaires éosinophiles = . . .

E7 Myélocytes neutrophiles. . . o

B MRBEDRIINGE . a o a e e w8 s

E Hématies nucléées . . . . . . . . .

: leucocytes. -

Activité : e

PROBENE T o Gl oahg ep 2T oo et i 0,38
Polynoelaires . = o o o = 5 s v 6y a sl

MYBIOEHEE .. - « & 4 & @ ¢ @ w e W w o
13 jours aprés.

Activité : %
(2117 P A N, . 1
POlynacléaires . . o iy v s ot e s o ein0iT0M
Mpdloevies .t .. o« s e oG oW - Nuﬂe
Pouvoir leuco-activant . . . . . 375 (1¢r examen)

- - « « +« . . 0,30 (2° examen)

3° Leucémie iymphaﬁqae-

tlples Rate perceptible. Bon état général,

Numéralion :

Globules rouges. . . - . . . . .. 4,900,000
Globalesblanes - - vt o w0 o 314.000
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Formule leucocytaire :
Poiynocliair®d - . . ... e e 13
Mononucléaires . e 15
Lymphocytes. . .-. . . . 72
Acivifé :
T P O R N e ety 14 e 10 0,12
Polynuelésires . ." .- . Lod sl 0,60
EYMPBOEYIES. - " e S L e 0,00

f° Leucémie aigué a cellules embryonnaires.

B..., 47 ans, charpentier, malade depuis un mois, alité depuis trois
semaines, fiévre 39 a 40°. Prostration. Sub-délire. Grande pileur. Pas
d’hémorragie sauf petites hémorragies gingivales insignifiantes.
Langue rotie fuligineuse. Pouls petit. Rate a peine perceptible.
Foie un peu gros. Pas de ganglions.

Numération:
Globulesrouges . . . . . .« . « . . 600.000
Globulésblanes.” . .0 o0 . -, 2% 5. 59.000

Formule leucocytaire :
Polynucléaires: = 2y milrcnzside dnin- 13
Myélocytes neutrophiles. . . . . . . . 44
Grands mononucléaires basophiles. . . . 4i
Mononucléaires non-basophiles. . . . . . 24
Lymphocytag -1y RO A TSR 8
Eosinophiles. i /-0 o mybibonaniiags 0
Hématies nucléées. . . .. . . . . : . 0,4 p. 100

leucocytes.

Activité : .
Blobale. . : G < b T e ey 0500
Polynucléaires . . S S I 1,14
Mononucléaires et myélocytes . . . . . . . 0,44
LYMPROBYLRS.. 5:iviis .ot als smali =ica ot 2800

Les grands éléments basophiles se sont montrés sen-
siblement inactifs, les quelques levures englobées par
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des mononucléaires I'ont été par des mononucl
normaux

M. Parvu®, examinant par la méthode opsonic
valeur des myélocytes dans un cas de leucémie myélo-
géne, conclut de son examen que des myélacytes,

pléer les polynucléaires.
MM. Achard et Feuilli¢®, examinant vis--vis |
grains de charbon I'activité d'un cas de leucémie m
logéne, avaient d’ailleurs noté auparavant I'affaibliss
ment du pouvoir leuco-phagocytaire des myélocytes
L’ensemble des résultats concordants et précis’l'l";g
nous avons obtenu nous permet de poser les conclusions
suivantes : _
Dans les diverses leucémies, 'activité phagocyfa
des éléments néoformés est trés sensiblement null
'activité phagocytaire des éléments normaux es
rapport avec I'état général du malade.
L’effort de I'organisme en vue de sa défense par
pullulation myélocytaire peche done par sa base el
chaque myélocyte est en soi un élément peut-étre dan-
gereux et siirement inutile. =
Nous pouvons ainsi compléter les lois générales q i
commandent I'activité leucocytaire en dehors des mo-.

1. Acaarp, Rayoxp el Foix, Résistance et activité des globul
hlan-:s dans les leucémies. C. R. Soc. Biol., 3 avril 1909.
2. Parvy, Pouvoir phag. des glob. blancs et indice opson. da ‘f

la lencémxe myélogéne. C. R. Soe. Biol., 21 novembre 1908. _
3. Acearp et FEviLLig, Suor Dactivité lencocytaire C. R. Soc.
Biol., 11 janvier 1908.
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difications ecycliques que leur impriment les mala-
dies.
1° Normalement :

1° Les leucocytes onl une activité variable suivant
leur nature. Le polynucléaire est le leucoeyte actif par
excellence, le lymphocyte et 'éosinophile sont des élé-
ments & peu prés inactifs

2° Cette activité est la méme, qu'elle s’exerce dans le
sérum ou dans le plasma;

3° Elle augmente avec la durée de la phagocytose,
la richesse de I'émulsion en éléments phagocytables

/¢ La température optima est située entre 3o et 4o0°
avec un maximum de 34 a 37°.

2° Anormalement :

1° On peut dans certaines éosinophilies locales trou-
ver des leucocvies éosinophiles actifs. Ce caractére
tend donc a confirmer leur création in situ, en les sépa-
rant nettement des éosinophiles du sang ;

2* Les myélocytes des leucémies myélogenes, les
grands éléments basophiles des leucémies embryon-
naires, les lymphocytes des leucémies lymphatiques
sont a peu prés complétement inactifs et ne peuvent
en aucun cas suppléer les polynucléaires.
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CHAPITRE 111

 POUVOIR LEUCO-ACTIVANT DES HUMEURS

A D'état normal on peut distinguer deux sortes d hu-
meurs différant & la fois par leur composition chi-
mique et par leurs fonctions physiologiques®.

Les unes, riches en albumine qui leur confére
viscosité spéciale, sont destinées & faciliter les glis
ments viscéraux (sérosités pleurales, péricardiqu
péritonéales, synoviales) ; les autres, pauvres en al
mine et formées surtout d’eau salée sont des sérosi
de remplissage et de soutien (liquide céphalo-ra
dien, liquide vestibulaire, humeur aqueuse). 3

Les premiéres se rapprochent plus ou moins par.la
composition du plasma sanguin qui constitue leur
commune origine, car elles sont avant tout des séro-
sités par transsudat, méme lorsqu’une mﬂammahb
concomitante vient partiellement les transformer
exsudats. .

Les autres sont au contraire totalement différentes

i. Acuaro et Forx, C. R. Soe. Biol.,$ décembre 1908.
Ip., le Pouvoir leuco-activant des sérosités. €. R. Soc. Bi
12 juin 1909.
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POUVOIR LEUCO-ACTIVANT DES BUMEURS o1

du plasma dont les rapproche seul leur point cryosco-
pique, encore que ce dernier soit assez variable *.

. A égale distance des deux groupes se trouve le
liquide d'cedéme analogue par sa nature aux liquides
de remplissage (sérosités interstitielles des tissus con-
jonctifs) et par son origine pathologique aux sérosités
par transsudat (transsudation plus ou moins compléte
du plasma par suite de la stase sanguine), aussi est-il
assez pauvre en albumine (3 grammes en moyenne
dans les liquides que nous avons examinés), mais tou-
tefois incomparablement plus riche que le liquide cé-
phalo-rachidien ou I'humeur aqueuse qui n’en con-
tiennent que des Lraces.

Il est également intermédiaire au point de vue du
pouvoir leuco-activant entre le groupe des sérosités
de glissement qui sont albumineuses et le groupe des
sérosités de remplissage qui ne le sont pas.

Aux premiéres dont le type est le sérum normal
appartiennent les pouvoirs leuco-activants élevés ; aux

i. Sur la concentration el le point cryoscopique des diverses

humeurs de l'organisme et particuliérement du liquide eéphalo-
rachidien : consulter :

Acearp et Loerer, C. R. Soc. Biol., 1901.
AcHarp, Loerer et Lavery, Contrib. a I'étude de la concen-

tration moléculaire du liq. céphalo-rachidien. Arch. de méd. expér.,
Juillet 4901,

Dircisex, Thése de Paris, 1901.

AcHarp et Loeper, Mécanisme régul. de la composition du sang.
C. R. Soe. Biol., 30 mars 1901.

Artaes, Chimie physiologique, 1902,

Loerer, Mécanisme régul. de la composition du sang. Th. de
Paris, G. Steinheil, 1903.
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secondes parmi lesquelles le liquide céphalo-rachi
est la plus importante en pathologie humaine, appa
tiennent les pouvoirs leuco-activants généraler

bas.

L -
1.— Humeurs de remplissage non albumineuses

pouvoir leaco-activant normalement hnh_. :

N or'maiement, le pouvoir leuco-activant de ce gro
d’humeurs est trés peu élevé ; en le calculant par
port au sérum normal, nous avons obtenu les chif
sulvanls:

Humeur aqueuse du chien.
L e L e M7 L.
T Ty - |
BEAPERUNE LTI T s T G e

Liquide céphalo-rachidien de '’homme.

Sans modification du liquide ( Céphalée sine maferia . .

céphalo-rachidien Hémiplégie ancienne. . . .
Id. Hémiplégie ancienne. . . .
Id. \ Syphilis ancienne. . K

Mais dans les cas pathologiques, le pouvoir let
activant s’éléve et on peut le voir atteindre et m
dépasser celui du sérum normal. :

Tabes.

Lymphocytose. .
(Liquide céphalo-rachidien albumineux) . . . 0,88
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Paralysie générale.

Lymphocytose.

{(Liquide céphalo-rachidien albumineux) . . . 0,65
Méningite tuberculeuse.

(Liquide céphalo-rachidien albumineux) . . . 0,74

{Cytologie, polynucléaires, 53, lymphocytes, 47).
Méningite cérébro-spinale.

Liquide céphalo-rachidien trés albumineux. Dis-

parition du glucose rachidien. Cytologie, poly-
nucléose pure. Méningocoque de Weichsel-
baum sur lames et en cultures. . . . . . 4,30

Méningite cérébro-spinale.

Ligquide céphalo-rachidien trés albumineux. Dis-
parition du glucose rachidien. Cytologie, poly-
nucléose & peu prés pure. Méningocoque de

Weichselbaum sur lames.. . . . . . . . 4150
4¢* examen. .
P AN . e e e 0
3cexamnen . . a L s RN IR A0

En dehors des méningites proprement dites, - il
existe des cas intermédiaires ol le pouvoir leuco-acti-

vant s’éléve sans atteindre cependant les chifires pré-
cédents.

A ce groupe nous rattacherons les deux cas sui-
vants :

Syphilis ancienne.

Un peu d’albumine. quelques leucocytes. . . 0,38
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Confusion mentale, posi-infeciieuse.
Malade trés déprimée.
(Un peu d’alhrumine,'pas de lymphocytose). . ﬂ;lﬁ

Fraciure du crine avec hémorragie sous-ménin- =
gée sous-archnoidienne. . . . . . . . . 047

Le pouvoir leuco-activant du liquide céphalo-rac
dien peut. dailleurs étre trés supérieur a celui
sérum de la méme malade. C'est ainsi que dansn
deux cas de méningite cérébro-spinale, le pou
leuco-activant du sérum était notablement au-desso
de la normale. En résumé : ,

Le liquide céphalo-rachidien anormalement un pm:é
voir leuco-activant extrémement faible :.0,12 enviro

Pathologiquement, ce pouvoir leuco-activant s’éléve
jusqu’a atteindre ou méme dépasser celui du sérum
sanguin ‘. : :

Il faut donc ou que les substances leuco-activan
pénétrent plus aisément au iravers d’'une méninge
venue perméable, ou qu'elles soient élaborées sur
place, par un mécanisme d’ailleurs inconnu, mais pro-
bablement analogue & celui grace auquel les précipi-
fines penvent étre élaborées in sifu, ainsi que l'a
montré von Dungern. Il y a 12 un processus de défense.
locale qui se superpose et s’ajoute au processus de
défense générale, et la constatation d'un pouvoir leuco-

1. Acuarp et Forx, le Pouvoir leuco-activant des humeurs C. k.
Soc. Biol., 3 décembre 1908.

In., le Pouvoir leuco-activant des sérosités. C. R. Soe. ﬂfﬂf
12 juin 4909.
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activant élevé suffit pour pouvoir affirmer qu’un liquide
céphalo-rachidien est de nature pathologique.

Récemment, A. Bohme *, étudiant par la méthode
opsonique le pouvoir leuco-activanl des humeurs,
est arrivé 4 des résultats assez exactement superposa-
bles aux notres. Il a en particulier constaté comme
nous que le liquide ¢éphalo-rachidien normalement
dépourvu de tout pouvoir leuco-activant était suscep-
tible d’en acquérir a 1’état pathologique.

Etablissant alors une analogie entre ces variations
et celles de I'albumine, absente 4 I'état normal, pré-
sente 4 I'état pathologique, il conclut que le pouvoir
leuco-activant des humeurs est grossiérement propor-
tionnel a leur richesse en albumine. Ainsi formulée,
cette proposition n’est pas tout a fait exacte. On peut
en effet dans la paralysie générale, la méningite' tuber-
culeuse, la méningite ecérébro-spinale, observer ces
liquides céphalo-rachidiens ayant un pouvoir leuco-
activant sensiblement supérieur a celui du sérum
normal ou tout au moins 4 celui du sérum du malade.
Or ce dernier est, quelle que soit I'affection en cause,
incomparablement plus riche en albumine que le li-
quide céphalo-rachidien.

Il n’en est pas moins vrai que les liquides organi-
ques non albumineux sont & peu prés dépourvus de
pouvorr leuco-activant. :

L’on est par conséquent & peu prés en droit de dire

i. A. Bomme, Richesse opsonique des exsudats. Deufches Arch.
far klin. Med., 28 avril 1909.
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que la présence de la propriété leuco-activante est i
3 la présence de certaines albumines, sans qu’on sach
au juste lesquelles, et sans qu'il y ait en rien prof
tionnalité entre la richesse de 'humeur en substar
leuco-activante et sa richesse en albumine.

§ 2. — Humeurs de glissement albumineuses a pouy
leuco-activant élevé.

Le type de ces humeurs est le sérum sanguin sur
pouvoir leuco-activant duquel nous reviendrons p
loin. Ce pouvoir leuco-activant varie en effet beaucou
suivant les cas de santé du sujet observé, et nous ver
rons que de ces variations, on peut déduire une loi
lui confére une importante valeur pronostique.

Parmi les liquides pathologiques, le liquide d’a
et particulitrement celui d’ascite cirrhotique, est cel
qui se rapproche le plus du sérum sanguin normal. Il
constitue en effet le type des sérosités de transsud
collectées par stase mécanique.

Son pouvoir leuco-activant se rapproche dallle
de celui du sérum ; voici les chiffres que nous ~-

obtenus:
L..., cirrhose récente, bon état général. . . . 4,37
C..., cirrhose hypertrophique assez ancienne, &
polynévrite alcooligue, guérison . . . . . 4,05

G..., cirrhose, ancienne, état général moyen . 1,05
A..., cirrhose ancienne, mauvais état général, h
ascite irréductible. . . e e e e e 0STHE

Par contre, dans les cas d’ascite non cirrhnti."
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(péritonite tuberculeuse, ascite cancéreuse) le pouvoir
leuco-activant se montre assez notablement abaissé.

M..., ascite cancéreuse, néoplasme utérin ino-

p-émhle............'.ﬂ,ﬁ's
..., péritonite tuberculeuse . . . . . . . 0,8

Il en est de méme des liquides pleuraux qui dans
tous les cas ont un pouvoir leuco-activant notable-
ment inférieur a celui des liquides ascitiques.

Voici les chiffres que nous avons obtenus :

C..., pleurésie chronique & éosinophiles. Mal de

Bright . i =iz A o S RS ST |
C..., pleurésie tuberculeuse
L L e e S e A e | 1 -
2¢ examen . . . s RS2 20,60
., pleurésie tuhemuleusa 7 : 0,44
D ., pleurésie séro-fibrineuse a streptocoques
chez un phtisique . . . A ML

X..., hydro-pneumothorax an déhut e s i
Par ., pyo-pneumothorax ancien . :
Z..., hydro-thorax brightique . . . 0,96
Diis, pleurés:e tuberculeuse, avec pérltomte

mort en un mois et demi, foie tuberculeux :

Le 12 aoit. e o e T BN <) B
1 it iRt S R e S
W — e T e e
M = e e e S Y
3septembre. . . . . . . ... . .  047(mort)

Dans ce dernier cas, on a suivi, parallélement le
pouvoir leuco-activant du sérum sanguin.
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11 était :

Le 12 aodt.
Le 47 — . 0
QYRR A PR T, SR DT AT R
B S T s e s e 5 s w s
Le 3 septembre -

Si I'on compare le pouvoir leuco-activant du sérum
4 celui de I'épanchement chez cette malade, on -
que chaque examen montre une diminution du p
voir leuco-activant de I'épanchement par rapport
pouvoir leuco-activant du sérum.

Somme toute, une fois mis & part le chlﬁre a
élevé dohné par I'hydrothorax- brightique (o,
constate que le pouwir leuco-activant des liqui
pleuraux évolue entre 0,44 et 0,76 trés notablemen
férieur A celui des liquides ascitiques ou du sérum
guin normal.

Le liquide d’edéme a lui aussi un pouvoir leuco-
activant assez faible ; il se peut cependant que |
cienneté de I'cedéme et 'inflammation chronique qui

développe souvent sur les membres gedématiés, élév nf
quelque peu cette valeur. 3

e -

UEdéme cirrhotique :

1 aamen, . . % ¢ . a2 . 2" L oS
T R R T R SRR
OEdéme cardio-répal . . . . . . . . . 050 =
UEdémecardiaque . . . . .. . . . . . . 0,2

Quant aux liquides articulaires, nous avons tro
des valeurs trés différentes, faibles pour une arthri
aigué rhumatismale, forte pour une hydarthrose blen-

-/
i
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norragique qui se rapprochait probablement davan-
tage de la synovie normale.

Hydarthrose blennorragique (polynucléaires,

e L e R e e e e 1,60
Arthrite aigué rhumatismale (polynucléaires,
b L B LSt LU S L S R e PR B

Enfin la sérosité du pus isolée par centrifugation
présente un pouvoir leuco-activant bas.

Liz=xpus dérysipela: ™ o0 5a ot i s o e

L’interprétation de ces résultats en apparence com-
plexe nous parait en réalité assez simple.

Nous avons déja indiqué que le liquide d’ascite se
conduisait sensiblement comme du sérum transsudé.

Il est facile également de voir pourquoi le liquide
d’'cedéme ne posséde qu'un pouvoir leuco-activant peu
élevé. Le liquide d'cedéme se rapproche avanttout du
liquide interstiliel normal, sérosité de remplissage
composée avant tout d’eau salée ; et ce sont trés pro-
bablement les conditions pathologiques qui détermi-
nent ou accompagnent sa collection (stase sanguine,
infiltration inflammatoire) qui, en permettant la filtra-
tion relative des albumines Iui donnent un pouvoir
leuco-activant intermédiaire 4 celui des sérosités de
remplissage et celui des sérosilés de glissement. En
résumé, pathogénie double, composition chimique et
pouvoir leuco-activant intermédiaire aux deux grandes
variétés d’humeurs.

Tout autre nous parait devoir étre I'interprétation
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de I'abaissement du pouvoir leuco-activant des
des pleuraux. Eliminons tout d’abord une prem
hypothése, séduisante & premiére vue, mais qne'
faits nous ont démontrée inexacte. 1

On pouvait & priori supposer que le pouvuir
activant du liquide pleural n’est que 'image de
du sérum et que si I'un est abaissé, c'est pame
I'autre I'est également

En réalité, il n’en est rienet de I'unal’ autrexl
pas concordance. Dans les cas oli nous avons
miné parallélementle pouvoir leuco-activant du sé
et celui du liquide pleural tels que ceux de B... e
D..., nous avons toujours trouvé le pouvoir le
activant du liquide inférieur 4 celui du sérum.

On ne peut davantage invoquer la composition chi-
mique. Le liquide pleural est en effet trés riche en
bumine et de composition trés analogue 4 celled
quide ascitique, dont le pouvoir leuco-activant
identique 4 celui du sérum normal. En réalité, il §
avant tout dans ce liquide un élément inflammatol
qui manque ou se trouve en tout cas bien moins.
qué dans le liquide des ascites mécaniques. Les
lules blanches, polynucléaires ou lymphocytes ¢
pullulent meurent sur place et leurs déchets s'a
mulent progressivement. D’autre part, il est prob
que le liquide contient en outre des toxines élaboré
par le microbe qui a déterminé la pleurésie et
I'immense majorité des cas par conséquent par le
cille de Koch. -

Il en résulte que le liquide devient rapidemen
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plus en plus toxique et partant de moins en moins fa-
vorable &4 la phagocytose.

Ceci cadre avec ce que nous savons aujourd’hui des
produits solubles élaborés par les microbes contra-
riant la phagocytose. L'on sait que Bail et Weil,
Bandi, Wassermann ont décrit sous le nom d’agres-
sines des substances solubles élaborées par les micro-
bes dans leurs milieux de culture et qui, & dose infini-
tésimale, diminuent considérablement ['activité des
leucocytes *.

Il est logique de supposer que ce qui se passe in
vitro se passe également in vivo, et qu'il existe dans
les épanchements pleuraux des produits microbiens
solubles que 'on peut sil'on veut appeler agressines
et qui génent la phagocytose.

Cette interprétation nous parait nettement confir-
mée par |'examen attentif des faits.

En effet :

1° Parmi les pleurésies, celles ol nous avons ren-
contré le pouvoir leuco-activant le moins élevé sontles
pleurésies les plus anciennes et par conséquent celles
ol les déchets cellulaires et microbiens sont théori-
quement les plus nombreux, par exemple, notre cas de

1. Sur les agressines, consulter :

BarL et WeL, Bakt. Agress. und bakt. Extracte. Buki. parasit.
und infect. Krankheiten, XLII, 1906, pp. 437 et 546.

Banoi, Baki. paras. und infect. Krankheifen, XLII, 1906, p. 448.

Wasseruany, Bakl. paras. und irfect. Krankheiten, XLIII, 190T.

SAUERBECK, Zeilschrif far Hygiene, LVI, 1907.

Tcaistowrrcr et YourevitcH, Ann. Inst. Pasteur, 1908, p. 144,
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pleurésie chronique 4 éosinophiles, le cas de pyotho
chronique tuberculeux de Par...,la pleurésie tuber
leuse ancienne de B..., de méme une pleurésie e
née a deux reprises différentes nous a donné un
voir leuco-activant moins élevéla deuxieme fois que

malade était amélioré et le pouvoir leuco-activa
sérum était resté stationnaire.
20 Farml les ascltes nous en avons I:muvé trm

et trois dont le pouvoir leuco-activant était abais
Dans les trois premiers cas il s’agissait de cirrhotiq
dont I'état général était relativement satisfaisant.
pouvoir leuco-activant de leur sérum était identique
celui de leur ascite. : '._

Des trois derniers, le premier a trait & un vieux ¢
rhotique affaibli dont le sérum avait un pouvoir leu
activant de 0,80; son ascitea donné 0,87, ce qui ren
dans la régle.

Les deux autres ont trait 'une & une péritomte )
berculeuse, I'autre 4 une ascite néoplasique qui tou '
deux ont donné 0,85. Il est vraisemblable d’adme
que ce sont les mémes éléments de toxicité qui, d
les péritonites comme dans les pleurésies tubercule
ses abalssent le pouvoir leuco-activant.

30 Dans la sérosité du pus ol les déchets toxiqu
cellulaires ou microbiens, sont & leur maximum.
pouvoir leuco-activant se montre également trés bas

En résumé, deux 'factgurs principaux détermin
les variations du pouvoir leuco-activant des humet
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1° Leur richesse en substances organiques qui per-
met de les classer en : sérosités de glissement, séro-
sités de remplissage, et sérosités intermédiaires.

Les premiéres sont favorables, les secondes défavo-
rables 4 la phagocytose, mais peuvent pathologique-
ment devenir favorables.

Il en résulte qu'un liquide céphalo-rachidien 4 pou-
voir leuco-activant élevé esttoujours un liquide patho-
logique.

2° Leur toxicité, et, & ce point de vue, les ascites
sont les moins toxiques, la sérosité du pus 1'étant au
contraire 4 un degré trés élevé. Les pleurésies, et par-
ticulierement les pleurésies chroniques, occupent un
rang intermédiaire, cette toxicité a trés probablement
une double origine : déchets cellulaires et déchets mi-
crobiens.
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E ACTIVITE DES CELLULES DEXSUDAT

L’on concoit, & priori, que les leucocytes, du
leur séjour dans un exsudat pathologique, doivent
quérir des caractéres spéciaux au point de vue de
activité dynamique comme & celui de leur aspecl; mor-
phologlque 18

Ils s’y trouvent en effet en pleine lutte antimi
bienne, et si 'on peut & la vérité supposer que leur
tivilé se trouve de ce fait augmentée, il est évidentd
tre part qu’ils y subissent des altérations de plusiﬁ
ordres :

Altérations d’ordre toxique du fait de la toxicité
ou moins marquée de I'exsudat. .

Altérations de sénescence par suite de leur séjour
prolongé dans une poche plus ou moins perméabl

Leur activité est donc trés intéressante a étu
mais cette étude est rendue difficile par la grande
riabilité de la formule cytologique.

Dans les exsudats en effet, les cellules restent a
de chose prés ce qu’elles sont dans le sang, lelym

cyteinactif, le polynucléaire trés actif, le mononucl Ire
d’activité moyvenne.
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Il devient ainsi trés malaisé d’interpréter le chiffre
exprimant I'activité globale moyenne des cellules d'un
exsudat, ou plutét, ce chiffre se trouve étre fonction
de la formule cytologique au moins autant que des va-
riations de 'activité comparée de ses éléments.

En réalité il faut étudier séparément tout d’abord
Factivite globale des cellules de l'exsudai, ensuite
lactivité parficuliére de chaque espéce de cellules.

Nous en distinguerons ainsi six classes princi-
pales :

Le lymphocyte :

Le polynucléaire ;

L’éosinophile ;

La cellule endothéliale;

Le mononucléaire du sang

dont I'individualité n’est pas douteuse.

A ces cinq classes, il nous semble nécessaire
d’ajouter une classe spéciale, formée de grands élé-
ments uni-nucléés, a4 contours irréguliers, & noyau
plus ou moins exactement central, & protoplasma trés
abondant, d’origine assez probablement endothéliale,
mais bien différents cependant des cellules endothé-
liales ordinaires, 4 contours sensiblement arrondis ou
polyédriques, & gros noyau central, souvent agminées
en placards.

Ces grands éléments uni-nucléés different encore
plus des cellules endothéliales des placards par leur
activité relativement considérable, ils sont rarement
assez nombreux pour justifier une numération spé-
ciale; nous en avons pourtant rencontré un grand

b
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nombre dans deux ascites sanglantes d’origine néop
sique o ils jouaient le role d’hémato-macrophage

Ce sontd’ailleurs trés vraisemblablement les mém
éléments que Sabrazés et Muratet' ont appelé de
nom, et,que Froin *aretrouvésau cours des hémorrag
méningées. lIs n'ont rien de la cellule cancéreuse,m
gré les vacuoles qu'ils renferment souvent, restes
la digestion d'un glebule rouge ou d’un polynuclé

On les rencontre d’ailleurs également dans les ép
chements expérimentaux que l'on peut provoquer
injection intrapéritonéale d’hématies d’espéces étr
geres ou de bouillons microbiens,d’Eberth par exemple
[Is ontdétruit les globules rouges et les polynucléai
morts dont ils renferment encore les débris. R

La fonction macrophagique nous parait donc leur
caractéristique, et pour cette raison nous les appe]
rons grands macrophages d'exsudat. -

Nous avons dit que leur activité les isolait ne
ment des cellules endothéliales banales. Nous
croyons pas davantage qu'ils soienl les homologues
des mononucléaires du sang. Ceux-ci ne posséden
effet qu'a un médiocre degré la fonction macrop
gique, ainsi qu’il est aisé de le voir par l’etpén
suivante : .

On inactive par chauffage 4 56° du sérum humain:
normal et I'on y introduit des globules rouges de lapin.
L’hémolyse, qui se produirait si le sérum n’avait
été chauffé, n'a pas lieu. Les globules cependant

" 1. Saerazes el MuRaTET, Soc. Biol., 4 juillet 1904,
3. Froix, Th. Paris, 1904, p. 140,

=
o
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tent sensibilisés, et si 4 ce moment 'on introduit des
lencocytes humains, ceux-ci phagocytent les globules
de lapin. Or cette phagocytose est surtout faite parles
polynucléaires que I'on voit sur les préparations gon-
flés et déformés par les globules rouges, beaucoup
plus que les mononucléaires. Ceux-ci se montrent donc
médiocres macrophages au contraire des macrophages
d’exsudat.

Nous concluons done, en dehors de toute théorie
sur I'ontogénie des éléments blanes mononucléés, que
les grands macrophages d’exsudat se montrent physio-
logiquement les homologues des autres macrophages,
particuliérement de ceux de la rate, el sont, & cet état
du moins-de leur développement, complétement dis-
lincts tant des mononucléaires du sang que des cel-
lules endothéliales.

Etudions maiatenant dans chacune des sérosités pa-
thologiques I'activité de ces différents éléments.

- Parmi les liguides pleurauz, il faut distinguer plu-
sieurs types :

La pleurésie lymphocytique tuberculeuse ;

La pleurésie & polynucléaires d’étiologie variable ;

L’hydrothorax & cellules endothéliales.

En outre, nous avons examiné l'activité phagocy-
laire des éléments d'une pleurésie & éosinophiles.

Dans la pleurésie tuberculeuse lymphocytique, I'ac-
livité des lymphocytes est nulle; les polynucléaires, dif-
ficiles & numérer parce que peu nombreux, ont une
activité voisine de la normale. ;

Dans les pleurésies & polynucléaires la nature et 'an-
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cienneté de |'’épanchement ont une importance con
rable. C’est ainsi que dans une pleurésie séreuse a
lynucléaires accompagnant un pneumothorax tube
leux au début, et répondant par conséquent a la phas
polynucléose de la pleuro-tuberculose, 'activité d
polynucléaires était voisine de la normale (0,81).
contraire, dans un pyothorax chronique tuberculeus
avec liquide séro-purulent ne contenant pas de micro
d’'infection secondaire décelable sur les lames, I'ac
vité n’était plus que de o0,50. Enfin, dans deux plen-
résies purulentes, I'une méta-pneumonique & pneu-
mocoques, l'autre a streptocoques paratubercule
activité s’abaissaita o,18 (pleurésie pneumococciq
et 0,16 (pleurésie streptococcique).
Cet abaissement considérable est aisément jllstl__ ¢
par ce que nous verrons plus loin de 'activité des pol
nucléaires du pus. -
Dans un cas d’hydrothorax, les cellules end&th
liales se montraient peu actives (0,15) et les polynu- -
cléaires présentaient une activité proche de la normale:
(0,83). Ceci cadre bien avec ce que nous verrons de Iz 5_
faible activité normale des éléments endothéliaux des
liquides ascitiques. B
Enfin, nous avons déja dit, 4 propos de lactivité
générale des diverses sortes de leucocytes, que dans
cas de pleurésie a polynucléaires et i éosinophiles que.
nous avons examinés, l'activité de ces éléments était
supérieure & la normale {1,30), l'activité globale
polynucléaires étant de 1,19 etcelle des polynucléai
non éosinophiles étant de 0,80 seulement. Cette hyper-
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activité contraste avec I'inactivité habituelle des éosino-
philes du sang, confirmant ainsi ce que nous savons de
'origine différente de ces deuxsortes d’éléments et de
la eréation in situ des éosinophiles d’exsudat’.

Dans les liguides asciliques, la formule est générale-
ment complexe, et se préte mal i la délimitation de
types nettement définis.

D'une facon générale, I'activité des polvnucléaires se
rapproche de la normale. Nous 'avons trouvée normale
dans deux cas, abaissée dans un troisitme (ascite cir-
rhotique, o,70), élevée dans un quatriéme (ascite san-
glante ayant pour origine un néoplasme ovarien, pas
d’éléments néo-Formés dans le liquide) ou elle attei-
‘gnait 1,7.

Les lymphocytes sont inactifs.

Les éléments endothéliaux ont une activité peu
élevée évoluant de 0,05 4 0,20. Il en est de méme des
mononucléaires de type analogue aux mononucléaires
du sang.

Mais nous avons rencontré, dans nos deux cas d’ascite
néoplasique, des grands éléments mononucléés ayant
macrophagé des globules rouges. Leur activité était
trés élevée (2,10) et les séparait complétement des élé-
ments endothéliaux arrondis ordinaires. lls n’avaient
d’ailleurs rien des cellules néoplasiques et se rattachent
trées vraisemblablement, comme nous I'avons dit plus

*l‘. AcHarD, Ravoxp et Forx, Sur I'activité des cellules et éosino-
philes. C. R. Soc. Biol., 2 avril 1909 ; Acuagp et Raxoxp, Bull. ef
mém. Soc. méd. hop.1909.
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haut, aux hémato-macrophages de Sabrazés et Mus
retrouvés par Froin dans les hémorragies mén

Quant & I'activité globale, elle dépend avant tou
la formule leucocytaire. elle est en général peu éle
vu la prédominance des éléments peu ou pas ac
(éléments endothéliaux, lymphocytes). Elle étai
contraire trés élevée dans le cas d’ascite néoplas
riche en polynucléaires et en macrophages d’exsud

Dans les méningites, l'activité leucocytaire 1
selon le stade de la maladie. Diminuée dés le déb
elle suit & partir de ce moment une marche dégres
dont les oscillations répondent sensiblement aux os
lations de I'activité des leucocytes du sang.

Enfant. méningite cérébro-spinale. . . . . . .
1{ ., méningite bactérienne post-opératoire .
., méningite cérébro-spinale épidémique :
_Lei?mm Lt : e h
"Le22 —
Le 24 —
Le 30 —
Le 48 juin -,
.C..., Méningite cérébm—spmaje épadém:que
Le 6 avril . i s Uk b,
le T —
Le 9 — o
Led0 — -~/
Le 15 —
Le 21 —
Le 2 mai.
Mort le 4 mai.

Dans un cas de paralysie générale avec ictus féh
I"activité des lymphocytes était nulle et celle des p
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nucléaires égale 4 la normale. Une injection de collar-
gol intra-rachidienne produisit une polynucléose con-
sidérable: mais ces polynucléaires, dailleurs trés
abimés d’aspect, se montraient fort peu actifs (0,17 au
lieu de 1,00) avant I'injection.

Les liquides articulaires nous ont donné deux résul-
tats trés différents. Dans un cas de rhumatisme arti-
culaire aigu, le liquide trés riche en polynucléaires se

montrait d’activité trés diminuée. Dans un cas d’hydar-

throse blennorragique, les polynucléaires de |'épanche-
ment (épanchement séreux)avaient une activité presque
normale (0,82).

Enfin les leucocytes des suppuralions ont une acti-
vité trés basse.

Cet abaissement atteignait son maximum dans un
cas deblennorragie ou I'activité élait de 0,02. Un pana-
ris au contraire donnait o0,60. Le pus d'un abecés
froid sacré étail intermédiaire enire o,21 et 0,26 en
deux examens successifs. Aprés une injection d’éther
iodoformé, I'activité des leucocyles de I'abeés se releva
jusqu’a o,71.

Les éléments anciens, pour la plupart morts ou
frappés de sénescence, avaient done fait place a des
polynucléaires jeunes. de vitalité supérieure bien
qu’encore inférieure i la normale. Ce renouvellement
concourt d’ailleurs peut-étre aux bons effets du traite-
ment par injections modificatrices.

De cette étude de I'activité des cellules d’ ex=udat il
estpossible de dégagerquelques conclusions générales:
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1° Dans les épanchements séreux, les lymphy
sont inactifs comme dans le sang, les cellules
théliales sont peu actives, les po]ynucléalres
activité & peu prés normale;

2° Dans les épanchements purulents, les po
cléaires sonl d’une activité trés diminuée, diminu
qui cadre avec la diminution de vitalité que déce
méthode en rouge neutre d’Achard et Ramond;

30 L'activité générale d'un exsudat n’est donc nu
ment proportionnelle 4 sa richesse en polynucléai
la qualité des leucocytes est ici au moins aussi 1m
tante que leur abondance.

Nons avons résuméen un tableau I’ensemble &e
résultats.
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Aetivité
I dos polynncléeses.

2
g
MALADIES =
=
2
| —
;_ 1= Plaurésies :

Bar..., Pl. tuberculeuse.. 0,04

Dor..., PL tuberculeuse... | &11

Par..., Pvopneumolhorax %
fuberculeuX. .. covvaeeann .05

X..., Pleurésie purulente
a streploeoques chez un
fuberculenx ..... ...ooa. 0,16

D..., Pleurésie purulente
a streplocoques ... ..... 0,16

Lep..., Poeumothorax Lu-
bercolenX. .. ..coceiviians 0,20

Gue.., Pleurésie brighti-
que & ¢osinophiles......| 1,49

T e R D 0,15

I s o b p o S A +10,20

Mes..., Ascite néoplasique.| 1,05

A 3 Méningiles :

Chev..., Méninzite cérebro-
spinale épidémique.

Le 8 avril..coocuiciniiis 2 R

0,59

0,10

0,18

0,81

0,78

L

0,70

1,50

0.5

hetivitd
dea lymphosyloses,

0,00

0,00

0,00

0,00

0,00

.| 8| £
Eil=2| 2
e = ]
ESi32| 2
2% E| 3
=2 = 2
— — —
020 »| =
= - "
- * -
" Ll ]
» £ E ]
+ | » 4,08
0,08 =] =
05| » | »
* [ 2,40] =
- - =

FORMULE LEGCOCYTAIRE
lﬁymphoc rles..... 62
Mononucléaires .. 12
Polynucléaires... G

Lymphocylose presque exclu-
sive.

Polynueléose 100 p. 100.

Polynucléaires..., 97
Monopucléaires. .. 1
Lymphocytes..... 2

Polynucléaires... 100 p. 100

Polynucléaires ... E5
Mononculéaires... 12
Lymphocyles..... 2
Poly. nenlr....... 7
Mononucléaires... 26
Lymphocylaires.. 5
Eosinophiles ..... &
Cell. endothél.... 9
Polynucléaires.... 3
Lymphocyles..... 2
Cell. endoth..... . Té
Polvnucléaires.... 18
Lymphoeyles..... 8
Maecrophages d'ex-
mdalaa
Polynuecléaires.... 16
Lymphocytes..... 12
Eosinophiles..... &

Polynucléaires ...
Mononucléaires...

o i

Lymphocyles.....
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MALAMES

ER T

R

Mort le 4 mai.

|
Le j..., Méningite cérébro-
spinale épidémique.
Le17mai....
X % T
ko T ] [ B P e
E Mort le 25 juin.
E Enf..., Méningu.e cérébro-
:'ﬂ spinale..... o .ocieniaa
E | S.... Méningitebactérienne,
B
B | J..., Paral s genérale.
B 16 noVem A aE T Ot
=
E
- 18 novembre...............
B
B
ko Injeclion de collargol in-
E tra-rachidienne (5 cme. ).
z 20 novembre....... A
40 Arthrifes :
Pa..., Rhumatisme articu-
laire algn..o...oo0. ..
X..., Hydrarthrose blennor-

T TR S

R 5° Suppurations:
Ga..., Paparis....... T
L..., Blennorrhagie.......
| B..., Abcés freid sacé...

Deuxiéme examen.........

Injection d'¢ther iodoformé
aprés linjection.........

® ¥ ¥ ow

0,28

T P B Y MR A P PR

Activita

des pelynucheses.

II:::'I

0,31

0,14

0,92

0,60
0,02
0,24
0,265

hetivind

des lymphesyioses,

Ael. mono.-tellolaire

LB ]

0,00

0,00

0,00

andlethilinles.

¥y ¥ d ¥ w

Aellvitd
grandes cellules,

N I Ketlvitd dosimophils,

¥ Y ¥ OB owoE I

LB

"

0.27

E 2 ¥ 5w

FORMULE

Polynucleaues &
Mononucléaires..
Lymphocyles.....

Polynucléaires...

Polynucléaires ...
Palvnucléose.
Lymphocytes.....
Polynucléaires ..
Mononucléaires...
Lyvmphoeytes.....

Palynueléaires....
Mononucléaires..

Polynucléaires... |
g.dyrnphocﬁas. s
onucliéaires. .

Polynucléaires.
Polynucléaires... 7

Mononucléaires. .
Lymglhoeytes.....

Polynueléaires ... 4
Polvoucléose. :
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CHAPITRE V

ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT
AU COURS DES INFECTIONS HUMAINES *

A P'état normal, I'activité leucocytaire et le pouvoir
leuco-activant du sérum restent fixes ou ne subissent
que des oscillations insignifiantes. Méme chez les
malades (cirrhotiques, brightiques, diabétiques), tant
que n’intervient pas une complication infectieuse ou
que I'état général n’est pas trés profondément touché,
les deux propriétés leucocytaires subsistent & peu prés
intactes. Rarement I'on voit 'une d’elles lomber au-des-
sous de 0,80.

Mais, au cours des infections, surtout des infections
- algués ou des accidents aigus des affections chroniques,
inferviennent au contraire des modifications profondes.

Nous avons pu par notre technique des levures for-
mulées suivre ces modifications et constater quelles
¢évoluent suivant un cycle constant.

Ce cycle est d'ailleurs trés analogue pour l'activité
leucocytaire et pour le pouvoir leuco-activant du sérum.

1. Acuaro et Foix, I'Activité leucocytaire et I'évolution clinique ;
leuco-pronostic. Bull. Soc. méd. hop., 16 juillet 1901.
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Cependant les deux propriétés, humorale et cellu
dépendent pas toutafaitl'une de 'autre et peuvent m¢
parfois étre complétemeut dissociées. Mais, dans
régle, il y a de I'une & l'autre parallélisme p
absolu, aussi a-t-on tout avantage 4 mener leur ét
de fond. Nous étudierons tout d’abord leur évolu
dans la plupart des affections aigués et chroniqu
nous déterminerons ensuite les lois générales qu
dégagent de cette étude. :

Figvre typhoide.

La figvre typhoide, type des maladies eycliques, fi
nit des courbes trés régulitres.
Nous en avons suivi 8 cas, 5 favorables, 2murlels
une forme & rechute suivie de guérison.

1° Cas favorable.

Obs. 4. — K..., Eugénie, dgée de 20 ans, entre au deuxiél
jour d'une figvre typhoide réguliere. Taches rosées le dix
Jour. Grosse rate, séro-diagnostic posilif au centi¢me. La
pérature moyenne se maintient entre 39 et 4o°. Erythéme
latiniforme le douziéme jour.

Températars Aetinité Poaveir

Jmrs Il I malsdis =oyense leveosytaire leses-activazt
Qs jour. . . . 3902 0,30 0,65
26¢ jour (début de la :

période de déclin). 383 0,60 0,40
- ] S 38°,0 1,40 1,10
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32 jour (apyrexie] . 372 1,50 1,60
43 jour (14¢ jour de la
convalescence) . . 36°.8 0,95 1,056
g%
s i
§ h -?3_3
*'i‘ N Ul i3
PR | T e <
I ¥ Ty Tt E
ol o3 IEY 4T B4 2
& b ! L"': 8.5
o
LH] 2
Labfn BN DENENBRNA I 3s e TR ER
Jhaas ; * el

Graruigue 1. — K..., Eugénie.

Obs. 2. — P..., Léontine, agée de 25 ans, enire au sixizme
Jour d'une fiévre typhoide, grosse rale, séro-diagnostic positif
au 50° le septieme jour. Taches rosées le huitiéme. Marche

o DL INERRNENN IRERERRRNEF
$ MM LLL | NREERNNEREE:
1 UTTHIMINTLL | LTI LT
s{LUTTTTTT AANRL LETTTT ] L
ll;"l_ iR 7 Tl :
SENENNES / |
'I. 1
g |:!!l|~| 1] = URER 4
HENRRENNN | LM M
e ERRINERREIT] ] | EEEEEEEE o
'T‘."*;“‘r' —HH3 T ;
il Iit i I o
?ﬂd'Iimuduusﬂuuguaannﬂunnaaurasxa:xun;

GraPHIOUE 2. — P..., Léontine.

réguliére. Convalescence bonne. La malade sort le quarantiéme
jour; elle revient un mois aprés se faire examiner a4 nouveau.

-
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B jour:, S o n . B

Obs. 3.
fisvre typhoide, méléorisme, grosse rate, laches rosées
vieme jour. Séro-diagnostic positif au 50¢ le septiéme jo

- — (43 jour de l'apy-

Te=pérators -
Joars de la maladie ; moyemne

N R LR e g
L S SIS R e Ol - 1

R RS 1 D
— (période de déclin). 3805
A A PP e s e T L
— {apyrexie) . . . . 37°%
— (10° jour de I'apy-

5o P SRR ¢

rexie). oL 37,0

— C..., Marie, 26 ans, entre au quatrizme jo

E —Temperatore

L

A
£ o=l
28]
-
Id ;- i t
T TN N B
LY
Y r; »
\'.'-" Y
i 5 | 3
L '..--'f WL _
rl' . \ '.“-
b |11
—— g i
e |
i ) e

La température moyenne oscille autour de 4o°, elle comn
a s'abaisser & parlir du quatorzitme jour, mais d’une facon

;ia;aéi}ﬂﬂ?dkfduzmsnaza:aauxuu&xu$xq '

GraPHIOUE 3. — C..., Marie.
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lente ; I'élat général est trés bon, mais la malade éprouve une
douleur splénique persistante, 'apyrexie n'est compléte qu'au
trente-septiéme jour.

Temphratars Activiti
Jears de In maladie miyanne laneoeytaire
7° jour (période d’état) . . 3906 0,60
o N A L e T 0,54
{7* — (période de déclin). 38°,7 1,66
i S R R R R P | ki 4,00
BB - sy b g 31,8 3,02
39 — (3¢ jourde la conva-
lescence) . . . 3700 1,90

Obs.4.— S...,Marguerite,agée de 18 ans,entrée au quatriéme
jour d'une fiévre typhoide. Taches rosées. Splénomégalie. Séro-

-

~Actrerte

W —Tempéralure
Il
P
L3
-
v Pouv. fowco activant,

&

A

s gs

T#Enﬁﬁﬁa‘:r?!‘!:!r

GraPHIQUE 4.— St..., Marguerite

diagnostic positif au 50¢. La température oscille autour de 3q°.
Pas de diarrhée. L'état général s'améliore rapidement.
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f Température Aetivitd
Joors de Ia maladie moyeans leacoeytaire

11¢ jour (début de la pé-

riode de déelin). . . 38,8 -

i¥jour. . .o 004 0,61 —
AP e VT e o STeE 0,61 2,60
48¢ — (apyrexie) . . . 3792 1,07 C -
T e A S - . . - 1,80
| [ A G e PR [ | 0,98 —

Obs. 5. — V..., 25 ans, entre au dixieme jour d'une fity
typhoide, grosse rate, taches rosées, séro-diagnostic positi
50%. Température entre 3g el 4o°, constipalion, étal g

assez bon.
Aetivité
Jours de 1z maladie leusoeytaire
18 juin (43¢ jour). . . . . . 0,40
9 — 0 <)iii v - 5 D50

R T I
6 juillet (période de déclin) . 4,04

guéri.

2° Cas mortels.

Obs. 6. — L..., Thérése, agée de 22 ans, entre a ’hopit
huitiéme jour d'une fiévre ataxo-adynamique. La tempéra
moyvenne malgré les bains reste -au-dessus de 4oe. Brone
pneumonie a droile Rétention d'urine ; un cathélérisme éva
teur donne issue a 2 litres d'urine. :
" La température moyenne tombe 2 38,5 pour se relever
101 au-dessus de 4o°.

Le dix-neuviéme jour, la tempéralure commence a s’ak

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 78 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=78

FIEVRE TYPHOIDE g1

progressivement, le cceur faiblit et la mal:ade meurti le vingl-
deuxiéme jour. A l'aulopsie, plaques de Peyer profondément
uleérées. Broncho-pneumonie.

$ I .
$LONL AT 3
ETTTTS BYBE L
ﬁ[ A WHEE
] r
p J \\ s |
38 ll\ a5
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% o8
¥ — ¢
IdunsnBsge sannn

Grapr1ovE 5. — L..., Thérése.

Températere Letivite

Jears dels maladiy ayezne Lepescytaire

9 jour TSN 5w 3 m:,'f 'I],_ﬂT

e e ey ; 0,23
%* — (2 jours avantla

mort). . i . 3906 ; 0,20

Obs. 7. — B..., Marie, agée de 53 ans, entrée a I'hodpilal avec
des signes de broncho-pneumonie. Malade depuis 1 mois envi-
ron, mais alitée depuis 5 jours seulement. La température oscille
aulour de 4o, puis descend graduellement.

Le sixitme jour aprés son entrée, la température remonte
brusquement le soir a 39°, une hémorragie intestinale profuse
se produit et la tempéralure redescend a 37°,3. On_pense alors a
la fievre typhoide, et la séro-agglulination est recherchée avec

6
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un résultat positif au 50°. L’adynamie s'accuse le lendems
la malade meurt le surlendemain de 'hémorragie. A l'ant
I'existence de la fitvre typhoide esl vérifiée par la con
tion de plaques de Peyer, ulcérées profondément.
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GRAPHIOUE 6. — B, Marie.

Joars & Is maladiy 1-::-::- mm
6¢ jour aprésl'entrée. . . 38,2 085
7 — (hémorragie intesti- ag
nale) . . ... . .37%8 0,38
e T R L S S L 0,20
© 9 — (quelques heures e
avantla mort). . 3704 0,245

3° Forme a rechute

‘Obs. 8. — T..., Pauline; 25 ans, entre le 22 septembre
vinghiéme jour d’une fiévre typhoide. Grosse rate, taches ros
météorisme, constipation, gargouillement de la fosse i
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droite, abattement modéré. Langue séche, mais pouls bien
frappé. Amélioration rapide le 17 octobre (27° jour). La malade
parait entrer en convalescence. Rechute a partir du 5 octobre.
Hémorragie inlestinale le 8 oclobre (a noler le relévement pas-
sager de l'activilé 2 la suile de cetle hémorragie, voir R..., ic-
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Grapuioue 7. — T..., Pauline.

tere grave). A la suite de celle hémorragie, élat général extre-
mement grave avec adynamie profonde et délire. Le 15 octobre
(42* jour), la malade parait perdue. Elle s'améliore progressive-
ment & parlir du quarante-huitiéme jour. Point de périostite
pmlongeam la convalescence. Malade trés affaiblie.

Jours do fs =uladis desvit humﬁ;ﬁ
2% septembre. . . . .. ... l_._:"-:'l ﬂ,?‘.l
26 —_— v wosiuroednd 1,32 »
a7 s N W S 1,10 0,91
29 — e G e g ine 1,12 1,01
i*deloling -, =, Ly 3 1,28 1,06
4 St e By ey 0,91 0,82 .
6 rrl R IR RN | oty [ 0,40 0,80
8  — (hémorragie intesti-

nale . - 4 et 1,19 0,49
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paey de ta moivdie Aetnicd lezst-getinant

T ke T vt AR S A 0,i U,EG _
i5 i R TR At 0,46 049 54

18 st e A R (5 0,38 0,22
R e R R TR 0,30 0,27
s i 0,53 0,35
EERUTR RS SRS 1,33 0,44
235 — : 1,82 0,63

La malade sort guéne le 5 novembre.

Le simp!c examen de ces courbes et du schém
les accompagne montre mieux que tout commen
I’évolution des deux propriétés leucocytaires (ac
leucocytaire et pouvoir leuco-activant du sérum
cours de la fievre typhoide.

Activité et pouvoir leuco-activant s ‘abaissent pa
lelement au cours de la période d’état. lls se relév
au moment de la guérison. :

Ce relevement coincide avec la période criliqu
peut suivre ou précéder la baisse de la température
survient toujours avant la défervescence complét
peut surveniravant que celle-ci soit esquissée, comn
'dans le cas de Ch..., Marie (Obs. 3). Il permet aiors
prévoir la-guérison.

Ce relévement dépasse largement la normale, pou-
vant atteindre jusqu’a 3,5.

A partir de ce moment et pendant toute la conva
cence, l'activité et le pouvoir leuco-activant redes
dent lentement & la normale qu'ils atteignent au
d’un temps plus ou moins long.

La crise de l'activité et celle du pouvoir leuco-acti-
vant sont généralement synchrones : nous verron
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étudiant leur évolution au cours de la pneumonie que
lorsqu’il y a dissociation, c’est trés fréquemment I'ac-
tivité qui remonte la premiére. Ceci démontre que I'ac-
tivité plus ou moins grande du leucocyte ne correspond
pas in vivo a une sorte de sensibilisation plus ou moins
favorable par le plasma, mais constitue un phénoméne
de vitalité cellutaire indépendant au moins en partie du
milieu humoral.

Dans les cas mortels, le relevement est remplacé
par une chute progressive. Souvent I'activité est d’em-
blée trés abaissée (cas Lev...). Nous verrons plus loin
a partir de quel chiffre I'abaissement peut étre consi-
déré comme un signe fatal.

Enfin, le cas de fievre typhoide & rechute nous parait
particulicrement intéressant, par les quelques consi-
dérations spéciales qu'il comporte.

On y notera tout d’abord I'existence d'une crise favo-
rable, nettement esquissée, puis bientot avoriée.

Cette crise est remplacée par une chute progressive
au cours de laquelle le pouvoir lenco-activant devient
exirémement bas (0,1g9). Ce chiffre est le seul chiffre
inférieur & 0,25 que nous ayons observé en dehors des
cas mortels. Il traduit I'état d’adynamie profonde que
détermine une infection aussi grave et aussi longtemps
prolongée.

Enfin, le relévement terminal trés marqué pour
I'activité se fait moins bien pour le pouvoir leuco-acti-
vant ou il n’atteint méme pas la normale.

Il est probable qu'aprés une lutte aussi rude, 'orga-
nisme est long 4 se remettre ; et I'atténuation du relé-
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- Pneumonie.

L’évolution des deux fonctions leucocytaires est; a
cours de la pneumonie, sensiblement superposable &
qu’elle est au cours de la fievre typhoide. Ici cependa
les périodes sont plus bréves, la crise plus brutale,
retour & la normale se fait aussi plus brusquement

Nous en avons suivi 13 cas :
- 7 favorables ;

5 -mortels :

ment cruénson.

1° Cas favorables.

" Obs. 1. — H..., agé de 32 ans, entre au septiéme jour .
maladie, foyer de pneumonie (souffle tubaire, rales crépilz
el sous-crépitants a la base droite).

Tezpiratore Mctivits Pamir oo

B s mmet Tespérale leacacyta ire
7¢ jour (période d’élat). . 390, 0,48 055 .
— (début de |défer- ' i
veseence). ... G0N ... 38 0,96 1,40 gh
¢ — (apyrexie) . . . 379 1,95 240
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Obs. 2. — B... entre au troisiéme jour de la maladie. Foyer
de pneumonie 4 la partie moyenne du poumon gauche.
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Terplratore Aetimité
Joars de la maladiy mOFEECE Tezosytaire
3¢ jour (période d'état) . 400 - >

B e L e (R 0,40
i* — (défervescence] . 37%6 0,80
9¢ — (2¢ jour. d'apy-

rexie) ;.. el 1,30

maladie, fidvre élevée, point de coté, frissons, foyer de :
monie a droite. ' '

174 rlmplmﬂwu'
L
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35 a8
a
Con Al N B B |
GRAPHIQUE 10. — L...
Joors G lnmaladis Lﬂﬁq““'

3¢ jour (période d'état). . . . . 4002
S e e e a1
T OB Lyt o S S ATy S T Rl
T TR R ey e 00
8¢ — (défervescence). . . , . 38
9 — (apyrexie). . . . . . . 3%,
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Obs. 4. — L..., Julie, 4gée de 6o ans, entre au cinquiéme jour
_de la maladie, foyer de pneumonie & la base gauche, étal gé-
néral assez touché. Guérison.

g 2
& 2
T‘ s
m L
s LLINTET
4?‘
lr'\
v
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J‘f L Ea 1
=8 r. s
&5 2
b3 67 8 3

Gearmoue 11. — L..., Julie.

Tempéeatare Foureir *
Jours e 1o malafis wespérale lenso-activant
5¢ jour (période d’état) , . . . . 39 0,66
6 — (défervescence) . 37,7 0,8%
Benm s N 37,6 1,10
i 11| A O WS N sy i e LT 1,40
g (1 Pl IRy s R e s 2 T 1,9

Obs. 5. — B..., 17 ans, enire au troisiéme jour d’une pneu-
monie gauche (souffle tubaire, rales crépitants). Bon état général.

Jozrs da la matadiy I-upnk m‘ﬁ?m lsoes-petivent
T e e L 0,75 0,65
B L HT 0 AR g0k 190 1,05
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GrarHIQUE 12, — B...

Obs. 6. — T... entre au sixiéme jour de la maladle, ’
pnnnmo’me gauche agé de 51 ans, bon état générai

Température

© Joars de la imaladie m - ln-qhiﬂ

bR

#

... 6°jour (période d'état) .. 3908 . . »
- - 1 — (veilledela défer-
vescence) . 39°,9 3,36
9 — {apyre::ie]. . 37¢,2 2,70
’120 el 3795 1,90°
13" — (3% 3our d’apv—- : £ 8
: dexie) . ..oL  Bied 1,70 .
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dyspnée, tenié-atlure: 4o0°.

Jomrs de |a maladie m&m‘ hm
B¢ jour (période d'état) .  40°,2 0,40

B — s T 1,64
7* — (défervescence) . 37°.2 1,19
P S T S e 1,22
i SRR e ST P e 1L 1,75
e PR S A e ¥ L1 | 1,09
o I B e et T L 1,25

=
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Grapuioue 15. — P...

E de la base gauche; le cinquitme jour amélioration, esqu
défervescence, mais reprise de la fitvre le lendemain
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ramie, mort au sepliéme jour. A l'autopsie, foyer de la base
gauche au stade d'hépatisation rouge; second foyer au sommet
droit, au slade d’'engouement.

Tezpératore Letivité Paawir

, Jears de ln maladie respérale lmtocytaire lenoepetivent

BRROUT e o e oo g A0 0,70 1,30

T ISR e MR R R, » 0,50

6= — (adypamie} . . . 3899 » 0,60
7* — (quelques heures

avant la mort). . 3993 0,60 0,23

Obs. 9. — C..., Charles, agé de 42 ans, enire au sixiéme jour
d'une pneumonie de la base droite : température 40°,2, malade
éthylique, grande agilation; le huitiéme jour, la température
lombe & 38°; le malade meurt dans la soirée. A I'autopsie, pneu-
monie droile au stade d’hépalisation grise. ;

Température Activit
Jears de ls maladis vespirals Isucocytaire
6¢ jour (2 jours avant la mort) . . 4092 0,30
Mort deux jours aprés.
Obs. 40. — C..., Clémentine, 49 ans, pneumonie double,

insuffisance mitrale avec asystolie présenlant une pneumonie de
la base droile, enlre au sixi¢me jour de sa maladie en état d’apy-
rexie; le lendemain, nouveau point de cdté et nouveau foyer de -
souffle, celle fois 4 gauche; deux jours aprés, ictére intense et
progressif, pouls petit, faible et irrégulier, urines rares et fon-
cées, finalement adynamie, anurie et mort dans le coma. A I'au-
topsie, deux foyers d’hépatisation rouge.

Tezpérature Letivitd Boargir

dmrs de o maladie wespéraly leacecytaire lezcoractivant
6¢ jour (rechute) . . . 37°,2 (matin)
39,4 (soir) :
g T e L TRE e R LA 2,45 0,95
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Jurs de ls maladie Tempiratre  leacecytaire
11 g T P SRR R [ A [ £
T8 LI gl Ol S A T 0,52
12¢ — (état général gra- _
' ez ol w s B8NS »
13¢ — (jourde la mort). 38 ° 0.35

Mort dans le coma.
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GraPHIOUE 16. — C..., Clémentine.

Obs. 41. — L..., Gaston, 38 ans, pneumonie double m
A son entrée, le malade présente une pneumonie de la
droile avec souffle intense et ralescrépitantss'entendant j
avant; le malade, trés éthylique, a du délire et de I'agi
puis foyer de rales & gauche, le délire augmente, le malade
dans le coma et meurt quatre jours aprés son enlrée.

A l'autopsie, deux foyers de pneumonie, un a droite a
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Graruigue 17. — L...

: Températare ketivité Paarar
Jours de ls maladie Tespérale lesccytaire  leaso-mctirast

8¢ jour (fausse déferves- .

cence) . . .- 3892 1,35 0,45

L S, B G e S [ | 1,24 0,24

e e s e te (ORI 0,35 0,29

Mort le lendemain.

Obs. 412. — G..., 4gé de 45 ans, malade trés éthylique, entre
en proie 4 un delire violent, avec réves el carphologie. Halluci-
nations mulliples. A l'auscultalion, pneumonie du sommet
gauche. Etat général grave, delirium tremens, le malade meurt
dans I'adynamie 6 jours aprés son entrée. A I'aulopsie, pneu-
monie du sommel gauche, au début du stade d'hépatisalion
grise.

Huile camphrée les deux derniers jours.
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GraPHIQUE 18. — G...

Températurs Letinité

Jors ds Ix maladie Tispirale leassetaire

12 septembre . . . . . 399 " 0,42

13 — P S 0,47

T S i NSO 0,53
15  — Bee, o ae R »

s S S . 3902 0,40

Mortle 418 seplembre au matin.

- - 3 Forme irréguliére.

Obs. 43. — D..., agé de 19 ans, enlre au Lroisiéme jour
maladie, foyer de pneumonie 4 la base droite. Le lenden
grande amélioration; puis le cinquiéme jour nouveau p
coté a droite. La lempérature, tombée a 38°,2 le malin, r
le soir a 40°, nouvelle amélioration le septiéme jour, la te
ral re descend le malin & 38°,4. Mais le lendemain survie
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troisieme point de coté, la température remonte a 4o0°,2; on
entend des frottements pleuraux et les jours suivants du souffle -
au-dessus d'une zone de silence et de malitude & la base droite.
La défervescence se fait le dixiéme jour. Guérison.
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Tempiratzre Aetivith
. Jours dala maladie wespirale leaeneytaive
’ Seliour. 2o0 oetunil zanl 6isTiged) 0,51
a Bt i ma s sl L s Cprals B0 R 3,90
: 3¢ — (2°point de cOlé) . . . . 40 1,90
| e R Sy P B 1,15
_ - 7* — (fausse défervescence) . . = 38,7 1,95
i 8 — (3cpointdecoté) . . . . 40,2 - 0,70
9¢ — (début de la défervescence). 36,3 0,65
10 — (défervescence) . . .. .. . 374 1,23
14* — “(apyrexie) :'. . . - . . 3°8 4,60
e L S A LRt L) 239
M =il any sk anah 0880851 250 .
15* — (8¢ jour d'apyrexie). . . . .37° 1,50 -
Guérison.

=]
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98 ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT

Somme toute, ici comme dans la fievre typhoide,
cas favorables évoluent en deux pénodes séparées
une crise. : - :

10 Période d’abaissemeni des deux propriétés leu
cytaires correspondant a la période d’état.

2° Crise avec ascension brusque. ° ,

30 Période d’élévation avec descenie progressive pen
dant laquelle activité et pouvoir leuco-activant revien-
nent 4 la normale. |

Les deux crises se font en méme temps ou a un
deux jours d’intervalle. Quand il y a dissociation, |
dre de précession n’est pas constant. Souvent la eris _l
de Tactivité précéde celle du pouvoir leuco-actwan
plus rarement on observe I'inverse. 7

Dans trois cas 'activité s’est montrée élevée dés le
premier examen. Dans le premier (cas Taff) Iévolu-
tion a été favorable, la crise du pouvoir leuco-activa I*'
s’est produite le lendemain ; la malade était entrée 2
début des phénomenes critiques. Dans les deux aulms
I'évolution a été fatale (cas Cret..., cas Leth. 1
s’agissait dans les deux cas de pneumonie doub
compliquée dans I'un d'ictére infectieux secondaire

Il est probable que I'ascension initiale corresponds -‘.-
4 la guérison du premier foyer, la seconde chute et
I'abaissement terminal 4 I’évolution simultanée del
deuxi¢éme pneumonie et de la complication infectie
Dans les deux cas, d’ailleurs, il y avait eu déferv
cence, compléte & 36°,3 dans le cas Cret..., simplement
esquissée a 38,2 dans le cas Leth. g

——s
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"/ REHUMATISME ARTICULAIRE AIGU - 99

“(est également de cette facon qu'il convient d’inter-
préter le cas de pneumonie irréguliére a foyers succes-
sifs. Dans ce cas, nous avons pu observer trois épi-
sodes subintrants deux épisodes pulmonaires, un épi-
sode pleural. Chaque nouvel incident était annoncé par
un point de cdté avec réascension brusque de la
température et suivi d'une amélioration relative avec
chute thermique avortée.

Chacune des améliorations a été marquée par le
relevement de l'activité leucocytaire, chacune des
rechutes par une nouvelle baisse brusque de cette
activité. Enfin I'amélioration terminale a été remar-
quable par I'élévation considérable de I'activité leuco-
cytaire avec retour 4 la normale plus lent que dans les
pneumonies ordinaires.

Cette remarque est d’ailleurs générale et c’est sur-
tout dans les affections de longue durée que I'on note
I'ascension élevée et le retour lent & la normale. Aussi
tous deux sont-ils plus marqués & I'ordinaire dans la
figvre typhoide que dans la pneumonie.

Rhumatisme articulaire aigu.

Méme schéma général que dans la figvre t}phmde
et dans la pneumonie.

Nous avons suivi quatre cas de rhumatismes articu-

laires aigus dont deux cas 4 rechutes. La terminaison
a toujours été favorable.
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‘thrite générahsée. Guérison rapide sous l’mﬂuence du
“de soude. :

: Tempiratars
Jours de Ia melagie vespérale
B':ioﬁf (avant le salicylate) . .38°,5 '
g — {aprés 3 jours de salmy- '
iate} g e T "IPE
; 3
: B
"f ;
33 ‘J'ﬂ'l b1z
‘ \Lﬁ 4 ,
3 pas 45
- IMFN
3. ‘." ML,
7
- H ' al‘
33 0

8- & g 48

GraPHIOUE 20. — (..., Léontine.

Obs. 2. — F..., Jean, 4gé de 30 ans, entre au cinquiéme
d'une prem;ére altaque de rhumaus:ne arllculalre algu

joui-* cette fdis-ci prédominance au poignet, au coude
genou gauches, toujours rien au cceur. Guérison rapi
reprise du salicylate.
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Tezpiratnre Aetinité
Jears de 1n maladie Tespérale leacocytain
5®jour (avant le salicylate) . . 392 0,36
9¢ — (aprés 3 jours de salicy-
late). . . . T B - T 0,92
11¢ jour (reprises de douleurs). 36°,4 0,31
{6 jour (quatre jours aprés la
cessation de douleurs) . . . 37,6 1,75
¢ 3
: i
l-i i
a5 1\ 2
i
X \\j “ Ilr.! 1) £ 1'5
\ f‘u"ﬂ“" ’ '."
p ‘b \:::/\._4’ 1
L Ts
3a - 4 b - "'" 05
33 o
NS & 7 & 8 42 M 42 B 4 4 S

Grapmigue 21. — F...

Obs. 3. — M..., agé de 38 ans, entre au 5° jour d’'un rhuma-
tisme articulaire aigu généralisé (premiére attaque); déferves-

cence lelendemain de I'entrée.

Jours ﬂllluht'.u veapinale

5¢ jour(avant le salicylate) . 38°
_ﬁ'jou.r (aprés deux jours de

sabicylate). £.t. . . 2. 3P4
10* jour (convalescence) . . 31°,6

3,90

210
1,60
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i 5 |‘l -
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39 -4 L 12

/ 1=

o
-
L

'ﬁ\ 2 2
. S
37 2 v !
36 o4
3% i

5 & 7 8 &8 10

GraPHIOUE 22, — M...

au cceur, La malade reste sans traitement jusqu'au 11
Le 11° jour, 4 grammes de salicylate. Amélioration a ps
11° jour. Défervescence compléte le 20°, rechute le 25°
thrite généralisée). A nouveau, salicylate 4 grammes.
son compléte le 30¢ jour. e

Températars Letivied
.- dours de ls maladie mapanse lescocytaire

Pefdin -1 o CERE o

i I T S 38,5 0,35

Whiz— o oo ocmwena” 305 0,40
11 — (salicylate). .  3¢° [ = - ialaooe
f88e— 0 o Lo uvs 38',3 -

i —.. ... W o A40

3o R R O R Ly | . 38

Wo=— . . .. a 37 = P B
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¥ - Tempirature Aetivizé Peareir '
Joors dp s malndie meyeRaE learocytaire leneo-artivant

25¢ jour (début de la

rechute). . . . - 371°,6 1,05 1,03
97¢ jour (pleine re-
ehutel. - i o o D3804 » : 0,38
34¢ jour (guérison) . . 371 1,10 1,46
2 3
50 ;EE
| K
sl 2—%
- :
b JA\JF H'J \\\ - H
33 {,.,l - 1,5
T T A LN !
L1 BEN
X lr"IJ r B = 573 4 "= 1
. o ] 1 [ n, | ot
-.-' & ¥ L=
3 lb"‘fﬁ ke Jll"’..n“" . 5l
35 =
3 ] & 25 23 .

GrapHIQUE 23. — P..., Juliette.

On voit qu'il n’y a rien la de trés spécial aux rhu-
matismes. Le cas Mot..,dans lequel I'activité se montre
€élevée deés le premier examen rentre dans le cadre des
cas ol le malade est entré au début de la période cri-
tique. Dans tous les autres cas le relevement des pro-
priétés leucocytaires s'est produit en méme temps
que la chute de la température. Dans les cas 4 rechu-
tes, chaque rechute a été accompagnée d’une baisse
brusque et considérable de ces propriétés. La baisse
des propriétés leucocytaires ne précéde pas la rechute
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mais le reléevement se fait mal et nous verrons g
I’absence de franchise du relévement critique doit fa
craindre une recrudescence. Au moment de la gué
son définitive, au contraire, la réascension a toujo
été remarquablement franche. .

Nous noterons en outre que le salicylate de sou
s'est montré sans action sur les phénoménes critiqu
qui n'ont été ni augmentés ni contrariés par son .
sorption. Nous verrons & propos du paludisme quela
quinine posséde une toute autre influence. L’analyse
des courbes peut faire croire cependant que le sali
late augmente les propriétés leucocytaires ; mai
s’agit en réalité d'une simple coincidence, le relé
ment critique étant la véritable cause de I'élévati
observée. En effet, dans le cas Mot...,ol ce relévem
a précédé I'absorption du salicylate, cetle absorp!
n’a pas empéché le retour progressif 4 la normale

Méningite cérébro-spinale épidémique.

Nous avons suivi trois cas de méningite céréb 0-
spinale ; les deux premiers tous deux mortels, présen-
t.ent un double intérét: o

° Ils constituent deux beaux exemples d évo[u 1on.

en quelque sorte réguliére vers I'issue fatale. o
2° lls montrent combien on peut par la recherche de
I'activité et du pouvoir leuco-activant du sérum suivi ’_;
on peut dire pas & pas 'effet curateur de la sérothé
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pie et dans une certaine mesure prévoir les rechultes.

Le troisiéme, d'un intérét beaucoup moins considé-
rable, concerne un enfant présentant une forme trés
lente mais bénigne.

1° Cas mortels.

Obs. 1. — C.., Julie, agée de 24 ans, enlre avec des signes de
méningite cérébro-spinale épidémique. La maladie a débuté la
veille par une violente céphalée. On constate de la raideur de
la nuque et unsigne de Kernig extrémement marqué. Délire vio-
lent, vomissements, incontinence d'urine. Ponction lombaire.
Liquide céphalo-rachidien irés trouble. Aprés centrifugation,
polynucléose avec méningocoques inira-cellulaires. Culture du
méningocoque posilive. L'injection de sérum anti-méningococ-
cique (20 centimélres cubes) est suivie d'une amélioration trés
marquée, elle est répétée le 8¢ jour. Le 8¢ jour, nouveaux symp-
tdmes, injection le 11° jour & la suite de laquelle on note une
amélioration. Le signe de Kernig et la raideur de la nuque ont
diminué, le délire a complétement disparu. Mais le .17° jour,
nouvelle rechute ; on renouvelle les injections du sérum les 17
et 18" jours. Aprés une courte amélioration d’ailleurs trés rela-
live, les phénoménes prennent une marche progressive, le
délire reparait, s'accompagnant de strabisme, de céphalée,
d'incontinence d'urine, la malade est dyspnéique et cyanosée.
Mort le 30® jour dans 'adynamie. A I'aulopsie, méningite puru-
lente cérébro-spinale et foyer de broncho-pneumonie.

s 4 10 ey DS et ) G L7
2¢ jour (injection de
sérum). ... . .  37%9 0,85 1,05
djour.: .o liLi.. 3156 1,15 0,83
SRS i e o7 el 1,45 >
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= i el
smaum aphs tﬁ-%.: witw o
be — (m_]ection de : . ‘
Ryl SR aae g 1,13 - 4558
S SRR 1 Y - 0,92 080
11¢ — (injection de ;
sérum}. e e e » » : :
{2 jour. .. . . .5 373 - - 4,38 .1,2'3":'
13 — . . 38° 1, °
18% = (2¢ ]our da ln 11‘
rachite) 1o o Toww . 088855 10 05000,00 ﬂ.i-lji
L L PR . | 0,59 - 38
o SO T 0,80 5, "ll,,
o e i MG - T 0,72 :,&;3,
et i ety 0,60 .n,agq
30¢ — (quelquesheu- ' Vg IH =
res avant la mort) .  40° 0,30 ﬂ,(ﬂ P
Injection de sérum les 17¢ et 20¢ jours. o " Hel
LU i L : 1 ARRRELS
T TN I
T
E-] 1
i |
& . J e {F i
M ﬁd&[ N A \ LA
7|l 12 TR AT O 1N M T‘U s
T | ¥ k L1 ; !
= = L) | LT F“',-r ~H-sd |
= =N B
14
X A1
= 3 40 3 2 L &
Graruioue 24, — C..., Julien. -

Obs. 2. — L..., Jean, agé de 28 ans, enlre avec des signes
congestion pulmonaire de la base droile; débul cing jours as
par frissons, point de coté. On trouve de l'obscurité respiral
sans malité. Pas d’expecloratlion, herpés labial. Le Jenden
signes de méningile : raideur de la nuque, signe de Ke
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céphalalgie, diplopie sans strabisme apparent, inégalité pupil-'
laire, abolition des réflexes rotuliens. Ponction lombaire: hqmde
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¢éphalo-rachidien Lrouble, polynucléose, quelques méningoco-
ques sur lames, tous intra-celiulaires. Injection de sérum les 2, 3°
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et 4° jours, suivies d’amélioralion. Nouvelle injection de s
(30 centimétres cubes) les 12° et 13° jours, déterminant des
dents légers d'anaphylaxie. Toutes les injections de sérum
intra-rachidiennes. Nouvelle amélioration suivie d'aggr:
nouvelle. Injection de sérum (30 centimétres cuhes]' lés
20¢ et 21¢ jours. Frissons et fitvre le 24 Injeclion de sérum]
Aggravation le 35'; vomissements, sub-délire, mauvais état
ral. Sérum (30 cenlimétres cubes) les 397, 42°, 43¢, 45°, 47" joi
Mort le 47°. Autopsie : méningite cérébro-spinale suppurée.

Jears dela maladie wespérale lemcocytaire lesco-ackivast

% Jour .o e s o d0nd 0,44
. T, LI s i 0,68 68
6+ — (amélioration) 37°,2 0,76 440
$o i T E a3 031 - 1,48
42¢ —(reprise). . . 87,2 0,72 057
T 7™ VR N i 0,60 0,36
18¢ — (nouvelleamé- :
lioration). . . . . 37°.3 0,71 0,51
2 jour . . . . 38 0,45 0,60
32 — [rvechute} Fely -t aee - 0,45 0,60
R SR 0,71 0,46
R e S ey [ 0,37 0,47
45 — (mort 2 jours 7
aprég) .. e oasee 38 0,16 0,42

Injections de sérum les 2, 3¢, 4¢, 12¢, 48, 19¢, 90, 21+, 30, 42 .
45¢ et 47¢ jours. Mort le 47° jour.

Obs. 3. — Enfant, entre avec les signes d'une méningile
cérébro-spinale ayant débuté il y a quinze jours, tempéra
peu élevée, 38°, mais raideur de la nuque et signe de Ke
Pas de strabisme. Ponclion lombaire : liquide trouble, pol

cléose, méningocoques intra-cellulaires sur la.mes. Vu l’&ge
I'enfant, I'activité seule a été suivie. :
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Joars ge 1 maladie Letivist lemcesytaing
foeinillet (160jomr)i e, ool LoD =l . 0,87
o — e m e e e T we il s - 0,63
e b T e ST G by |
LR S R e s e S e N S 0,59

{5 e - - - - - - - - - - - - I ) 'i"l

Amélioration définitive.
L'enfant sorl guéri quelques jours aprés.

En résumé, mis & part ce dernier cas de méningite
trainante évoluant vers la guérison avec relévement
terminal de I'activité leucocylaire, les deux observa-
tions de méningites mortelles que nous avons suivies
se superposent absolument. -

Dans les deux cas, les améliorations predultes par
les injections de sérum ont coincidé avec le relévement
de l'activité leucocytaire et du pouvoir leuco-activant.
Cette ascension trés nette chez notre premiére malade,
au moment ol la guérison paraissait prochaine, a été’
moins franche chez notre- deuxiéme et nous signale-
rons encore ici la. valeur pronostique de ces reléve-
ments incomplets qui doivent faire craindre une re-
chute. Celle-ci s’est produite dans nos deux cas. Dans
les deux également de nouvelles injections de sé-
rum ont amené un relévement partiel des propriétés
leucocytaires, puis 4 la fin, le sérum n’agissant plus,
activilé et pouvoir leuco-activant se sont abaissés pro-
gressivement jusqu'a la mort. Le pouvoir leuco-acti-

vant était méme devenu presque nul dans le premier
cas, - - :
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Auntres affections aigués.

cycliques. . :
Les résultats que nous apportons cuncernent i
Un cas de paludisme aigu.
Une scarlatine avec guérison.
Un érysipéle mortel.
- Un cas de lymphangite aigué. .
Une endocardite infectieuse avec signes d'ané m
pernicieuse.
Une péritonite aigué.
Un cas d'ictére catarrhal.
. Un cas d’ictére grave. _
Tous ces faits ont leur intérét en ce qu’ils con ir-

ment les données générales que nous avons déduites
de I'analyse des trois grandes pyrexies : fitvre typhoi =

pneumonie, rhumatisme articulaire.: _
lls prennent ainsi leur valeur propre et établis

qu’il n’y a pas, d’infection & infection, {de différence

dans I'évolution générale des deux pmpnétés le
cytaires. :

Scarlatine.

Car..., Jeanne, agée de 16°ans, entre au deuxiéme jour d
scarlatine avec angine érythémaleuse et pultacée, langue
boisée, exanthéme assez prononcé, albuminurie légére. Ev
tion réguliére, desquamation, disparition de I'albuminurie.
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GraPHIQUE 26. — Car..., Jeanne.

Températare o detimitd Peumair
Jours de 1n maladie l'ljpirﬁl luaqklﬂ. Mm:
2¢ jour (période d'éfat).  39°,8 0,45 0,30
3¢ — (amélioration) . 386 2.05 »
e L e e » 1,45
16° — (6° jour d'apy- _
e B A 380 1,70 1,90

Lymphangite aigué.

Lang..., Louis, 4gé de 61 ans, en Lraitement pour un diabéle,
avec mal perforant plantaire. Brusquement en 24 heures, la
lempérature s'éléve i 40°4, le malade esl adynamique, et on
constate des frainées de lymphangite partant du pied uleéré et
remontant tout le long de la jambe et de la cuisse gauche jusqu’a
Laine ol1 I'on constate de l'adénite. Sous Tinfluence de grands
pansements humides au sublimé et a l'alcool, la ljmphaug;te
rétrocéde et le malade guérit. , Z

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 109 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=109

112 ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT
Température Ltith  Pami ]
Jours de Ix maladie : mf_enh hmiru.!n lenso-activamt
B JOUP o1 TS ot e le e SO 0,85 0,60
$ e L A GE R B 395 "~ 0,70 0,38
e S GRS GOR RS R 1LY | 0,50 0,70
e R o LR R 0,9 1,28

Paludisme aigu.

Or..., Julia, agée de 24 ans, fievre paludéenne contractée
a4 Konakry, trois mois auparavant. Anémie assez marquée;
2.850.000 globules rouges, corps sphériques dans le sang. Aceés
quotidien deux jours de suite puis guérison pendant quelque

3 2l
{ %“Ea@fif&&%z
E o i ] A -] s
j-! .; - - - E
K] =
I : I § [ - & - E
39 x s
AN
34 ‘ | A3
LS
3 .rh\“" @ |l ﬁ. HSAP
R T i b ]
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Gmmguz?{. - Or..,, Julia. o o

temps et la malade reste apyrétique pendant cing jours sansqﬂﬁ
la quinine ait été adminisirée. Reprise de grands accés a t}'p&
Lierce dans lesquels la température dépasse 41°, au troisiemede
ces accés, on commence le traitement quinique: 1 grammeda o

il i .
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Cu, Foux, Activitd lencocylaire el ponvair leaco-aetivanl,

Activité leucocytaire et leunco-pronostic.

I'e. 1.

Activilté lencocylaire normale. Pouvoir leneo-aelivanl abaissd,

G, STEINHEIL, Editeur
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sulfate de quinine deux jours de suite. puis la dose quolidienne

est abaissée a o gr. 73, 0 gr. 50 et ogr. 25. Les accés ont cessé
désle début du traitement quinique. La malade sort guérie deux

mois aprés son enlrée.

Jowrs de ln maladie Tespcale iz
{= jour de lapyrexie spon-
R R B Fegaet 10 1 1,37
{Au moment du 1¢ acces Uerce} e 0,58
Dans l'intervalle apyrétique des
et 3*pceés .. . 36e,2 0,96
Au 9° jour du traltemenl, dF ;
quinine. . . . T 0,54
46 jours aprés la ce:ssatmn de Ia ;
fievre, 22 jours aprés la ces- §,
sation de la quinine . . . . 37 140 T

Ictére catarrhal.

Bor..., 4gé de 27 ans, enlre au cinquiéme jour d'un iclére
calarrhal (a potu immoderato). Apyrexie. Urines bilieuses. Selles 3
décolorées. Bon état général.

Jeurs de 1a maladis Letivitd lezeseyiaire _

6 jour. B o e 2 ek [, ]

T‘ T T Y R w e S g e R 1,?0 4

8¢ — (polyuries, selles décolorées). . . . 1,33 1
L ottt S R R S O o e 1,06
L et ) O e (2 150011 1,09

Guérison.
Ictére grave. -
Ru..., 27 ans, ménagére, entre salle Laugier pour des troubles '
llrlnalres La malade n'aurail pas uriné depuis quelques jours.

8
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Température élevée (38°,g). Pouls petit, état général grave
lendemain de son entrée, urines rares, albumineuses. Pu
soir, point de cdté droit, toux, enfin ictére. Quatre jours
hémorragies gingivales et rectales. (A signaler le reléver
passagir de 'aclivité a la suite de ces hémorragies.) Le
jour, coma, adynamie, anurie. Mort au milieu des si
I'ictére grave. A l'autopsie, atrophie jaune aigué du foie, 1
de néphrite parenchymateuse aigué. <

i,
-

A
=

sUUINTEL el b Al il %
a2 i | IR+ =
sl L L L 33
| l:' A J‘ & I i ?u
: 4 i FN | ':I ' 'A.E
l;,l' | "—- — |," | 1,“ - :
T N
utf LA,
T
s | LA L] Pt
GrAraIoUuE 28. — Ru...
Jours da ls malaie t?épnu lm
Lendemain de I'entrée . 3829 0,53
3¢ jour (saignée) 400 gr. 38,4 1,05
- T - »
B i w56 AP 0,75
8 — (a la suite d'hé-
morragie profuse). .  36°,4 1,08
9¢ jour (veille de la
175 3a°,3 0,60
10¢ jour (jourde lamort). 39,2 0,30
Injection d’huile cam-
phir€e. . < I T . s » 0,60
Agonle’sl' 'L e 0,10
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Erysipéle mortel.

Da..., Joseph, 4gé de 54 ans,en trailement depuis 4o jours
pour une cirrhose hépatique avec ascite. Erysipéle lerminal de la
face. Mort par cedéme du larynx.

Tempdratore Activité Pooweir
Joars da la maladie Tespérale lestecytaire  lewss-actvant
i* jour del'érysipéle . .  39° : 0,12
[ - die
(veille de la mort) . . 38,3 0,33 0,10
st ti
S LTS
3 ' 25
LD
i i A | A5
LA TTLA

28 oF

Ll i 1 y o

GraPHIQUE 29. — Da...

Péritonite aigué.

Car..., Fanny, agée de 43 ans, venue d'un service de chirur-
gie. Signes de péritonile diffuse. ayant débulé il y a quel ques
Jours par une violenle douleur lombaire, accompagnée de
mélrorragie. Température 41°2. Vomissemenls porracés, pouls
Petit et fréquent, défense musculaire abdominale. Facies grippé.

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 115 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=115

116 ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT

abcés de la trompe droite.
Jours & 1a waiadie "t

Veille de Iemorts. .- e

Endocardite infectieuse.

Ban..., Georgetle, entre avec les symptomes d’une an
Lype pernicieux, ayanl débuté depuis un mois environ,
subictérique. Fiévre 38°,3 4 fo°. A 'auscullalion du ceeur.
percoil un souffle mitral systolique.

Numération :
Globules rouges. .

— Dblanes. :
Formule leucocytaire :
Polynocléaires .. . o .'. 4.4 %
Mononucléaires . . . . . . . i, .
LYMBROCYIR o bu lbitabion T e b we e 0e
Bysloete: . L FEEEAT R L Gl s
Eosinophile. . .
Hématies nucléées .

Pas d’hématies granuleuses.
Résistance globulaire augmentée.

Jours de Iz maledis > rupdm. hl::'c;ﬂﬁh
G¢ jour (veille delamort) . 39 0,21

Mort le lendemain.

A Tl'autopsie, endocardite maligne. Abcés de la valvule !nl
Abces de la rate. Microscopiquement, lésion généraliséea
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aux reins, aux poumons. La culture du sang pendant la vie et
aprés la mort donne le méme élément (Streplo-diplocoque ne
prenant pas le Gram.) Ce microbe se retrouve sur les coupes du
poumon, du foie, du rein, de la rate et de la valvule mitrale.

Rate el moelle osseuse en pleine réaction myéloide avec pré-
dominance d’hématies nucléées.

En résumé, nous retrouvons 1ci :

1* Des cas d’infection aigué 4 évolution favorable
(scarlatine, lymphangite, ictére catarrhal) ol I'évolu-
tion des propriétés leucocytaires est conforme au
schéma général que nous avons tracé 4 propos dela
fitvre typhoide et de la pneumonie ;

2° Des cas d’infection rapidement mortelle (érysipele,
endocardite infectieuse, péritonite aigué, ictére grave)
oll nous avons retrouvé la chute brusque et profonde
de I'activité leucocytaire et surtout du pouvoir leuco-
activant du sérum. :

Enfin, 'observation de Or..., Julia (paludisme aigu)
nous parait mériter quelques commentaires.

Elle montre en effet:

1° Que l'activité baisse au moment de I'accés aigu ;

2° Qu'elle remonte au moment de l'intervalle apyré-
tique, chaque aceés se comportant comme une affection
aigué de courte durée :

3° Qu’a la fin de la crise, elle est élevée, 'ensemble
d'une crise, composée d'une série d’acces, étant donc
s“13"‘3'1‘[»:::sa!:-le a une pyrexie continue.

& La quinine guérit l'affection mais diminue Iacll-

“té qui tombe & 0,54 aprés cing jours de traitement
quinique;
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118 ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT

ce que nous savons de la chimiotaxie négative que
quinine exerce in vifro sur les leucocytes. 1k

Affections chroniques.

Tuberculose.

de leur maladie.
Voici les chiffres que nous avons obtenus :
Obs. 1. — Pe..., tuberculose cavilaire du sommet droit, 1

¢lendues, élat général relatlivement favorable, temp
38,6 en moyenne.

LEAGIROVIEE + . . o aos o'y e
17— (apyrexie presque com-
pléte, état général meilleur). . . . »

- La malade sort améliorée au hout d'un
mois.

Obs. 2. — Dev..., tuberculose fébrile, excavante et bi
a marche rapidement progressive.
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Astinité Peaveir

Joars & ls maladie leacocytaire  lemss-stivast
LT T e R U G S S R T | 0,54
T i b e oSS 0,53
30 mars (mauvais état généralj . » 0,40
47 awril. » 0,96
21 avril . » 0,04

Mort dans la nuif.

Obs. 3.— Bod..., tuberculose, a forme broncho-pneumonique,
marche aigué hyperpyrélique. Lésions disséminées.

Activitd Poareir
Joarn de la maladis lensoeytairs  leueo-astivant
Vo LB T T AR e Sl ol Rt | & 0,25

Mort deux jours aprés.

Obs. 4.— Kal..., luberculose cavitaire bilatérale.

Ledvite Puaveir
lepseeytaire  lemto-nstivant
0,54 0,59

Obs.5. —X..., tuberculose cavilaire & marche rapide, mauvais
élat général. .

Aetivite Boursir
lezsecyiaize.  lesco-activazt
| 0,57
Mort 4 jours aprés.
Obs. 6. — Lar..., tuberculeux apyrétique.

Activité lepspeytaire

0,46
Obs. 7. — Dev..., tuberculose excavanle 4 marche rapide.
Activité leacoeytaire

0,60

Obs. 8. — Do..., Marie, bacillose des séreuses, lerminaison
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par la mort, début par pleuro-péritonite, améliuraﬁo‘_qfi_‘___
deuxiéme poussée de péritonite iuberculeuse, cetle fois

Daiss lsgeoeytaire wﬂ
1 aodt (amélioration relative) . . . 1,7 0,710
e S P
A o
Y o T R B S SR R Rl |
1¢r geptembre (injection d’huile cam- R
phrée). 25t Sl 0 T A
P T S R N R L G
2 | | 11 13
H i 11
' i E A B R
(=4 Il - :"
1 : f 1T
i ﬂ & ot = 1 - ’tl I} .ﬁ_-'
ol LA TATMA LA TR
va '\“J "L“ F.\\ p“ E \ : !
AEELERE |
% '“'H‘"""'I-H.,..H -_._l L ..'_‘_I_...-"_
.H.""'!ii-uﬂh,“ BRE B

o : i i L.
Aedfgiy. 40 1 2 43 4p #5 6 4 o @ 2 0 3 23 L 25 26 2] 13 38 30 3 4
Toous Do Hans -
GraruIQUE 30, b i
En résumé, nous avons observé chez les bacrlla
les activités suivantes : ?’
Pr..i% A | *
DOV e, e s A =
g A WS 1
Bal® b o a onix o OB 2

| B e e P P S e R | 1 -

Baud.. : . 0,40 4
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1,7
1,8
0.8 2 Rechute et aggrava-

o ( ti ogressive
0,05 ) on prog -

Dor... successivement . . g Période daccalmie

L’activité ne dépasse jamais sensiblement la normale
sauf dans le cas Dor..., ol nous avons vu au début
deux activités élevées correspondant & 'amélioration
d’'une poussée de pleuro-péritonite. Elle est franche-
ment basse dans 4 cas qui répondent 3 &4 des formes
banales, 1 4 une forme broncho-pneumonique. A celle-
ci revient I'activité la plus basse. Dans 3 cas nous
avons observé des activilés normales : ces 3 cas
correspondent 4 des tuberculeux venant d’avoir une
poussée fébrile; le relévement relatif représente vrai-
semblablement. 'effort impuissant vers la convales-
cence. On peut observer mieux dans les tuberculoses
non pulmonaires. C’est ainsi que dans le cas déja cité
de Do..., Marie, 'activité dépassa largement la nor-
male. De méme chez un autre malade, Fa..., péritonite
tuberculeuse, avec néphrite subaigué, nous avons
observé 4 la suite d'une poussée les activités suivantes:

9 novembre.. - . ..o i AN
11 — i e e e L S S o
17 — B P g e D N ST |

De meéme dans une pleurésie séro-fibrineuse de na-

ture tuberculeuse, nous avons trouvé les chiffres sui-
vants :

Ber...,le 97 septembre. . . . . . . . . . 097
Soetobpe™ M 1o B0 T e A R0 0E
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122 ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT

Les deux examens portant sur la période de rés
tion de I'épanchement. Bl
Par contre, quand la tuberculose des séreuses
une marche falale, I'activité est basse. C’est_‘ ce

Bel..., méningite _tubercnleuse.

Le pouvoir leuco-activant nous a donné les c
suivants : e

Proo A0JOBVIOr ! i Srie e wiimpisnb
dPtevriel - v i o wat e
0 A 1| i o R o (o e
AT février .
30 mars. ARSI o
LT 1 e T i 4
21 avril (mort dans la Joumée) _
Bod..., 10 janvier (mort deux jours aprés. . .
Do..., Marie (successivement) : . . . .
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un abaissement marqué du pouvoir leuco-activant.
Dans 3 cas, nous avons observé des chiffres infé-
rieurs a 0,25

Ce sont les cas de Bod..., de Dev... et de Do...,
Marie. Ces 3 cas ont trait a4 des formes mortelles.
Dans 2 cas, l'abaissement a été extréme, 4 0,04
(Dev...), & 0,05 (Do..., Marie). Dans ces 2 cas, il
s'agissait de malades examinés le jour méme de la
mort. '

En résumé, dans la tuberculose pulmonaire chro-
nique, le pouvoir leuco-activant du sérum est et reste
bas, méme quand le malade présente une amélioration
relative. En outre, quand on constate un pouvoir
leuco-activant trés bas (au-dessous de 0,25), le pro-
noslic est ici comme ailleurs fatal 4 bréve échéance.

Syphilis.

Nous avons observé 3 cas de syphilis.
Le premier a trait 4 une jeune femme présentant
une roscole, en voie de décroissance avec plaques

muqueuses buccales. L’accident primitif était passé
inapercu.

Obs. 1. — G... Marthe, syphilis secondaire, roséole décrois-
sante, plaques muqueuses, élat général satisfaisant.

Aesivith Poarsi
Jears s s maladie leasseytaire lemes-activazt
Le33 novembre, . . . . O~ r."3% 3
7 décembre (aprés dix injections
de cyanure de Hg). . . . . 49 »
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Le deuxiéme est celui d'une petite malade
également en pleins accidents secondaires (r
plaques muqueuses).

Obs. 2. — J..., syphilis secondaire, roséole r.léc:oj
plaques muqueuses buccales et vulvaires.

] Aetivite
Jours de ]a maladie lezcoeytaire
Le 23 février (avantle traitement) . . 2,2
29 — (aprés 4 piqires). . . . 1,6
3 avril (aprés 8 piqiires). . . . . »

~ Notre troisitme cas a trait & un malade aya,l‘l:_, pr
senté une syphilis maligne précoce et souffrant enc
de céphalée secondaire avec adynamie.

Obs. 3. — Lep..., syphilis maligne précoce. Eléments de

disséminés, aujourd'hui cicatrisés. Céphalée tenace. F
extréme. -

Jours de la maladie

Le 21 septembre. .
26 — A7 S SIS LILE S A L .
15 octobre (aprés un traitement mer-

curiel) .

caractére, affaiblissement global des facultés intellectue

mégalomanie, perle de la mémoire, tremblement de la 12
et des mains.

Activité leucécytaire. . . . . ... . 0,87
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Somme toute, sur nos trois malades, 'activité était
basse dans un cas, trés élevée dans les deux autres.
Le premier a trait 4 un malade asthénique el dé-
primé, ayant fait une syphilis grave.

Les deux autres se rapportent & deux malades atteints
de syphilis récente et parvenus au déclin de leur ro-
séole. Il nous parait vraisemblable d’interpréter leur
activité élevée, comme une activité de guérison rela-
tive, coincidant avec la fin de septicémie initiale.
Quant au paralytique général, son activité de 0,87
peut éire tenue comme sensiblement normale.

Le pouvoir leuco-activant n’a été suivi que dans un
cas. Il était exactement superposable & D'activité. Le
traitement mercuriel a été appliqué dans les trois cas.
Dans les deux cas avee hyperactivité, il a paru déter-
miner une diminution de I'activité el du pouvoir leuco-.
activant. '

Par contre, dans le cas avec hypoactivité, il a paru
déterminer une augmentation.

[l est vraisemblable qu'il n’a fait que se superposer,
sans la modifier, & I'évolution naturelle des propriétés
leucocytaires.

Enfants athrepsiques.

Nous avons examiné trois enfants athrepsiques;
chez tous les trois, I'activité était diminuée:

1° Prémajuré (sept mois et demi). Température rectale, 37°.

Le 26 janvier, activité . . . . . . . . 0,60
Mort le lendemain.
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* L

2 Enfant inanifié, la mére I'ayant nourri, bien que n’
de lait. ’
BB T s L e st s S

3° Petit hypolrophique.
Activitecde Qb L0 05 e i e el 73
) g Lt R S| LT T s

Mort le surlendemain au matin.

Dans ces cas, l'activité se montre trés ab:
mais non point tant que l'on aurait pu s’y atle
Le pouvoir leuco-activant n’a pas été suivi, en
de la quantité desang nécessaire, pourisoler dix gou
de sérum. 1
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CHAPITRE VI

EVOLUTION GENERALE ET VALEUR PRONOSTIQUE .
DES DEUX PROPRIETES LEUCOCYTAIRES. LEUCO-
PRONOSTIC.

De I'ensemble des faits que nous avons réunis dans
le précédent chapitre se dégage une loi générale. Au
cours des infections humaines, 4 la période critique de
la maladie se produisent, suivant qu’il doit y avoir
mort ou guérison, des variations inverses des deux
propriétés leucocytaures Dans les cas favorables I'évo-
lution se fait en trois périodes:

Période d’abaissement correspondant 4 la pérmde
d’état de la maladie ;-

Période de relévement critique correspondant i la
crise ;

Période d’élévation avec retour progressif 4 la nor-
male correspondant 4 la convalescence.

Le cycle est le méme qu'il s'agisse de l'activité et du
pouvoir leuco-activant du sérum. Cependant, entre les
deux propriétés cellulaires et humorales le parallé-

1. Acnarp et Forx, L'activité leucocytaire et I'évolution clinique.
Leuco-pronostic. Soc. méd. hop., 16 juillet 1909,
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lisme n’est pas complet et I'on peut voir la
'activité précéder celle du pouvoir leuco-activa
vice versa sans que l'ordre de la précession puisse ét
résumé dans une régle fixe. 3
D’une fagon générale, cependant, les sautes de
vité sont plus brusques, plus rapides, plus
toires que celles du pouvoir leuco-activant.
d’ailleurs compréhensible que la vitalité d’une «¢ celln
varie de facon plus soudaine que les prapr;étés— ik
du milieu humoral tout entier. e
Nous avons dit que le relevement des pmpn
leucocytaires pouvait étre considéré comme un ph" :
méne critique. Or I'ensemble de la crise du déclin
maladies infectieuses comprend une série de cris

Il euste ainsi une crise thermique, une crise pc- ;
rique, une crise azoturique, une crise chlorurlque :
se produisent généralement dans 'ordre indiqué, s
que cependant cet ordre soit constant :

rique, coincide assez fréquemment avec les crises poly
rique et azoturique, survenant en général en mé
temps que la crise thermique. Dans d’autres cas
_contraire, et ce sont les plus intéressants, au point
vue qui nous occupe, la crise leucocytaire est la
mitre en date. Elle permet alors, & un moment ot |
fitvre est encore élevée et I'état général grave
prévoir la guérison prochaine. Ce relévement pré
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des propriétés leucocytaires est particuliérement fré-
quent au cours de la pneumonie, oll nous en avons
observé plusieurs esemples. On peut également le voir,
au cours du rhumatisme (cas Mot...) et de la fidvre
typhoide (cas Ker...), etc. D’ailleurs, méme quand la
crise thermique parait précéder la crise leucocytaire,
celle-ci est en réalité commencée depuis plusieurs
jours. Le relévement progressif des propriétés leuco-
cytaires a donc méme valeur pronostique que le rele-
vement brusque.

Une derniére question se pose : quels sont les rap-
ports des propriétés leucocytaires avec I'hyperleuco-
cytose ? Dans un travail récent, Simonds et Baldauf
ont soutenu que I'index opsonique variait & peu prés
paralléelement & I’hyperleucocytose, sans qu’il y ait
toutefois parallélisme absolu. Cette proposition par-
tiellement vraie en ce qui regarde I'index opsonique,
est inexacte si I'on considére les propriétés leuco-
cytaires. Nous verrons, en effet, plus loin que les pro-
priétés opsonisantes, du moins au cours des infections
aigués, s'élevent presque dés le début de la maladie
comme l'avait déja vu Hektoen. Toul au contraire, les
propriétés leucocytaires non spécifiques (activité, pou-
voir leuco-activant) restent basses jusqu’a la crise.

Iy a done une période, correspondant i toute la
période d'état de la malade, ot les deux facteurs de la
défense de 'organisme, le facteur spécifique et le fac-

.i‘ Suioxps et Barpauvr (Saint-Louis, Elats-Unis), Index opso-
fique et variations leucocytairesa la suite d'injections de bacléries
chauflées. The Journ. of infecl. diseases, 1909, vol. VI, n° 1, p. 34.

9
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teur non spécifique, sont de signe inverse et s’ann
mutuellement. (Nous verrons plus loin comment
opposition constitue une cause d’erreur considérable
dans la recherche des propriétés opsonisantes--' ]
méthode de Wright.) i

Il résulte de I'ensemble de ces faits qu'iln'y a a
parallélisme entre le nombre des leucocytes et I'élé
tion de leurs propriétés vitales, qu'il s’agisse du le
cyte ou de l'aclion favorisante du sérum. Penda
période d’état de la maladie, les propriélés I
cvtaires s’abaissent, quelle que soit la leucoeyto
la baisse est aussi considérable dans les maladies
hyperleucocytose (pneumonie) que dans les malad
avec leucopénie (fievre typhoide). '

En résumé, quand I'évolution doit étre favorab
se produit une crise ascendante des propriétés le
cytaires’. .

Cette crise n’a aucun rapport avec les var 1atm
la leucocytose.

Elle peut précéder ou suivre la crise thermlque

Quand elle précéde la crise thermique, elle anno
la guérison prochaine ; d’ailleurs, dans les cas m
ou elle parait suivre la défervescence, 'ascensio
propriétés leucocytaires est toujours exquisée d
plusieurs jours quand survient la chute de la tem
ture. Par conséquent, a la période d’état de la mal

1. Acuarop et Forx, 'Activité leucocytaire et I'évolution
Leuco-pronostic. Soc. méd. hdp., 16 juillet 1909.

AcHarp, Vitalité, résistance et activité des globules hl&n¢5
les maladies. Soec. méd., 3 nov. 1909.
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le relevement des propriétés leucocytaires, qu'il
sagisse de relevement brusque avec crise, ou de relé-
vement progressif annoncant la crise prochaine, est
toujours d'un augure favorable.

Dans les cas mortels on assiste au contraire 2 la
chule brusque ou progressive des propriétés leuco-
cytaires. Cette chute indique la défaillance terminale
des forces de résistance de l'organisme, défaillance
observée par Werigo* dans ses expériences sur le char-
bon, sur lesquelles nous reviendrons plus loin.

Lorsqu'on recherche les propriéiés leucocytaires
dans les derniers jours d'une maladie progressive,
cette chute est constante et permet ainsi: présente,
d’affirmer la mort prochaine ; absente, de prévoir une
survie de quelques jours. Dans les maladies 4 évolu-
tion trés brusque, la chute peut étre atténuée ou n’étre
caractéristique que dans les derniéres heures. Si on
la recherche & ce moment, elle ne manque, on peut
dire, jamais. Cette chute porte & la fois sur 'activité
leucocytaire et sur le pouvoir leuco-activant du sérum.
D'une fagon générale, la chute caractéristique du pou-
voir leuco-activant est plus constante que celle de I'ac-
tivité leucocytaire.

Nous résumerons ici en un tableau I'ensemble des
cas par nous observés de maladies A terminaison fatale.
Nous estimons que lorsqu'une des propriétés leucocy-
taires tombe au-dessous de 0,25, le pronostic est sure-

1. Werico, Ann. Institul Pasleur, 1864 el janv. 1895; Arch. méd.
-erpérimentale, 1901,
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ment fatal. Telle estdu moins la régle que nous

primitivement posée avec notre maitre M. Achard.]
puis nous avons observé un cas de fievre typhoid
rechute, trés grave mais suivi de guérison, ou le pe
leuco-activant est au moment de la rechute des
jusqu’a 0,19 (cas Th., n°32). La loi générale que

rieure a 0,19 sans qu’il ¥y ait eu mort dans les
jours consécutifs. ]

Joars avect Activit
¥a'adies le mort lescorytaire
Pneumonie. Pa.... . . Jour de la mort - 0,60
- Léth... . . 1jouravantla mort »
Jour de la mort 0,36
— Gau... . . 2joursavantlamort = 0,44
- Cret... . . Veille delamort . 0,32
Jour de la mort 0,25
— Gué... . . 2joursavant lamort »
Veille de la mort 0,40
— delirium tre- 3
mens. . . . Veille de la mort 0.25
Fiévre typhoide. Bor..., ;
“Marie. . . . . . . 2joursavantla mort »
Veille de la mort »

12 heuresavantla mort
Fiévre typhoide. Lev...,

Thérése. . . . . . 2joursavantlamort 0,20
Tuberculose.Dév... .. . Le jour de la mort

—  aiguéBod... 2 joursavantlamort- 0,40

¥
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Jenzs avazt Aetiviid Pogveir
Naladles I mort leseocytaire  leaco-activast
Tuberculose des séreu-
ses. Dor..., Marie . . 8 jours avantlamort 0,40 0,24

La veille de la mort 0,50 0,49
Le jour de la mort 0,08 0,08
Tuoberculose rénale. ;
Dub... . . - . . - Laweille de la mort 0,14 047
Néphrite.Perr... . . . La veille de la mort 0,67 0,62
Le jour de la mort 0,31 0,28
Cirrhose. Hutinel-Sabou-

in. . . . . . . . 2joursavantla mort 0,60 0,60
La veille de la mort » 0,30
Coma diabétique. N... . Jour de la mort » 0,41
— X... . Jour de la mort 0,27 0,08
Péritonite aigué. Carr... - :
Fanny . . . . . . Veille de la mort 0,53 0,45
Septicémie streptococei-
quei. . : . i . Jourdelamort > 0,40
Septicémie staphylococ-
Gque. . . . . . . Jourdela mort » 0,12
Urémie, agonie. Mat... Veille de la mort 0,20 »
— X... . ... . Veille de la mort » 0,10
Méningite.Chev...,Julie. 2heures avant la mort 0,60 0,40
Jour de la mort 0,20 0,02
= Lej... . . . T jours avant la mort 0,37 0,47
2 jours avant la mort 0,16 0,12
Erysipéle. D..., Joseph . 2 jours avantla mort » 0,42
Veille de la mort 033 0,10

Endoi::!rdite maligne.
Anémie pernicieuse. )
Bosu... . . . . . . Veille de la mort 0,27 0,32

Ictére grave. Ru... . . Veille de la mort 0,59 0,28
Jour de la mort 0,39 0,10
Agonie 0,05 »

L'ensemble de ces résultats est, on le voit, absolu-
ment concordant. La chute des propriétés leucocy-
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taires est constante dans les jours qui précéde
mort. Elle porte 4 la fois sur I'activité leucocytair

sement du pouvoir leuco-activant é o, 19, le ma]:"'_'_
pu guérir. S
La chute peut ne pas toujours atteindre le chiff
pathognomonique de 0,25, mais les exceptions s
rares. Il s’agit d’ailleurs en pareil cas d’examens pr:

En effet, dans les maladies & évolution lente et
gressive (méningite, fitvre typhoide, tuberculo
I'abaissement pathognonomique précede la mor
plusieurs jours, mais dans les maladies & évol_’:
brutale et rapide, cet abaissement peut ne se pm@
que dans les dernitres heures.

Sidone on ne pratique l'examen que la veille
'avant-veille de la mort, I'on peut n’assisler qua
chute incompléte, suffisante pour porter un pronosti
sévere, insuffisante pour affirmer le pronostic fatal.

Il est enfin un dernier cas dans lequel 1'évolution
des propriétés leucocytaires est également caracté
tique, c'est le cas des maladies & rechute. Nou
avons observé un certain nombre dans lesque
quelle que soit 'affection en cause, la succession
phénomenes s’est constamment montrée identique

Dans la figvre typhoide (cas Th...)la premiére d
vescence s'accompagne de relévement des propriél
leucocytaires, mais ce relévement n'est pas franc €t
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—

dépasse a peine la normale. Survient alors la rechute,
la courbe s'abaisse & nouveau, et cette fois extréme-
ment bas, pour ne remonter franchement qu’a la
deuxiéme défervescence.

Il en est de méme dans le rhumatisme articulaire
aigu. Nous avons observé dans 2 cas (cas Font...,
cas Fi...) ce nouvel abaissement des propriétés leuco-
eytaires au moment de la rechute; dans les 2 cas le
relévement qui accompagna la premiére défervescence
se fit de facon incompléte, atteignant & peine la nor-
male.

La pneumonie est rarement récidivante in sifu, mais
elle est fréquemment double. En pareil cas,la deuxiéme
pneumonie survient, en général, au moment o1 la pre-
mitre céde. Par conséquent, on voit au relévement des
propriétés leucocytaires déterminé par la guérison du
premier foyer, succéder un nouvel abaissement, qui,
cette fois, peut étre mortel et par. conséquent définitif.
Ici encore, au moment de la premiére amélioration,
le relevement de la courbe leucocytaire est en général
incomplet, ou bien encore dissocié, une des propriétés
présentant sa crise, ’autre demeurant au contraire in-
férieure & la normale.

Le paludisme est le type des maladies & rechute.
chaque accés considéré comme une rechute effectuant
son cycle complet en I'espace d'une journée. A chaque
acces correspond un abaissement des propriétés leu-
cocytaires, & chaque guérison transitoire, un reléve-
ment incomplet qui n’atteint pas la normale. La gué-
rison définitive au contraire s’accompagne d’un relé-
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vement franc, dépassant la normale, a4 moins
I'activité n’ait été modifiée par la quinine.
Dans la méningite cérébm-spmale on voit cha
nouvelle recrudescence s’accompagner d'un a
ment des propriétés leucocytaires. Chaque am.é'
tion,aucontraire, détermine le relévement de cesmé
propriétés. L’on peut suivre ainsi 'effet du sérums
timéningococcique, prévoir les rechutes probable
la guérison définitive ou l'issue fatale. g
-En effet, le relévement transitoire ne dépasse que
peu la normale. Souvent méme il ne 'atteint pas.
Dans la tuberculose enfin, il est fréquent de voir

propriétés leucocytaires subir des variations brus
ques d’augmentation et de diminution. Wright qui
a observées par la méthode opsonique les attribu
des variations correspondantes des propriétés s
fiques du sérum. Il y aurait alternativement immun
sation relative et hypersensibilisation: Cette interp
tation est stirement en partie inexacte, puisq
observe ces mémes sautes avec les levures de mugt
éléments non spécifiques, vis-a-vis desquels les tul
culeux ne présentent s@irement ni d’ 1mmumsatm
de sensibilisation d’aucune sorte. :
En réalité, 'examen des courbes montre que les.
tivités élevées correspondent 4 la fin d’une po!
thermique;lesactivitésbassesaucontraire, aumaxi
de ces poussées. Somme toute, chaque poussée
comme une maladie isolée, déterminant 4 son st
d'état un abaissement considérable et & son stade

guérison, un relévement relatif des propriétés len
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SCHEMA DE L'EVOLUTION DES PROPRIETES LEUCOCYTAIRES
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cytaires. Jamais d’ailleurs, du moins dans la tu
lose pulmonaire, cerelévement ne dépasse de hea
la normale.
Peut-on prévoir la rechute par l’abalssement
propriétés leucocytaires? Autrement dit, cet ab:
ment survient-il avant les nouveaux phénoménes in
tieux? Il n'en est malheureusement pas ainsi da
plupart des cas. Généralement il y a synchron
absolu et non pas précession des modifications le
cytaires sur les modifications thermiques.
Cependant, lorsqu’il doit y avoir rechute, le relé
ment déterminé par la fin de la premiére pouss
fait de facon moins franche et moins marquée, ¢
lorsqu’il doit y avoir guérison définitive. L’activ
surtout le pouvoir leuco-activant atteignent & pei
ne dépassent que fort peu la normale, indiquant
la persistance d'une infection latente.
Quand donc le relévement se produit d’une fa'
brusque et franche, portant i la fois sur les deuxp
priétés leucocytaires, la rechute est peu & craind
s'il se fait mal, incom plet, ou dissocié, c’est-a-d
portant que sur une des deux propriétés leucocytall
il faut penser & la persistance d'un foyer mal étein
redouter la rechute. .
L’ensemble de ces phénoménes compléte les inc
tions pronostiques que I'on peut tirer de la reche
des propriétés leucocytaires, indications que n
avons fixées dans les régles suivantes, constituant un
véritable leuco-pronostic des maladies infectieuses. -j:
° L'élévation de l'activité leucocytaire et du '-

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 138 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=138

VALEUR DES DEUX PROPRIETES LEUCOCYTAIRES 139

voir leuco-activant du sérum, au-dessus de leur taux
normal est un phénomeéne critique et partant un signe

de bon augure.

2* Leur chute & des niveaux trés bas est un indice
fatal .

3 Toute rechute s’accompagne d'un nouvel abaisse-
ment des propriétés leucocytaires.

fo On doit craindre une rechule quand le reléve-
ment se fait mal, incomplet ou dissocié.

1. Cet abaissement terminal des propriétés leucocytaires et sur-
tout du pouvoir leuco-activant du sérum peut étre rapproché de la
diminution des ferments du sang établie par MM. Achard et Clerc.
Ces auteurs ont en effet montré que Ja chute des pouvoirs lipasique,
amylolytique et antiprésurant du sérum peut étre tenue pour un
signe avant-coureur de la mort. Voir Acuarp et CLerc, C. R. de
IAcad. des Sciences, 13 nov. 1899, t. CXXIX et 18 juin 1900, t. CXXX.
—Arch. de méd. expérimenlale, janvier 1900,p.1,et nov. 1902, p. 809.
— C. R. de la Soc. de Biologie, 29 juin 1901, p. 708, et 18 oct. 1902,
p. 1144,
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CHAPITRE VII

ACTIVITE ET POUVOIR LEUCO-ACTIVANT AU C
DES INFECTIONS EXPERIMENTALES

11 est extrémement difficile de déterminer chez
mal des infections générales cycliques évolua
la guérison. Si I'on se sert de microbes trés virule
I'animal meurt au bout d’un temps, qui rarement
passe quatre jours. Si l'on se sert de microbes
virulents, il supporte I'inoculation sans en étre incon

modé. e

La plus grande partie de nos expériences s'es
ce fait, trouvée inutilisable. Il en reste, toutefa
nombre suffisant, pour voir que les lois qui
les infections expérimentales sont identiques &

- qui se dégagent de I'étude des infections humain

Nous diviserons ces faits en deux groupes : :

1° Cas a évolution favorable ;

2° Cas & évolution fatale. ,

1 Cas a évolution favorable.
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arthrite aigué fébrile, avec gonflement du genou. Amélioration
- progressive a parlir du quatriéme jour. Le dixiéme jour I'animal

peut étre lenu pour guéri.
' 3
3 3
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GRraPRIOUE 33.
aetivine Poaveir
| Jeors de la malsdie laccocytaite Lezeo-zelivant
Avant linoculation . . . . . . 0,97 - 0,9
Aprés — A* jour) . . . 0,37 0,93
(B0 — i rand 0,43 0,60
(4= — ). . . 0,50 0,90
B — Y e 0,40 1,33
B — ). o 1,29 1,50
i & b ESEE—T] Bl 1,45 1,80
{890 - SyiE DH0 0,60 {12

- Obs. 2. — Chien jaune fox-terrier. Injection de coli-bacille

dans le péritoine. Malaise passager. L'animal est complétement
remis le lendemain,
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detirize
Joars de ln malagie Leacocytaire
Avant l'inoculation . . . . . . 0,91
Lendemain de I'inoculation . . . 1,62
SJonrsEpri. . e e 0,90
4 — L A e v et B 0,96

Le premier de ces deux cas constitue une ?
typique. L’abaissement de l'activité se fait d’embl
celui du pouvoir leuco-activant plus lentement.
dant la période d’état, les deux propriétés leucocyt
res restent basses. Au moment de I'amélioratior
tivité et pouvoir lenco-activant s’éleévent paralléler
atteignant rapidement leur acmé, pour rede
lentement ensuite vers la normale. :

Dans le deuxiéme cas, au contraire, activité et
voir leuco-activant sont dés le lendemain de I'inc
tion supérieurs 4 la normale. Il est probable, étar
donné le peu d'intensité des troubles observés,
phase d’abaissement est passée inapercue. Ce cas co
respond au cas ol dans la clinique humaine, l’uilé
propriétés leucocytaires se trouve, dés le premieré
men supérieure i la normale.

20 Cas a évolution fatale.

Obs. 3. — Lapin gris. Slaphylocoque intra-veineux. Inje:
le 15 mai de 1 cenlimétre cube de cullure sur bouillon de sta
locoque doré. Température avanl I'injection, 382,3. Le 16 m
lendemain de I'injection, température 38°,5. Le 17 mai, ma
élal, lrislesse, aballement, parésie des patltes postéri

Mort le 19 au malin. Abces staphylococciques multiples du
de la rale, desreins. .-
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detivide Peareir
Jears de la malatie lescoeytaive  lameo-sctimam
Le 43 mai (avant l'injection . . . 1,00 1.3
15 — (injection). . . . . . » »
e R LT e et B 0,31 0,29
18 — (12 heuresavantlamort). 0,20 »

Mort le 49 an matin.

Obs. 4. — Lapin gris, n° 5. Injection de staphylocoque intra-
veineux. Injection de 1 centimétre cube de culture sur bouillon
Mort le troisiéme jour avec abeés multiples du rein, de la rate

et du foie.
Aetivits Poswuir
Joars de lx maladie leasecytaire legco-zctivant

Le 17 septembre (avant Pinocula-
RTINS S N | 0,96

Le 18 septembre {abattement, fai-
blesse des pattes postérieures . » »
Lei19 septembre . . . . . & 0,20 0,31

Mort le 20 septembre.

La chute de propriétés leucocytaires est ici rapide
el schématique. :

L'on peut dire, par conséquent, que chez I'animal
comme chez I'homme, I'activité leucocytaire et le pou-
voir leuco-activant du sérum sont abaissés pendant la
maladie.

Tous deux remontent brusquement si I'évolution
doit étre favorable. Ce relévement constitue un phéno-
méne critique superposable 4 I'ensemble des autres
phénomeénes de meme signification qui l'accompa-
gjlent. Tous deux tombent extrémement bas quand
lissue doit étre mortelle. Cette lutte a done chez I'ani-
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pénences suivantes, destmées 4 étudier la phag
a la fois in vitro et in vivo. :
Nous nous sommes, dans ce but, msplrés d
périences de Werigo'.
On sait que, pour Metchnikoff, la bactéridie e
bonneuse exerce sur les leucocytes une chlmm :
négatwe. Wengc, contestant I'existence dune* el

- les 1nbe:~pré£ant d’une fagon dlfférente. |
Werigo inocule par voie veineuse la bactéridie

croissants, et leurs viscéres fixés, inclus et coup

Or, chez les animaux sacrifiés dans les premid
heures, il constate une phagocytose intense. Call
s'exerce a la fois dans la rate, grice aux grands ma
phages, dans le foie, grace aux cellules de Ku
dans le poumon, grace aux cellules endothéliales.
phagocytose s’accompagne de figures dégéné
~des microbes phagocytés. Elle est presque compl
'on ne voil presque plus de bactéridies libres s
coupes.

Au contraire, chez les lapins sacrifiés dans les

1. Werico, Ann. [nstilul Pasteur (loc. cil.); Arch. russes
thologie, 1898 ; Arch. méd. expérimentale, 1901.

Voir aussi, sur le pouvoir phagocytaire de la cellule de k
Natuax, la Cellule de Kupffer, Th. Paris, 1908.
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niéres heures de leur septicémie, les organes sont
bourrés de bactéridies libres et les figures de phago-
evlose ont &4 peu prés complétement disparu. A ce
stade, par conséquent, on retrouve les phénoménes
déja décrits par Metchnikoff . :

Avec des streptocoques hypervirulents, Werigo ob-
tient des résultals identiques, et de I'ensemble de son
remarquable travail, déduit une théorie spéciale de la
chimiotaxie et de 'immunité. Pour lui, ce qui caracté-
rise l'immunité, c’'est la phagocylose compléte et ra-
pide de tous les microbes injectés. Chez I’animal non
immunisé, il se produit au début de I'infection, un
grand effort de phagocytose, mais les bactéries les plus
virulentes subsistent et se multiplient.

A cetle seplicémie secondaire, I'organisme épuisé
n'oppose plus de résistance, d'autant qu'il s'agit de
microbes extrémement virulents Or, un microbe est
d’autant moins phagocytable qu’il est plus virulent®. 11
n'ya donc point chimiotaxie négative, mais hypervi-
rulence d’une part, hypofonctionnement de I'autre.

Nous avons repris sur le cobaye une partie de I'ex-
périence de Werigo, c'est-a-dire qu'inoculant avec la
bactéridie charbonneuse trois animaux 4 la fois, nous
les avons sacrifiés &4 des intervalles variables. Nous
avons répété I'expérience sur deux séries de cobayes.

L. Metcuxikorr, ' Immunité dans les maladies inf‘eéfieusrs.

2. Voir sur la non-phagocytose des microbes virulents :
Marcaaxp, Arch. méd. expérimentale, 1898, mars, n® 2.
Hekroex, Proceed. of the New York Path. Soc., 1906, vol. V1.
Levaorrr et Inuaxxy, C. B. Soc. Biol., 1907, vol. X1, p. 869.

10
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L’injection a été faite la premiére fois dans le
toine, la deuxiéme fois sous la peau. :

Les conditions dans lesquelles nous nous tro
placé étaient, par ce fait, moins fayorables. Che
lapins de Werigo, en effet, il y a septicémie d'em
chez nos cobayes, au confraire, la septicémie e
condaire et ne commence qu'a un moment, ou les fo
ces de 'organisme viennent déja 4 faiblir.

Or, localement, au bout de vingt-quatre heurgg
phagocytose est nulle, comme I'avait vu Metchnike
Dans la rate, le foie,on trouve des bactéridies, ph
cytées et mal colorables ; et déja de trés nomb
bactéridies libres. _

Plus tard, la septicémie est complete, la rate, ]
les reins, les surrénales, les poumons pullulent &
nombrables hacténdles 11bres mrculant dans le.s ;

nulle. -

Somme loute, le résultat de nos expériences €0
firme dans 'ensemble celui des expériences de W
rigo. Reste a savoir §’il faut admettre avec cet ai;.’ ;
que la pullulation est due & I'hypervirulence des
téridies restées libres. ; :

Or, ce que nous avons vu de la chute de {'a
leucocytaire et du pouvoir leuco-activant du
(identique, nous I'avons vu, & celui du plasma) no
rait fournir une explication plus simple. Dans les
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erobes au lieu d’étre détruits, au fur et & mesure de
leur reproduction, pullulent librement dans le sang et
dans les visceres. :

Il est intéressant de rapprocher ces notions de celles
que nous possédons sur les septicémies agoniques.
Achard et Phulpin®ont montré, en effet, que la septicé-
mie préagonique, particuliérement la septicémie coli-
bacillaire était fréquente et qu’elle était comparable 4 la
septicémie cadavérique. Ici encore, la chute agonique
des propriétés leucocytaires fournit une explication
simple. Les microbes et plus spécialement le coli, hote
normal de l'intestin, au lieu d’étre détruits des qu'ils
cherchent & pénétrer dans la circulation générale, ne
sont plus englobés par les leucocytes. La pénétration
devient alors possible, et toute phagocytose étant sup-
primée survient rapidement la pullulation micro-
bienne et partant la septicémie.

Nous avons pu constater chez nos cobayes un abais-
sement des propriétés leucocytaires; voicl les chiffres
que nous avons obtenus:

Premiére série.

‘On inocule & trois cobayes 1 cenlimétre cube de culture sur
b?uillon de bacille charbonneux. La culture est dgée de 24 heures,
Vinoculation est faite dans le péritoine.

Le premier cobaye est sacrifié au boul d’une heure et demie
(pas de septicémie).

1. Acuarp et Puvrers, Arch. méd. expérim.eniﬂfe, janvier 1845,
p. 123,
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148 INFECTIONS EXPERIMENTALES

Le deunéme meurt au bout de 38 heures.
Le troisieme esl sacrifié au bout de 4o heures, étal;
assez bon 4 ce moment. Septicémie charbonneuse sur

l‘ﬁ‘iu.
ey
Cobaye n® 0 (non injecté). . . . 1
— n°*4 (au bout d'une heure
et demie . . . 0,96
Cobaye n°® 2 (sacrifi é au hout. de
40 heures). . . . . . . 0.25
Cobave n? 3 (mort spontanément.) »

Deuxiéme série.

cube de culture sur bouillon de bacléridie charbonnet
culture esl dgée de 24 heures, I'inoculation sous-cutanée
Le premier cobaye est sacrifié au bout de 4 heures _
septicémie). 3
Le deuxiéme cobaye esl sacrifié au houl de 20 heures.{ a
‘seplicémie sur lames, mais hémocullure positive). e
Le troisieme cobaye est sacrifié au bout de 22 heur&s
général grave, seplicémie sur lames). :

Astivité
.
Cobaye n° 0 (témoin). . . . . . 1
— n*4 (sacrifié au bout de 5
4heures) . . . 0,69
Cobaye ne 2 isac.nfié au boul de ;
20 heures). Bon état relatif. , . 0,26

Cobaye n® 3 (sacrifié au bout de
29 heures). Etat grave . . . . 0,23
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tés leucocytaires a été rapide. L’activité est tombée
plus rapidement et plus bas que le pouvoir leuco-acti-
vant, descendant dans chaque cas 4 0,25, tandis que
le pouvoir leuco-activant restait aux environs de o,60.
Il n'en est généralement pas ainsi aux cours des
infections humaines, ol la chute du pouvoir leuco-ac-
tivant est ordinairement plus marquée que celle de 'ac-
tivité. Mais les infections humaines 4 issue fatale ont
en général une évolution lente, au contraire de I'infec-
tion charbonneuse expérimentale qui tuait nos cobayes
en quarante heures environ. Or, la chute de l'activité .
se fait bien plus rapidement que celle du pouvoir
leuco-activant, comme il est aisé de le voir sur nos
courbes de méningites qui, toutes deuxont été prises,
dés le début et sur la courbe expérimentale du chien &
arthrite staphylococcique. L'on comprend ainsi que
Pactivité tombant brusquement, descend 4 0,25 en
vingt-quatre heures, tandis que le pouvoir leuco-acti-
vant, plus lent dans son évolution, est encore 4 0,50.
En résumé, I'on peut, de I'ensemble de nos courbes
expérimentales, déduire les conclusions suivantes :

1° L'activité leucocytaire et le pouvoir leuco-activant
du sérum se comportent de méme dans les infections
expérimentales et dans les infections humaines.
Abaissés pendant la période d’état, ils tombent de plus
en plus bas si I'issue doit étre fatale.

2° Ces modifications correspondent aux modifications
de la phagocytose étudiées par Werigo et que nous
avons pu observer par nous-méme. Il est donc logique
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R

3 -de supposer que modifications in vivo et in o
- correspondent et s’expliquent. .
" - 3° Ces modifications expliquent également les & e
cémies terminales dont I'existence a été établie pa' :
travaux d’Achard et de Phulpin.
Ces variations des propriétés leucocytaires au cq
des infections expérimentales sont également &
procher des résultats obtenus par Wright dans
essais d'immunisation, 4 'aide de vaccins spéciaux.
-On sait que Wright*a montré qu'a la suite de I'injec
tion d’'un de ces vaccins qui sont simplement de

I'index opsonique subissait des variations qui
vaient étre schématisées par une évolution en de
phases : - ~34

1° Phase négative, d’abaissement de l'index;

2* Phase positive, de réaction et d'index au-d
de la normale. .

On sait encore que anht a montré que, par
série d’injections effectuées en phase positive, on'p
vait arriver a4 maintenir l'index pendant un ce
temps au-dessus de la normale. Wright fait de
variations des moments de I'immunisation. :

Pendant une premiére phase, il y a en quelque so!
sensibilisation de 'organisme ; pendant une deuxi
phase, il y a au contraire vaccination. En résun

LXXVII, p. 24.
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ces réactions sont pour lui des réactions spécifiques.

Nous reviendrons plus loin sur la nature spécifique
ounon depareils phénoménes. Nous nous contenterons,
pour le moment, de signaler que phase négative et
phase positive s’expliquent aisément, en dehors de
toute question de spécificité, par les simples variations
des deux propriétés leucocytaires non spécifiques,
dont nous avons établi I'existence : activité leucocytaire
et pouvoir leuco-activant du sérum.

Dans la réalité, d’ailleurs, comme nous le verrons,
les phénomeénes sont encore plus complexes *.

1. Acuarp et Foix, C. R. Soc. Biol., 18 déc. 1909.
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CHAPITRE VIII1

INFLUENCE DES AGENTS THERAPEUTIQUES
SUR LES PROPRIETES LEUCOCYTAIRES

Le défaut de temps ne nous a pas permis de d
4 ce chapitre toute I'extension convenable. Nous aw
cependant pu suivre, dans un certain nombre de ¢
I'action qu'exerce sur les propriétés leucocyt:
(activité leucocytaire, pouvoir leuco-activant du sé
les plus importantes des médications classiques.

~ On peut les ranger en trois classes, par rapport
phagocylose.

Les premiéres déterminent une courbe évol
dont le sens général, ou tout au moins le stade
nal est une élévation des propriétés leucocytaires. (
élévation peut étre précédée d'un abaissement co
tuant une sorle de phase négative. Il se peut m
que I'importance de cet abaissement paraisse comp
ser au premier abord I'élévation terminale. Nous
dierons cependant ce groupe de médicaments so
nom de médicaments leuco-favorisants, d’autant ¢

la plupart d’entre eux déterminent en méme temps!
I’byperleucocytose.
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A ce groupe se rattache les sérums thérapeutiques,
et plus spécialement le sérum antiméningococcique, le
sérum artificiel, I'électrargol et le collargol, T'huile
camphrée. Nous étudierons en méme temps le nucléi-
nate de soude dont I'action se rapproche par quelques
cotés de celle de I'électrargol. Ce médicament déter-
mine en méme temps qu'une hyperleucocytose consi-
dérable, un abaissement marqué des propriétés leuco-
evtaires et surtout de I'activité. La leucocytose se
prolongeant plus que la chute des propriétés leuco-
evtaires, il est fort possible cependant que le résultat
terminal soit une augmentation de la phagocytose
globale.

Dans un deuxidme groupe, il faut ranger les médi-
caments qui n'ont que peu ou pas d'influence sur
Factivité leucocytaire et le pouvoir leuco-activant du
sérum.

Parmi ces médicaments, que nous appellerons mé-
dicaments indifférents, il faut ranger : le mercure,
liodure de potassium, le salicylate de soude. |'adréna-
line. La caféine n’a pas davantage d’action stimulante
sur les propriétés leucocytaires. Enfin, dans un troi-
sitme groupe nous classerons les médicaments qui
abaissent les propriétés leucocytaires, ou toutau moins
laclivité.

La quinine est le plus important des médicaments
de ce groupe. [l est probable qu'elle agit 4 la fagon
d'une substance toxique dont 'action élective atteint
Phématozoaire avant les cellules de I'organisme.

Les divers anesthésiques, la morphine, le chloro-
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forme, ont également sur l'activité leucocyta
méme action déprimante, ainsi gque l'ont
MM. Achard, Ramond et Bénard.

£1. — ]lédlcmﬁents leuco-favorisants.

Le sérum antiméningococcique constitue le
médicaments de cet ordre. o

Dans nos deux cas de méningite cérébro-sp
chaque injection s’est accompagnée a la fois
amélioration de I'état général et d’un relévem
propriétés leucocytaires. S

Au stade terminal cependant, le malade n’a pl
pondu 4 la thérapeutique. et nous n'avons plus
de relévement des propriétés leucocytaires, non
d’ailleurs que d’amélioration.

Nous trouvons ainsi dans l'observation de
Julie :

A l'entrée :

ABHVItE: (i & v v b e s A
Pouvoir leuco-activant . . . . 1,05

On fait une injection de sérum et on conslaie
Le jour suivant :

Activité. .. . . . RO e L
Pouvoir Ieuco-m.uvant S 1,51

Aprés’ quelques jours d’amélioration, il se pr
une nouvelle rechute, I'activité tombe & 0,92, le p
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PR

leuco-activant & 0,60. On fait une deuxieme injection
de sérum et I'on constate :

RIS e T 1,35
Pouvoir leuco-activant . . . . 1,28

Trois jours aprés:

Wetivite: - hlvninn sl - 4478

Mais au bout de quelques jours, il se produit une
nouvelle rechute.

A partir de ce moment l'action du sérum devient
nulle et 'on n'observe plus ni amélioration, ni reléve-
ment des propriétés leucocytaires.

Dans le cas de Leg..... Iean on trouve avant toute
injection :

el AREAE AR M T s ET T 0,50
Pouvoir leuco-activant . . . . 0,88

L'on fail trois injections de sérum et I’on observe
un relévement des deux propriétés leucocytaires :

Activité, . .. . .. PRl A 0,76
Pouvoir ]euco-—actuanl. NGt by b

Mais au bout de quelques jours il se produit une
rechute avec nouvel abaissement des propnétés leuco-

evlaires,

Relivild, - oy =~ 3t o 0,60
Pouvoir lenco- a.ctwant. TR 2t 3 0,36
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On fail encore deux injections de sérum et
le 3¢ jour: :

RBHVIES L e e e e
~ Pouvoir leuco-activant . . . . 0,51

Le 18 jour (5 jours aprés la rechute) :

P Al R I e |
Pouvoir leuco-actwant G e 1,10

Mais & ce relévement relatif, succede une dern
rechute, et 4 partir de ce moment le malade n :
plus a I'injection sérique.

L elecfrargoi posséde également une mﬂuen
rable: mais ici la phase de reléevement estp
d’une phase d’abaissement.La chute est plus ot
marquée suivant les sujets et suivant que I'i
est faite par la voie musculaire ou par la vol
neuse. La chute peut méme manquer compléteme
L’ascension consécutive est également variable da
son intensité, nous l'avons vue manquer aussi. |
tivité lencocytaire est dans tous les cas heaucoup
modifiée que le pouvoir leuco-activant.

Obs. i. — Sujet normal. Injection intra-musculaire d'électr
gol (10 cmc.) & 8 heures du matin. : :

Aetivitd
legeseytaire
Avant l'injection. . . . D,_ﬂﬁ
A 4 heures de 'aprés-midi ’8 h
apres linjection) . . . . . 4,09
Le lendemain. . . . . . . 4,73°
Lesuriendemain. . . . . . 4,32
| B30 s T 11 e I el 2 S Ty
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MEDICAMENTS LEUCO-FAVORISANTS 157

Obs. 2. — Pseudo-rhumatisme blennorragique, injection
intra-musculaire d’électrargol (10 cme.) & 8 heures du malin.

% 2 hml L Imtlnt

‘Avant I'injection. . . . 1,00 1.1
A 4heures de I'aprés-midi ( S h

‘aprés linjection) . . . . . 0,45 0,84
Lelendemain. . . : . . . 243 1,53
Le surlendemain. . . . eerd 6 1,3
Le 4 jour, nouvelle mjectwn

d'électrargol (10 cme.); aprés

Fmection oLl UL N0 G 51
AT T T A e SRRML R e BES ISR I 4,20
R a0ar o e el e 1,80 0,97

-

Obs. 3. — Sujet normal. Injection de 5
d'électrargol intra-veineux.

centiméires cubes

detivité Peaneir

- lezeoeyteire lezeo-astivant
Avant I'injection. . . . . . 4,06 0,96
i heureaprés. . . ... . . 0,20 0,81
2 heuresaprés . . . . . . 1,1‘2 0,83

Obs: 4. — Sujet normal. Injection de 5 centimélres cubes
d'électrargol intra-veineux.

Aetivite

leucorytaire
AvantTinjection. . . . . . . -:.; 1,10
Sminotes aprés . -, . L L TR 0,41
3 heres aprés . L R 1,07

Somme toute, de I'ensemble de ces résullats se déga-
gent les conclusions suivantes :

L'injection d’électrargol détermine une chute pas-
sagere de activité leucocytaire suivie d une augmen-
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tation compensatrice. Cette chute est plus
pour une injection intra-veineuse que pour u
tion intra-musculaire. Le relévement est en o
ce dernier cas plus marqué et plus durable. [1nes
donc pas qu’il }fa1t au point de vue de la phag

veineuse agit probablement en outre par actior
septique directe. ) :

D’autre part, le nombre des leucocytes étant eo
dérablement augmenté par I'injection d’'élect
en résulte que la phagocytose globale est é

il y a modification favorable, il n’y épas de m |

tion pour Hoffmann, non plus que pour Kentzlerd
J. von Benczur.

Dans nos cas, le pouvoir leuco-activant a peu:

1. Horrmaxx, Berlin. klin. Wochens., 1909, 15 février, n®
de Collaryol sur lesleucocytes et les opsonines.

2. Kextzier et Benczur (Buda-Pest), Zeils. for Elin. Hed ;
Bd. LXIII, fasc. III, p. 243.

3. Bossaxel \I..a.mLLEI Gaz. Hop., 26 aout 1909. Métaux m-
et opsonines.
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—

Paclivité au contraire a subi des variations brusques
et considérables. Il est probable que ceci explique les
divergences des auteurs, les uns s'étant servis desleu-
cocyles méme des sujets a I'expérience, les autres de
leucoeytes fournis par un sujet témoin.

Dans le premier cas, I'on doit trouver des variations
dues aux variations correspondantes de i‘activité leu-
coeylaire, dans le deuxiéme cas, on ne doit pas en
observer puisque le pouvoir leuco-activant bouge peu
ou pas. Dans tous les cas, c’est la propriété cellulaire

et non la propriété humorale qui se trouve modifiée.

Le nucléinate de soude agit de facon analogue a
I'électrargol, mais son role apparait a priori comme
moins favorable. L’hyperleucocylose consécutive a
I'injection est ici encore considérable, mais les pfe-
priétés leucocytaires subissent des variations moins
favorables : la phase négative est trés marquée, la phase
positive au contraire dépdsse peu la normale. Voici 4

titre d’exemple le cas d’'un paralytique général:

Obs. 5.—J..., paralysie générale héréditaire. Sclérose cérébrale.

Aetivize Pacvair
lucs-asuran:

Avant Pinfection 0 i coulaaiian 488 115
A 41 bheures et demie injection de

nucléinate de soude (30 cgr.).
A3 heures et demie, frisson, fié-

vre 3823,
A 4 heures 4 heures et demicapres

'injection). e i 0,74
Lelendemain . . . . .. ;iai .l 1,15
Le surlendemain . . . . . . . 4,12 0,97
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Le relévement secondaire manque done
peut d’ailleurs que I'hyperleucocytose zompe;
au dela l'effet de l'abaissement considérable
vité leucocytaire, mais, & leucocytose égale, Ii

outre, une crise favorahle des propriétés
taires. ' ;
Le sérum ariificiel détermine lui aussi fréqu

une crise favorable. En voici un exemple:

Obs. 6. — Aphasique. Hémiplégie droile. Spéczlim
brale. Assez bon état général. Injection sous-cutanéede 500
mes de sérum ar’uﬁmel

Activitt

leazoeytaire
Avant I'injection . . . . . . . 068
24 heures apres l'injection. . . . 4,54
48 — k. e 1,30

%4 jours aprés l'injection . . . . 0,98

Dans d’autres cas, d'ailleurs, la réaction pel
quer.

Obs. 7. — Paralysie générale. Bon état général. In
sous-culanée de 500 centimélres cubes de sérum artificiel.

Aetivité
Avant l'injeetion . . . . . . .. 088
5 heures aprés l'injection. . . . 0,74

2% e e E e o
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relevement passager de l'activité, le pouvoir leuco-
activant, par contre, n’est pas modifié.

Obs. 8. — Ru... Iclére grave.

Aetivitd Ieasoeytimire
Avant l'injection . . . 2 e RS
Injection d'huile camphrée une dl.‘.ml heure
T T A e e S R e TR K
Agonie teyminals .- OO0 DR LF o 05

0bs. 9. — Dor..., Marie. Tuberculose des séreuses.

Letivite leveseytaire
Avant l'injection . . . s 5T 0,50
Injection d’huile camph:ée une demt—heum
BPLOE. =i o ey et | |
6 heures aprés (agonie iex mmale e P 0,08

L'effet est donc immeédiat, mais peu durable.
La caféine, par contre, n’agit en rien sur l'activité.

Obs. 10. — A (salle Velpeau), urinaire.

ketirité lencocytaice
avant Tinjeetion .- o ooyt a0 i e M
Une demi-heure aprés . . . . . . . . . 0,6

§ 5, — Médicaments indifférents.

Le mercure, I'iodure de potassium et le salicylate de
soude, constituent les plus importants des médicaments
de ce groupe.

Nous avons observé I'action du mercure dans trois
cas de syphilis. Dans deux de ces cas, 'activité initiale

. 11
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céphalée persistante :

Obs. 4. — G..,, Marthe. Syphilis secondaire, plag
queuses. Roséole disparaissante.

Avant le traitement.. . . . . o o
Aprés 10 injections de cyanure de Hg :

Obs. 2. — X..., Syphilis ‘secondaire. Quelques plaq
cales. Roséole disparaissante.

Aetivité
leaeoe ytaine
Avant letraitement . . . . ., 2%
Aprés 4 piqiresde cyanure de Hg . 1,6
= 8 s - 2 »

Obs. 3. — Lop..., Rupia. Syphilis grave. Asthénie.
persistante.

Avant 1e traitement

Aprés 5Sinjections de cyanure de I—lg 5 o
—~ 48 — = :

Deux fois sur trois, il y a baisse des propriétés le
cytaires, mais cette baisse apparente doit, croyons-n
étre surtout rapportée a I'élévation résultant &e
de la période secondaire, acmé dela septicémie
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litique. L’activité est en effet trés élevée, des le pre-
mier examen (3,2 et 2,2). Aprés le traitement, elle est
encore haute (1,9 et 1,6) de méme que le pouvoir leuco-
 activant (1,4). D'ailleurs, dans le cas ou l'activité était
basse, le traitement mercuriel a coincidé avec un relé-
vement partiel.
Méme en injection intra-veineuse ,le cyanure de
mercure ne détermine que des modifications assez
lransitoires, ainsi que le montre I'observation suivante :

Obs. 4. — Syphilis grave. Cyanure de Hg intra-veineux.

ketimte Foareir

lesesey faire leae-getivant
Avantlinjecion . . .. . . . 0,95 0,83
dEhaUTEapres . L et 2T A 0,50
SEhanrég o 0 L okl el i).88 0,82

Le salicylate de soude n’agit pas davantage sur les
propriétés leucocytaires. IEn général, cependant, son
administration s’accompagne d'un relévement de ces
propriétés, mais ce relévement est uniquemient da a
.L Pévolution favorable de la maladie.-Quand en effet la
' crise ascendante a précédé le traitement salicylé,

celui-ci n’empéche pas le retour progressif 4 la normale
des propriétés leucocytaires. D'autre part, quand il y a
_rechute, le salicylate n’empéche pas davantage le nou-
vel abaissement de I'activité et du pouvoir leuco-
activant,
tfmrnme toute, au cours du rhumatisme, le traitemenl‘
salicylé se superpose a l'évolution normale des pro-
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164 INFLUENCE DES AGENTS THERAPEUTIQUES

priétés leucocytaires, sans les modifier en au |.-,'_
sorte. _
Il en est de méme pour l'iodure de polassium.

cament dans les mycoses n’était pas due, en
tout au moins, aux modifications des propriél;és-

vu qu 11 est trés facile de faire pousser le sparatn
en m:heumduré G

manii.

L’ expérience suivante montre que I'iodure de
sium n'a sur les propriétés leucocytaires qu !
influence & peu prés nulle. ;

Deux malades de méme valeur au point de vue leuc
(activité et pouvoir leuco-activant normaux) sont mls,
traitement ioduré, 'autre au régime ordinaire. :

Au bout de deux jours, on recherche I'état des propn

Aetivid

leusseytars
Malade aliodure . . . . . . . 1,38
Témoin . . L 1,30

Aclivité brute ; L‘actmté normale était de 4,50.

Ces chiffres sont, on le voit, sens:blement é" :
lents :
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malade atteint d’'une lésion mixte (sporotrichose et
tuberculose) dont I'observation a d’ailleurs été publiée
par MM. Achard et Ramond *.

Thib... Sporotrichose et tuberculose. Culture du sporotri-

chum et inoculation au cobaye positives. Agglutination du spo-
rotrichum négative, réaction de fixalion positive.

Activité lencocytaire
T e T D e e 1,3
Aprés 10 joursd'iodure. . . . . . . . . 0,78

Le résultat est ici encore négatif.

§ 3. — Médicaments toxiques.

La quinine est le type de ces médicaments.

L’action paralysante de la quinine sur lactivité leu-
cocytaire estconnue de longue date®. In vitro, la quinine
exerce sur les leucocytes une chimiotaxie négative.
Nous avons pu vérifier sur un certain nombre de
malades que cette action paralysante in viiro s’accom-
pagne in vivo de modifications de I'activité leucocy-
taire faciles 4 mettre en évidence.

Notre premier cas a trait 3 une jeune femme atteinte
de paludisme.

Obs. 4. — Or...., Julia, agée de 24 ans. Fiévre paludéenne
contraclée a Konakry trois mois auparavant. Anémie assez

19;;’ AcHarp et Ramoxp, Bull. el Mém. de la Soc. méd. des hép.,

2. Gaemitcnewsky, Sur les propriétés chimiotactiques des leu-
cocyles. Ann. Insiitut Pasteur, 1890, p. 341.
Boroet, Ann. Institut Pasteur, 1896, p. 100,
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: marquée : 2.850.000 globules rouges. Corps sphériques d

lesquels latempérature dépasse 41°. Au tro:s:éme de ces |
on commence le traitement quinique : 1 gramme de sulfat
quinine deux jours de suite, puis la dose quotidienne est
4 o gr. 75, o gr. 50 el o gr. 25. Les accés ont cessé dés le
du traitement quinique. La malade sort guérie deux mois 2
son entrée.

Tezpirature
Joers de la maledie wespérale
1¢* jour de l'apyrexie spontanée . . 37%4

Au moment du 1°Taccés tierce. . . 4°
Dans l'intervalle apyrétique des 2¢ et

d%accés . . . . : - 3642
Au 9 jour du tra1tement quinique .  37°
- 46 jours aprés la cessation de la fie-

vre (22 jours aprés la cessation de

R T R T -

Dans ce cas, par conséquent, la quinine a non.
lement empéché le relevement critique de 'ac
leucocytaire, mais encore a déterminé un ahatssem
notable.

Chez un sujet non paludéen, les phénomémes
les mémes. En voici un exemple :

Cod..., paralysie générale, 57 ans.
Activith leuo

Avant le traitement ? 0,87

Aprés 5 jours de Lraitement .~50 cgr. de sulfate s
de quinine par jour). . . . , . 0,73

Aprés 10 jours de tra:l.ement (1 gr. de su]fate -

de quinine les 5 derniersjours) . . . . . 0,46
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 Dans un autre cas, l'activité est également tombée
aprés huit jours de traitement quinique (1 gramme de
sulfate de quinine par jour) de 0,80 4 0.4o.

Il en est de méme pour les anesthésiques ainsi que
I'ont montré MM. Achard, Ramond et Bénard! et que'
nous avons pu le voir nous-méme dans certains cas.

La morphine amoindrit I'activité des globules blancs
d'une facon transitoire. La stovainisation rachidienne
ne l'influence, au contraire, pour ainsi dire pas. Mais
les anesthésiques généraux. chloroforme et éther, ont
au contraire une influence nocive extrémement mar-
quée. _

En voici un exemple :

Chloroformisation pour une opération de kyste ovarique, &
pédicule tordu.

Activité v Peavoir

legzorytaire lepeo-activest
Avant le chloroforme . . . . . 0,90 1,45
Pendant le chloroforme . . . . 0,40 0,90
36 heuresaprés. . . . . . . . 1A 0,90

Il résulle de ces faits, que parmi les médicaments
spécifiques des infections, la plupart : mercure, iodure,
sahc} late, quinine, ne déterminent pas par eux- -mémes
de relévement des propriétés leucocytaires et doivent,
par conséquent, agir d’autre facon, probablement par
aclion dirécte sur les microbes.
wgicumn, Raxyoxp et Béxarp, Bull. el mém soc. méd. hip.,

Aciarn, Vitalité, résistance et activité des globules blanecs dans
lfﬁ:‘r1:|:l.'\;tlah:he.s Sem. méd., 3 nov. 1909,
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antiméningococcique et le sérum artificiel dél:erm'
un relévement de l'activité leucocytaire et accesso

quent I'ensemble des réactions de défense.

Somme toute, d'une part les meilleurs des médica-
ments anti-infectieux n’agissent pas sur les propriéti
leucocytaires. D’autre part, il n’est pas démontré que
I'action curative des médicaments qui augmentent ces
propriétés soient due i cette augmentation. 1] esten
effet tout aussi logique de supposer que l'augmen
tion est la conséquence de l'amélioration de I'é
_général, la crise artificielle due a I'action curative
médicament se comportant comme une crise
relle. En particulier cette interprétation nous pa

L

I'on peut, comme 'ont fait MM. Chantemesse et M
pour la fievre typhoide invoquer la meilleure opson

microbe et non sur le phagocyte. La thérapeuti
actuelle reste donc avant tout antiparasitaire et ce I
(que secondairement qu’intervient la phagocytose.

Enfin certains médicaments, tels que.la quinin
les anesthésiques abaissent au contraire les propriét
leucocytaires. Ces médicaments semblent done devo
étre donnés avec prudence et n’étre indiqués que | lor
que leur action spécifique les impose.
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CHAPITRE IX

~ EXISTENCE DU POUVOIR nrsomsmf
OPSONO-REACTION

Nous nous sommes jusqu’ici placé volontairement
en dehors de toute question de spécificité. Nous avons
montré tout d’abord que lacliviié leucocylaire et le
pouvoir leuco-activant du sérum avaient leur existence
indépendante et leurs variations propres.

Nous avons établi ensuite qu’ils présententau cours
des infections une courbe évolutive cyclique et régu-
litre permettant de fixer un leuco-pronostic.

La conception de ' Wright attribuant au pouvoir opso-
nisant spécifique la presque totalité des variations de
la fonction phagocytaire, se trouve done, par ce fait,
mise en défaut. ]

Bien plus, on peut affirmer que la part des actions
non spécifiques, humorales et cellulaires, est d’une
importance considérable.

Il nous reste & rechercher s'il existe en outre des
substances spécifiques agissant sur le microbe et ré-
Pondant ainsi aux opsonines de Wright*.

1 Consulter :
Wricnt et Dovaras, Proceed. of the Royal Soc. Londres, 1904,
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Or, s’il est facile de réaliserune phagocytose s's
cant en dehors de toute action spécifique il est imy

spécifique d’éliminer les influences résultant de | :
vité propre, non spécifique, du leucocyte, et delavale
dusérum en I.ant que milieu dephagocytose' ent

tivité leucocytaireetle pouvmr Ieuca-acl;want du

11 en résulte que dans de telles expériences, a
leucocytaire propre, pouvoir leuco-activant et pou
opsonisant du sérum agissent simultanément, et par
méme tendent 4 s’annuler les unsles autres. Ainsi, d
faits en apparence simples deviennent singuli¢rement
" complexes, et d'uneinterprétation extrémementdifficil

Cette complexité permet de concevoir comment
vaditi, étudiant I'index opsonique au cours de la tic
fever et constatant le relévement tardif de la coi
phagocytaire, était amené 4 en déduire que la forma-
tion des anticorps opsoniques était postérieurs & !
guérison. Nous avons vu que ces phénoménes &é :

vement tardif s’expliquent en dehors de toule qu
de spécificité.

vol. LXXII, p. 357; 1904, vol. LXXIII, p. 128; 1903, vol.
pp- 147 et 139.

WriceT et Reep, Proceed. of the Rp yal Soc. Londresr
vol. LXXVII, p. 241.

WricHT, Shudies on immunisalion. l.ondn:si 1909.

MiLuiT, les Opsonines. Elude physico-chimique el biologique.
de Paris, 1909. ;

Levapiti, Presse Médicale, 31 aolt et 7 septembre 1907.
Acuarbp, Journal médical Francais, 1910.
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Ceite complexité permet encore de concevoir la
grande variabilité des résultats donnés par I'étude de
I'index opsonique selon la méthode de Wright.

Levaditi! par exemple trouve que dansla tick-fever,
I'apparition des opsonines est postérieure 4la guérison.
Hektoen au contraire, dans son important travail sur
les opsonines au cours des maladies aigués, constale
une période négative de courte durée et, pendant toute
la période d’état, un relévement de l'index au-dessus
de la normale ®.

De méme, dans la fievre typhoide, dans la sporo-
trichose, l'index se montre en général supérieur 4 la
normale (Milhit) si bien que cet auteur base sur ce fait
une méthode de diagnostic opsonique de la dothié-
nentérie ®.

Il en serait de méme dans la méningite cérébro-
spinale (Taylor)*. _

Par contre, dans les staphylococcies (Wright et
Douglas®, Bohme ¢, Weinstein7), les gonococcies, I'in-

1. Levaorr! et Rocue, Opsonines et Mécanisme de la crise dans
la tick-fever. C. R. Soe. Biol., 13 avril 1907.

2. Hekroex, The Opson. Index in cert.infect. diseases. Voir Journ.
Phys. et path. gén., nov. 1907, p. 1130.

3. Miurr, Arch. med. expér., 1908, n° 4, p. 101.

Io., Th. de Paris, 1909. ;

+. Tavior, Lancef, 1909.

5. WriGHT et Doveras, Proceed. of the Royal Soc Londres. 1903,
Yol. LXXII, p. 357 et 1905, vol. LXXIYV, p. 147.

6. Bouxe, Méthode opsonique et sa valeur (Rechercaes sur la).
Deut. Apch, far klin. Med., 1909.

1- WeiNsterx, Berl. klin. Wochens., 1906, n® 3.
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dex opsonique se montre pendantla période d’ ét.a
rieur 4 la normale. 57

Dans la tuberculose, enfin, il est extrémemer
riable (Wright!, Bulloch et Atkin® Urvick?,
beck*) pouvantaller de 0,24 1,5. Wright accorda
variabilité une grande valeur diagnostique. Le
normal a un index relativement fixe. Il ne varie pz
d’un jour & 'autre comme l'index des tuberculem
d’autre part, il est toujours voisin de I'unité (exce
nellement inférieur 4 0,8 ou supérieur & 1,2). L'index
des tuberculeux, au contraire, est trés variahle_r__’_ :
vant les malades, et chez un méme malade trés vari
d'un jour & l'autre. :

L’opsonisation apparail ainsi comme isolée dan
série des réactions spécifiques. La précipitation, |
glutination sont en effet des phénoménes toujours pl
marqués chez le sujet malade que chez le sujet sa
L’index opsonique, au contraire, est trés fréquemme me
‘moins élevé chez I'individu infecté que chez Pindi
normal. Par conséquent, le pouvoir opsonique d'n
rum contenant des anticorps sp écifiques peut étr_e;.x__

1. WricuT et Doveras, Lancel, 1904. iy

Ip., Proceed. of the Royal Soc. 1905, LXXIV, p. 159. :

WeicaT et Reeb, Proceed of the Royal Soc. Londres,
'.oi LXXVI1I, p. 244, - i

2. BurrocH et ATkIN, Proceed. of the Royal Soe. Londres
vol. LXXIV, p. 374.

Burrocn, Lancel, 1903, p. 1603.

3. Urwick, Bril. Med. Journ ., juillet 1903, p. 172

4. Savereeck,Neue Talsachen und Theorienin der Immumt&!eF :
Wiesbhaden, 1907.
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vant les cas, supérieur, égal ou inférieur a la normale.

Il semble a priori difficile de déduire de ce phéno-

méne un élément quelconque de diagnostic. Aussi nom-
bre d'auteurs avec Charles-E. Simon*, Petit et Breton®,

dénient 2 I'index opsonique toute spécificité ou bien,

avec Mac Farland. ne lui reconnaissent qu'une spéci-

ficité atténuée. D'autres enfin, avec Bohme? contestent

la valeur de toute la méthode.

Il est cependant hors de doute qu'il existe dans les

immum-sérums des substances spécifiques agissant sur
le microbe pour en favoriser la phagocytose.

Bien avant que Wright ait fait de 'importance de

ces substances la base de sa conception de I'immunité,
Denys et Leclef * avaient démontré leur existence.

Mettant des streptocoques en présence, d’une part

de sérum d’animaux immunisés, de I'autre de sérum
danimaux neufs, ils virent que les premiers étaient
phagocytés de facon bien plus compléte et bien plus
rapide.

Aprés Wright, Lohlein®, Neufeld et Rimpau®,Hektoen

I. CHarLEs et Sruox, Reprint form the Journ. of exper. Med.,
1% déc. 1906,

_i'- PETIT et BreTox, Opsonines dans la fievre typhoide. C. R. Soc.
Biol., 1= juin 1907, '

::" Boaue (Franefort-sur-le-Mein), loe. cif.

4. Dexvs et Lecier (de Louvain), la Cellule, 1893, vol. XI, fasc. 1
p- 1771

5. L.OIILE[X, Ann. Institul Pasteur, 1903, vol. XXII, p. 647.

5: NEUFELD et Rinpav, Deut, med. Wochens., 1904, p- 1458,
NevreLp et Huuxe, Arb. aus den kaiserl. Gesund., 1907, vol.

XXV.
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et Ruediger?, Levaditi?, Tchistowitch et Yourevi
démontrérent également l'existence de ftelles
stances. Récemment encore, Mesnil et Brimont
ont démontré 'action de ces substances dans l‘fi
munité acquise vis-3-vis des trypanosomes. Mél
geant en effet des trypanosomes avec du sérum da
maux infectés d’une part, d’animaux neufs de Iautr
ils observérent aprés injection des mélanges dans|
péritoine du cobaye, une phagocytose intense des |
panosomes traités par 'immum-sérum, et une pha
cytose a peu prés nulle des trypanosomes traltés
le sérum neuf. :

indubitablement démontrée, mais elle est in mfr
ficile & mettre en lumiére.
Cunstamment en effet, dans les expérmnces du

sens. Nous verrons en effet qu'un méme sérum. p
étre a la fois trés opsonisant et trés peu leuco-actlvaﬁ
Leurs actions peuvent donc s a]outer ou se soustraire

1. Hegtoe~ et Ruenicer, The Journ. of Infect drsea.scs, vo
n® i, p- 128.
2. Levapimt et Inmaxx, C. R. Soec. Biol., 20 avril, 27 avril, i-

14 maI, 418 mai 1907.
Levapiti, Pr. méd., 31 aoit et T sept. 1907.

3. Tcmistowrtce et Yourevircu, Ann. Instiful Pasteur, 1
p. 641.

4. MesxiL et BRiMONT, Ann. Inslitul Pasteur, 1909, p. 129.
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dans les deux cas, on n'évalue exactement ni I'un ni
l'autre. :

Pour isoler le pouvoir leuco-activant la chose est
simple : il suffit d'employer comme élément phagocy-
table un organisme non spécifique. Il n'en est pas de
méme pour le pouvoir opsonisant.

Prenons par exemple le cas d'un typhique a la pé-
riode d'état. Son pouvoir leuco-activant est trés infé-
rieur 4 la normale. Si nous recherchons le pouvoir
opsonisant par la méthode de Wright, chaque sérum
servant 4 la fois de milieu d’opsonisation et de phago-
cylose, le chiffre trouvé exprimera le résultat combiné
de I'action opsonisante antimicrobienne spécifique et
du pouvoir leuco-activant non spécifique. Celui-ci étant
trés inférieur 4 la normale. le chiffre total sera trop
bas et I'on pourra pour un sérum doué d'une aclion
opsonisante véritable trouver un chiffre égal ou infé-
rieur & l'unité. Le résultat est done complétement
faussé.

Supposons maintenant le méme malade parvenu &
la défervescence. Le pouvoir leuco-activant étant élevé,
le chiffre trouvé exprimera l'action combinée du pou-
voir opsonisant et du pouvoir leuco-activant et sera par
conséquent toujours trop fort. L’on pourra done, pour
un sérum trés peu opsonisant, trouver un chiffre égal
ou supérieur a I'unité. lei encore le résultat sera com-
pletement faussé.

Toute expérience voulant mettre en lumiére le pou-
voir opsonisant et |'évaluer sans cause d'erreur, devra
done, tout d’abord, I'isoler du pouvoir leuco-activant.
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Neufeld et Rimpau* en effet, et aprés eux Le
et Sleswijk®, ont admis qu’il existait deux sortes de sy
stances opsonisantes : les opsonines naturelles r
spécifiques, analogues par conséquent & notrep"i‘
leuco-activant; les opsonines artificielles (par imr
sation expérimentale ou pathologique), spécifique
fixant sur les microbes qu’elles opsonisent. Les op
nines naturelles seraient identiques au complément, les
opsonines spécifiques aux sensibilisatrices ou amboe
teurs. Les premiéres seraient thermolabiles (des
tibles par chauffage & 56°) les deuxiémes therm
biles (mdestruchbles par chauffage & 56°)4.

On pouvait donc supposer qu’il était possﬂ)le-
simple chauffage, d’éliminer en méme temps qu
opsonines naturelles le pouvoir leuco-activant, et
tant d’isoler les opsonines spécifiques.

Mais il estaisé de montrer que cette vue esttn
En effet : :

1. NevreLp et Rivpav, Deul. med. Wochens., 1904, p. MSB

2. Levapitr et Inmaxx, C. R. Soc. Biol., 20 avrll a avrll it
11 mai, 18 mai 1907.

Levapiti, Pr. méd., 31 aoit et 7 sept. 1907. ;

3. Steswuk (de Leyde), Contribution & I'étude des ops
Ann. Institul Pasteur, 1908. :

4. LosLEIx admet cette théorie, mais les chiffres qu ‘il a don
dans ses expériences montrent que le chauffage 4 56° ne sup)
pas, mais diminue simplement le pouvoir opsonisant des
normaux. Ici encore dailleurs, il faut faire intervenir la
du microbe. La phagocytose d'un microbe trés virulent peu

chauffage devenir nulle. Celle d'un saprophyte est au co
peu modlﬁée.

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 176 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=176

BB I

EXISTENCE DU POUVOIR OPSONISANT =t b

- Tout d’abord le chauffage & 56° ne détruit pas le
pomrnir leuco-activant. Dans trois expériences succes-
sives nous avons trouvé 0,40, 0,36, 0,70 pour le sérum
chauffé & 56° pendant une demi-heure par rapport au

: méme sérum non chauffé. I1y a done diminution, bien

~ compréhensible d’ailleurs étant données les modifica-
tions complexes qu'entraine le chauffage, mais non pas
destruction compléte. Si d’autre part, on laisse vieillir
le sérum, celui-ci devient bientdt analexique (dépourvu
de complément), malgré tout le pouvoir leuco-activant
demeuré exactement semblable & lui-méme.

Enfin si l'on tiche de mesurer la richesse en com-
plément et en pouvoir leuco-activant d’'un méme sérum,
on voit qu'il n’y a entre les deux facteurs aucun paral-
lélisme, un méme sérum pouvant étre & la fois trés
alexique et trés peu leuco-activant ou vice versa.Nous
avons avec M. Ramond fait plusieurs fois cette expé-
rience ; voici les résultats qu’elle nous a donnés:

TR

Poaveir Penreir Posrtit Penveir
i lento-gotivazt alexigue fart glerigoe siyes ~ alexigee faible
Normal. » 2 »
Elevé . . » » %
Abaijssé 1 3 1

A noter que le cas ou le pouvoir alexique était le
plus fort était un cas de méningite tuberculeuse avec
Pouvoir leuco-activant extrémement bas, et que, par
conlre, dans les cas ol le pouvoir alexique était le plus
faible, le pouvoir leuco-activant était nettement au-
dessus de Ia normale (syphilis, pneumonie. fiévre ty-
phoide, guéries).

12

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 177 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=177

178 EXISTENCE DU POUVOIR OPSONISANT

11 est done impossible d’isoler par chauffage les
propriétés sériques : pouvoir opsonisant spéeifi
pouvoir' leuco-activant non spécifique. S

Peut-on essayer de les séparer par fixation du pe
voir opsonisant sur les microbes ? 3

Théoriquement cela est possible, puisque le pous
leuco-activant, expression simple de I'influence pl
moins favorable du sérum en tant que milieu
cytaire, ne peut se fixer sur: les microbes qu'il n
fluence en aucune sorte, tandis que, d'aprés Neuf
Rimpau', on peut fixer les opsonines. a

Ces auteurs ont montré, en effet, les premie
possibilité de cette fixation. Aprés passage dans
immum-sérum les microbes restent opsonisés et
plus phagocytables que les microbes témoins, 1

par un sérum indifférent.

Nous avons, avec les levures de muguet, pu
des expériences analogues. e

On prend deux chiens ayant méme pouvoir |
activant, on fraite I'un par 3 ou 4 injections intra
tonéales successives de culture de muguet. L%
servira de témoin.

Une fois la préparation terminée, on isole qu
gouttes de sérum de chacun des deux anima
met alors dans deux tubes identiques 10 gouttes d
méme ¢mulsion de levures de muguet non form
on ajoute dans le premier tube 2 gouttes de
d’animal préparé, dans le second 2 gouttes de s

1. NevreLp et Riupau, loc. cil.
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d'animal témoin. On porte & l'étuve & 37° une demi-
heure. :

Au bout de ce temps, on prend deux pipettes conte-
nant chacune 20 gouttes de sérum artificiel citraté.
On met dans la premiére 1 goutte de I'émulsion ayant
subi I'action du sérum de l'animal préparé, dans la
deuxiéme 1 goutte de I'émulsion ayant subi I'action du
sérum de I'animal témoin.

On ajoute 1 goutte de sang dans chaque tube, et on
laisse la phagocytose se faire pendant une demi-heure.
- Dans ces conditions, il ne saurait étre question de
pouvoir leuco-activant du sérum, puisque le milieu
dans lequel se fait laphagocytose n’en contient presque
pas (1/5 de goutte).

Or, lorsque aprés étalement et coloration, on numére
les levures ingérées par les leucocytes, d’une part,
dans la pipetle contenant les levures opsonisées par
limmum-sérum, de l'autre dans la pipette témoin, on
constate que la phagocytose est manifeste dans la pre-
miére et nulle dans la seconde.

Cette expérience et les expériences antérieures de
Neufeld démontrent que 'immum-sérum détermine des
modifications microbiennesdurables, rendantle microbe
plus phagoeytable. En d’autres termes, non seulement
le microbe est opsonisé, mais encore cette opsonisa-
tion subsiste quand on le soustrait ensuite & 'action
d'u sérum opsonisant pour le transporter dans un mi-
lien non favorable 3 la phagocytose. Pour parler le
langage des auteurs, il est possible de réaliser in viire
la fixation des opsonines.
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leuco-activant, il semble a priori facile de les
I'un de I'autre. Il devrait suffire de diviser I'expé
en dem: temps :

Un temps d’ c-psomsatmn ou le microbe su

moin de 'autre; __
2° Un temps de phagocytose ol le microbe tra'n,
dans un milieu artificiel, dépourvu par lui-mém
tout pouvoir leuco-activant  subirait I'action des
cocytes. i
Mais en réalité quand on veut transporter _d
pratique l'application de ces vues théoriques, ¢
heurte 4 des difficultés presque insurmontables. :
Ces difficultés reconnaissent pour point de dép
I'inertie, établie par Wright, des leucocytes en m
artificiel. Dans ces milieux, en effet, la phagocytos
possible, comme I'a, il y a déja longtemps, établiE
det’, et que I'ont revu tous les auteurs, Lohlein?, ne
méme, qui se sont placés dans des conditions d’expé
rience favorable ; mais elle ne s’exerce guére qu
vis de saprophytes totalement dépourvus de viruler
Quand on se sert de microbes pathogénes, la ph
gocytose est généralement nulle®.

1. BorpeTt, Contribution 4 I'étude du sérum chez les @
vaccinés. Soc. roy. des Sc. méd. Bruxelles, 1895, vol. IV.
2. LouLEIN, Ann. Instilul Pasteur, 1903, vol. XXII, p- E-i'-__
3. La difficulté d’obtenir la phagocytose des microbes vir
est un fait connu de longue date. Etabli par Metchnikoff, i
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Or, on ne peut, nous I'avons dit, se servir comme mi-
liea de phagocytose du sérum méme dont on recherche
le pouvoir opsonique : pouvoir leuco-activant et pou-
voir opsonisant pouvant, suivant les cas, s’ajouter ou
s'annuler, et, dans les deux cas, donner lieu 4 des cau-
ses d’erreur graves. On pourrait supposer qu’en se ser-
vant comme milieu phagocytaire d'un sérum humain
normal on constaterait des différences d’intensité entre
la phagocylose aprés opsonisation par I'immum-sérum
et la phagocytose aprés opsonisation par le sérum-té-
moin. Enréalité, il n’en estrien. Les différences, quand
elles existent, sont insignifiantes et insuffisantes & jus-
tifier un avis, encore moins un diagnostic ferme. Le
pouvoir leuco-activant du sérum humain normal a ici
complétement masqué 'opsonisation préalable par le
sérum spécifique.

Prenons comme exemple I'expérience du chien pré-
paré que nous avons relatée plus haut.

Dans I'expérience telle que nous I'avons exécutée, &
savoir :

1° Opsonisation 4 2 gouttes pour 10 p&n&ant un pre-
mier quart d’heure ,

2° Phagocytose d'une goutte de mélange opsonisé
{une heure dans le sérum artificiel citraté) ; le pouvoir
Opsonisant répondant au rapport :

rer: depuis par: MarcuaxD, Arch. méd. expérimeniale, mars 1898,
2° 3; Hekroex, Proceed of the New York path. soc., 1906, vol. VI ;
Levapiry et Ixmaxx, C. R. Soe. Biol., 1907, vol. LXII, p. 869 ; Bor-

nE:EﬁRBChEl‘ches sur la phagocytose. Ann. Inslilul Pasteur, 1896,
p_ = .
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Phagocytose des levures opsonisées par le sérum préparé

l-’hagocywse des levures opsonisées par le sérum lleg

était de 0’—62 = 5, chiffre, on le voit, cansi@é_i";_;__:lf

1 _

Si dans le deuxiéme temps (phagocytose) on
placait le sérum artificiel citraté par un sérum
mal de chien, dans les conditions ordinaires des
riences d’activité, le rapport : 504

Phagocytose des levures opsonisées par le sérum préj
Phagocylose des levures opsonisées par le sérum n

tombait 4 1,3. -

L’opsonisation préalable était done totalemen
quée par le pouvoir leuco-activant du sérum norr
servant de milieu phagocytaire. :

Pour tourner la difficulté, il fallait donc avoi
milieu suffisamment favorable pour permettre l:
gocytose des microbes pathogénes et pas assez
quel'opsonisation soit dissimulée par le poumlr- uce
activant. . .

Apres de longs tatonnements, nous avons €o
que le milieu formé d'un mélange & parties égale
sérum de cheval (pratiquement sérum ant:dlpht
ct de sérum artificiel citraté, réalisait les meille
conditions pour une pareille expérience. £

Le sérum de cheval est en effet fort peu
activant (0,15 & 0,25); il permel toutefois une
phagocytose des microbes pathogénes les plus
nairement étudiés, tels que le bacille d'Eberth
pneumocoque.
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Apres opsonisation par un sérum immanisant, qu'il
s'agisse d’'un immum-sérum obtenu artificiellement par
injections successives, ou du sérum d'un malade a
I'état d'infection encore, cette phagoceytose devient des
plus nettes. Il est donc aisé de mettre en lumiére par
ce procédé les propriétés opsonisantes -d'un sé-
rum.

Nous avons appliqué cette technique a la recherche
du pouvoir opsonisant dans la fievre typhoide, dans la
pneumonie, la tuberculose et les infections expérimen-
fales paratyphiques et éberthiennes'. Avant d’exposer
nos résultats, nous donnerons la technique de notre
procédé général de recherche et les quelques modifi-
cations qu’il est utile de lui apporter dans chaque cas
particulier. : :

1° Technique générale. — Larecherche cc;mprend deux
temps :

1° Opsonisation ;

2° Phagocytose.

Opsonisation. — Dans deux tubes identiques, on met
10 gouttes d’'une méme émulsion microbienne. Dans
le premier de ces tubes on ajoute 2 gouttes du sérum
Supposé opsonisant, dans le deuxiéme 2 gouttes d’un
sérum témoin, on brasse et on porte a I'étuve a 37°
pendant un temps variant de un quart d’heure 3 une
demi-heure. :

Phagocylose. — On prépare alors le mélange suivant
dans deux pipeltes identiques (les plus pratiques sont

L. Acuaro et Foix, €. B. Soe. Biol., 18 déc. 1909.

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 183 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=183

celles que nous avons employées pour la recherche

Pactivité) : g
Sérum antidiphtérique . | ;
Sérum srtificiel citraté . | 08 10-gouties. 3
Sangnormal . . . . . 1 goutte fine.

.On ajoute dans le premier tube 1 ou 2 gouttes
I’émulsion microbienne ayant subile contact du sérum
~opsonisant, dans le deuxiéme tube 1 ou 2 gouttes de
I'émulsion microbienne ayant subi le contact du sérun
témoin. On brasse et I'on porte & 'étuve pendant us
temps variant d'un quart d’heure 4 une demi-heure
Au bout de ce temps, 'on centrifuge, I'on déc
et 'on étale comme pour une préparation ordi
d’activité. Le pouvoir opsonisant est calculé delam
facon par le rapport:

Microbes phagocytés dans la pipette du malade
Microbes phagocytés dans la pipette du témoin

L’on obtient ainsi le pouvoir opsonisant absolu
isolé du pouvoir leuco-activant du sérum. :

2° Modifications relatives a chaque
cas particulier.

doit étre faile de préférence dans des conditions &
ciales detemps et derichesse d’émulsion microbien
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sera une culture sur bouillon vieille de 2 4 4 jours:
I'opsonisation durera un quart d’heure ; on mettra 2
gouttes de I'émulsion opsonisée dans chaque pipette
de phagocytose: la phagocytose durera une demi-
heure.

Pour le bacille paratyphique, on se servira égale-
ment d’une culture sur bouillon vieille de 2 & 4 jours;
l'opsonisation durera un quart d’heure ; on mettra
1 goutte d’émulsion opsonisée dans chaque tube de pha-
gocytose ; la phagocytose dureraun quart d’heure.

Pour le pneumocoque, on se servira d’'une culture
ancienne sur bouillon: 'opsonisation durera une demi-
heure ; on mettra 2 gouttes de I'émulsion opsonisée
dans chaque tube de phagocytose; la phagocytose
durera un quart d’heure.

Pour le bacille tuberculeux, on se servira d’une cul-

ture de bacille homogéne d’Arloing et Courmont.
L’opsonisation durera une demi-heure ; on mettra
1 goutte d’émulsion opsonisée dans chaque tube de
phagocytose ; la phagocytose durera une demi-heure.

Voici dans ces conditions les résullats que nous
avons obtenus :

Fiévre typhoide.

Oss. 1. — R... Malade parvenu 4 la convalescence d'une fidvre
Lyphoide réguliére avec taches rosées, splénomégalie, dnarrhée

Agelulination positive au 5o°.

Pouvoir opsonisant. Sl b Tt e e e S T

Obs. 2. — M... Malade parvenu ala convales.cénce d’une fidvre
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typhoide grave avec fievre a 40° pendant 3o jours. Spl
galie, taches rosées. Agglutination posilive au 50°.

L

Pouvoir opsomisant. ~o LT Soa G S

état général assez bon, grosse rale, taches rosées, ér i
tic positif au So¢.

Pouvoir opsonisant. . . . e hii
Le pouvoir leuco-activant le méme ]our étmt.de

Oss 4. — V..., fiévre typhoide moyenne, taches rdséll-&s_
rale, température 3¢9°,5 atrglutmahon posilive au 50'

Pouvoir opsonisant. . . . . . . . . .

Oss. 5. — Ch..., étudiant, parvenu au 5* jour de l'al-; :
agglulination négative, méme au 10°, hémoculture po

aprés l'examen.

Pouvoiropsonisant. ." ." . . .'. . . -

Oes. 6. — C... Parvenu & la convalescence d’une
- Lyphoide classique, homoculture positive, taches rosées,
rate, agglulination positive au 5o¢. .

Pouvoiropsonisant. .o oo souy o .onEien 3,'.1--

Le pouvoir leuco-activant le méme jour élait de 1,6

général trés grave. Délire, céphalée. Signe de Kernig. Ponci
lombaire ; lymphocytose modérée. Agglutination positiv
4oo. Mort par syncope le lendemain de I'examen. A l'auta

Oss. 7. — S..., 21 ans, enlrée au 15° jour de sa maladie, ¢
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lésion typique de fievre typhoide, plaques de Peyer volumi-
neuses el ulcérées a la fin de I'illéon. Ceeur flasque el décoloré,
myocardile.

Pouvoir opsonisant la veille de la mort. . . . 9
Le pouvoir leuco-activant le méme jour était de. 0,4

Oss. 8. — R..., 23 aps. Fiévre typhoide grave. Taches rosées,
diarrhée fétide incoercible, adynamie profonde, grosse rate,
hémorragie nasale, mort 2 jours aprés son entrée (12° jour).

Pouvoir'opsonisant. ¢ . . 0 .70 & .. .. 39
Oss. 9. — P..., enlrée au 15° jour de sa maladie, en pleine
sécrétion lactée (enfant de 4 mois). Taches rosées, grosse rate,
stupeur. Pas d'agglutination le jour de l'examen, plus tard,
agglutination tardive au 5o0¢,

Pouvoiropsonisant. . . . ... .. Lo 0088

l:e lait n'a pas présenté de pouvoir opsonisant, non plus
d'ailleurs que de pouvoir agglutinant.

Oss. 10. — B..., 19 ans, ajusteur, parvenu au 3o jour d'une
fievre typhoide classique avec grasse rate, diarrhée, laches
rosées. Fausse défervescence quelques jours auparavant, puis
recrudescence et température a 39°,5 au moment de I'examen.
Agglutination positive au 50¢.

Fouvoiropsonisant. -, . 20 MEANICEIGNER S 1y

Tous ces malades ont été examinés en méme temps
que de nombreux sérums témoins. Ceux-ci, apparte-
naient, la plupart & des sujets normaux, deux & des
méningites tuberculeuses, un 4 une pneumonie, un der-
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nier, 4 un malade atteint de talalgie hlennarragiqug.
Dans tous ces cas le pouvoir opsonisant n'a jamais
dépassé sensiblement la normale. Le chiffre le plus
fort que nous ayons observé appartenait a I'un des deux
cas de méningite tuberculeuse. 11 était de 1.30. |

En résumé, nous avons observé d’une facon sensi-

- blement constante au cours de la fievre typhoide, un
pouvoir opsonisant trés supérieur 4 la normale variant
entre 3,5 et g. La seule exception que nous ayons
constatée a trait a un malade parvenu au cinquiéme
jour de sa maladie et dont le sérum était encore
dépourvude pouvoir agglutinant. Il y a donc, ainsique
nous le verrons & propos des faits expérimentaux,
parallélisme relatif entre la propriété opsonisante et Ia
propriété agglutinante. g

Cette élévation du pouvoir opsonisant ne présente
aucun rapport avec les variations du pouvoir leuco-
activant. Dans les deux cas de fidvre typhoide grave par
nous observés, le pouvoir leuco-activant était inférieur
a4 la normale, tandis que le pouvoir opsonisant éfait
manifestement supérieur (g et 3.g). Bien plus, dans 15‘
cas rapidement mortel de S... (obs. 7), nous avonspu
observer la veille de la mort par syncope un pouvmr}_'_._'ij
apscmsant de g associé i un pouvoir leuco-activantde

0,4. 1l n’y a donc entre les deux propriétés sériques, |

la spécifique et la non-spécifique, aucune sorte de paral- 3
lélisme.

||||
|I|1

" ‘\H’ flla'l

Enfin, le pouvoir opsonisant ne présente aucunﬁ
espéce de valeur pronostique. Il était trés élevé dans
les deux cas rapidement mortels que nous avons étll-'

| ¥
rL"l'I"'r

I|

#

-
-w
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Cu FPous, Aedivd?e Tencoeylaive el pouvair leneo-aclivanl,

Opsone-réaction au B. d'Eberth.

Témaoin, Typhigue,

G. STEINHEIL, Editeur,
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diés (g et 3,9). C'est d’ailleurs dans 'un de ces deux
cas que NOUS avons observé le pouvoir opsonisant le
plus élevé de toutes nos fitvres typhoides.

= Pneumonie.

-

Nous avons observé 5 cas de pneumonie. Comme
on va le voir, le pouvoir opsonisant s’est montré trés
élevé dans /4 de ces D cas (supérieur 4 3). Dans le
cinquieéme de ces cas, il était & peine supérieur a la nor-
male (1,5) sans que nous ayons trouvé la raison de
cefle exception relative.

Oss. 1. — P..., femme agée de 36 ans, parvenue au 5* jour
d'une pneumonie banale de la base droite (point de coté, fievre
4o°, souffle tubaire et rales crépitants), défervescence au 8 jour.

Pouvoir opsonisant le 3* jour. . . . . . . . 32
Pouvoir opsonisant le 43¢ jour. . . . . . . 3.4

Oes. 2. — R..., 4o ans, parvenu au 4¢ jour d’une pneumonie
droile avec souffle tubaireetrales crépitants. Malade trés éthyli-
que extrémement agité, carphologie, delirium tremens.

Pouvoir opsonisant. . . . . ... LU TN

(_)ns. 3.—L..., pneumonie du sommel droit avec délire inlense
elintermillences cardiaques, défervescence au 8° jour, examiné
au d jour de sa maladie.

Pouvoir opsonisant. : L. o «CuT L i . .. 43

Oes. 4. —T..., 52 ans, entre au 4 jour d'une pneumonie de
la base gauche, malade extrémement éthylique, agitation consi-
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dérable. Delirium tremens. Finalement mort 2 jours
I'examen. :

Pouvoir opsonisent. . . . . . . . . . . &38

Oes. 5. — M..., agé de 27 ans, porteur de farine, entre
2° jour de sa maladie. Pneumonie de la base gauche (s
tubaire et riles crépitants), examiné le 5° jour. A ce
assez bon état général.

Pouvoir opsonisant. . . . . . . . . . . - 40

Un certain nombre de sérums de malades att
d’affections diverses, essayés i titre de témoias, n
ont donné des chiffres variant entre 0,5 et 1,4.
Somme toute, ce que nous avons observé dal
pneumonie est trés exactement superposable hcq,
nous avons observé dans la fievre typhoide, et pe
résumer dans les deux propﬁmtmns suwant.es :

monie et au cours de la fidvre typhoide lui donn
importante valeur diagnostique et permet de bas
elle une véritable opsono-réaction.

Tuberculose.

Nous avons par une technique analogue, en
servant du bacille tuberculeux homogene d’Arlo
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Courmont, recherché chez les tuberculeux les varia-
tions du pouvoir opsonisant.

Nous avons examiné ainsi une vingtaine de malades
représentant les divers stades de la tuberculose pul-
monaire a4 marche lente.
~ Dans aucun de ces cas et malgré que nous ayons
essayé les techniques les plus diverses, employant
successivement comme milieu de phagocytosele sérum
artificiel citraté, le sérum artificiel ordinaire, le sérum
de cheval, leliquide d’ascite, nous n’avons observéd’¢lé-
vation ou de diminution notable du pouvoir opsoni-
sant. :

Dans tous les cas, 'on observait une phagocytose
trés marquée du bacille de Koch, mais il était impos-
sible de déceler une différence nette entre les lames
du malade et celles du témoin.

I ne semble done pas qu’il y ait dans la tuberculose
pulmonaire banale de modifications quelconques en
plus ou en moins des propriétés opsonisantes du
sérum. L'on sait d’ailleurs combien il est difficile, par
les diverses méthodes aujourd’hui en usage, de déceler
dans le sérum des tuberculeux des anticorps spéci-
fiques vis-a-vis du bacille de Koch .

1. Nous n'avons pas réussi davaniage i trouver de différence
avee le staphylocoque. Ceci explique que le pouvoir opsonisant ait

P diminué aux auteurs qui se sont occupés des staphylococ-
cles.
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In.f&cﬁons expérimentales.

Nous avons enfin déterminé chez I'animal des
tions expérimentales & 'aide du bacille d'Eberth
bacille paratyphique. Nous avons pu ainsi
parallélemenl; le développemént dans le sérﬁi:‘if

paratyphique.

Le 13 novembre, on inocule deux chiens. Le premie
gris & poils ras, recoit sous la peau 2 centimetres cut
d'une culture sur bouillon du bacille d’Eberth ag
24 heures. Le deuxiéme, épagneul noir et blane,
dans les mémes conditions 2 centimetrescubesde
paratyphique en culture sur bouillon agé de 2/ heure
L’échantillon inoculé provient de 'un des deux p!
miers cas de fievre paralyphoide étudiés autrefois J
MM. Achard et Bensaude et qui depuis ont été identiliés
par Conradi au bacille paratyphique B. Un tr0151
animal est conservé comme témoin. :

A dater de ce jour les inoculations sont répé
deux en deux jours et I'agglutination, ainsi quelepe
voir opsonisant, suivis de facon méthodique. Ve
d'ailleurs le bilan de I'expérience.
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- C. Animal témoin.
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R £ . —
j_;::_ s Avant l'inoculation. .
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= _". lhl:lﬂl!'um
- Avant l'inoculation .
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A Chien inoculé a I'Eberth.

Paraiyphique

1/20

1/200
1/400
1/400

(=]

1,2
2,65
2,9
1,6
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B. Chien inoculé.

Jours de ['expériecce Tharth
Avant l'inoculation . . . . . . . -1
PRGN T Lo o ket ik b s s
e e e N S e A T R .
OB e Lo .

s e P T R SR S PRU R Sl 5

Cette expérience nous parait établir un cer:tam n
bre de points importants.

Tout d’abord, le pouvoir opsonisant du sérum
veloppe de facon précoce puisqu’il est déja extré
ment marqué dés le deuxiéme jour apreés l'in
lion. Son déveiol)pement est paralléle a celui &u

' voir agglutinant, mais parait cependant plutét pr
‘puisque l'on observe un pouvoir opsonisant m
(6 et 2,2) dés le deuxieme jour alors que le p
agglutinant estencore insignifiant (agglutination
tive & 1/20 seulement). |

1l n’est pas strictement spécifique. Ceci est trés 1

pour le chien inoculé au bacille paratyphique.

ainsi que le pouvoir co-opsonisant s’est élevé |
1,9, vis-a-vis du bacille paratyphique pour le chi

inoculé &4 1’Eberih et ]usqu’é 3,8 vis-a-vis du-._

opsomsant strictement spécifique.
Nous n’avons pas observé enfin de phase né¢
Nous verrons plus loin comment il faut, selon
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interpréter cette exception aux expériences antérieures
de Wright et d’'Hektoen.

Si nous superposons maintenant les faits cliniques
aux faits expérimentaux, nous voyons que l'ensemble
de nos résultats est extrémement concordant, et per-
met, nous semble-t-il, de déduire un certain nombre
de notions générales.

Toutd'abord il existe bien indépendamment des pro-
priétés non spécifiques des leucocytes et du sérum, des
propriétés spécifiques répondant a la définition géné-
rale que Wright'a donnée des opsonines, agissant sur
i le microbe pour en favoriser la phagocytose, comme
dans le phénoméne de Denys et Leclef (de Louvain)®.

Ces propriétés se développent d'une maniére pro-
gressive, comme il est aisé de le constater par I'expé-
rimentation. Nous n'avons pas, dans nos expériences,
observé de phase négative contrairement 4 ce qu'ont
vu les auteurs, qui,aprés Wright®et Hektoen* ont étudié
les infections expérimentales. La raison nous en pa-
rait simple.

Dans le procédé de Wright, propriétés spécifiques
el propriétés non spécifiques agissent de concert, si
bien qu’il est impossible de faire le départ entre ce qui
revient aux unes et ce qui revient aux autres. '

Or, si nous résumons en un schéma I’évolution des

1. Wrigur, Lancet, 1902.
3. Dexvs et Lecier (de Louvain), la Cellule, 1893, vol. 11, fasc. 1.
3. WrienT et Dovcras, Lancel, 1905.
JL Hektoe, The Opson. Index in cert. infect. diseases. Anal. in
_ ourn. phys. el path. gén., nov. 1901, p. 1430.
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cédés, nous voyons:

Que tandis que les propriétés leucocytaires (a
leucocytaire et pouvoir leuco-activant) s’abaissentd
fagon brutale dés le début et pendant toute la périod
d’état pour ne remonter qu’a la phase critique du m
le pouvoir opsonisant, par contre, s’éléeve prog
ment.

Dans un premier stade, par conséquent, 'a
ment considérable des propriétés non spécifiques
nulera et au dela I'apparition des propriétés opse
santes spécifiques, encore insuffisamment d_év,
pées. uE

Le résultat sera donc dans la méthode de Wn ht
index opsonique abaissé. :

Dans un deuxiéme stade les deux propriétés,
cifique et la non-spécifique, 'un de signe né
Pautre de signe positif, tendent & s’annuler; et ale
selon que l'on aura affaire & des infections dé
nant ou ne déterminant pas une forte réaction ims
nisante, on observera un index inférieur ou un it
supérieur a la normale. A

C’est ainsi que dans la tuberculose banale et
nique, il est, nous I'avons vu, & peu prés impo
de mettre en lumitre des propriétés opsonisant
sérum, — el comme le pouvoir leuco-activant et
vité leucocytaire sont généralement inférieurs 4
male, — l'index sera presque constamment abais

Dans certains cas cependant & la suite d’une p
sée aigué, les propriétés leucocytaires remonten
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ce moment, I'index se trouve supérieur & la normale.
Mais & ce relevement succéde un nouvel abaissement,
résultant d'une nouvelle poussée; l'index se trouve
ainsi présenter sa variabilité caractéristique.

Il en est de méme dans les staphylococcies, ouI'abais-
sement du pouvoir leuco-activant est plus considéra-
ble que le relévement des propriétés opsonisantes spé-
cifiques.

Au contraire, dans les infections 4 forle réaction im-
munisante spécifique, telle que la fievre typhoide, I'ap-
parition des propriétés opsonisantes spécifiques annule
etau dela 'abaissement des propriétés non spécifiques;
I'index est au-dessus de la normale (Milhit, Hektoen).

Cependant tout abaissement des propriétés non spé-
cifiques relentit sur la phagocytose globale (produit
additionnel de 'activité leucocytaire, du pouvoir leuco-
activant et du pouvoir opsonisant du sérum), et voila
pourquoi, bien que le pouvoir opsonisant du sérum
¢tudié par notre méthode ne soit pas influencé par
I'état général du malade, Hektoen a pu dire que les
complications s’inscrivaient sur la courbe opsonique,
et Milhit constater un abaissement brutal de I'index 4
I'occasion d’une perforation intestinale ‘.

De méme Lew* étudiant les variations de l'indice
opsonique au cours de I'appendicite et de la salpingite
€n se servant du streptocoque et du coli, a vu l'indice
s'abaisser au cas de péritonite et rester trés bas si la

i— Miumir, Hexroex, loe. eil.
= Lew, R éﬂ-‘.:-!‘_fon hémolylique deBordel el recherche des opsonines en
chirurgie. Th. de Paris, déc. 1909.
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péritonite était mortelle. Cette chute reléve de la
des propriétés leucocylaires non spécifiques et
culitrement du pouvoir leuco-activant du sérum.
Dans les cas ot le pouvoir opsonisant élevéem
sur les propriétés leucocytaires diminuées, la y
positive de Wright se trouve correspondre & la pé
~d’état de la maladie. A cette période, par contre
propriétés non spécifiques sont inférieures 4 la
male et partant de signe négatif. : L
C’est cetie opposition qui permet de comprendre
résultats en apparence contradictoires observés
auteurs. iR
Une fois dissociées au contraire les propriétés le
cytaires prennent chacune leur valeur propre el.l
évolution spéciale.
Les propriétés non spécifiques (activité leucocyta
et pouvoir leuco-activant du sérum) se superpos
étroitement a I'évolution de la maladie. Elles on
une valeur pronositique considérable mais pas de
leur diagnostique. Les propriétés spécifiques (opse
sation) montent progressivement quelle que soit I'év
lution du mal. Elles n’ont pas de valeur pronostique
mais possédent une valeur diagnostique réelle con
avait déja montré Milhit* & propos de la fievre typho 2
En résumé :
L’on peut par une technique spéciale isoler les--:
priétés non spécifiques et les propriétés spéeifig
opsonisantes du sérum. :

1. MiurT, loe. cil.
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Une fois isolées, ces derniéres sont constamment de
signe positif.

Elles présentent une réelle valeur diagnostique tout
au moins dans la pneumonie et dans la fievre ty-
phoide. .

Nous n’avons pas réussi & les mettre en lumiére au
cours de la tuberculose pulmonaire chronique, ce qui
cadre bien avec ce que l'on sait de la faiblesse et de
Virrégularité des réactions immunisantes au cours de
cette affection. ;

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 201 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=201

~ tement connues, bien que Metchnikoff* et ses éléve

fois cellulaires et humorales, — nous voyons qu
existe deux grandes classes au point de vue spécial
la phagocylose. S
1° Réactions non spécifiques appartenant d’une pz
aux leucocytes (activité leucocytaire), et de 1'autre at
humeurs (pouvoir leuco-activant du sérum).
2° Réactions spécifiques. Les unes dues i I'éléme
humoral sont depuis longtemps indiscutablement
blies. Le pouvoir opsonisant en constitue simplen
I’expression en ce qui concerne la phagocytose. Il e
ainsi superposable 4 tout I’ensemble des lysi
Les autres dues aux leucocytes sont moins com

solent attachés 4 en démontrer I'existence.

1. Mercuxikorr, I'Immunilé dans les maladies infectieuses. B
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L’on sait cependant la part que les leucocytes et les
organes lymphoides prennent & la formation des anti-
corps. :

Les lysines viennent de la rale et des ganglions,
ainsi que 'ont établi Pfeiffer et Marx’, Wassermann 2,
Levaditi ; les agglutinines et les précipitines des or-
ganes lymphoides (Jatta et Rath) et des leucocytes du
sang (Kraus et Schiffmann®, Kraus et Levaditi’).

D'autre part les leucocytes des animaux immunisés
paraissent doués de propriétés spéciales.

C'est ainsi que Pettersson®a montré que I'on pouvait
immuniser un eobaye contre le Vibrio Meichnikovi en
injectant dans le péritoine en méme temps que I'émul-
sion microbienne des leucocytes lavés d’animal immu-
nisé. Salimbeni® a refait el confirmé ces expériences en
v apportant quelques variantes. Les deux auteurs con-
cluenta I'existence de propriétés spécifiques leucocytai-
res indépendantes des propriétés spécifiques de sérum-

Hiss® a pu baser sur ces principes une méthode thé-
rapeutique d’injections leucocytaires dont les résultats
ont paru A certains, favorables (Samuel Lambert®).

1. Preirrer et Marx, Zeil. far Hyg., 1897-4898 ; Deul. med. Wo-
chens., 1.

2. Wasseryan~, Berl. klin, Wochens., 1898-1899.

3. Kraus et Scuirrmans, Ann. Institut Pasteur, 1906.

+. Kraus et Levaniti, Acad. des sciences, 1904.

5. PeTTERSSON, Centralbl. fur Bakier., t. XLIL, p. 36. .

6. Savimeext, Modifications des globules blancs dans 'immunité
acquise. Ann. Institul Pasleur, 23 juillet 4909, n° 7, p. 550.

1. Hiss et Zisery, Journ. of Med. Research., t. XX, avril 1909.

8. Sawver Lavperr (New-York), Amer. Journ. of the Med. Sc.,
14 a","ri]’ ne 4

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 203 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=203

T ATV

T L T L8 oy ERT
T TRy

-Mais deces propriétés I'on ignore la courbe
tive et dans notre travail nous ne les avons pas
Restant sur le terrain des données acquise
voyons que propriétés spécifiques et proprié
spécifiques présentent au cours des infections un
lution différente. . gt
 Les propriétés non spécifiques (activité leuce
pouvoir leuco-activant, passent par trois phas
cessives : 7
1° Abaissement, synchrone 4 la période d'ét
2° Ascension brusque correspondant 4 lacri
rable.
3¢ Retour 4 la normale correspondant a la ¢
cence. i
Si I'infection doit étre mortelle, & la phase
sement normal fait suite une chute dont nous
montré la valeur pronostique. S’il y a rechute
dive, chaque nouvelle récidive ou rechute s’ "accomp:
d’un nouvel abaissement. .' i
Pendant ce temps les propriétés, spécifiques |
voir opsonisant) s’exallent.rapidement. L’anim
fect¢ s'immunise de facon progressive, et, quell
soit I'évolution du mal, cetle immunité suit son C
en quelque sorte inflexible. Si bien que le mala
ﬂ'lOll:["lI‘ au momenlt méme ot son POH\'OII‘ CIPEO
était le plus considérable, il parait le mieux dé
- De mémeun animal préparé par des injections de
bules rouges, peut mourir d’accidents toxiques,
que son sérum est nettement globulicide pour I
bules étrangers. :
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Si 'on superpose les deux courbes, courbe des réac-
tions spécifiques et courbe des réactions non spéeifi-
ques, on voit que, pendant la période d'état, elles sont
de signe inverse ; la courbe spécifique positive, s’op-
posant & la courbe non spécifique négative. Puis brus-
quement, au moment oii se produit la crise, la courbe
non spécifique devient positive & son tour, et toutes
les fonetions phagocytaires atteignenta la fois el d'un
seul coup leur maximum.

Tout se passe donc comme si l'infection micro-
bienne, qui jusque-la tenait 'organisme en échee, cé-
dait brusquement & I’effort coalisé des réactions vita-
les spécifiques et non spécifiques.

Mais cette hypothése pour étre séduisante & priori
w'en est pas moins une hypothése. Nous avons déja
dit que Levaditi', étudiant I'index opsonique au cours
de la tick-fever eL constatant que le relévement de cet
index était postérieur a la guérison, enavait conclu que
la réaction opsonisante constituait une réaction d’im-
munité, ne survenant qu'aprés la guérison.

En réalité, ceci n’est pas tout & fait exact.

La crise ascendante des propriétés leucocytairesnon
Spécifiques précéde fréquemment les aulres crises et
plus particuliérement la crise thermique qu'elle an-
nonce en pareil cas.

C'est ainsi que nous avons vu fréquemment 'acti-
vité leucocytaire et le pouvoir leuco-activant du sérum

i. LG..nm et Rocue, Mécanisme de la crise dans la tick-fever
€L opsonines. C. R. Soc. Biol., 18 avril 1901.

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 205 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=205

méme o la crise des propriéiés leucocytaires
synchrone ou méme consécutive &4 la crise th
que (elle précéde presque toujours les crises po
que, et chlorurique), 'examen attentif de la ¢
monfre aisément que l'ascension des prop
leucocytzires est déja depuis quelques jours
menceée. Ee
I ne semble donc pas que cette crise soitun p
méne purement passif, résultat et non cause de
d’une infection ayant parcouru son cycle évoluti
Il est au contraire probable que du microbe
ganisme les réactions sont réciproques.
Si, au moment précis ol I'infection faiblit, l'org
nisme produit tout son effort, ¢'est non seul
parce que la vitalité leucocytaire participe & 'améli
tion générale qui accompagne la guérison, mais |
bablement encore parce que I'infection céde a I
synergique des propriétés leucocytaires.
Dans cette action favorable, quelle est la p
leucocyle, et quelle est celle des humeurs ?
Nous l'avons vu : élément cellulaire et élément
moral ont tous deux leur role et leurs variation
pres, qu'il est, en I'état acluel, impossible de dé
exactement. Cette délimitation est d’autant plus i
sible que de I'un & l'autre, les actions réciproqu
constantes et continues, et que, si la vitalité du l¢
cyle esten partie fonction de la toxicité des humeur
la valeur du milien humoral dépend en grande p
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des sécrétions du leucocyte ainsi que l'ont montré
Metchnikoff et ses éléves.

~ Ainsi 'on ne peut admettre avec Wright que la
phagocytose reléve avant tout de 'opsonisation spéci-
figue utilisée par un leucocyte en quelque sorte indif-
férent. Elle n’est pas davantage, comme l'avait tout
d’abord pensé Metchnikoff, le fait du leucocyte seul.

Nous l'avons dit, duleucocyte au sérum, comme du
sérum au leucocyte, I'action est incessante et récipro-
. que, et la défense de I'organisme est le produit com-
plexe de I'ensemble de ces actions.
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CONCLUSIONS

A. Généralités :

1° Il existe, vis-d-vis de la phagocytose, et en
dehors de toute réaction spécifique, des propriétés
leacocytaires non spécifiques, ayant leurs variations
propres ;

2° Ces propriétés leucocytaires sont :

1° L'activité leucocytaire;
2* Le pouvoir leuco-activant des humeurs et en
particulier du sérum.

3 L’activité leucocytaire a, contrairementa 1'opinion
de Wright, ses variations propres qu'il est aisé de
suivre par notre méthode aux levures de muguet formo-
lées

f* Le pouvoir leuco-activant du sérum est mesuré par
linfluence plus ou moins favorable que posséde un
sérum sur la phagocytose, en dehors de toute action
spécifique immunisante, et partant de toute opsonisa-

tion. Il est également facile & déterminer par notre
méthode.

33. Activité leucocylaire proprement dite :
9* En dehors des états pathologiques, I'activité leu-
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cocytaireestfixe dansdesconditionsidentiquesdem
de température et d’émulsion de levures de mu
6° Les milieux organiques sont trés supéne
milieux artificiels au point devue de la phagocyt
derniers étant, & part le liquide de Fleig, &4 pe
compiétement impropres. La température optim
de 30 & 4o°. L'intensité de la phagocytose croit ave
tempsdel’expérience, maisnonpropor lmnnellem
7* Tous les leucocytes du sang n’ont pas une
identique Le polynucléaire est le plus actif,
vient le grand mononucléaire. Le ly mphocyl;e
nophile sont & peu preés inactifs; :
8> Les myélocytes granuleux des leucémies m
genes, les lymphocytes des leucémies lympha'__
les grands mononucléaires basophiles des leue
embryonnaires, sont inactifs, et ne peuvent
remplacer les polynucléaires;
9° Les éosinophiles des éosinophilies local S
sentent une activité qui les sépare des éosinophil
sang, inactifs. Ce caractére d’ordre dynamique
plete les caractéres morphologiques sur’ |
MM. Widal et Chauffard ont basé la dualité &’
de ces deux sortes d’élémeénts.

C. Pouvoir leuco-activant des humeurs :
Il existe, vis-a-vis du pouvoir leuco-a
deux sortes d’humeurs ou de sérosités:
a) Sérosités non albumineuses (humeur a

liquide céphalo-rachidien), de remplissage ou d
tien;

Activité leucocytaire et pouvoir leuco-activant des humeurs - page 210 sur 218


http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/page?TPAR1911x173&p=210

CONCLUSIONS 209

- b) Sérosités albumineuses (sérum, exsudats) de
glissement.

11° Les: sérosités non albumineuses sont normale-
ment impropres a la phagocytose. Pathologiquement,
elles deviennent favorables et peuvent étre alors plus
leuco-activantes que le sérum normal ou le sérum du
malade correspondant. 1l s’agit donc la d'un processus
de défense locale:

12° Les sérosités albumineuses sont normalement
propres i la phagocytose. Leur pouvoir leuco-activant
est plus ou moins élevé selon qu'il s’agit d'un exsu-
dat plus ou moins toxique. Les liquides pleuraux se
trouvent, par ce fait, inférieurs aux liquides ascitiques.
D'une fagon générale, un liquide est d’autant moins
favorable & la phagocytose qu’il est plus encombré de
déchets cellulaires ou microbiens:

D. Activiié des cellules d’exsudat :

13° Llactivité des cellules d’exsudat differe selon
quil s’agit d'un épanchement séreux ou purulent;

14° Dans les épanchements séreux, les lymphocytes
sont inactifs, les cellules endothéliales peu actives, les
polynucléaires d’une activité & peu prés normale:

15° Dans les épanchements purulents, les polynu-
cléaires sont d’une activité trés diminuée. Cette dimi-
nution atteint son maximum dans le pus collecté;

16° L’activité globale de I’exsudat n’est done nulle-
ment proportionnelle 4 sa richesse en polynucléaires.

La qualité des leucocytes est ici aussi importante que
leur nombre :

14
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& :

5 E. Propriétés leucocytaires au cours des infeclis
~ hamaines :
17° Dans les infections humaines, qu'il s’agiss
fizvre typhoide, de pneumonie, de méningite céré

spinale, de rhumatisme ou de scarlatine, les

identique et superposable ;

~18° Dans les cas favorables, activité leucocy
pouvoir leuco-activant du sérum s’abaissent pendant
la période d’état, remontent brusquement au mome

priétés leucocytaires peut précéder, accompagne
suivre la crise thermique. Quand elle la précéde, e
permet de la prévoir; : -

19° Dans les cas mortels, le relévement critique
remplacé par une chute profonde, permettant de p
voir l'issue fatale; o

20° Au cas de rechute, les propriétés leucocytk:
subissent un nouvel abaissement. Trés souvent
pareil cas, elles ne présentent pas, au moment
guérison transitoire, le reléevement accoutumé;

‘21° La régularité de ces variations permet de
muler un leuco-pronostic; :

F. Leuco-pronostic . :

22° Le relévement de l'activité leucocytaire et"‘
pouvoir leuco-activant du sérum, au-dessus de
taux normal, est un phénomene critique et portant uf
signe de bon augure ; ey
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23 Leur chute 1des niveaux trés bas estunindice fatal;

o/ Toute rechute s’accompagne d'un nouvel abaisse-
ment des propriétés leucocytaires ; :

o5¢ On doit craindre une rechute quand le reléve-
ment se faitmal, incomplet ou dissocié ;

G. Propriétés leucocylaires au cours des infections
expérimeniales :

26 Dans les infections expérimentales, activité et
pouvoir leuco-activant du sérum suivent une courbe
exactement superposable & celle qu’ils suivent dans
les infections humaines ;

27° La chute préterminale des propriétés leucocytai-
res permet de concevoir la suppression de la phagocy-
tose dans les dernitres heures avant la mort, suppres-
sion constatée par Werigo en des expériences que
nous avons pu reproduire. Elle permet encore d’expli-
quer les septicémies préagoniques mises en lumiere
par les travaux de MM. Achard et Phulpin;

H. Propriétés leucocylaires el agenis thérapeu-
liques : :
28 On peut vis-3-vis de la phagocytose classer les
médicaments en trois groupes :
1 Médicaments leuco-favorisants ;
20 Médicaments indifférents ;
3* Médicaments toxiques;
29° Parmi les médicaments leuco-favorisants il faut
ranger: le sérum artificiel, le sérum antiméningocoe-
cique, l’é!ectrargol et le collargol, I'huile camphrée.
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sentdonc, les uns en stimulant les propriétés le
taires (sérum artificiel, huile camphrée), les au
(quinine) par action parasiticide directe sur les m
bes, d’autres enfin tel que l'électrargol par_le,s*
processus & la fois ; :

1. Pouvoir opsonisant du sérum. Opsono-réac
30° Il existe dans le sérum, en dehors des prop
leucocytaires non spécifiques, des propriétés o
santes spécifiques, répondant aux opsonin
Wright; T
31° Pour les mettre en lumiére de mamére
table, il faut les isoler du pouvoir leuco-activant. Nou
y avons réussi par une technique spéciale, bas
la fixation des opsonines ; ot
32° Dans ces conditions, I'on constate que e ¢
est opsonisant dans la fi¢vre typhoide et dans lapr
‘monie, ainsi que dans les infections expériment
d’oti possibilité d'une opsono-réaction ; :
33° Dans la tuberculose pulmonaire chroniqu
impossible de mettre en lumiére une réaction ops
sante ; ce qui cadre avec ce que I'on sait de Iz
blesse et de l'irrégularité des réactions de défer
I'organisme au cours de cette maladie ; i
3%° Le développement des propriétés opson
~se fait de maniére progressive et continue, il e
trés marqué dés la période d’infection ;
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J. Propriétés leucocylaires el défense de I'orga-
nisme :

35° Au moment de la crise, les propriétés leucocy-
taires spécifiques et non spécifiques atteignent a la fois
leur maximum ;

36 Tout se passe donc comme sil'infection cédait
a ce moment a I'effort coalisé de I'ensemble des réac-
tions de défense ; :

37" Ces réactions de défense ne sont ni purement
cellulaires,.ni purement humorales. Elles portent & la
fois sur les deux facteurs de la phagocytose, qui se
combinent et s’ajoutent pour suffire a la lutte antimi-
crobienne.

Yu:
Le Présidenl de la Thése,
Vu: Ch. ACHARD.
Le Doyen, ;
LANDOQUZY.

Vu et permis d'imprimer :
Le Vice-Recleur de I'Académie de Paris,
L. LIARD.
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