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2 PREAMBULE.

Conformémenl a ce que je pourrais appeler désormais mes
habitudes, je ne m’astreindrai pas & suivre pas & pas le déve-
loppement régulier, et en quelque sorte géométrique, des
programmes tracés dans les livres classiques. Avec le temps
qui nous est donné, je ne pourrais guére, en suivant cetle
voie, relativement facile, que vous présenter des esquisses
rapides, des ébauches failes & grands traits, des tableaux sans
relief, aux conleurs peu accentuées. Je crois me rendre plus
utile et me conformer mieux & l'esprit d'un enseignement
donné dans 'enceinte de cette Faculté, en m’altachant a étu-
dier un certain nombre de grandsépisodesdel’'anatomo-patho-
logie, a les fouiller profondément jusque dans leurs moindres
détails, montrantchemin faisant les relations qui lesrattachent
& 'ensemble.

Li'enseignement ainsi fait, en présence des documents origi-
naux, les piéces en main sil'on peut ainsi dire, ne peat man-
quer, si je nemetrompe, d'éveiller chez I'auditeur le sentiment
et 'amour de la réalité concréte, I'esprit critique, le goat de
la recherche et de le mettre & méme, par conséquent, soit a
I'aide de livres, soit a l'aide d'observations directes, de com-
pléter I'instruction qu’il n'aura pas pu recevoir tout entiére
de la bouche du professeur.

Il est d’ailleurs, Messieurs, personne de vous ne lignore,
au moins deux grands cdtés par lesquels 'anatomie patholo-
gique peut étre envisagée. La lésion doit étre, en effet, consi-
dérée d’abord en elle-méme, anatomiquement, ou gi vous
voulez encore & 1'état statique. Ce sont alors les procédés ordi-
nairesde 'anatomieque le médecin met en ceuvre, caril s’agil
seulement de reconnaitre quelles modifications ont été impri-
mdées aux conditions normales par le fait de la maladie dans
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les organes, dans les tissus. Il y a lieu de distinguer & cet
égard, vous le savez : 1° 'anatomie pathologique macroseopique,
répondant & 'anatomie descriplive el qui s’occupe des altéra-
tions dans la forme, la consistance, la couleur, en tant qu’elles
peuvent étre constatées al'eil nu; et 2° lanatomie pathologique
histologique, pendant de I'histologie normale et qui s’efforce,
A l'aide des instruments grossissants, de pénétrer jusqu’a 1'élé-
ment anatomique.

Je n'aurais pas rappelé cette distinction élémentaire et pré-
sente & l'esprit de tous, si je n’avais voulu saisir 'oceasion de
relever un fait que mes relations trés fréquentes avec les
éléves m'ont permis de remarquer, ¢’esl que la brillante car-
riére fournie, dans ces derniéres années, par I'anatomie patho-
logique histologique, a eu pour effet de reléguer dans l'ombre
'autre analomie, la plus ancienne, celle qui se fait a I'eeil na.
Cest 1a une injuslice et anssi un dommage, car — j'auraj
mainles fois 'oceasion de le faire ressortir— il est des données
de premier ordre qu'elle senle peut fournir. Elle mérite done,
i tous égards, d’étre réhabilitée, remise en honneur, et je ferai
tous mes efforts pour contribuer & amener ce résultat. C'est
pourquoi je m’attacherai plus que jamais, dans les lecons du
mercredi, & metire sous vos yeux des piéces analomiques ot
~ vous pourrez étudier les altérations que revéle I'eeil nu. A lear
défaut, je vous présenterai des planches tantot empruntées
aux meilleurs auteurs, tantdt faites d’aprés nature et oir ces
Iésions seront représentées aussi fidélement que possible. Sans
doute une bonne planche, quelque fidéle qu’elle soit, ne peut
Jjamais remplacer complétement la contemplation directe de
l'organe malade ; mais, mettant en relief, lorsqu’elle est intelli-
gemmentconcue, lescaractéresimportants, fondamentaux, elle
apprend a voir et & mieux voir. D'ailleurs, comme on peut la
remeltre toujours sous les yeux, elle offre I'avantage de fixer
des souvenirs bien vite effacés lorsqu'on n'a pas 'occasion de
les raviver fréquemment.

L'autre grand cOlé de 'analomie pathologique n’est, certes,
pas le moins important. Cette fois, il ne s’agit plus, comme
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tout & I'heuare, de considérer la lésion en elle-méme et pour
elle-méme ; il faut chercher & rélablir, par une sorte d'exégese,
les diverses phases de I'évolution qu’elle a dd subir avant de
parvenir a I'état sous lequel I'autopsie nous la présente, il
faut s’efforcer de remonter jusqu'aux causes qui I'ont provo-
quée ; enfin, tournant les yeux du cOté de la clinique, il faut
encore déterminer, autant que possible, les troubles fonction-
nels qui se rattachent a la modification organique. Il n'est pas
nécessaire, je pense, de justifier les développements que je ne
manque jamais d'accorder aux questions qui rentrent dans
cette partie du domaine anatomo-pathologique.

Celle maniére d'envisager l'anatomie pathologique, qui
consiste & animer les lésions, & les faire revivre, en quelque
sorte, et qui s'efforce d'enlretenir entre celle partie de la
pathologie et les autres branches de la méme science, d'étroites
et incessantes relations, n'est pas neuve, tant s'en faut ; il ne
sera pasinutile, peut-étre, de se lerappeler. Elle est, ensomme,
un des attributs les plus saillants de la grande Ecole, fondée
par Bayle et Laennec, et qui comple parmi ses choryphées
tant de noms illustres, et dont les principes n'ont jamais été
méconnus dans cetle enceinte, L'illustre professeur de Stras-
bourg, Lobstein, avait parfailement caractérisé ce point de
vue particulier, dans une phrase que j'ai bien des fois repro-
duite, et qui se trouve dans la préface du Traité d’anatomie
pathologique, publié par cet auteur en 1829. «Cen'est pas, dit-
il, Uorgane altéré, mort, que le médecin veut connailre, c’est
Uorgane vivant, agissant, exercant les fonctions qui lui sont
propres. » Gela est court et cela peint, ce me semble, admira-
blement la situation.

Puisque cette phrase, tant de fois cilée, me revient & 'esprit,
permeltez-moi de vous faire part de I'étonnement que jai
éprouvé en la retrouvant, I'autre jour, dans un Traité d’ana-
tomie pathologique récent, mais présenlée cette fois par I'au-
teur dece traité, daté d'hier, comme lui appartenant en propre,
— en méme temps bien enlendu que l'idée qu’elle consacre.
J'ai lu et relu vingt fois le passage, n'en pouvant croire mes
yeux. Mais il a bien fallu me rendre & I'évidence : car aprés
avoir dit, oumieux, répété textuellement : « Cen’est pas I’ organe
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altéré, mort gue londoit connaitre, c’est l'organe vivant, agissant,
ete., ete., » lauteur en question ajoute : « Tel me parait étre le
véritable esprit de I anatomie pathologique,; toutefois ce n'est pas
ainsi qu'elle a été considérée jusqu'a ce jour. » Iln'y a donc pas
a s'y méprendre, c'est bien d'une prise de possession qu'il
s'agit; mais je veux me borner a relever cette prétentionsingu-
litre, dans un livre d’ailleurs estimable, et j'en viens & I'objet
spéeial de nos études de cette année.

Ainsi que je I'ai annoncé, il s'agira en premier lieu de
Uanatomie pathologique du foie ; ¢’est dire qu'il nous faut,
au préalable, nous assurer de connaissances solides relalives &
I'anatomie de l'organe dont nous voulons entreprendre d'élu-
dier les allérations. Je suppose I'anatomie deseriptive bien
connue de yous tous et j'ai la conviction que 'anatomie his-
tologique vous est également familiére. Cependant, en ce qui
concerne cette derniére, il est un certain nombre de points
sur lesquels nous devons nous entendre, car, sans cela, &
chaque pas, nous pourrions nous trouver en présence d'écueils
difficiles a éviter. Je vous demande donc la permission d'en-
trer dans quelques développements & propos de 'anatomie
délicate du foie. Yous n'aurez pas a regretter, je crois pouvoir
vous le promelire, le temps que nous consacrerons a cet exa-
men préparaloire. Chemin faisant d'ailleurs, pour soutenir
votre attention, je saisirai toules les occasions de relever les
applications, qui peuvent étre faites & nos études spéciales, des
nolions que je vais vous remeltre en mémoire.

I1

La structure lobulaire du foie est la premiére question
4 laquelle nous devons nous attacher ; vous allez recon-
naitre immédiatement que, pour I'anatomiste qui ne veul pas
s'arréter a la surface et qui prétend pénétrer jusqu'aux mo-



6 8 TRUCTURE LOBULAIRE DU FOIE.

difications de structure, la connaizsance de la constitution
lobulaire du foie est vraiment la clef de la situation.

Il y a longtemps qu’'on sait que le foie est composé de par-
ties similaires, toutes faites sur le méme modéle, et qu’on dé-
signe sous le nom de lobules, d'acini, d'insulz hepatis. Gest &
Wepfer et & Malpighi qu'il convient de faire remonter les pre-
miéres notions sur ce sujet. Avant eux, on n'élait pas fort
difficile sur les détails de structure et I'on se contentait de
croire, avec Galien, que la chair ou substance du foie — pre-
mier organe delasanguification et foyer de la chaleur animale,
— n'est i ‘peu prés que du sang desséché et épaissi, mais
¢’est & un médecin anglais, Kiernan, auteur d’un travail fonda-
mental inséré dansles Philosophical Transactions en 1833, que
sont dues les premiéres connaissances réguliéres et vrai-
ment anatomiques, relativement 4 la structure lobulaire du
foie.

On représente généralement, depuis Kiernan, les lobules
hépatiques comme des feuilles reposant sur leur pétiole, les
feuilles du chéne par exemple, I'arbre qui porte ces feuilles
n’étant autre que la veine hépatique ramifiée. Le pétiole cor-
respond a une petite veinule émanée de cetle veine hépatique
el qu'on désigne sous le nom de veine intra-lobulaire.

En réalité, cel aspect foliacé n’est vrai qu’autant que I'on
examine des coupes pratiquées suivant le grand axe du lobule,
car le lobule tout entier, considéré chez les animaunx ou il est
bien distinet, bien délimité, comme il I'est chez le pore, par
exemple, consiste en de pelites masses prismaliques, i cing
ou six faces, ayant un diamétre de 1 & 2 u, et possédant une
base qui repose sur des rameaux de la veine hépatique, ap-
pelés veines sub-lobulaires, des faces latérales, enfin un sommet
plus ou moins arrondi ou aplati.

Si I'on ouvre la veine hépatique en procédant des grosses
branchesvers les pelites, on arrive, aun moment donné, i cons-
taler sur certains rameaux une disposition spéciale et assez
originale dela membrane interne. Jusque-la, cetle membrane
paraissail percée de pertuis plus ou moins volumineux, ori-
gine de branches de division relativement volumineuses. Sur

la paroi des vaisseaux auxquels je faisais allusion tout i
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I'heure, on nole 'existence d'un {rés grand nombre de pelits
trous, réguliérement placés a des intervalles a peu prés égaux
et séparés les uns des aulres par de légers sillons, formant
par leur réunion un systéme réticulé, qu’on apercoit au tra-
vers de la paroi veineuse qui est {ransparzante.

Les branches des veinules hépatiques, qui offrent celte dis-
position, nesontaulres que les veines sub-lobulairesde Kiernan.
Les pelits orifices répondent au point d'insertion des derniéres
ramifications des veines hépatiques ou, en d’autres termes,
les veines intra-lobulaires qui occupent, leur nom l'indique, la
partie centrale dechaque lobule ; les sillons qui entourent ces
pertuis correspondent & la base de chacun des lobules,

Quant aux lobules, chez le cochon qui, dans cetle matiére,
est I'animal  propre aux études préalables, chacun d’eux est
circonserit et enveloppé, exceplé au niveau de la surface ba-
silaire, par une sorte de gaine conjonctive, dépendance de ce
qu’on appelle la capsule de Glisson. Cette gaine sert, & pro-
prement parler, de supportaux ramifications delaveine porte.
Celles-ci, venues par une voie différente de celle qui conduit
les veines hépatiques, s'insinuent dans les espaces interlobu-
laires, a la maniére d'un arbre qui plonge ses racines dansles
interstices d'un sol pierreux : j'emprunte celle comparaison
ascez juste a Hering. De fait, on désigne sous le nom de veines
inter-lobulaires les ramifications ultimes de la veine porte
qui s'enfoncent ainsi dans les interstices des lobules.

La veine porte n'est pas la seule & fournir des vaisseaux
méritant I'appellation d'inter-lobulaires, il ya aussi des ramifi-
cations artérielles qui s’enfoncent dans I'intervalle deslobules.
Enfin, les canaux biliaires, les lymphatiques envoient égale-
ment des ramifications inter-lobulaires.

Les coupes pratiquées dans la substance du foie, per.
pendiculairement au grand axe des lobules, et examinées au
microscope a un faible grossissement, permettent d’acquérir
déja des données exacles sur 'arrangement général de toules
ces parties.

Les lobules, coupés en travers, — il s’agit toujours du foie
du pore, — se montrent sous forme d’espaces polygonaux, a
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cing ou six edtés juxtaposés, mais dont les angles sont arron-
dis. Au centre de figure de chacun de ces espaces, on voit un
orifice arrondi : c'est la section de la veine centrale ou intra-
lobulaire. — On désigne sous le nom d’espaces (Spaces-Kier-
nan), les espaces laissés entre les lobules, par le fait de
I'émoussement des angles. Dans ces espaces se voient des ra-
muscules de la veine porte entourés par la gaine conjonetive
~ou capsule de Glisson. De ces veinules partent des ramifica-
tions qui s'insinuent dans les fentes étroites ou fissures
(Fissures-Kiernan), qui réunissent les espaces.

Outre les branches de la veine porte, les espaces triangu-
laires contiennent : 1° une ou deux artérioles provenant de
I'artére hépatique : 2° un
ou plusieurs canalicules
biliaires, émanant du ca-
nal hépatique ; 3° enfin,
des lymphatiques et tous

R N ces éléments sont englo-
VORI W W bés par la capsule de Glis-
T \‘x\ NN \x son. — Des ramifications,
B ﬁkﬁ\\ nées de ces divers vais-

Fig. 4. — Espace inferJobulaire, (Dessin d'aprés X A
nature ; foie du eochon) — ¢, espace. — 1, inters- +$Eﬂ.1.'l ik penétl:eﬂt dans les
tice. — a, artére. — v, veine porte. — ¢, branche Interstices qui, chez le co-
du canal hépatigue.
chon, sont comblés comme

les espaces, par la gaine conjonctive (Fig. 1).

L'orientation dans l'examen microscopique préliminaire
des lobules repose sur ces disposilions trés faciles a constater
chez le cochon, bien moins faciles, bien moins reconnaissa-
bles, maisencore suffisammentaccentuées chezl’homme, dont
les lobules du foie sont beaucoup moins distinets. Chez
I’homme, en effet, les interslices ou fissures ne sont pas tou-
jours neltement délimités. Souvent, ils sont purement ima-
ginaires, effacés qu’ils sont par suite de la- fusion de la
substance des lobules voisins, Il n'en est pas de méme des
espaces qui persistent avec tous leurs caractéres. La capsule
de Glisson y est trés apparente et 'on reconnait sans peine, a
des caractéres sur lesquels j'insisterai, la surface de seclionde
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la veine porte, celle des rameaux salellites de 'artére hépati-
que et des canalicules biliaires. En réunissant ces espaces par
des lignes fictives, on circonscrit le lobule au centre duguel on
ne tarde pas & découvrir la veine intra-lobulaire sous 'aspect
d’un orifice solitaire, privé de capsule conjonclive, el par con-
séquent adhérent, de toutes parts, & la substance méme du
lobule. Ce sont la, Messieurs, les premiers points de repére,
qu'il faut apprendre a utiliser pour I'orientation, précaution
indispensable lorsqu’on veut fixer la topographie des lésions
hépaliques.

Quelques exemples vous feront mieux comprendre I'impor-
tance de cette orientation. Les lésions hépatiques ne sont pas
constamment disséminées comme au hasard dans les diverses
parties du lobule. Il en est qui occupent presque exclusive-
ment la partie centrale, dans le voisinage immédiat de la veine
intra-lobulaire, Telles sont: 1°les Iésions congeslives de cause
cardiaque; 2° l'infiltration pigmentaire résuliant de I'oblitéra-
tion de gros canaux biliaires; 3° l'infiltration graisseuse phy-
siologique, temporaire, qui se rencontreconstamment, d’apres
les travaux de M. de Sinéty, chez les femelles en lactation; 4°
d’autres 1ésions occupent la région périphérique du lobule;
telles sont: a) I'infiltration graisseuse physiologique et transi-
toire de la digestion; — &) la dégénéralion graisseuse qui
constitue un des caractéres de 'altération dite foie muscade,
altération qu’'on observe =i communément dans le cas de géne
de la circulation abdominale consécutive aux lésions cardia-
ques et pulmonaires.

Enfin, il est des altérations qui se localisent dans la région
intermédiaire du lobule, celle qui s'élend entre la zone cen-
trale confinant a la veine intra-lobulaire et la zone périphéri-
que confinant aux ramifications inter-lobulaires de la veine
porte: la dégénération amyloide appartient a cet ordre d’alté-
rations,

Nous aurons a rechercher, en temps et lieu, la raison de
ces diverses localisations, mais j'ai tenu & faire ressortir dés
a présent l'intérét qu'ofivent, a nolre point de vue, les études
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d’analomie normale que nous avons entreprises et qui seront
complétées dans la prochaine séance.

Toutefois, avant de nous séparer, je voudrais vous montrer
comment les nolions déja acquises nous serviront & interpré-
ter les apparences que fournit, & 'eeil nu ou armé seulement
de la loupe, I'examen du foie.

Le foie d’'un animal vivant et sain est d'une couleur rouge-
brununiforme. Sur le foie de 'animal mort, et surtout sur celui
de 'homme, on observe une disposition réguliére, consislant
en un semis de petites plaques rouge-brun, entourées d'un
cercle formé par une substance claire-jaunitre. Au centre des
petits ilots rouges, on distingue un toul petit point plus rouge,
répondant & la veine intra-lobulaire.

La coloration rouge du centre (tient & I'engorgement, pour
ainsi dire normal, dans les conditions cadavériques, des ca-
pillaires qui appartiennent & la veine hépatique. La substance
de la périphérie du lobule, avons-nous dit, est claire et jauné-
tre; ce taspect est di: 1° a ce que celte partie est, dansles con-
ditions susdites, relativement exsangue ; 2° 4 la présence
habituelle, principalement chez 'homme, de granulations
graisseuses dans les cellules hépatiques de la région.

Voici quelles sont, Messieurs, je le répéte, les conditions
pour ainsi dire normales, mais ces apparences peuvent étre
modifi¢es plus ou moing profondément par I'état pathologique
et méme par cerlaines circonstances physiologiques. Je vous
rappellerai d’abord la stéatose de la lactation, dans laquelle
le cenlre du lobule est accusé par un point clair, jaunitre, da
ala présence de granulations graisseuses dans les régions
centrales. Celle fois, la substance rouge occupe la périphérie
du lobule (de Sinéty). La congestion des vaisseaux porles
produit une apparence analogue, en ce sens que, sous celte
influence, la périphérie du lobule paraitra plus foncée que la
partie centrale,

Vous voyez ainsi, Messieurs, i quoi tiennent les apparences
qui avaient fait admettre 'existence dans le foie de deux subs-
tances, I'une rouge et l'autre jaune, et vous voyez que le siége
de ces denx prétendues subslances est variable. C'est encore &
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Structure lobulaire du foie.

Sommaine. — Constitution du lobule du foie : cellules hépatiques ; —
vaisseaux sanguins et capillaires ; — réseau des canalicules biliaires; —

lacunes lymphatiques; — fibrilles conjonctives. — Etude du lobule sur
des coupes. — Schémas de Hering.

Messieurs,

Nous connaissons actuellement ce qu'il y a de plus essen-
tiel & savoir, pour le but spécial de nos études, relativement
a I'arrangement lobulaire du foie. Quant au lobule lui-méme,
nous ne I'avons examiné jusqu'ici qu'a la surface. Il nous faut
aller plus loin, pénétrer plus avant, et rechercher quelles sont
les parties diverses qui, par leur réunion, composent la masse
de chaque lobule, 'ainsi que le mode d’agencement de ces
parties. Il ne suffit pas, en effet, pour 'anatomiste, de locali-
ser les lésions, comme nous en avons cité quelques exemples,
dans telle ou telle région du lobule, — l'interne, la moyenne
ou I'externe, — il est nécessaire autant que possible de péné-

trer jusqu'a I'élément anatomique qui est le siege de l'altéra-
tion.

La masse du lobule esl constituée essentiellement par
quelques parties que nous allons examiner rapidement.
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a)Enpremier lieu viennent les cellules hépatiques formant, par
excellence, le parenchyme du foie. Ce sont la les éléments
spécifiques de 'organe, ceux auxquels doivent étre rapportées
les fonetions spéciales de la glande hépatique.

b) Les cellules sont en quelque sorle supportées et sou-
tenues par une trame de vaisseauz sanguins et capillaires qui
établissent une relation entre la veine porte et les veines
hépaltiques.

¢) Il y a encore, dans les interstices des cellules hépatiques,
un réseau de canalicules biliaires, des lacunes lymphatiques, et
enfin, un résean de fibrilles conjonctives, trame rudimentaire
dans les conditions normales, mais qui, dans les conditions
pathologiques, peul acquérir une grande importance.

Il résulte de ces considérations que notre élude devra
comprendre : 1° une description en régle de chacune des
parties élémentaires qui entrent dans la composition du
lobule; 2° une description du mode d’agencement de ces diffé-
rentes parties. Les détails qui vont suivre sont empruntés &
des études faites sur le foie du lapin, il sera ensuite facile
d’appliquer ces données a I'examen du foie de 'homme. Gest
le travail de Hering qui nous fournira le procédé de démons-
tration que nous allons employer (1).

A. Considérons le lobule sous I'aspect qu’il nous offre
lorsque, avec Kiernan, nous I'avons comparé & une feuille de
chéne portée par son pétiole. Il s’agit d’'une coupe paralléle au
grand axe du lobule. La veine intra-lobulaire apparait ici,
comme la nervure principale de la feuille. Cette veine, compa-
rable & un tronc court, relalivement d’un fort calibre, 27 &

(1) Le mémoire de Hering a été présenté & "Académie des sciences de
Vienne, en 1866, et publié dans les Archives de Schulize (1867, t. m). Ce
mémoire fait époque pour ce chapitre spécial d'analomie; voyez aussi
l'arlicle du méme auteur dans le manuel de Stricker. On lrouve enfin une
bonne planche figurant les veines intra-lobulaires, dans Beale's Archives of
medicine, i, 1.
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70 1), donne naissance de toules parts & des branches qui
fournissent immédiatement des capillaires ; a I'extrémité supé-
rieure, du cOté du sommet du lobule, les branches divergent
comme les rayons d'un cercle; — dans tout le reste de 1’éten-
due du trone, les branches naissent perpendiculairement a sa
direction et se distribuent parallélement les unes aux autres
vers les faces latérales.

B. Sur les coupes transversales, on observe une disposition
qui ressemble beaucoup a la précédente. Les capillaires pa-
raissent rayonner autour d'un point central représenté par le
calibre de la veine intra-lobulaire. Ils figurent les rayons d'une
roue et on les appelle vaisseaur radiés. 1l convient de remar-
quer, toutefois que, dans leur trajet de dedans en dehors, ils
fournissent dichotomiquement des branches qui se détachent
a angle aigu. Par suite de cette disposition, les intervalles
qui existent entre les rayons ne sont guére plus larges a la
périphérie qu'au centre. Ces capillaires s’anastomosant soit
& angle aigu, soit par de eourles branches transversales, il en
résulte un réseau dont les mailles sont allongées suivant la
direction des radiations capillaires. .

Il importe de remarquer que le diamétre transversal de ces
mailles ne dépasse pas notablement le diamétre des vaisseaux
capillaires qui les circonscrivent (1). Vous comprenez, d’aprés
cela, quelle est I'importance des vaisseaux capillaires, puis-
que, par leur réunion, ils composent environ la moitié de la
masse totale. L'opinion de Ruysch, que la substanee du foie
est & peu prés exclusivement constiluée par des vaisseaux
capillaires, se trouve ainsi, en quelque sorte, justifiée.

C. Telle est, en définitive, la charpente du lobule. Les in-
tervalles des travées capillaires sont comblés par les cellules
hépatiques. Mais les cellules ne sont pas disposées péle-méle,
au hasard ; il ¥ a, au contraire, un certain arrangement, un
certain ordre, assez régulier, sinon absolument géométrique.

(1) Diamétre des vaisseaux capillaires, 0,001 p, largeur des mailles,
0,045 .



CELLULES HEPATIQUES. 15

Pour bien faire comprendre cet arrangement, M. Hering
(Mémoire cité) a imaginé un schéma qu’il me parait utile de
vous mettre sous les yeux, avant d'arriver a la réalilé,

On suppose quatre colonnes eylindriques (Fig. 2), planlées
perpendiculairement aux quatre coins d'une planchette
quadrilatére, de fagon & ce que 'espace
laissé entre chaque colonne ne dépasse
pas sensiblement le diamétre [de chacun
des eylindres. Si, maintenant, on sup-
pose qu'une balle creuse de caoulchoue
soit poussée entre ces quatre colonnettes,
contre lesquelles elle exerce un certain
degré de frottement, le premier effet
d'une pareille disposition sera que la
balle, au point de conlact des colonnet-
tes, se déprimera et présentera une gout-
tiere pour les recevoir, — Si, dans ce
systéme, plusieurs balles de caoutchouc Fio- 2. — Schéma dapris
sontsuperposées et tassées, il se produira
une surface plane au niveau du point oi les deux balles se
touchent. Chaque ballon présentera done deux surfaces planes,
I'une supérieure et I'autre inférieure, et quatre faces latérales
pourvues de gouttiéres. Il faut supposer encore que plusieurs
systemes semblables & celui qui vient d'étre déerit sont jux-
taposés, et que les ballons des deux séries voisines sont ar-
rangés d'une fagon alternante, I'angle formé, enlre deux bal-
lons d'une méme série recevant un ballon de la seconde. Si,
dans ces circonstances, une pression vient a étre exercée sur
les différents ballons, il en résultera que chacune des faces
latérales qui, auparavant, était arrondie, sera divisée en deux
surfaces planes, regardant 'une en haut, la seconde en bas,
et séparées par une aréte. Cette deseription, un peu aride,
vous monire que la forme revétue par chagque ballon sera
celle d'un octaédre, dont les sommets sont tronqués et rem-
placés par une surface plane. C'est, en effet, ce que vous voyez
sur le schéma de Hering que je vous présente.
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Voila done dix facettes, qui répondent & autant de faces
appartenant chacune & une cellule particuliére ; par consé-
quent, chaque cellule est en rapport avec dix autres cellules.
Il y a, de plus, quatre gouttiéres creusées sur les aréles ver-
ticales de l'octadédre et destinées & recevoir les capillaires.
Inutile dedire que, dans
le schéma, les colonnet-
les répondenl aux ca-
pillaires et les balles
aux cellules. Cette com-
paraison est d'autant
plus plausible que, chez
le lapin, et il en est de
inéme & peu prés chez
I'’homme, une seule cel-
lule, en général, sépare
les capillaires.

En possession de ce
schéma (Fig. 3), il nous sera facile de comprendre la disposi-
tion réciproque des capillaires et des cellules dans la réalitéet
d'interpréter lesimages qu'on a sous les yeux lorsqu’on exa-
mine au microscope des
coupes de pieces durcies,
pratiquées dans des diree-
tions variables.

Fig. 3. — Schéma d'apris Hering.

1° Sur une coupe trans-
versale duschéma, passant
par les colonneltes — et
qui équivaudrait & wune
coupe longitudinale du lo-
bule sectionnant perpen-
Fig: 4. — Sebbms Wopede lo Meémoirede . diculairement les capillai-
res, les cellules se dessi-

nent sous la forme de quadrilatéres dont les angles sont
excavés de maniére i recevoir un vaisseau (Fig. 4). Le cali-
bre du vaisseaun doit étre circonserit par quatre goutliéres
appartenant & autantde cellules différentes : il y a done quatre
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cellules pour un orifice. Ces dispositions schématiques sont
réalisées dans la nature (1).

2° Supposons maintenant une coupe verticale sur le schéma,
transversale sur le lobule, et passant par le calibre des colon-
nettes suivant le grand axe. Les cellules se présenteront
alors sous la forme de rangée de
rectangles allongés, séparés de cha-
que cOté parle calibre du vaisseau ;
ces cellules sont isolées les unes des
autres par une fente ou fissure. Les
coupes transversales du lobule ont
souvent un aspect qui se rapproche
de celle disposition schématique (2).

3° 81 une coupe passe a travers le
lobule, verticalement, sans intéres-
ser le vaisseau, chaque cellule ap-
parait comme un hexagone et I'en- Tif, 5 = (aprés KQken, & v
semble des contours comme un ré- ‘E:’E*:::fﬂﬁﬁﬂﬂ:ﬁ:gmﬁ::
seau dont chaque maille a six cOtés
(Fig. 6). Quand la coupe est un peu épaisse, on voit par trans-
parence, en méme temps que les vaisseaux, la disposition
hexagonale qui vient d’&tre signalée,

On comprendra, sans qu'il soit besoin de plus amples ex-
plications, le résultat que produiraient des sections faites
dans des directions intermédiaires a celles qui ont élé prises
pour types.

Dans le schéma que je viens d'expliquer, les cellules
sont représentées se touchant exactement et en confact im-
médiat avee le squelette capillaire, de telle sorte qu’on croirait
difficilement qu'il puisse rester dans ce systéme un espace
libre pour recevoir d’autres éléments. Cependant nous en

(1) Voyez les fig, 307 et 318 du Traité d'histelogie de Kolliker, édition

i'mtﬁa.i'.m (Ces figures sont relatives au foie du lapin), et les figures 4 el 5
du Mémoire de Hering (Schulfze's Arehiv).

(2) Voy. la fig. 3 du Mémoire de Hering.
Cuancor. 2
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avons de nombreux & placer encore et, en particulier, le sys-
teme des capillaires biliaires, découvert il y a quinze ans &
peine, bien que son exisience et été longtemps soupgonnée.
Nous devons nous arréter a la
description de ce systéme capil-
laire, qui dans ces derniéres an-
nées, a pris une véritable im-
portance au point de vue de I'a-
natomie pathologique (Fig. 6.)
Ajoutons enfin que les gaines
lymphatiques et un réseau con-
jonctif doivent encore trouver
place dans le lobule.

Mais avant d'arriver a la des-
Fig. 6. — Coupe longitudinale. — A, o CTiption de chacune de ces par-

o e D ilnes biharee, ties et de montrer le lien qu'el-

[¥iguies dafatschomasiane: | les occupent dans larrange-
ment du lobule, il est nécessaire d'avoir une connaissance
précise de la cellule hépatique que, jusqu'ici, nous connais-
sons seulement sous la forme schématique. Il importe, au
point de vue anatomo-pathologique, de bien connaitre cel élé-
ment spécifique de la région, siége et foyer primitif d'un bon
nombre de lésions hépatiques.

Pour bien apprécier les lésions, il est indispensable, en effet,
d'étre parfaitement familiarisé avec les caractéres normaux,
et, en particulier, avec de nombreuses variations qui ne sor-
tent pasdu domaine physiologique et qu'on pourrait considé-
rer & tort comme se rapportant & une lésion.
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ils sont réunis en groupes, des interstices qui dessinent des
surfaces polygonales. La configuration géométrique se mon-
tre mieux accusée sur les préparations faites aprés durcisse-
ment. Ces cellules dont le diamétre est en moyenne de 0, 16
(Henle) 4.0, 18) Kolliker), possédent un noyau arrondi, ayant
un diamétre de 9 . et pourva d'un nucléole. Il y a souvent
deux noyaux. Certains foies méme se distinguent par la pré-
dominance des cellules & deux noyaux (Henle). Chez les jeu.
nes sujels, on rencontre fréquemment de 3 4 5 noyaux
(Henle) sans qu'on observe, dans ces cas, la moindre trace de
scission. Voila, Messieurs, des dispositions naturelles et qu'il
ne faut pas prendre pour des conditions pathologiques.

Le contenu des cellules est formé par une substance demi
liquide, grenue, offrant dans les conditions normales un état
granuleux plus ou moins prononcé qu’il convient aussi de
ne pas considérer comme le fait d'une altération morbide, et
une coloration jaune ou méme verditre.

Un examen attentif permet de constater que cet état gra-
nuleux est di & trois sortes de granulations : 1° des granula-
tions pigmentaires biliaires et possédant la réaclion caracté-
ristique ; 2° des granulations & bords piles, qui n'ont pas la
réaction de la graisse et qui remplissent pour ainsi dire la
cellule ; 3° des granulations & bords sombres, brillants,
offrant avec 1'éther et 'acide osmique laréaction de la graisse.
Ces granulations graisseuses se {rouvent & un cerlain degré
chez I'animal et chez 'homme dans une foule de conditions
physiologiques, par exemple la lactation et la digestion.

Toul récemment, M. Kuffer (Centralblatt, 1876) aurait recon-
nu, au moins chez la grenouille, que les granulations & bords
clairs correspondent & de petits bitonnets ou filaments dont
ils représentent la coupe optlique. Ils seraient analogues aux
¢léments que Heidenhain a décrits dans les cellules de I'épi-
thélium des canalicules contournés du rein. Englobés dans le
protoplasma, ces batonnets, doués de mouvements, seraient
la cause des mouvements d'ensemble, obscurs, amiboides,
déjd signalés par Leuckhart (1).

(1) Frey, — Traité d'histologie.
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C'est ici le lieu d'appeler votre altention sur les réaclions
des cellules hépaliques, relativementa la matiére glycogéne,
bien que les notions qu’elles fournissent n’aient pu recevoir
encore, pour des raisons faciles & comprendre, des applica-
tions sérieuses a I'anatomie pathologique de I'homme.

On sait que les cellules hépatiques, chez I'animal récem-
ment tué, ontune coloration rouge acajou quand on_les
traite par la teinture d’iode. Or, sous I'influence de ce réaclif,
la matiére glycogéne se colore en rouge-brun. Schifl a émis
l'opinion que cette réaction s’altachait aux granulations
pales, qui auraient représenté par conséquent la maticre gly-
cogéne elle-méme. 1l y a quelques années (1), Beeck el Hoff-
mann ont réfuté celle interprétation, Ils ont prouvé d’abord
que, dans les foies privés de glycose, les granulations exis-
tent cependant en nombre considérable, et qu’elles n'angmen-
tent pas dans les foies qui contiennent beaucoup de glycose.
Ils disent avoir remarqué, en outre, que la coloration, sur-
tout prononcée autour du noyau, s'étend i tout le proto-
plasma, s’accentuant toutefois & la périphérie du noyau. La
coloration alfecte une disposition réticulée, due principalement
a ce que les granulations, que Schiff prétendait étre consti-
tuées par de la matieére glycogéne, ne se colorent justement
pas. G'est done la substance amorphe qui se colore. Et il im-
porte de remarquerque cetle descriptionest beaucoup plus en
rapport avee ce que l'on sait de la répartition de la matiére
glycogiéne dans d’autres éléments anatomiques. Ainsi, d’aprés
M. Ranvier (2), dans les eellules Iymphatiques qui présentent
la réaction brun acajou, la matiére glycogéne se répand par-
toul d'une maniére diffuse et elle peut s'étendre au dehors
sous forme de gouttelettes. Elle semble, par suite, consister
en une substance molle, d'une consistance qui rappelle celle
de la gomme.

(1) Virchov's Archiv, 1872.
(2) Traité d'histologie, p. 263,
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I1.

Je viens de m’appliquer a vous exposer les caractéres
anatomiques les plus importants qui distinguent, dans les
conditions normales, les cellules hépatiques. Cette étude
préliminaire était indispensable, car elle nous aidera & mieux
mettre en relief les modifications qui sont imprimées & ces
¢léments par les altérations pathologiques.

Nous allons maintenant étudier ensemble les prineipales de
ces modifications. Je me bornerai, aujourd’hui, a un exposé
sommaire. Mainte et mainte fois, en effet, "aurai l'occazion, dans
le cours de ceslecons, de compléter les deseriptions que jevous
présenterai actuellement sous forme de simples esquisses.
Cela me sera d'autant plus facile qu'il n'est guere d’altération
hépatique a laquelle la cellule glandulaire ne prenne une
part plus on moins directe.

Voyons, en premier lieu, quelles sont les modifications
qui peuvent survenir dans la forme des éléments. Supposons
une distension permanente, congestive, des vaisseaux du foie,
g'exercant principalement dans le systéme de la veine hépa-
lique et ses ramifications, phénoméne qui se produit fré-
quemment dans linsuffisance mitrale et dans certaines
lésions extensives et invétérées des poumons. En pareil cas,
la dilatation d’abord transitoire, puis permanente de la veine
centrale et de la zone capillaire qui y atteint immédiatement,
a pour effet de déterminer une compression loute mécanique
dez éléments cellulaires,

Dans cetle circonstance, sur des coupes transversales du
lobule, on observe, ainsi que nous le dirons plus amplement
en faisant 'histoire du foie cardiague, une dilatation plus ou
moins considérable de la veine centrale, le plus souvent avee
épaississement de la gaine conjonctive environnante, laguelle,
a I'état normal, est & peine visible. On remarque en méme
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temps que les vaisseaux de la veine centrale sont, eux aussi,
considérablement dilatés. Cette distension des capillaires a
pour effet que les rangées de cellules hépatiques, intermé-
diaires aux vaisseaux radiés, sont aplaties & un haut degré
el que, sur certains points méme, elles ont complétement
disparu.

Ce phénoméne se retrouverait encore dans le cas ol une
tumeur, un abeés auraient refoulé excentriquement les cel-
lules hépatiques, qui prennent souvent, en pareille circons-
tance, I'apparence de cellules conjonctives fusiformes. C’est
la une apparence a laquelle il ne faut pas se laisser prendre :
I'état granuleux de la cellule, sa teinte jaunitre et d’autres
caracleéres encore suffiraient pour prévenir cetle erreur ana-
tomique. Il est si vrai qu'il s'agit 1a d’'un phénoméne pure-
ment mécanique que, post mortem, il est possible de produire
sur le foie d'un animal cet aplatissement des cellules, en in-
troduisant un corps étranger dans la substance du foie. C'est
ce que démontrent les recherches de M. L. Mayer (1).

Quoiqu’il en soit, une atrophie compléte, allant parfois
Jjusqu'a la disparition totale de I'élément, peut étre une con”
séquence de cette compression. Mais il est d’autres modes
d’atrophie cellulaire, ceux, par exemple, qui succédent & une
insuflisance nutritive, développée lentement. Ainsi, dans
I'altération du foie, connue sous le nom d’atrophie sénile,
d'atrophie pigmentaire, les cellules hépatiques se montrent
trés petites, ratalinées, sans présenter, toulefois, les altéra-
tions de la dégénération granulo-graisseuse. De plus, elles
contiennent habituellement des granulations qui paraissent
constituées par la matiére colorante de la bile. Le foie est
alors pelit, finement grenu, en raison de la diminution de
volume des lobules, et il séeréte une bile noire et épaisse.

En maniére de contraste, nous devons relever I'hyper-
trophie, souvent trés marquée, que nous offrent les cellules

(1) Ueber die Wunden der Leber Munchen, 1872,
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hépatiques dans cerlains cas de diabeéte. Dans une premiére
période, le foie des diabétiques est volumineux, & peu prés
de consistance et de coloration normales. 1l est facile de
reconnaitre que cetlte Aépatomacrosie n'est pas uniquement
le résultat d'une congestion active el de s’'assurer que les cel-
lules spécifiques ont réellement augmenté de volume, sans
altération de texture, en méme temps que les bords angu-
leux qui les circonscrivent se sont arrondis. Les noyaux pa-
raissent aussi trés volumineux. Klebs (1) et Rindfleisch assu-
rent que la réaclion glycogéne, méme avec une solution
faiblement iodée, en pareil cas, est trés accentuée. Ceci, je le
répéte, ne concerne que la premiére période de 'altération
diabétique du foie, car, plus tard, I'atrophie succeéde souvent
a I'hypertrophie, et, simultanément, les cellules hépatiques
subissent, & un certain dégré, 'altération granulo-grais-
seuse.

L’hypertrophie des éléments cellulaires hépatiques se voit
encore dans la leueémie et dans la pseudo-leucémie on adénie.
On I'observe, enfin, non plus d'une fagon générale et diffuse,
mais partiellement, cette fois, dans divers cas de cirrhose ;
alors, quelques éléments cellulaires semblent s’hypertrophier
dans plusieurs lobules, comme pour suppléer & la destruction
d'un certain nombre de ces éléments (2).

III.

Parmi les altérations les plus vulgaires que la cellule
hépalique peut subir, il faut citer au premier rang l'infiltra-
tion et la dégénération graisseuses.

A. Vous savez que, dans les conditions normales, il existe

(1Y Klebs. — Path. Anat.
(2) Klebs.loe. cit., p. 373,
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a peu prés d'une maniére constante, quelques granulations
ou gouttelettes graisseuses, a la vérité trés diseriétes, dans le
protoplasma de la cellule hépatique, surtout dans I'espéce
humaine. Sans sortir de I'état physiologique, par exemple
chez la femme en lactation,
dans les heures qui suivent
la digestion, la quantité de
graisse infiltrée est telle qu'il
se forme de grosses goulte-
lettes dont la présence a pour
effet de refouler sur un des
cOlés de la cellule le proto-
plasma en méme temps que
ke noyau, rappelant ainsi une
disposition bien connue pour
les cellules adipeuses sous-
cutanées (Fig. 7). Cette méme ;. . ¢ outasions graisscuses vers fe centre
infiltration ze rencontre quel- @ in celluie Adpotigue ches la chicnne en

lactation P — 'a, a, cellules normales 4 la

quefois, & un degré analogue périphérie da lobule ; &, &, cellules du
. 3 cenbre graisseose: el eolorécs en  noir par
mals d une fﬂ'l;ﬂ]'] pﬂrm&n&n— I'aride osmigue ;— &, veine centrale T (d-aprés
- ‘ de Sinéty.)
te, dans le [oie gras des phthi-
siques, des individus cachecliques, ele. La cellule, en sem-
blable circonstance, n'est pas détruite, elle est simplement
distendue et il n'y a aucun doute que la graisse disparais-
sant — comme on le voit par I'exemple de la lipomatose
physiologique — le proloplasma et le noyau pourraient re-
prendre leur place, en méme temps que la cellule tout entiére
recouvrait a la fois les dimensions et I'aspect de 1'état nor-
mal.

B. Llinfiltration ne doil pas étre confondue avec la dégé-
nération granulo-graisseuse; c¢'est 1a une distinction que je
m'efforcerai d'établir nettement lorsque le moment sera venu.
Qu'il me suffise de relever, quant a présent, que le caractére
fondamental de la dégénération est fondé sur ce que le pro-
toplasma s'altére et se détruit progressivement. La graisse
en quantité variable, que renferment alors les cellules, peut
résulter : 1° d'une transformation chimique qui s'est opérée
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aux dépens de la substance méme du protoplasma ; 2° ou bien
d'une sorte de substitution, d’infiltration conséculives.

Une simple tuméfaction de la cellule, avec augmentation
de son opacité relative, accroissement du nombre des granu-
lations protéiques et graisseuses qui existent toujours & I'état
normal (luméfaction trouble) constitue fréquemment le pre-
mier lerme de cette dégénération. Au dernier terme, il s'agit
d’une destruction totale de I'élément, qui n'est plus repré-
senté que par un petit amas de granulations graisseuses plus
ou moins cohérentes, le contour cellulaire et la masse du pro-
toplasma ayant disparu.

D'une facon générale, on peutl dire que la destruction cellu-
laire par le procédé que je viens de décrire peut revétir deux
formes principales : la forme aigué ou méme suraigué, et la
forme lente.

a) Un exemple de la premiére forme nous est donné par
I'altération hépatique connue sous le nom d'atrophie jaune
aigué du foie. Surcertains poinls de 'organe ainsi altéré, ceux
qui ont une coloration brun accajou contrastant avec la cou-
leur jaune d'or des autres parties, les cellules hépatiques
peuvent étre complétement détruites et n'étre plus représen-
tées que par un détritus granulo-graisseux. La disparition
d’'un grand nombre d’éléments cellulaires, en pareil cas, s'ac-
compagne de modifications profondes dans la composition
chimique du foie. C'est ainsi que, sous forme cristalline, on
trouve, soit immédiatement, lors de l'autopsie, soil un peu
plus tard, des amas de leucine et de tyrosine. Ces cristaux
sont souvent en quantité telle qu’ils paraissent oblitérer la
lumiére de vaisseaux volumineux. La leucine et la tyrosine,
dont je vous entretiendrai bienlot, sont des corps azotés ana-
logues par leur constitution élémentaire a I'acide urique et
a 'urée, moins oxydés que ces derniers. Je dois vous signaler
a ce propos le fait suivant : la produetion de 1'urée et de 'acide
urique semble devoir étre complée, si I'on en croit des re-
cherches récentes, parmi les fonclions les plus importantes
du foie. Cetle production de la leucine et de la tyrosine, au
lieu et place de I'urée et de l'acide urique, parait étre un phé
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noméne vital. En effet, pendant la vie, dans les cas d'atrophie
jaune aigué du foie, il est de régle que la leucine et la tyro-
gine se montrent dans l'urine en méme temps que 1'urée y
fait défaut ou n’y est plus que dans une proportion trés mi-
nime. :

b) Le méme processus de destruction des éléments cellu-
laires du foie, sur une grande échelle, se montre encore,
mais cette fois d’une facon lente, dans différents cas d’altéra-
tions chroniques du foie conséculives a 'oblitération perma-
nente des voies biliaires. Le foie qui, d’abord, en général,
devient plus gros et prend une couleur vert-olive, subit & un
instant donné une atrophie plus ou moins rapide. On y
reconnait, i I'autopsie, quelques-uns des caracléres macrosco-
piques de I'atrophie jaune sur lesquels nous insisterons pro-
chainement. De plus, le microscope y décile I'existence d'une
destruction plus ou moins généralisée et plus ou moins accen-
tuée des cellules hépatiques. C'est méme dans ces circons-
tances que la destruction totale des cellules hépatiques a été
notée pour la premiere fois par deux auteurs anglais, Wil-
liams et Budd. Il n’est pas inutile de faire remarquer que la
présence de la leucine et de la tyrosine (Harley) au sein du
tissu hépatique a éLé plusieurs fois reconnue dans ces cas
d’atrophic jaune conséeutive et que 1 aussi, comme dans I'atro-
phie aigué, on observe des phénoménes cliniques se rappor-
tant an syndréme ictére grave. J'aurai soin, plus tard, de
démonfrer que, contrairement & 'opinion de Rokilansky el
Dusch, cette destruction des cellules hépalignes n'est pas le
résultat de I'action dela bile et en particulier des acides biliai-
res sur les tissus.

Les cellules hépatiques peuvent encore devenir le siége
de I'altération amyloide. Dans le foie, de méme que dans les
autres viscéres, cette altération débute par les capillaires arté-
riels et ne se répandrait que secondairement sur les éléments
glandulaires. C'est la un point que nous aurons i trailer en
détail. Toujours est-il que 'altération se prononce primitive-
ment dans la zone moyenne du lobule. Les cellules hépali-
ques, altérées de la sorte, paraissent plus volumineuses, leurs
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contours sont arrondis, obtus. Elles ont un aspect vitreux, un
cerlain degré d'opaleseence. On en rencontre quelquefois des
séries tout entiéres, confondues les unes avee les aulres, leurs
limites n’étant plus marquées que par un léger étranglement
(Rindfleisch). Elles offrent d'ailleurs, par I'action de la tein-
ture d'iode, la coloralion rouge-brun passant au bleu pile lors-
qu’on ajoule del'acide sulfurique.

Je mentionnerai, en dernier lieu, l'altération pigmen-
taire des cellules hépatiques, qui est & proprement parler une
exagéralion des condifions normales. Dans cerlains cas de
rétention biliaire ancienne, elle peut aller jusqu’ala formation
de petits grains ou graviers verts de biliverdine qui occupent
quelquefois presque la moitié du cops de la cellule.

Telles sont, Messiears, les principales formes des lésions
élémentaires des cellules hépatiques. Nous aurons maintes
fois I'oceasion d'y revenir et d'indiquer en méme temps la
part qu'elles prennent dans la constitulion des diverses espé-
ces anatomo-pathologiques que nous étudierons dans la suite
de ces lecons.
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terne contenant parfois des glandules spéciales que nous au-
rons & décrire et qui sont revétues a l'intérieur d'un bel épi-
thélium cylindrique.

2° A ces canaux succédent les conduits moyens dans les-
quels I'épithélium tend & s'aplatir progressivement et & pren-
dre la forme cubique; en méme temps que le diamétre relatif
de la lumiére du vaisseau s'amoindrit, la tunique externe de-
vient de moins en moins épaisse et de plus en plus homo-
géne; les glandules disparaissent.

3° En troisieme lieu, se présentent les canaux biliaires
interlobulaires qu'on voit dans les espaces et les fissures qui
séparent les lobules. Ici encore, I'épithélium offre la forme
cubique. Ces canaux composent, dans l'intervalle des lobules,
un réseau d'ol partent les canalicules intra-lobulaires.

4° Ceux-ci, qu'on peut appeler capillaires biliaires, consti-
tuent un systéme réticulé de petits canaux cylindriques dont
le diametre ne dépasse pasd &2 p: c'est ce systéme que je
me propose d'éludier actuellement.

A. La connaissance du réscau capillaire biliaire est une ac-
(quisition qui ne remonte pas au-dela d'une quinzaine d'an-
nées. Kiernan, Beale, Natalis Guillot en avaienl soupg¢onné
I'existence. Mais la démonstration réguliére, faite  I'aide d’in-
jections, est due & Gerlach et a Brucke (18359). Cette démons
tration a été rendue plus compléte par Andrejevie(1861), Mae
Gillavry (1864), Eberth et Chrzonszczewsky (1866). Il restait
pourtant quelques incertitudes qui ont été complétement dis-
sipées par le remarquable travail de Hering (1866). Depuis lors,
I'existence du réseau des capillaires est un fait de connais-
sance vulgaire et vous en trouvez une description plus ou
moins minutieuse dans tous les livres classiques. Il est indis-
pensable, néanmoins, de déclarer que la démonstration par in-
jeclion n’a pu, jusqu'ici, étre rendue évidente que chez les
animaux. Cependant, méme chez I’homme, 1'existence du ré-
seau est indubitable, ainsi que j'aurai, dans un instant, 'oc-
casion de vous le démontrer.

B. Déerivons maintenant le réseau capillaire biliaire, tel gu'il
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se révele dans les injections pratiquées sur le lapin, car c'est
encore cetanimalqui aétéultilisésurtout pour ce genre d’élude.

Fig. 8. — Méspan des canalicoles biliaires futerlobunlaires d'aprés une priparation
de M. Tarmier.

Les caracléeres généraux de ce réseau sont la grande té-
nuité (1 & 2 ) des conduits formant des mailles polygonales
et l'uniformité de leur calibre et la disposition particuliére
du réseau, telle que les conduils n'entrent jamais en contact
avec les vaisseaux sanguins dont ils sont toujours séparés
par une certaine épaisseur de protoplasma cellulaire.

Pour bien saisir la disposition de ce réseau, il importe de se
reporter au schéma que je vous ai présenté dans I'avant-der-
niére séance et qui, d’'aprés Hering, compare la cellule hépa-
tique & un octaedre tronqué & ses deux sommels et creusé le
long des aréles de gouttieres destinées a recevoir les vaisseaux
capillaires sanguins.

Sur chacune des faces latérales de l'octaédre, a égale dis-
tance des gouttiéres qui regoivent les capillaires sanguins et
parallelement & ces gouttiéres sont creusés des demi-canaux
qui partagent les faces latérales en deux moitiés égales. Ces
demi-canaux ou sillons se prolongent sur les faces repondant
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aux sommels tronqués ot elles se eroisent a l'angle droit. I1suit
de Ia que, antour de chaque cellule, les demi-canaux figurent
deux mailles hexagonales dont les plans se croisent sous un
angle droit. Si nous supposons que dix octatdres (ou cellules),
construits sur le modéle de eelui que nous venons de dé-
erire, el creusés aussi de demi-canaux de méme calibre el
semblablement disposés, soient en rapport les uns avec les
aulres, vous comprendrez qu'il se produira des canaux cylin-
driques complets eonslituant autour de la cellule une double
maille hexagonale. Admettons enfin que, par apposition sue-
cessive d'un nombre suffisant d'octaiédres ou de cellules, cette
disposilion s’étende i toutes les parties du lobule, nous aurons
alors une idée assez nette, quoique schématique a quelques
égards, de la disposition du résean capillaire biliaire et de ses
relations : 1° avee les cellules hépatiques, 2° avec les vaisseaux
capillaires sanguins qui, comme vous avez pu le remarquer,
n’entrent nulle part en contactavee le réseau capillaire biliaire.

Cette vue schématique — et c'esl la, en somme, son ulilité
— va nous servir a mieux comprendre les apparences sous
lesquelles se présentent dans la réalité, sur des coupes faites
dans diverses directions, le réseau des canalicules biliaires in-
jectés chez les divers animaux, et en particulier sur le lapin,
objet actuel de nos investigation.

1° Commencons par considérer une coupe pratiquée paral-
lelement & la direction des vaisseaux capillaires radiés. Vous
savez, par nos études anlérieures, que, sur une pareille coupe,
les cellules apparaissent sous la forme d'un rectangle & grand
axe dirigé paralltlement aux vaisseaux sanguins. Les capil-
laires biliaires se montrent li sous 'aspect d'une ligne paral-
l¢le au grand axe de la cellule, & peu prés a égale distance des
vaissecaux auxquels ils sont également paralléles, offrant
un léger coude ¢a et 1a, vers le milieu du corps de chaque
cellule. Ces sinuosités répondent i 'aréle transversale de 'oe-
tacdre sur le schéma et, dans la nature, au point oil se ren-
flent les surlaces de la cellule. Au niveau de l'interstice qui
sépare chaque cellule, on voit dans I'épaisseur du canalicule
un pertuis foncé quin’est autre, comme il est facile de s'en
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assurer en fajsantvarier le foyer de I'objectif, que I'orifice d'un
conduit, situé sur I'une des faces tronquées et parfois on peut
suivre & une certaine distance le corps de ce canal. (Voir
Hering, loc. cit., Taf. 1V, fig. 5 et Kolliker, loe. cit., fig. 308.)

2° Si la coupe, plus épaisse, comprend une ou deux couches
de cellules, on pourra voir par transparence le double réseau
polygonal qui entoure chaque cellule.
L'un de ces réseaux sera vu suivant un
plan antéro-postérieur, I'aulre suivant un
plan transversal. Surde pareilles coupes,
le résean biliaire semble sur plusieurs
points en contactavec le réseaun sanguin ;
mais ce n'est la qu'une apparence qu’'il
est aisé de rectifier avec un peu d’allen-
tion. (Voir Hering, Schultze’'s Archiv. T.
1V, fig. 11.)

(’est sous cet aspect que se présentent o, o
la plupart des coupes et c’est ainsi que A A, Conpe transversale

des capillaires sangoins.

je vous feral reconnaitre ce réseau sur B, Canalicules biliaires vas
- . . 5 e " par lransparenea, C, C, Coo-
une belle préparation qui m’a été confiée  pes trausversales des capil-
J laires  hiliaire cnétrant
pﬂT M. Ranvier. entre denx -:nllsnlal:_m {3

3° Examinons maintenant une coupe faite perpendiculaire-
ment & la direction des vaisseaux radiés. Vous connaissez la
disposition générale d'une telle coupe (Kolliker, fig. 310) ; si
elle est trés mince, autour de chacun des petits carrés que
figure la cellule hépatique, dans I'intervalle et a égale distance
des orifices ménagés pour le passage des vaisseaux sanguins,
vous apercevrez sur la ligne de séparation de deux cellules
voisines, de petits pertuis remplis par la matiére colorante.
Ce sont les sections transversales des canaux ereusés sur cha-
cune des faces latérales de la cellule. Si la coupe est épaisse,
de maniére & contenir une ou deux couches cellulaires, vous
voyez, comme sur la figure 3 du mémoire de Hering, chaque '
orifice vasculaire entouré a distance par un sysléme de
mailles quadrilatéres. Cela résulte de 'agencement des cana-
licules sur les sommets tronquds de 'octaédre. Ces dévelop-

CHarcor. 3
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pements un peu arides vous montrent que le schéma rend
assez exactement compte des dispositions naturelles : on ne
peut guére lui demander plus.

11.

La distribution générale des canalicules biliaires capil-
laires nous étant suffisamment connue, nous devons examiner
de plus prés lear structure. Ont-ils une paroi propre, indé-
pendante de la cellule, a la surface de laquelle ils ne feraient
que ramper en y laissant toutefois une empreinte, — ou bien
sont-ce de simples sillons, produits par dépression a la péri-
phérie des cellules, une sorte d’'empreinte effectuée aux dépens
de la couche la plus superficielle du protoplasma, rappelant
les sillons que tracent les racines de certains arbres & la sur-
face des pierres dans les interstices desquelles elles pénétrent ?
Celte derniére opinion est celle de beaucoup d'auteurs, de
Eberth et de Hering entre autres. Seulement, sur le passage
du canal, suivant Eberth, le protoplasma subirait une espéce
d'épaississement, d'induration formant cuticule. Henle, non
plus, ne pense pas qu'il y ait de paroi propre. Il invoque, a
l'appui, un argument de Schweigger-Seidel : Quand les ca-
naux capillaires sont injectés a la gélatine, ils peuvent se dé-
tacher des cellules, cela est vrai, mais si 1'on fait chauffer la
aélatine, elle se dissout et il n'y a pasde résida, il ne reste pas
de paroi (1).

Toutefois, les arguments en faveur de 1'existence d'une pa-
roi distincte sont assez nombreux. Chrzonszezewsky avait
déjd remarqué qu'aprés linjection dite physiologique (2), les

(1) Virchow's Archiv, 1863, Bd 27, p. 565,

(2) L'injection dile physiologique se fait sur I'animal vivant. On intro-
duit & plusieurs reprises dans la veine jugulaire une solulion froide de
carmind'indigo. On tuel'animal deux heures aprés et 'on apergoit alors le
liguide bleu dans les reins et dans le foie (vésicule du fiel, gros ecanaux
biliaires). On fixe l'injection par l'alcool. Chaque lobule est entouré par
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préparations par dissociation ont souvent pour effet d'isoler
dans une certaine étendue les canalicules renfermant la ma-
liére & injection. Tout récemment, Fleischl (1), dans des pré-
parations traitées a I'aide du pinceau, serail parvenu a isoler
le réseau des canalicules dans une cerlaine étendue.

11 y a six ans, un anatomiste francais, dont la carriére a été
malheureusement trop courte, serait arrivé & mellre en évi-
dence une disposition qui donnerail & la paroi du canalicule
une indépendance plus grande encore.

Son travail a été présenté & U'Académie des sciences en 1870,
¢l une note assez longue, accompagnée de planches relatives
a ces recherches, a été insérée dans le journal de M. Robin
(1874). Legros faisail pénétrer chez des animaux dans les
voies biliaires, snivant une méthode dont il serait trop long de
reproduire le détail, une injection composée d'une solution de
gélatine et de 1/600 de nitrate d’argent. Au contact avec la
paroi des eapillaires biliaires, l'argent dessinerait un résean
polygonal, de telle sorte que cette parol devrait étre co nsidé-
rée comme formée de cellules plates, séparées par un ciment
que colore 'argent. La paroi propre des canalicules serait
done composée par la juxtaposition inlime de ces cel-
lules.

Ces observations trés remarquables n’ont pas, queje sache,
¢té encore vérifices par d'autres anatomisles. Ce sont des
études qui méritent & tous égards d'élre reprises (2). Si la dis-
position en question était bien et ditment constalée, elle donne-
rait sans doule la clef de certaines altérations pathologiques
qui, sans cela, sont d'une interprétation dilficile.

M. Cornil (3) et aprés lui M. Hanot (%) ont fait voir que,
dans quelques eas de cirrhose, appartenant principalement a

linjection que 1'on retrouve aussi dans 'intervalle des cellules sons forme
d'un fin résean (Résean d"Andrejevie et Mae Gillavey), — Chrzonszezewsky,
Virehow's Archiv, 55 Bd, 1866

(1) Ludwig's Arbeiten, 1575,

(2) Journal de Panatomie et de la physiologie, ete, 1874,

(3) Arehives de physislogie, 1871 el Manuel d'anatomie pathologique.
Nouveau fascicule sous presse.

(%) Etude sur une forme de cirrkose hypertrophique du foie. Thise de
Paris, 1876,
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la forme hypertrophique, les canaux biliaires interlobulaires
paraissent plus volumineux (et peut-étre plus nombreux) que
dans I'état normal. Leur calibre est souvent rempli et comblé
de cellules épithéliales cubiques. Par conséquent, ily a lieu

Fig. 10. — Vaizseaur bilinires dans Catrophie joune aigué du foic ; — o, section de la veine cen-
trale d'vn lobule ; — b, tisco des cellules hépatiques alrophiées ; — a, cananx billaires
interlobulaires. Cette figure est empruntée an Wamel d'owatomie  patfiologigus de Cornil e
Ranvier, p. &30,

d’admettre qu'il existe la une véritable inflammation catar-
rhale de ces canalicules.

En rapport avec ces canaux et communiquant avec eux, on
voit dans le lobule, dont les cellules hépatiques ont disparu
plus ou moins totalement (1), un réseau de canalicules de
0,010 4 0,005 w de diamétre, conlenant des cellules épithéliales,
non plus cubiques, mais plus ou moins allongées dans le sens
du grand axe du canal. Comment interpréter cette disposition ?
M. Cornil pense que des cellules épithéliales, développées
dans les canaux interlobulaires, se sont introduites, comme
par refoulement, dans les canalicules intra-lobulaires qui,
dans les conditions physiologiques, s'il faut en croire la plu-
part des auteurs, ne contiennent pas de cellules. Cette obli-
tération des canalicules intra-lobulaires serait la cause de
I'ictére qui s'observe d'habitude et dés la premiére période

(1) Ceite disparilion des ccllules s'opire surtout & la périphérie,
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dans la forme de cirrhose & laquelle je fais allusion (1)
(Fig. 10, 11 et 12).

J'avoue, Messieurs, que ce refoulement par trop plein, pour
ainsi dire, de cellules épithéliales dans les canaux intra-lobu-
laires, me parait assez difficile & comprendre et sila disposi-
tion décrite par Legros était bien établie, il serait beaucoup

Lig. 1. == Canaur bilinires dessinés en a dans lafigure précédente. — Les canavx @, Tem-
plis de eellules d'épithéliom, sont situds an milien d'un tissu graoulenx, cooienant quel-
ques celluoles de lizsu conjonctif embryennaire et des vaizzean®, v. En b, on voit uns
gection tranzversale de I'un des capaux biliaives. Grossissement de 350 diam. Cette figure
esl emprontée an Manue! danmtomic pathologigue de Cornil et Ranvier, p. 880,

plus simple d’admetire que les cellules plates qui, suivant cet
auteur, constituent la paroi des canalicules se sont gonflées et
multipliées; mais il faut reconnaitre que la description de
Legros n'a pas élé confirmée encore par d’aulres anatomistes
et partant il est sage de suspendre, jusqua plus ample in-
formé, notre jugement a cet égard.

C'est la, d'ailleurs, un point sur lequel nous devrons nous
arréter a propos de I'histoire de la cirrhose et que, pour cette
raison, je ne fais que mentionner aujourd’hui en maniére

(1) On trouvera tous les détails qui concernent ce point dans le fascicule
actuellement sous presse du Manue! de MM. Cornil et Ranvier (p. 914),
faseicule que M. Cornil a mis obligeamment & la disposition de M. Charcot,
el aussi dans la thése de M. Hanot.
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d’application. Jaurai aussi l'occasion, dans [Dhistoire de
I'atrophie jaune aigué du foie, de vous faire remarquer qu'une
disposition des canalicules capillaires, analogue a celle qui
vient d'étre relevée au sujet de la cirrhose, a été mise en évi-
dence par MM. Waldeyer, Zenker (1) et par M. Cornil lui-
méme (2).

Mais, je le répéte, je ne veux a I'heure qu'il est, qu'efflen-
rer la question et j'en reviens & 'analomie normale, car il

Fig. 12 — Réseau dez canalicuies biliatres situds dons le tissu ponfonetif nouveau de la cirrhose.
— . canal biliaire inter-lobulaire ; — ¢, eanalicule trés petit contina avee d'autres canali-
cules également mineez ek possédant des cellules dispostes bout &4 boul. Ces eanalicules se
rendent danz des confluents plus volominenx a; —e, o, cellules de Lissa conjonelif, grossie-
gement de 300 diam. — Fig. emprontés au Mamyel danatmic pathologiue de Cornil el
Ranvier, p. 923,

s'agit de vous montrer maintenant, que 'existence de ces ca-
nalicules biliaires capillaires, mise en évidence chez les ani-
maux par l'injection, peut étre réguliérement démonlirée chez
I'homme, a la vérité par d'aulres procédés.

(1) Deuntsches Archiv, t. x.
(2) Loc. cit., p. 891,
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Jeunes enfants (1), lorsqu’'on examine des coupes minces, dur-
cies, faites parallelement a la direction des vaisseaux radiés,
on voit, sur la ligne de séparation des cellules hépatiques, de
petits pertuis arrondis, situés au milien de cette ligne, &
égale distance des vaisseaux : ces pelils pertuis répondent évi-
demment & la lumitre des canalicules capillaires biliaires
coupés en travers. Il est possible de metlre en évidence le
trajet des canalicules biliaires & la surface des cellules dans
certains cas on, en dehors méme d'un état pathologique, le
pigment biliaire, sous forme grenue, s'est déposé dans leur
cavité.,

2° Mais, dans certains états pathologiques bien accentués,

la démonstration est encore plus frappante. 1l s'agit l1a d'une

sorte d'injection, pour ainsi dire naturelle. Dans des cas de

rétention biliaire prolongée, ainsi que 1'a

remargqué pour la premiére fois, je pense,

M. 0. Wyss (2), on trouve, en effet, et

c'est une observalion que nous avons

faite maintes fois, sur les préparations

portant sur la substance des lobules, de

petits caleuls rameux constituant parfois

Fig. 13. Daprés 0. Wyss, UD€ e€spéce de réticulum. Ces pelits cal-
cuoe. eapiiiaires bimires CUlS, de coloration verdatre, translucides,

Biliverdine. présentent tous les caracléres opliques et

chimiques de la biliverdine. On peut méme voir, comme vous

vous en étes assurés sur des préparations ad hoc et comme je

vous le prouverai encore, ces pelits caleuls en place, ayant
avec les cellules et les vaizseaux sanguins des rapports qui

élablissent péremptoirement qu'ils ne sont autres que les
moules internes des canalicules biliaires capillaires. (Voir la

fig. 14.) i

Les faits, signalés i la fin de la derniére séance, relatifs &

la dilatation des capillaires biliaires dans divers cas de cir-

(1) Hering, dans Sfricker's Handbuch, p. 441, fig. relalive au foie d'un
enfanl de 3 ans.

(2) Virchow's Archiv, 1866, p. 135.
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rhose et i la présence de cellules épithéliales dans leurs ca-
vités pouvaient étre comptés déji comme des arguments
puissants en faveur de l'existence de ces capillaires chez
I'homme, dans les conditions
physiologiques. @

La réalité des capillaires bi- # - £A50

plus douleuse et les considé-
rations qui précédent rendent G-
évident, da méme coup, que la
structure el la disposition des
canalicules ne différent pas g0y
chez 'homme, dans les traits w8 050
essentiels au moins, de ce qu'ils :
sont chez les animaux. Fig. 1. - D'aprés Thierfolder. Préparation

microscopique due foie dans on  eas

dempeizonnement par le phozphore. C,
B. Une autre question se pré- Sy it "o 40 "
sente maintenant; nous devons L, TN o e saias remplis
nous contenter de la poser, car, e globules.
dans I'état actuel de nos connaissances, elle ne peut encore
étre résolue d'une fagon définitive. La continuité direcle entre
les canaux interlobulaires et les capillaires biliaires est parfai-
tement démontirée; mais suivant quel mode celte continuité
s établit-elle?

Dans la deseription de M. Legros, rien de plus simple
I'épithélium, cubique dans les canaux interlobulaires, subi-
rait une sorte d'aplatissement en pénétrant entre les cellules
hépatiques pour former les capillaires biliaires. Je dois décla-
rer immédiatement gque ce n'est pas ainsi que les choses sont
présentées dans les deseriptions des anatomistes les plus au-
torisés dans la matiére. Chez les animaux inférieurs, d’aprés
Eberth (1), on voit I'épithélium cubique des canalicules inter-
lobulaires se développer au moment ot ce dernier devient
intra-lobulaire et prendre pen a peu le caractére des cellules

hépatiques. Entre ces cellules, les capillaires ainsi formés

(1) Virchow's Archiv, 1869, Bd. 39, figure relalive & la grenouille.
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vont constituer des réseaux de canaux désormais sans parol
propre.

Telle est aussi, & quelques nuances prés, l'opinion de
Hering(1). Je dois vous déclarer, Messieurs, que c’est la, & mon
sens, un point d’anatomie qu'il faut réserver et qui réclame cer-
tainement de nouvelles recherches.

IT.

J'en ai fini avec I'anatomie normale des capillaires biliaires
etvousvoilacomplétement en mesure, Messieurs, d'interpréter
a I'occasion, en temps et lieu, les dispositions anatomo-patho-
logiques qui les concernent. Permettez-moi, cependant, de
vous dire encore quelques mols & leur sujet, en maniere de
conclusion.

S'ils’agissait, dans ces legons, d’anatomie normale, faite pour
elle-méme, connaissant actuellement les principaux éléments
de la structure du lobule du foie, ce serait le moment de re-
chercher les analogies et les différences qui rapprochent ou
éloignent la glande hépatique du type commun aux autres
appareils glandulaires. Je ne crois pas opportun d’entrer a ce
propos, la tiche étant celle surtout de 'anatomiste pur, dans
de grands détails.Nous ne saurions toulefols nous désintéresser
absolument dans une question dont la discussion peut nous
servir & mieux mettre en relief, que nous ne I'avons fait jus-
qu’ici, une disposition anatomique qu’il nous importe & un
haut degré de bien connaitre.

Il est incontestable que le foie de 'homme et celui méme
des autres mammiféres, s'éloigne beaucoup, anatomiquement
parlant, du type des autres appareils glandulaires ; mais, vous
allez reconnaitre aisément qu’il ne s’agit pas la d'une opposi-
tion radicale. Le fole des animaux verlébrés inférieurs établit,
en effet, entre les extrémes, une sorle de transition.

(1) Voyez lafigure du Manuel de Stricker, p. §45.
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Une glande se compose dans la régle : 1° d'une membrane
propre sur laquelle sont appliqués les vaisseaux capillaires ;
2° endedansde cette membrane existeunrevétement decellules
épithéliales glandulaires ; 3° celles-ci laissent dans leur inter-
valle une cavilé on se déversele produit de lactivité séerétoire
des cellules. Or, dans le foie des vertébrés inférieurs, dans
celui de la couleuvre, par exemple, la membrane propre, et
¢ela résulte des descriptions de Eberth et de Hering, la mem-
brane propre, dis-je, fait défaut. Mais, en dehors de ce point,
on observe une disposition qui rappelle assez bien la structure
des glandes en tubes. Ainsi, sur certaines coupes, cing ou six
cellules épithéliales de forme pyramidale reposent par leur
base sur le conlour d'une maille capillaire et laissent entre
elles, au niveau de leur sommet, un petit pertuis qui figure la
coupe transversale d'un canal sans paroi propre. Cette disposi-
tion rappelle assez bien la section similaire d'une glande en
tubes (Killiker, fig. 306). La membrane propre, je le répéte,
n'exisle pas ici ; elle est remplacée par la paroi méme du
vaizseau capillaire et, & part cela, nous retrouvons tous les
caractéres essentiels du type vulgaire des appareils glandu-
laires.

Il est facile de reconnaitre maintenant, Messieurs, quela
slructure du foie de 'homme et des mammiféres, du moins au
point de vue qui nous occupe, ne différe pas fonciérement de
celle du foie des serpents. 1° Nous avons, en effel, les canaux
sans paroi propre, creusés dans l'intervalle des cellules hépa-
tiques ; a la vérité, les cellules qui composent ces parois sont,
chez I'homme seulement, au nombre de deux ou {irois tout
au plus ; mais c'est 1a, pour ainsi dire, toute la différence.
2° La cellule glandulaire est, d'un cdté, parsuile de 'absence
de membrane propre, en contact immédiat avee la paroi des
vaisseaux capillaires ; mais ceux-ci sont séparés de la cavité
d'exerétion, ou autrement dit du capillaire biliaire, par une
partie de I'épaisseur du protoplasma cellulaire, de telle sorte
que ce grand caractére du type commun des glandes en tubes
se retrouve, comme vous le voyez, dans le foie de I'homme.
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I1I.

L'analyse anatomique des lobules hépatiques resterait in-
compléle, si je ne vous disais pas quelques mols sur le tissu
conjonelif et les vaisseaux ou mieux les espaces lymphatiques
qui entrent dans leur composition.

a) A I'état normal, le tissu conjonctif est tout & fait rudimen _
taire dans le lobule. Des procédés spéciaux et délicats sont
alors nécessaires pour mellre son existence en évidence.
Pour I'objet spécial de nos études, la connaissance de celte

Fig. 15. — D'aprés Henle. A, Stroma conjonctif. B, Cellules hépatiques qui n'ont pas été
chassées par le pincean. G, Capalicales biliaires.

gangue conjonclive rudimentaire n'esl pas, tant s'en faut, &
dédaigner. A I'état pathologique, en effel, ce tissu peut pren-
dre une extension considérable et ¢étouffer tous les autres
éléments du lobule : ¢’est ce que 1'on observe dans plusieurs
formes*de la cirrhose que, pour celte raison, on appelle intra-
lobulaire.

On démontre 'existence du tissu conjonctif normal du lo-
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bule en traitant par le pinceau des préparations durcies. Les
cellules étant chassées, on a sous les yeux les mailles du
réseau des vaisseaux capillaires. Par un examen allentif, on
reconnait alors, & la surface des parois de ces vaisseaux, de
minces fibrilles entrecroisées qui se prolongent en s’enche-
vétrant dans les mailles qui encadrent les cellules. Le tissu
conjonetif ne parail représenté li que par les fibrilles ; les
cellules plates ne s’y rencontrent pas ou tout au moins elles
¥ sont en petit nombre et rudimentaires.

Le tissu conjonelif est surtout dense en deux points du lo-
bule : & la périphérie et au voisinage de la veine centrale. A
propos de ce dernier point, je ferai remarquer qu’il y a une
variété de cirrhose intra-lobulaire qui a pour siége la péri-
phérie de la veine centrale et la zone immédiatement située
en dehors de celle-ci. Cette variété d’hépatite lobulaire se
voit dans les cas d’altération du foie consécutive & une gine
de la circulation cardiaque ou pulmonaire (Foie cardiaque).

b) Nous voici naturellement conduit a vous parler des voies
lymphatiques qui ont partout des relations si étroiles avee le
tissu conjonetif. On déerit d'ordinaire les parois des eapil-
laires dans le lobule, comme étant en contact direct aveccelles
des cellules hépatiques. En se fondant sur les résultats d'in-
Jections, nombre d'auteurs cependant, parmi lesquels Mac
Gillavry, Kisselew (1) et Kolliker, admettent I'existence d'une
fente ou chambre qui sépare la paroi de la travée de cellules
de celle des capillaires. Les vaisseaux capillaires du foie nage-
raient done, pour ainsi dire, dans une sorte de gaine lympha-
tique, comparable dans une certaine mesure a celle qui en-
toure les capillaires de I'encéphale. Seulement, on ignore,
quant a présent, si les cavités ont des parois propres ou si ce
sont seulement des interstices qui traversent des tractus qui,
de la paroi des vaisseaux, pénétrent dans l'intervalle des cel-
lules. |

Tout récemment M. Von Willich (2) aurait de nouvean mis

as m—

(V) Centralblatt, 1869,
(2) Centralblatt, 1875.
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en relief I'existence de ces lacunes dans une expérience qui
consiste, chez un animal récemment tué par hémorrhagie, a
introduire dans la trachée, par des mouvements artificiels du
thorax, une solution de carmin d'indigo. Si 'on examine le
foie d'un animal ainsi injecté, on constate que les gros vais-
seaux sont environnés d'un fin résean bleu et que, en méme
temps, les espaces qui séparent les vaisseaux capillaires des
cellules, sont remplis par le liquide de l'injection.

Quelques conditions pathologiques donnent de 'importance
A cetle disposition. M. Thierfelder (1) a vu, dans plusieurs cas
de maladies du ceeur, les espaces lymphatiques en question
dislendus par une substanece riche en fibrine et se dissolvant
dans l'acide acétique.

Il est habituel dans les abeés lobulaires de voir, sur les points
o la dissociation compléte des éléments du lobule n'est pas
encore effectuée, des leucoeyles en plus ou moins grand nom-
bre occuper l'intervalle qui existe entre la paroi capillaire et
la travée de cellules hépatiques (2). Cette disposition s'est
montrée trés accentuée chez quelques animaux dont le foie
avait été, dans mon laboratoire, soumis a cerlaines lésions
traumatiques (cochon d’Inde ; introduction d'un séton dans
le foie).

¢) En terminant I'anatomie du lobule, je ne ferai que signa-
ler en passant la présence de filels nerveur qui y auraient été
découverts par M. Nesterwsky, a I'aide du chlorure d’or et du
sulfure d’ammoniaque. Contrairement & une assertion de
M. Plliiger, ces nerfs ne se répandraient pas dans les inters-
lices des cellules hépatiques et surtoul ne pénélreraient pas
dans la substance de ces éléments (3).

(1) Atlas, tal. xiv.

(2) Cornil et Ranviee. — Manuel d'histologie path., p. 307 ct 308 du
nouveau fascicule.

(1) Centralblatt, 15876.
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IV.

Jusqu'ici, Messieurs, nos études d'anatomie normale et
pathologique concernant le foie se sont principalement appli-
quées an lobule lui-méme et nous n'avons traité des régions
extra-lobulaires que d'une fagon tout i fait incidente. Cepen-
dant, s'il est vrai que bon nombre d’altérations hépatiques im-
portantes ont, comme nous I'avons vu, leur origine dans le
obule, il en est d'autres non moins importantes, certes, qui,
out au contraire, occupent dans leurs premiéres périodes les
espaces interlobulaires.

Vous n'avez pas oublié ces petites régions triangulaires
(sur des coupes transversales du lobule) que nous avons dé-
signées, d'aprés Kiernan, sous le nom d'espaces interlobulaires
et ou l'on voit, enveloppées par la capsule de Glisson, une
branche de la veine porte, une on plusieurs branches de l'ar-
tére hépatique, un canalicule biliaire, des ramifications qui
proviennent de ces divers vaisseanx et s'insinuent dans les
fissures, enfin des vaisseaux Iymphatiques. Ces petiles régions,
dis-je, sont le siége primitif d'un bon nombre de lésions hépa-
tiques. Je veux ciler quelques exemples 4 U'appui de ce que
Jj'avance.

1° C'est dans les espaces interlobulaires que débutent les
altérationsde la cirrhosevulgaire. Limitée d'abord aux espaces,
I'hyperplasie conjonetive s'étend progressivement aux fissures
de maniére & envahir finalement toute la circonférence du lo-
bule.

2° Les pelits abeés consécutifs i la phlébite de la veineporte,
ceux qui se forment en conséquence de la dilatation et du
catarrhe des voies biliaires prennent également naissance
dans les espaces.
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3° Le tubercule, que Louis croyait trés rare dans le foie, s’y
observe au contraire trés fréquemment, au moins sous la
forme miliaire. Le microscope est souvent nécessaire pour dé-
couvrir cetle tuberculose miliaire hépatique. Or, les granula-
tions miliaires se voient principalement dans les espaces. Il

Fig. 16, -~ Granuolations toberenlanses do foie: HH, Veines centrales des llots hépatique,
dont les eellules s'éloignent én ravonoant; MM, Tisso eonjonctif intér-lobuolaire épaissie
devena embryonnaire, Une granulnlmn 1uher¢ulem&. T, s'est développés dans un espace
formé par ee lissu. ¥, Coupe d'une branche de la veine porle. (Figure emprontée 4 Cornil

el Ranvier).

est rare qu’on ne rencontre pas dans leur partie centrale un
orifice vasculaire et communément aussi un canalicule bi-
liaire. Autour de la granulation, le tissu de la capsule de
Glisson est plus ou moins hyperplasié, de telle sorte que,
quand les tubercules sont nombreux, il existe consécutive-
ment une espice d'hépatite inlerstitielle diffuse péri-lobulaire.

(Cornil, Rindfleisch).

4° Ce que je viens de dire du tubercule peut étre répété du
syphilome miliaire. Je veux parler de ces petites gommes ru-
dimentaires, moins grosses souvent qu'un grain de mil, qui
constituent une des lésions caractéristiques de I'affection sy-
philitique du foie, décrite, pour la premiére fois, chez le noun-
veau-né par M. Gubler. Ces pelites nodosités se développent
dans les espaces et elles produisent & leur périphérie un cer-
tain degré d'induration de la capsule de Glisson.

59 Je citerai encore parmi les lésions hépaliques quinaissent

s
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dans les espaces, celles de la mélanémie, celte altération du
sang, liée aux maladies palustres, dont le point de départ
parait étre dans la rate et qui consiste dans la présence de
granulalions pigmentaires. Ces granulations, incorporées dans
les globules blancs ou dans des cellules épithéliales vasculaires,
circulent avec le sang, spécialement dans le systéme de la
veine porte. Les veines interlobulaires ont leurs parois infil-
trées de granulations pigmentaires qui pénétrent méme dans
le tissu conjonctif des espaces. Ce tissu offre secondairement
un certain degré d’hyperplasie, de cirrhose interlobulaire.
L’altération pigmentaire se propage ensuite aux capillaires
da lobule surtout dans les parties périphériques du lo-
bule. A ces lésions macroscopiques répond une aliéra-
tion microscopique du foie, désignée par Frerichs sous le nom
de foie pigmenté mélanémique,

6° Je mentionnerai enfin le développement des tumeurs
lymphatiques ou Iymphomes qui surviennent dans la leucémie
et dans l'adénie ou autrement dit pseudo-leucémie. Vous savez
que ces tumeurs sont constitudes par un tissu réticulé dans
les mailles duquel sont comprises des cellules lymphatiques.
Or, dans le foie, ces lymphomes occupent en premier lieu les
espaces ol la capsule de Glisson parait tout entiére transfor.-
mée en un tissu réticalé au milieu duquel on apercoit encor
dans les premiéres phases de I'évolution la lumiére des vais-
seaux et des canalicules biliaires,

Revenons & la composition anatomique de ces régions que
nous avons appelées espaces interlobulaires, et nous y trouve-
rons en quelque sorte la raison d’'un bon nombre de ces loca-
lisations sur lesquelles nous venons d'appeler votre atlen-
tion. Ce sont, en somme, les vaisseaux veineux (émanant de
la veine porte), les vaisseaux artériels ou les canaux biliaires
qui semblent élre & peu prés toujours 'origine des altéra-
tions pathologiques. La capsule de Glisson peut étre sans
doute affectée primitivement, mais il est vraisemblable que,
la plupart du temps, elle n'est altérée que d'une fagon con-
séculive.

Le tubercule miliaire, entre autres, dans le foie de méme

CHaRCOT. 4
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que dans bien d’autres parties de I'organisme, parait se déve-
lopper soit dans le ealibre méme (Schuppel), soit dans I'épais-
seur des parois des artérioles (Rindfleisch), branches termi-
nales de I'artére hépatique. Les syphilomes miliaires seraient
primitivement, d'aprés quelques aunteurs, une altération des
vaisseaux lymphatiques interlobulaires (Klebs). — On congoit
que le pigment charrié par les corpuscules blanes du sang,
dans le systéme porte, en cas de mélanémie, vienne s’aceumu-
ler surtout dans les ramifications ultimes de cette veine au
moment ol elles vont se capillariser. — Il est facile de eom-
prendre enfin que les diverses inflammations soit de la veine
porte, soit des canalicules biliaires retentissent aisément sur
le tissu conjonctif de la capsule de Glisson et y déterminent,
suivant le cas, une inflammation suppurative ou, an con-
traire, une simple hyperplasie, ainsi que cela se produit dans
les cas de la cirrhose vulgaire.

Cet aper¢u sommaire nous conduit, dés & présent, i suppo-
ser que I'hépatite interstitielle hyperplasique en particulier,
ou autrement dit la eirrhose, est loin d'étre d’habitude, comme
on le croit généralement, le résultat d’'une inflammation pri-
mitive de la capsule de Glisson, mais que, dans bien des cas,
dans la plupart peut-étre, elle ne survient au contraire que
consécutivement & une altération des vaisseaux sanguins oun
des canalicules biliaires interlobulaires. C'est 1a une hypo-
thése que je ne fais quindiquer pour le moment, et sur la-
quelle je reviendrai plus amplement lorsque je vous entre-
tiendrai de la cirrhose du foie. Toutefois je puis annoncer
dés aujourd’hui, que quelques faits de pathologie expéri-
mentale rendent cette hypothése au moins fort vraisemblable.
Ainsi, M. Solowieff (1) & la suite de la ligature de la veine
porte a va se développer une hyperplasie de la capsule de
Glisson dans les espaces. Wickham Legg (2) a consigné les
mémes résultats apres la ligature des conduits biliaires. J'ai
répélé ces expériences dansmon laboratoire dela Faculté et j'ai

(1) Virchow's Archiw, t. xn, fasc. 2, et Gazefte médicale, 1875, p. 166.
(2) Bartholomew’s Hospital Reporis, t. 1x, 1873,
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Espaces interlobulaires. — Localisations anatomo-
pathologiques dans ces espaces (suile). — Physiologie
pathologique du foie. — De la bile.

Sommamne, — Localisations des lésions hépatiques dans les es paces interlo-
bulaires. — Caractdre commun : hyperplasie conjonetive interlobulaire.
— Cirrhoses consécutives : ligature de la veine porte ; résuliats expéri-
mentaux., — Nécessité d'une connaissance exacte du mode de distribu-
tion des vaisseaux sanguins ou biliaires dans les espaces interlobulaires.
— Veine porte, ses branches principales, branches vaginales, canaux
portes. — Arlére hépatique ; rameaux artériels. — Canaux biliaires.

Physiologie pathologique du foie, — Opinion des anciens. — De la bile:
caracléres physiques, chimiques ; — sels, maliéres colorantes, — Ana-
lyse de la bile.

De la cholestérine ; ses caractéres ; son origine; sa nature. — Aclion sur
I'organisme de la cholestérine retenue dans le sang. — Travaux de
M. Flint fils.

Messieurs,

Je me propose de consacrer la lecon d’aujourd’hui, pour la
majeure parlie du moins, et aussi quelques-unes de celles
qui suivront, & une étude, faite a notre point de vue spécial,
de la physiologie du foie et de la constitution de son produit de
séerétion — la bile. Mais auparavant, je voudrais ajouter quel-
ques détails complémentaires a I'exposé anatomique que je
vous ai présenté dans les séances précédentes.
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En terminant lundi dernier, je m'efforcais de vous montrer
par des exemples I'intérét qui s’attache aux localisations d'un
certain nombre de lésions hépatiques, dans les espaces inter-
lobulaires. Je vous faisais voir en méme temps que pour la
plupart ces lésions, ainsi localisées et qui presque toutes ont
pour trait commun de déterminer une hyperplasie conjonctive
interlobulaire aux dépens de la capsule de Glisson, ont leur
origine dans les vaisseaux sanguins, artériels ou veineux, dans
les lymphatiques ou encore les canalicules biliaires.

(’est de la sorte que se produisent diverses hépatites inters-
titielles ou cirrhoses évidemment consécutives et I'on peut se
demander si, contrairement al'opinion dominante, la majorité
des altérations du foie, désignées sous le nom de cirrhoses et
considérées comme affectant primitivement la capsule de
Glisson, n'auraient pas ce méme caractére de dériver d'une
lésion des vaisseaux. C'est 1a une hypothése que je vous
signale ; J'aurai amplement I'occasion de la discuter a propos
de la description spéciale des cirrhoses hépatiques. Toutefois,
je désire, dés maintenant, vous montrer que l'exisience de
ces cirrhoses consécutives est fondée sur quelques preuves
expérimentales.

A. M. Solowieff, ainsi que je le disais 'autre jour {1),
a constaté, & la suite de ligatures de la veine porte failes chez
les animaux, une hyperplasie de la capsule de Glisson dans
les espaces interlobulaires, — M. Wickam Legg (2), opérant,
Je crois, sur des chiens, a noté des résultats analogues aprés
la ligature des conduits biliaires. — De notre c¢oOté, dans le

(1) Loe. eit.
(2) Bartholomew's Hospital Reports, t. 1x, 1873.
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laboratoire de laFaculté, nous avons observé le méme phéno-
méne chez le cochon d’Inde, qui parait trés propre & ce genre
d’expérience el supporte admirablement cette grande lésion.

De ces expériences, il ressort que, immédiatement au-des-
sus de I'endroit ot la ligature a été pratiquée, toul le long du
cours des canaux biliaires, jusque dans les derniéres ramifi-
calions interlobulaires, onvoit: 1° une dilatation remarquable
e ces conduits qui, cependant, conservent leur revétement
¢pithélial, indice d'une végétation considérable des cellules
¢pithéliales; — 2° une hyperplasie de la capsule de Glisson.
Cette hyperplasie qui s'effectue en conséquence d'une proli-
fération exubérante de tous les éléments conjonctifs (1), trés
accusée au-dessus de la ligature du canal cholédoque, peut
étre suivie en remontant dans le foie jusque dans les espaces
interlobulaires.

Dansun cas ot le cochon d'Inde avait survécn douze jours,
ces espaces, dans le foie tout entier, étaient considérablement
agrandis et réunis par des fissures élargies, de telle sorte que
le lobule hépatique était absolument enveloppé par une zone
conjonctive, en méme temps que la substance méme du lo-
bule tendait & se rétréeir de plus en plus. Il semble done que,
en pareille circonstanee, l'irritation §'était propagéele long de
la paroi propre du revétement des canaux et de la capsule de
Glisson, du point 1ésé par la ligature jusque dans les espaces
interlobulaires. Voila, Messieurs, un fait susceptible d'étre
utilisé en temps opportun pour éclairer la pathogénie, si obs-
cure encore de la cirrhose du foie. (Voyez Prancue I, fig. 1,
2, 3, 4, et Pr. II, fig. 3.)

B. L'exposé de ces faits me conduit encore drelever I'intérét
particulier qui s’attache & une connaissance exacte du mode
de distribution des vaisseaux sanguins ou biliaires dans les
espaces interlobulaires. Mais, pour réaliser ce but, il faut
prendre les choses de loin el montrer comment les vaisseaux,
aprés avoir pénétré dans le hile, se répandent dans la sub-

(1) Les cellules plates et les faisceaux fibrillaires composent la capsule
de Glisson dans les conditions normales,
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stance du foie. Je serai irés bref sur ces détails qui, presque
tous, vous sont présents & I'esprit.

1° Considérons d’abord la veine porte. Dans son trajet intra-
hépatique, elle se ramifie suivant le mode dichotomique et
arrive, en fin de compte, & fournir, suivant ce mode, des pe-
tits vaisseaux qui s'enfonecent dans les espaces interlobu-
laires.

Les ramifications qui se produisent ainsi portent le nom de
branches principales. Mais il est d’autres branches, et c’est I
une particularité digne d’étre relevée, qui, chemin faisant,
méme sur les gros trones, se détachent perpendiculairement,
se répandent dans la capsule de Glisson et fournissent des
rameaux qui s'insinuent entre les lobules, formant de la
sorte, selon un deuxiéme mode, des veines interlobulaires.
On appelle branches wvaginales (Kiernan) les veinules qui
partent ainsi a4 angle droit des ramificalions principales de
la veine porte.

Pour bien vous faire comprendre cette distribution des
branches vaginales, je dois vous dire un mot de la conforma-
tion des grands espaces intra-hépatiques qui logent les
vaisseaux portes principaux et leurs satellites (artéres hépa-
tiques, canaux biliaires). On désigne ces grands espaces sous
le nom de Portal-Canals, canauz-portes (Kiernan), les distin—-
guant de celte maniére des espaces interlobulaires qui n'en
sont d'ailleurs que I'aboutissant.

Les canaux portes sont nécessairement limités de toutes
parts par les lobules hépatiques qui en forment la paroi. Mais
les lobules se présentent la toujours par une des faces laté-
rales ou par le sommet, jamais par la base. Celle-ci compose
seule, au contraire, la paroi des canaux veineux sub-lobulaires.
Le vaisseau est constamment séparé du lobule par une ¢pais-
seur plus ou moins grande de tissu conjonctif (capsule de
Glisson) qui pénétre entre les lobules, portant avec lui des ra-
mifications vaginales qui, une fois disséminées dans les espaces,
prennent la dénomination de veines interlobulaires. Afin de
bien saisir ces dispositions, il convient de considérer : 1° des
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coupes longitudinales ; 2° des coupes transversales (1).

Que leur origine soit la division dichotomique ou le systéme
des veines vaginales, les vaisseaux portes interlobulaires se
comportent tous dans les espaces absolument de la méme
facon. Il y a quatre ou cing rameaux autour de chaque lobule.
Ces rameaux envoient des branches qui se distribuent aux
lobules voisins. Ces divers rameaux ne s'anastomosent pas
entre eux, de telle sorte que les branches de la veine porte
doivent étre considérées, par rapport anx lobules hépatiques,
comme des artéres terminales en ce gens que, si la circulation
était interceptée dans 'une de ces branches, elle ne pourrait
se rétablir que par la voie des capillaires, puisqu'il n'y a pas
de voies collatérales. Cette disposition est remarquable quand
on se souvient que dans les autres organes & artéres termi-
nales, — je compare ici la veine porte & une artére dont elle
remplit pour ainsi dire les fonctions, — les infractus par
oblitération artérielle sont chose vulgaire (cerveau, rate,
reins), tandis qu’ils sont rares dans le foie. Quoi qu'il en soit,
les rameaux qui viennent d’étre décrits donnent naissance aux
capillaires que nous avons appris & connaitre sous le nom
de vaisseaux radiés.

2°Ces nolions, relativement a la veine porte, me paraissent
suffisantes, je vais donc maintenant vous dire un mot de la
distribution de I'artére hépatique. C'est le plus petit des trois
vaisseaux principaux qu’on voit dans les eanauz portes et dans
les espaces. Il y a souvent deux troncs artériels pour un seul
trone veineux. On distingue trois ordres de rameaux artériels:
a) Les capsulaires que j'omettrai pour le moment.—#&) Les vas-
culaires destinés aux parois de la veine porle et surtout a
celles des canaux biliaires ; la distribution artérielle sur ces
derniéres est tellement riche que, quand une injection des ar-
téres, faite avec une subslance rouge, a bien réussi, les parois
des canalicules biliaires hépatiques se montrent aussi rouges
que celles des vaisseaux artériels. — ¢} Le troisieme ordre est

- {i}ﬂ“fuir les planches du mémoire de Kiernan, Pl. xx, fig. 5 et Pl. xxn,
ig. 2.
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constitué par des artéres interlobulaires trés petites qui arri-
vent dans les espaces en manieére de satelliles des veines
portes interlobulaires et qui se distribuent en se capillarisant
dans la substance du lobule. Ce fait, contesté pendant long-
temps, est aujourd’hui indubitable ainsi que j'aurai I'occasion
de le prouver dans une autre circonstance,

3° Pour finir, je n’ai plus qu'a vous parler un instant des
canaur biligires. Vous connaissez suffisamment, par nos
entretiens antérieurs, les particularités de structure quiles
. concernent et les modifications que celles-ci présenient &
. mesure que le canal devient plus étroit. Actuellement, je ne
. veux appeler volre atlention que sur le mode de distribution
générale de ces canaux. De méme que pour la veine porte, il
‘convient de distinguer : a) les branches principales qui se for-
ment suivant le mode dichotomique ; 6) les branches vaginales
quiseséparentd angledroit des branchesprincipales, méme les
plus volumineuses ; mais, conlrairement & ce quia lieu pour la
veine porte, les rameaux secondaires comme les principaux,
ournissent un réseau anastomotique que 'on retrouve jusque
ans les espaces et dans les fissures interlobulaires. Ainsi,
8 derniéres branches interlobulaires envoient & la surface du
Ibule un réseau d’oit partentlescapillaires biliaires (Kolliker).
limporte de ne pas oublier cette disposition, afin de bien
aprécier certaines apparences de I'état pathologique,

Te m’arréte ici en ce qui a trait aux notions anatomiques. Ce
seit pourtant I'occasion de vous parler des vaisséaux lym-
pltiques et des nerfs du foie, mais c'est 1a une étude que
noy pourrons faire dans d’autres circonstances, et j'ai hite
d’eyenir a la physiologie et a la bile.

1L

Lajlupart des auteurs qui, de nos jours, traitent de la
physygie pathologique du foie, ont I'habitude d'évoquer
|
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a ce propos, en maniére de préambule, la physiologie de I'an-
liquité, et de montrer comment les anciens s'étaient fait, a cet
¢gard, a I'aide de méthodes imparfaites, des opinions qui, ce-
pendant, ne s'éloignent pas radicalement decelles qui reposent
aujourd’hui méme sur la science la plus avancée (1).

C’est ainsi que Galien, pour ne pas remonler plus haut, con-
sidérait le foie : 1° comme le foyer de la chaleur animale ; 2°
comme le siége de la sanguificalion. Les veines mésaraiques
étaient chargées de conduire le liquide nutritif venant de 1'in-
testin au foie par la veine porte, qu'on appellait tout simple-
ment la porte. EL ¢’est dans le foie que I'on supposait que se
passait : a) le processus de sanguificalion ; §) le processus de
génération de la chaleur animale. Ceei accompli, le sang re-
constitué, régénéré, se rendait au ceeur droit par les veines hé-
patiques.

Pendant prés de seize siecles, cette physiologie de Galien,
que ne dément pas la physiologie moderne, au moins dans
ses grands traits, a régné sans conteste et, an xvn® siécle, Har-
vey l'admettait encore. Mais la découverte, vers le milieu dv
xvu® siécle, des vaisseaux lactés, montrant que le chyle pass
en dehors du foie, est venue tout bouleverser un instant. O
en conclut alors trop vite que le foie ne sert pas a la sanguit
cation, Il descendit de son rang ; on le crut frappé & mort t
l'on fit méme son épitaphe. C'est un célébre médecin dano,
Th. Bartholin, qui se chargea de ce soin, dans une letird
Riolan, médecin francais trés érudit, mais.... partisan décké
de la résistance. Le foie, dit-il, ou & peu prés, vit encore par
séeréler la bile : mais, comme organe sanguificateur, ikst
mort. Allons & ses obséques ; il ne reviendra jamais.

..... Facilis descensus Averni
Sed revocare gradum, ele.... (2).

Aujourd'hui, par un retour fréquent dans les chos hu-

(1) Voir enlre autres: Beau: L'appareil spléno-hépatiy. (Arch. méd.,
1851, t. xxv.) — Murchison, Functionnal derarg. of the Liver, ndon,
1874.

(2) Defensio Vasorum lacteorum et Lymphaticorum adversus. J, Ranum.
Hafniz, 1655, p. 8.
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maines, le foie revit avec toutes les fonctions que les anciens
lui avaient attribuées. 11 est bien, ainsi que le croyait Galien,
un des principaux foyers de la chaleur animale, un des prin-
cipaux organes de 'hémopoitse et la fonction de séeréter la
bile n'est pas la plus importante de celles qui lul appartien-
nent. C'est ce que vous allez reconnaitre dans 'exposé qui va
suivre.

I1I.

Nous commencerons celte seconde partie de nos lecons
par l'examen de la bile et de la séerétion biliaire. La bile
de I'homme, recueillie durant la vie, dans le cas par exemple
d'une fistule biliaire, se présente sous l'aspect dun ligquide
clair, limpide, d'une couleur jaune d'or, d'une saveur sucrée
d’abord, puis amére, d'une odeur musquée quand on lachauffe,
d'une réaction neutre, d'un poids spécifique de 10204 1032 ;
elle ne renferme alors aucun élément figuré appréciable au
microscope.

Dans le cas o labile a séjourné dans les réservoirs naturels
aprés la mort ou dans certaines conditions pathologiques, ¢’est
un liquide d’'un brun sombre, verdatre quelquefois, de consis-
tance visqueuse (par suite de 1'adjonction de la mucine), d’'une
réaction alcaline, acide méme, si la putréfaction s'en est em-
parée, et au milieu duguel le microscope décele la présence
d’éléments figurés, plus ou moins fortement colorés, des cel-
lules d'épithélium cylindrique, des gouttelettes huileuses,
souvent des vibrions. Les cellules hépatiques y feraient tou-
jours défaut (Kalliker).

Le procédé sommaire de 1'évaporation fait reconnaitre que
la bile contient un résidu see de 9 & 18 sur 100 d’ean. La
composition chimique de ce résidu sec a é1é pendant long-
temps 'objet de discussions et de contradictions, les prin-
cipales difficultés paraissent aplanies depuis les travaux de
Strecker (1848).
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Les ingrédients qui composent ce résidu sont, pour la
majeure partie (55 & 70 pour 100), les suivants : 1° Les sels &
acides biliaires glycocholale et taurocholate de soude, pro-
duits vraiment spéciaux de la sécrétion biliaire, doués trés
probablement dans la bile du roéle physiologique le plus
important et, ce qui nous touche particuliérement dans nos
études, exercant, & dose élevée, sur l'organisme, une aclion
toxique.

2° Aprés cela, viennent, en proportion beaucoup moindre,
des principes qui paraissent plus particuliérement destinés a
étre éliminés du systéme : ce sont : a) la maliére colorante
ou pigment biliaire ; — 6) la cholestérine ; — ¢) {des sels
minéraux a savoir surtout : des phosphates de soude, de
potasse, de fer, le chlorure de sodium. — 3° Enfin, la bile con-
tient habituellement du cuivre.

Afin de vous faire mieux apprécier la proportion relative de
ces divers éléments, je mettrai sous vos yeux I'analyse classi-
que que Frerichs a donnée de la bile d'un homme &agé de
22 ans, mort par accident.

Glyeocholate
Taurc-chﬂla.te; de soude.. 91, &

Pigment et mucus........ 29, 8. :
Graisse.. ,..... At 9, 3.
Cholestérine....... 2, 6
11 S M TR L S Ta T
140, 8
Iy

Examinons en particulier chacun de ces éléments, en
commencanl par la cholestérine. Celle substance nous inté-
resse spécialement car ¢'est elle qui forme la presque totalité
de la plupart des caleuls biliaires, concrétions qui jouent un
role si prédominant dans la pathologie hépatique. En déter-
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minant, par leur présence, dans les voies biliaires, des lésions
de canalisation (Cruveilhier), plus ou moins graves, elles
occasionnent, on peut le dire, tout une iliade de maux
que nous aurons & vous raconter.

10 La cholestérine, telle qu'on 1'obtient dans le laboraloire ou
telle qu'on la rencontre quelquefois au sein desorganes, ayant
subi des altérations pathologiques, est une substance nacrée
blanche, sans goit, insoluble dans I'eau, soluble dans I'alcool,
fusible et, en'masse, brilant avec une flamme blanche. Elle
g'offre a I'eeil nu sous forme de paillettes brillantes, micacées,
et, au microscope, sous formes de tableties rhomboidriques
(systéme du prisme rhomboidal oblique), dont les angles sont
souvent dentelés. Si ces caractéres ne suffisaient pas, une réac-
tion pourrait étre invoquée (1). a) L'acide sulfurique produit
sur ces paillettes une coloration rouge brun, pourpre, et la
paillette se dissout; —b) si, aprés I'acide sulfurique, on ajoute
de 'iode, les tablettes prennent une coloration rouge, carmin,
jaune, bleue.

La cholestérine est un corps ternaire neutre. La chimie
moderne (Berthelot) la rattache au groupe des alcools : ce
serait un alcool monoatomique, analogue & 1'esprit-de-vin.

2° Dans la bile, cette substance existe, comme on 'a vu, en
faible quantité, & I'état normal ; mais elle y est un produit
constant. Sa proportion, dans les conditions morbides,
augmente d'une fagon absolue ou relative et c’est ainsi que se
forment un certain nombre de conerétions biliaires . La choles-
Lérine est tenue en dissolution dans la bile par les acides
biliaires et elle s’y concréte lorsque ceux-ci, par suite de la
putréfaction, subissent un dédoublement.

A. Dot vient la cholestérine ? Un seul auteur, M. Beneke,
soutient aujourd'hui qu’elle se fait dans le foie ; ce serait, d'a-
prés lui, un produit de la séerétion hépatique qui jouerait un
role dans la digestion, en coniribuant & la résorption des
graisses dans Vintestin.

(1) Funke. — Atlas. Tabl, w1, fig. 2 et 3.
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Tous les autres auteurs pensent qu’elle se forme dans d'an-
tres régions de 'organisme et qu'elle est seulement éliminée
par le foie. De la méme maniére que l'urée est éliminée et
non a proprement parler séerétée par les reins, la cholestérine
serail évacuée avec la bile dans l'intestin ou elle subirait une
transformation (stercorine). Ce serail unexcrément et non pas
un agent actif dans la digestion. Ces notions sont dues sur-
tout aux travaux de Austin Flint fils (1868) (1).

La cholestérine se trouve dans le sang. Mais, sa présence
dans le liquide sanguin, depuis longlemps constatée, ne suf-
fit pas pour prouver que le foie n'est pas son foyer de forma-
tion. Sa préexistence dans le sang est établie, dans le travail
de M. Flint, sur les données suivantes :

Le sang de la veine contient ce principe en telle quan-
tité qu'on I'y trouve parfois sous forme de paillettes. Au con -
traire, le sang de la veine sus-hépatique en renferme beau-
coup moins. Une certaine quantité de cholestérine a donc été
séparée par le foie. Des expériences de MM. Pages, de Feltz et
Ritter, expériences, & la vérité un pen sommaires, plaident
dans le méme sens. Ces auteurs ont cherché & détruire le
foie en injectant dans le canal cholédoque du sulfate ferrenx.
Dans un cas, I'animal a vécu trois jours. Le foie était ratatiné
et présentait une coloralion jaune dans toutes ses parties,
sous l'action du sulfate de fer. Or, consécutivement, la choles-
térine s'était accumulée dans le sang. Ainsi, tandis que chez
un chien, avant 'expérience, le sang contenait 0,8 4 0,9 de
cholestérine sur 1000, — aprés, il en renfermait 3, 96 sur

1000.

B. Mais, ce n'est pas dans le sang que prend naissance la
cholestérine que le foie élimine. Depuis les recherches de
M. Flint, on considére assez généralement celle substance
comme un produit de désassimilation normale de la matiére
nervense.

(1) Recherches expérimentales swr une nowvelle fonction du fore. Paris,
1868, — Voir aussi une communication faile par le méme avteur au Con-
gres de Philadelphie, — New-York, Medical Record, 23 septembre 1876,
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On sait de longue date que les centres nerveux contiennent
normalement une forte porportion de cholestérine. Déja Vau-
quelin I'avait extraite du cerveau, sous le nom de stéarine cé-
rébrale. Bibra a montré qu'un tiers de la masse encéphalique,
soluble dans 'éther, est conslitude par de la cholestérine. La
substance blanche en posséderait plus que la grise.

Pour mieux prouver que la cholestérine provient des cen-
tres nerveux, M. Flint a fait une analyse comparative du sang
de la carotide d'un chien et du sang de la veine jugulaire du
-méme animal. Or, tandis que pour 1000 le sang de la carotide
donnait 0,967 de choleslérine, celui de la jugulaire en fournis-
sait 1,3.

11 y a toute raison de croire, d'aprés ces chiffres qui parai-
tront sans doute un peu trop forts, que la cholestérine est an
cerveau ce que l'urée est au sang(Gautier), en supposant que
ce soit la désassimilation du sang qui produise l'urée.

Quelle est I'action sur 'organisme de la cholestérine si elle
vient & s'accumuler dans le systéme en conséquence d'une
1ésion soil organique, soit fonctionnelle du foie ? Dans un cas
de cirrhose, ou il y avait accumulation de cholestérine dans
le sang, M. Flint a été conduit & attribuer les accidents ner-
veux mortels qui s'ensuivirent & l'action méme de la choles-
térine et, généralisant cette vue, il metl encore sur le compte
de cette substance les accidents nerveux qui résultent de 1'a-
trophie jaune aigué du foie.

(est ici que la majorité des anteurs abandonnent M. Flint,
aprés l'avoir suivi dans la premiére partie de sa these. A dé-
faut d'observations cliniques suffisamment nombreuses, on a
procédé par la méthode des injections chez les animaux. Entre
les mains de MM. Pages, Chomjakow, les résullats ont 6té
absolument négaltifs. Cependant, M. Koloman Muller (1) a
avancé qu'une injection de choleslérine dans le sang provoque
des accidents nerveux morlels. Mais, de nouvelles expérien-
ces ont contredit celles de M. Muller, Krusenstein (2), Feltz
el Ritter assurent n’avoir pas noté de phénoménes nerveux

(1) Archives de Naunyn, t. 1.
(2) Virchow's Archiv, 1815, 65, Bd.
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aprés les injections de cholestérine. Seulement, suivant ces
derniers auteurs, si la quantité de cholestérine injectée est
excessive, elle devient insoluble, joue le role de corps étran-
ger el détermine par le mécanisme de la thrombose ou de
I'embolie des accidents dont la gravilé et la forme dépendent
du siége de la lésion.

En résumé, il semble établi : 1° que la cholestérine est un
produit de désassimilation qui est éliminé par le foie et passe
dans l'intestin avec la bile ; 2° que 'accumulation de la cho-
lestérine dans le sang, a la suite de certaines lésions fonction-
nelles et organiques du foie, n'est pas la cause des accidents
graves qui se manifestent quelquefois dans le cours de ces
affections. Voila, Messieurs, des résultats intéressants par eux-
mémes et que, plus tard, nous aurons besoin de mettre a con-
tribution.
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lestérine. Sonrdle physiologique, d’ailleurs, ne parait pas étre,
dans le produit de séerétion, beaucoup plus important que ne
l'est celui de la cholestérine. Mais, de méme que cette der-
niére substance, le pigment entre dans la composition d'un
trés grand nombre de caleuls biliaires et, & ce point de vue
déja, il nous intéresse d'une fagon spéciale. J'ajouterai que le
pigment biliaire se rencontre fréquemmenl sous forme de
masses amorphes ou eristallines, an séin des liquides ou des
tissus, dans un grand nombre de lésions organiques du foie.
A chaque pas, du reste, nous aurons i apprécier le role du
pigment biliaire dansI'ictére qui accompagne si communément
une foule de lésions hépatiques.

A. On parle souvent des pigments biliaires. En réalité, a
'état normal, on ne trouve qu'une seule substance méritant
ce nom : ¢'est la bilirubine. Les autres pigments connus sous
les noms de bifiverdine, biliprasine, bilifuscine, ele., paraissent
étre des dérivés de la nlirubine.

a) La bilirubine est un prineipe azoté, non albuminoide.
Qu'elle soit préparée par le chimiste, déposée dans la bile
stagnante ou extraite de certains kystes hydatiques du foie,
elle se présentesous I'aspect : tantdi d'une poudre rouge amor-
phe, analogue au kermés (soufre doré) ; tantdt de conerélions,
d’aiguilles, n'ayant pas une disposilion cristalline neltement
définie on bien encore sous la forme de eristaux. On obtient
ces derniers par l'action du chloroforme, du sulfure de car.
bone, de la benzine, des liquides alcalins, qui sont les prin-
cipaux dissolvants de la bilirubine (1). Ce sont des cristaux
rhomboidriques, d'un rouge rubis ou orangé et forl analo-
gues par conséquent aux cristaux d’hématoidine. L'héma-
Lloidine, vous le savez, est un produit qui prend naissance
dans les cas d'épanchement de sang au sein des tissus; ¢'est
i elle, par exemple, qu’est due la coloration jaune des foyers
ocreux cérébraux. Quelques auteurs admeltent que les deux
substances sont identiques, morphologiquement et chimique-

(1) Frevichs. — Atlas, 2 heft, t. xiv, 1, 2 ¢t 3. Funke, t. 1x, fig. 3.

E
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ment M. Frey (1) fait remarquer que les faces convexes des
prismes de bilirubine sont fortement courbées, ce quin’aurait
pas lieu pour 'hématoidine.

&) Dans la bile, la bilirubine parait étre tenue en dissolu-
tion par les acides biliaires. Il est, Messieurs, une réaction qui
permel de reconnaitre la bilirubine, méme dans les solutions
trés élendues, c'est la réaction dite de Gmelin. Si on fait tom-
ber goutte a goulte I'acide nilrique nitreux dans une capsule
contenant une solution de bilirubine, on voit la solution pré-
senter successivement les coloralions vert, bleu, violet, rou-
ge, Jaune et brun. Si on fait, au contraire, tomber quelques
goutles de la solution dans l'acide, il se produil plusieurs
couches successives offrant les colorations susdites dans
I'ordre indiqué. La réaction de Gmelin est fort belle quand la
bilirubine est dissoute dans le chloroforme.

11 est encore d’autres réactions plus ou moins intéressantes
et plus ou moins fidéles de la bilirubine ; malgré cela, on en
revient toujours i celle de Gmelin. Je dirai seulement un mot
de celle de Schwanda qui est propre a la bilirubine, ¢'est-a-
dire n’appartient pas aux autres pigments biliaires. L'acide
acétique chauffé avec la bilirubine donne uue coloration
verte. La réaction de Gmelin est commune, ainsi que I'a fait
voir M. Gubler, & la bilirubine et & I'hématoidine, et ce serait
liv encore un argument en faveur de 'identité des deux sub-
stances (2). Toutefois, il y a une petite différence, signalée par
M. Gubler lui-méme : la coloration verle prédomine et persiste
davantage dans le cas de la bilirubine, tandis que c'est la co-
loration violette qui I'emporte dans le cas de I'hématoidine.

B. D'ou vient la bilirubine ? Nous savons qu'elle existe a
I'état normal dans les cellules hépatiques ot le microscope el
I'analyse chimique (Kithne) en déctlent la présence. Mais y
est-elle formée par un acte sécrétoire, ou, préexistant dans le

(1) Traité dhistologie, p. 59.
(2) Robin et Verdeil. — Traité de chimie anatomigue. Atlas, Pl xviu
fig. 5. .
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sang, est-elle simplement éliminée comme l'est la choles-
Lérine?

Le fait est qu’'on ne la rencontre pas dans le sang normal,
ou tout au moins que la chimie, jusqu’ici, a été impuissante
a la découvrir; de plus, dans les expériences, déja anciennes,
d’extirpation du foie, pratiquées chez les animaux inférieurs
par Moleschott et Kunde, le pigment biliaire ne s’accumule
pas dans le sang.

Néanmoins, il y a tout lieu de eroire que la bilirubine prend
naissance aux dépens de la matiére colorante du sang, des
globules rouges, et, par conséquent, en verlu d'une action
spéciale du foie. Bien que les arguments sur lesquels s'appuie
cette thise soient tous indirects, ilz ont pourtant lear poids,
ainsi que vous allez le reconnaitre.

1° On fait ressortir d’abord les relations chimiques qui exis-
lent entre I"hématine, produit de décomposition de la matiére
colorante du sang ou hémoglobine et la bilirubine. L’hématine
ne differe de la bilirubine que parce que, dans celle-ci, un
alome d’hydrogéne remplace un demi-atome de fer qui entre
dans la composition de la premiire.

2° On insiste ensuite sur l'identilé, admise par quelques
auteurs, de la bilirubine et de I'kématoidine, autre produit dé
rivé de I'hémoglobine. Mais j'ignore si cetle identité peut
étre, aujourd’hui, acceptée sans réserve ; je ne pense pas que
I'on soit fixé, quant & présent, sur la composition de I'héma-
toidine de provenance hématique. Les trois grammes de la sub-
stance, recueillis dans un kyste du foie et dont I'analyse est
présentée comme donnant la composition de I’hématoidine,
élaienttrés vraisemblablem ent de provenancebiliaire. Eneffet,
trois grammes d'une pareille substance, s'il s'était agi réelle-
ment d'un épanchemenl sanguin, supposeraient une grande
quantité de sang épanché. Or, on sail que les épanchements
sanguins de quelque abondance sont trés-rares dans les kystes
hydatiques en général et dans ceux du foie en particalier et
I'on sait, d'un autre cOté, que dans les kystes hydatiques du
foie, dans ceux-la seulement, ainsi que M. Davaine, moi-méme
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et M. Potain 1’avons fait remarquer, on observe, en dehors
de toute trace d’hémorrhagie, desamaseristallinson amorphes
rouges, semblables d1'hémaloidine, mais évidemment d’origine
biliaire (1).

3° On invoque, en troisiéme lieu, des preuves d'ordre expé-
rimental. Toutes les sublances, qui onl la propriété de dé-
truire les globules rouges et de meltre en liberté I'hémoglo-
bine, lorsqu’elles sont injeclées dans le sang, ont pour effetde
faire passer la matiére colorante de la bile dans l'urine, oi les
réactifs la mettent en évidence ; tels sont les acides biliaires,
le ehloroforme, 1'ean elle-méme. C'est sur cet ordre de faits,
comme nous le verrons plus tard, qu'est fondée en grande
partie lathéoriede 'ictére hiématlogéne. Dans ces derniers temps,
la valeur de ces expériences a ¢élé contestée, il est vrai, par
M. Naunyn. Toutefois, suivant cet auteur, si 'hémoglobine
dissoute, injectée dans le sang, ne détermine pas—il l'aflirme
du moins — le passage de la matiére colorante biliaire dans
les urines, il n'en esl plus de méme quand I'hémoglobine dis-
soute est injectée dans I'intestin : I'urine, en pareille circons-
tance, offre toujours la réaction de Gmelin. Ces fails tendent
a montrer, vous le voyez, Messieurs, que le foie aurait le pou-
voir de produire la bilirubine aux dépens de 1'’hémoglobine
dissoute.

C. Il faut ajouter en dernier lieu, et cel argument n’est pas
le moins intéressant, que, d'aprés les documents les plus ré-
cenls, en opposition avec ce gu'avail avancé Lehmann, il s'o-
pere dans le foie, non pas une production, mais au conlraire
une destruction des globulesrouges. Le fail peut étre constaté
en comparanti ce point de vue le sang de la veine porte a ce-
lui de la veine hépatique. La diminution de I'hémoglobine a
été démontrée cliniquement par M. Gréhant et la diminution
du nombre des globules rouges a été mise hors de doute par

(1) Voir & ce propos la thise de M, Habran. — De la bile ef de ['héma-
toidine dans les kystes kydatiques. Paris, 1869,
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liels physiologiquement et caractéristiques de la bile. » (Ch.
Robin.)

Les sels biliaires, ainsi que je vous l'ai fait remarquer en
vous communiguant 'analyse de Frerichs, entrent pour une
forte part dansle résida solide, oblenu par I'évaporation de la
bile. Quand, sur 140 du résidu solide, par exemple, la choles-
Lérine n'est représentée que par 2,6, les sels biliaires atteignent
ie chiffre de 91,4.

a) Les selsbiliaires ne forment pas, a U'instar de la bilirubine
el de la cholestérine, des concrétions susceptibles d'étre ren-
contrées par 'anatomo-pathologiste et capables de détermi-
ner des lésions de canalisation plus ou moins graves ; mais
pénétrant dans le sang, & dose quelque pen concentrée, sous
I'influence de certaines lésions du foie ou de ses annexes,
elles peuvent, comme nous allons le voir, exercer sur les glo-
bules du sang une action dissolvante; elles peuvent aussi,
selon toute vraisemblance, produire des accidents d'intoxica-
tion se traduisant par des phénoménes nerveux variés. Les
sels biliaires, d'aprés cela, semblent jouer un role important
dans la physiologie pathologique hépatique et, a cet égard,
leur histoire nous intéresse particuliérement.

b) Ces sels sont au nombre de deux: le glycocholate de soude
el le taurocholate de soude. Tous les deux existent, en propor-
tion variable, dans la bile de 'homme. On ne trouve au con-
traire que le taurocholate de soude chez le chien el gque le
glycocholate de soude chez le beeuf.

¢) Les deux sels sont obtenus, comme produit de labora-
toire, sous forme cristalline. Les acides de chacun d'eux
peuvent étre i leur lour isolés par des procédés appropriés,
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L'acide glycocholique cristallise; il offre une saveur sucrée,
puis amére. L'acide taurocholigue ne cristallise pas; c'est un
liguide sirupeux, d'une saveur amére trés prononcée. Les
sels biliaires constituenl, en définitive, U'amer biliaire ou
principe amer du fiel.

d) Les acides glycocholique et taurocholique sont, comme
on dit, des acides associés. Ils peuvent se dédoubler par
hydratation et donner alors naissance: 1° & un radical com-
mun, U'acide cholique ou eholatique, corps non azolé; et 2° a
deux amides qui sont: «. pour 'acide taurocholique, la fau-
rine, corps cristallisable qu'on renconfre i 1'étatl normal dans
les féces et qui contient du soufre; — f. pour l'acide gly-
zocholique, la glycocolle ou sucre de gélatine ou glycine de
{uelques auteurs.

Ce dédoublement ne s'opére pas seulement dans le labo-
ritoire, il s'opére aussi naturcllement, physiologiquement,
dans 'intestin ou il retrouve la taurine et la glycocolle.
Lacide cholique ou cholatique se change en acide choloidique
eten une substance qu’on appelle dyslysine.

{) Les acides, les sels biliaires et I'acide cholique ont une
réa:tion qui permet de reconnaitre leur présence dans les
divaes liquides de l'organisme: c'est la réaction de Petten-
kofer. Ni la taurine, nila glycocolle n'offrent celte réaction.
Void en quoi elle consiste: On traile la solution coneentrée
des icides biliaires, par I'acide sulfurique dilué¢ de quatre fois
son poids d'eau et une solution concentrée de sucre ordi-
nairé On ne doit pas chauffer, ou toul au moins au-dessous
de 60; il se produit, au bout de quelques instants, une belle
colorition d'un wviolet pourpre.

1l et possible, mais non, & la vérité, sans quelques difficul-
Lés prdiques, d'oblenir cette réaction avee 'urine des icté-
riques.Dans'ictére le plus vulgaire, on peut obtenir dans les
urines b réaction de Pettenkofer. M. Hoppe Seyler, en 1838, a
en effel démontré, contrairement & V'opinion répandue jus-
qu'alors que, dans l'ictére le plus simple, les acides biliaires
passent dans I'urine en méme lemps que la matiére colorante.
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e) Ou se forment les acides biliaires? Dans le foie, trés cer-
tainement. Jamais on n’a constaté leur présence dans le sang
normal el 'on sait, d’ailleurs, par les expériencesd’extirpation
du foie pratiquées chez les grenouilles (Moleschott, Kunde,
Muller) qu'ils ne s'accumulent pas dans le sang aprés cetle ex-
tirpation. Aux dépens de quels éléments du sang et suivant
quel mécanisme ces acides prennent-ils naissance, c'est ce
qu’on ignore quant & présent.

f) Ainsi que je vous I'ai annoncé, les acides biliaires sont
capables d’exercer sur divers ¢léments du sang une action dis-
solvante et, mélés an sang, dans un certain degré de concen-
tration, ils peuvent agir & la maniére d'un poison vielent et
occasionner des accidents nerveux graves.

a. Parlons d’abord de 'action dissolvante des sels biliaires.
V. Dusch, dans un travail publié¢ en 1854, avait prétendu que
la bile et les acides biliaires ont la propriété de dissoudre les
cellules hépatiques, lorsqu’ils restaient en contact avee elles
pendant un temps suflisamment prolongé. V. Dusch avat
pensé fournir un appui expérimental 4 une hypothése émie
déja par Rokitanski pour expliquer la destruction des cellul:s
hépatiques dansles cas d’atrophie jaune aigué du foie. Il va
pas ¢été difficile de montrer que les observations de V. Duch
étaient faulives. M. Robin (1), puisM. Kuhne (2), enfin M. Wek-
ham Legg (3) tout récemment ont repris 'expérience et prou-
vé que la prélendue dissolution n'a pas lieu.

Mais, il n’en est plus de méme de I'action dissolvante ce la
bile et des acides biliaires sur les globules du sang: ele ne
fait pasl'ombre d'undoute ; ¢’est1'un des faits micro-chimques
les micux établis. Mis en contact avec la bile ou avec les seides
biliaires en solution & 412 pour 100 (4), les globules rouges de
I’homme disparaissent sans laisser de traces. Ceux de h gre-
nounille sont détruits, & 'exception toutefois du noyav. A la

(1) Société de biologie, 1857, p. 14.

(2) Virchow's Archiv, 1858, Bd. xiv, p. 324.

(3) B rtholomew's Hospital Reporits, t, 1x, p. 180, 1875,
(§) W. Legg, loc, cit.
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place du globule rouge, on voit se former, sur la plaque de
verre, un liquide jaundtre, susceptible de cristalliser et qui
n’est autre, d’ailleurs, que I'hémoglobine. On s’est naturelle-
menl empressé de rattacher a celle action dissoldante de la bile
et des acides biliaires certaines hémorrhagies qui accompa-
gnent quelquefois I'ictére. Nous aurons a rechercher jusqu’a
quel point cette interprétation estlégilime.

Les leucocytes se dissolvent plus rapidement encore que les
globules rouges par 'action de la bile ou des acides biliaires.
Dans le premier cas, la dissolation peut étre effectuée au bout
d'un quart d’heure. C'est pourquoi, ainsi que M. Robin I'a
fait remarquer (1), une petite quantité de pus, mélée a la bile,
dans les voies biliaires, ne sauraif y conserver ses caracléres,
les leucocytes subissant bientdt une dissolution plus ou moins
compléte. Nous ne tarderons pas, du reste, i revenir sur ce
point.

f. Un mot maintenant, Messieurs, sur les effets toxigques, qui
se produisent en conséquence de la présence dans le sang des
aeides biliaires dun certain degré de concentration.

Vousn'ignorez pas que, dans U'ictére le plus simple, et c'est
la une remarque qui appartient a8 M. Bouillaud (2), le pouls
peut tomber trés-bas, jusqu’a 50 (Frerichs), 40 (Bouilland), en
méme temps qu'on observe d’habitude un abaissement plus
ou moins prononceé de la température centrale qui descend a
36°, 5.

M. Rohrig (3) et tout dernierement MM. Feltz et Ritter (4) ont
fait voir que les mémes effets s'obtiennent expérimentalement
chez lesanimaux par les injections de bile dans le sang.

M. Rohrig a montré de plus, par une sorte d’analyse expé-
rimentale, que tous les prineipes de la bile ne sont pas aples
indifféremment a produire ce double effel. La cholestérine et la
bilirubine, entre autres, ne le produisent pas. La taurine et la
glycocolle sont & cet égard absolument inertes. Celte action

(1) Traité des humeurs, p. 653.
(2) Clinique médicale, 1837.

(3) Archiv der Heilkunde, 1863.
(%) Loe. cit,
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spéciale est dévolue aux acides et aux sels biligires, au tauwro-
cholate surtout. L'acide cholique y donne également lieu.

Des expériences du méme genre onl démontré en oulre &
MM. Feltz et Ritter — conformément & ce qu'avaient déja vu
du reste MM. V. Dusch, Leyden et quelques autres —que,
injectés dans le sang, a4 dose concentrée, les acides biliaires
déterminent chez les animaux des accidents nerveux plus ou
moins graves. Nous aurons i examiner en lemps et lieu si
cette propriélé des acides biliaires est la cause de la produc-
lion des phénoménes névropathiques qui s’observent dansune
catégorie de cas d'ictére désignés depuis longtemps, en raison
de ces accidents, sous le nom d'ictére grave,

Je termine ici, Messieurs, celle étude analytique des prin-
cipaux éléments de la bile, Je remels & une autre occasion,
prochaine sans doute, I'exposé de quelques considérations re-
lativement aux sels mindrauz et aux matiéres grasses qui
entrent aussi dansla composition régulitre de ce liquide.

Si nous étions astreints & nous conformer rigourensement
a l'ordre, en apparence du moins, le plus logique, le moment
serait venu de vous entretenir du réle physiologique du pro-
duit de la sécrétion biliaire. Déja je vous ai prouvé, & propos
de la cholestérine et des matiéres pigmentaires que, pour une
parl importante, la bile est un liquide excrémentitiel.

On peut assurer & ce sujet que, en séerélant la bile, le foie
exerce une aclion épuratoire sur le sang qu'il débarrasse de
certains produits. Ce dernier role, d'aprés quelques auteurs,
serait méme le plus important (1).

Il n'est guere douteux, toutefois, que la bile ne joueun role
efficace dans la digestion, soit en favorisant 'absorplion des
graisses et des matiéres albuminoides, soil en raison de son
action antiputride. La connaissance de ces fails n'est nulle-
ment & négliger dans la physiologie d'un bon nombre delésions
hépatiques et, a ce titre, elle nous concerne. Mais cette étude
sera mieux placée, je pense, & I'épogue ot nous trailerons de la

(1) Vulpian. — Revue des cours scientifiques, 1867, p. Th.
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rétention biliaire telle qu'elle se produit, par exemple, a la suite
de I'oblitération du canal cholédoque.

I1.

Actuellement, Messieurs, je erois opportun de vous donner
quelques renseignements sur les altérations que la bile peuat
présenter dans sa constitution physique ou chimique.

Si 'on en juge par I'importance justement accordée aux al-
térations de 'urine dans la pathologie rénale, 1'étude corres-
pondante de la bile semble devoir offrir un grand intérét. A
priori, il ne parait guére douteux que, de méme que les alté-
rations physiques ou chimiques de l'urine traduisent fré-
quemment I'élat anatomique des reins, de méme aussi les al-
Lérations du foie doivent entrainer des modifications corres-
pondanles dans la constitution physico-chimique du produit
de sécrétion biliaire. Mais il ne faut pas oublier que 'examen
de ce dernier liquide est entouré de difficultés que le clini-
cien ne rencontre pas lorsqu’il s'agit de I'urine. On peul se pro-
curer I'urine presque & volonté, pendant la vie des malades:
la bile, au contraire, n’est obtenue pendantla vie que dans des
conditions tout a fait exceptionnelles el, aprés la mort, il est
possible qu’elle ait subi des altérations cadavériques qui en
rendent I'étude bien moins intéressanle. Le fait est que 1'his-
toire des altérations de la bile est fort pen avancée, en quel-
que sorte a1'état rudimentaire. Voici sur ce sujet, cependant.
quelques données qui, je 'espére, ne vous paraitronl pas dé-
nuées de valeur et suffiront probablement & vous faire recon-
naitre que ce domaine mériterait d'étre exploré avee soin.

A. La bile peut étre altérée en premier lien par suite de
I'aceroissement absolu oun relatif des divers principes qui en-
trent dans sa constitution normale. Ces principes peuvent alors
cesser d'élre lenus en solulion et se déposent au sein du li-
quide sous forme solide.
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a) C'est en parliculier ce qui arrive pour la cholestérine
quand il y a rétention ou stagnation biliaire, dans la vésicule,
par exemple. Par suite de la concentration du liquide biliaire
et aussi de cerlaines modifications chimiques qu'il subit, la
cholestérine apparail dans ce cas, ainsi que M. Chevreul I'a fait
remarquer deés 1824, sous forme de paillettes brillantes, ce
qui n’a jamais lieu dans I'état normal,

6) Dans ces mémes circonstances, la bilirubine peut se con-
créter, elle aussi, sous forme soit d’aiguilles cristallines, soit
de masses amorphes, pulvérulentes, sagrégeant de fagon &
composer une pite noiritre, qu'on trouve quelquefois formant
le moule interne des canaux biliaires.

Ces dépots de cholestérine et de matiére colorante de la
bile sont, pour ainsi dire, un acheminement vers la forma-
tion de calculs biliaires proprement dits. Ceux-ci sont com-
posés, pour la majeure partie, d'un noyau cenlral formé
principalement de matiere colorante et dune zone radiée,
constituée par de la cholesiérine. Je ne m'arrélerai pas da-
vantage sur la pathogénie des caleuls biliaires, réservant pour
plus tard cette étude.

L’angmentation de la matiére colorante a encore été signa-
lée dans l'ictere par Scherer (Gautier) ; — celle des graisses
a ¢té mentionnée chez les tuberculeux ot Gorup Besanez
aurait découvert ces cristaux microscopiques de palmitine
(Gautier). Je ne erois pas que, jusqu’ici, on ait noté I'accrois-
sement pathologique du chiffre des sels biliaires.

B. @) En opposition a l'accroissement des sels biliaires,
leur diminution, en méme temps que celle des autres prin-
cipes fondamentaux, a été reconnue dans la figvre typhoide.
La bile, en pareille circonstance, est trés (énue, pile, presque
décolorée, et contient trés pen d’acides biliaires; par contre,
la graisse s’y monlre en abondance et on y observe quel jue-
fois de la leucine et de la tyrosine.

Une composition plus ou moins analogue de la bile a été
observée: 1° dans quelques autres maladies aigués entre



DE LA BILE INCOLORE. 79

autres la pneumonie et 'hépatite des pays chauds (1) ; 2° dans
des maladies chroniques, comme la tuberculose, 'altération
amyloide, le cancer du foie (Budd).

) Ceei me conduit a vous parler de la bile tout @ fait inco-
lore, que contiennent parfois les voies biliaires dans certains
cas pathologiques. Ici, la mafiére colorante fail enliérement
défaut. Les autres principes, les sels biliaires, persistent au
moins en quantité suffisante pour s'accuser par leur saveur
amére et par leur réaction spéciale. (Réaclion de Petten-
kofer.)

Ce sujet a été étudié avee beaucoup de soin par M. Ritter (2).
Dans trois cas ol, chez’homme, 1l arecueilli al'autopsie cette
bile incolore, le foie était envahi par une dégénération grais-
seuse plus ou moins avancée. 11 I'a trouvée encore chez un
chien dont le foie était également stéatosé. Il n'est pas rare
non plus d'observer cel étal de la bile chezles oies gras-
2E85.

M. Rilter, au sujet d'un malade qu'il a observé allentive-
ment, releve quelques symptdmes qui permettraient de re-
connailre pendant la vie celte altération singuliére de la bile.
Les malades rendraient des excréments blanes, décolorés
comme dans l'ictére, mais sans avoir d'ictére. La quantité de
graisse quils rejettent par lintestin serait en quelque sorte
normale, contrairement & ce qui se produirait =i I'on avait
affaire & une rétention biliaire. En semblable occeurrence, les
mati¢res fécales contiendraient de la taurine, ainsi que cela
avait lieu chez le malade de M. Ritter et, de plus, les évacua-
tions arlificiellement provoquées fourniraient le moyen de
recueillir un liquide dans lequel se {rouveraient les acides
biliaires el capable par conséquent de donner la réaclion de
Peltenkoler. :

Fort de ces données, trés intéressantes du reste, M. Ritter
s'est cru en droil d'admettre que tous les faits relalés de
liquide incolore observé dans les voies biliaires, & I'aulopsie,

(1) Haspel. — Maladies de I'Algérie, t. 1, p. 262.
(2) Journal de Uanatomie ef de la physiologie, 187%.
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sont des exemples de bile incolore. Cette upmmn est trés cer-
tainement trop absolue.

Déja Prus avait fait remarquer(1), dans un casd’oblitération
prolongée du eanal cholédoque, I'existence, dans les voies bi-
liaires, d'un liquide blane, transparent, insipide, 1égérement
visqueux. Les fails de ce genre ne sont pas rares (2) ; mais il en
est un, cité par Frerichs (3), qui est surlout digne d'attention
i cause du soin avec lequel le liquide a été examiné. Il s’agit
d'nne oblitération ancienne du canal cholédoque déterminée
parun cancer de latéte du pancréas. Les voies biliaires (vési-
cule, canaux cholédoque et hépatique) étaient dilatées et ren-
fermaient un liquide transparent, légérement muqueux, un
peu alcalin. L'acide nitrique n'y amenait aucune réaction ; il
n'y existait pas trace de pigment biliaire. La réaction de Pet-
tenkofer ne peut étre obtenue ; il n'y avait done pas la plus
minime quantité de sels biliairez. Au microscope, on découvrit,
nageant dans le liquide, un grand nombre de corpuscules mu-
queunx. L'acide acétique fit apparaitre dansce liquide incolore,
un précipité gélatineux (réaction de la mucine). Ce hquide
n’était done pas de la bile incolore, il n'en possédait aucun des
caractéres chimiques, ainsi que Cruveilhier I'avait déja dé-
claré (4) en parlant d'un cas d’hydropisie de la vésicule. Labile,
longtemps retenue, se résorbe et un liquide séro-muqueux,
séerélé par les parois, prend sa place. Quand une semblable
accumulation s’effectue dans la vésicule, on a coutume de la
désigner sous le nom d'hydropisie de la vésicule (hydropisis
fellea). Sous le nom d'hydropisie des voies biliaires, on désigne-
rait, d'une facon générale, les eas ol ces voies renferment un
liquide séro-mugqueux pour les distinguer de ceux ou, au con-
traire, elles renferment de la bile incolore.

(1) Fauconneau-Dufresne, — La bile et ses maladies. In Mém. de {' Acad.

de Méd., 1847.

(2) Voir entre antres: Moxon. — Pathological Society, 1810, 1% xx1v
. 120,

3) Frerichs, loc cit.

(%) Atlas dnnat pathelegique, 29¢ livraison, pl. 1v.
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ordre de faits, on doit & M, Mosler (1) un travail intéressant,
en ce qui concerne surtout les données expérimentales,

1° Le sucre, ¢'est 14 une particularité digne d'étre signalée,
qui n'existe pas a I'état normal dans la bile, s’y montre dans
les cas ou le sang en contient 3 sur 1 000 ; pour que le sucre
apparaisse dans l'urine, il faut qu'il y en ait danslesang 4 sur
1 000 (Cl. Bernard, Ch. Robin). Suivant Mosler, le sucre de
canne passe plus rapidement et plus facilement dans la bile
que ne le fait le suere de raisin.

2° L'urée n'entre pas, non plus, dans la composition ré-
guliére de la bile. Eh bien, dans le choléra et Nalbuminurie
on I'y peut trouver, selon M. Picard, en quanlité relativement
considérable (0 gr., 30 pour 1 000,

3° L'acide wrigue, chez les oiseaux (canards), dont on a lié
les uretéres, se rencontre en forte proportion dans la bile souns
la forme d'urate de sonde el se dépose méme i I'état concret
sur les parois dela vésicule du fiel. Ce fait de pathologie expé-
rimentale comparée permet peut-étre de comprendre pour-
quoi lacide urique figure dans la composilion de cerlains
calculs biliaires. Il y aurait lieu aussi de rechercher du méme
coup si la bile chez les goulleux ne renferme pas d'acide
urique (2).

4° On sait qu'un grand nombre de métanx et de métalloides,
principalement dans les cas dlintoxication chronique, se
retrouvent dan: le foie et dans la bile. En téte se placent le
cuivre qui, a lavérité, figure d’habitude, a I'état physiologique
dans la bile, puis le plomb el le zine. Il est curieux de rappeler
que ces mélaux, par leur présence dans le foie, n'occasion-
nent pas ordinairement d'altérations parenchymateuses (3).
M. Hirtz, cependant, m'a dit avoir observé a la clinique de
Strasbourg un cas ol un épileptique, soumis durant long-
temps i l'emploi de I'oxyde de zine, mourut a la snite de phé-

(1) Arch. f. path. Anatom. Bd. xu1, p. 19.
(2) Chareol. — Nole de la traduction de Garrod, p. 659,
(3) Klebs. — Path. Anatom., p. §06.
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Bouisson et le chimiste Lehmann; — ¢) Dans la maladie de
Bright (16 fois sur 37).

En revanche, 'albuminocholie fait défaut, au dire de J. C.
Lehmann, dans I'hépatite interslitielle, le foie amyloide, le
carcinome et le cancroide du foie. Il importe de relever, a ce
propos, que, suivant Mosler, U'injection d'une notable quantité
d’eau dans le sang a pour résultat de faire apparaitre 1'albu-
mine dans la bile en méme temps que dans Vurine: alors, on
observe a la fois une albuminocholie et une albuminurie.

I1.

Un dernier groupe d'altérations biliaires comprendra cel-
les qui résultent de la présence dans la bile de divers corps
figurés. Je ne ferai que mentionner les vibrions, parce que je
me propose d'en parler plus longuement dans la suite; méme
dans les eonditions vilales, on les trouve dans la bile des ani-
maux chez lesquels on a produil une rétention biliaire en
liant le canal cholédoque. Dans les expériences de ce genre,
dont je vous ai parlé précédemment, la bile, accumulée dans
les voies biliaires, examindée an moment ol 'animal venait
d’étre sacrifié, contenait des vibrions. Nous verrons un peu
plus tard l'intérét qui s'attache a cette particularité.

Je signalerai aussi Uexistence de eylindres dils fibrineux el
de eylindres épithéliaux, correspondant aux produils ana-
logues si connus dans la pathologie urinaire et qui peuvent
se rencontrer également dans la bile. Les premiers ont été
vus par Rokitansky dans les voies biliaires de malades morts
du choléra el du typhus. On a observé des masses muquenses
dans les petits conduits biliaires chez des individus qui avaient
succombé & 'empoisonnement par le phosphore (0. Wyss et
Ebslein) (1) et on s'est appuyé sur leur existence pour expli-
quer apparition de l'ictére dans les cas de ce genre,

i1l) Klebs, {oc. cit., p. 481.

i
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c'est bien la lésion hépatique seule qu’il faut ineriminer, car
les observations invoquées sont decelles ou I'on a tenucompte
des influences vulgaires capables de modifier la quantité de
I'urée : telles sont 'alimentation, les 1ésions rénales, la fidvre,
ele., ete.

Ce fait, évidemment d'une imporlance majeure pour la
théorie et la pratique des maladies du foie, nous a été révélé
toutd’abord par I'observation clinique. Les observations dontil
s'agit onl conduil naturellement & penser que, dans les condi-
tions normales, le foie exerce parexeellence une fonetion dont
autrefois on ne 'avait pas cru chargé. Celte fonetion a pour
role prinecipal la formation de 'urée et de P'acide urique et, en
conséquence, pour plus de commodité, on pourrait la désigner
sous le nom de fonetion désassimilatrice. Quelques physiolo-
gisles onl é1¢é amenés ensuite i chercher la vérification de cette
vue dans les conditions expérimentales. Plusieurs renseigne-
ments intéressants ont ét€ obtenus dans celte voie. Les doeu-
ments sur lesquels je me propose d’appeler votre attention
appartiennent done, d’aprés cela, i deux catégoriesdistinetes:
1° faits d'ordres clinique et nécroscopique ; 2° fails observés
chez les animaux et appartenant plutdt & T'ordre expérimen-
tal.

1° Avant d’entrer dans I'exposé des faits cliniques, je crois
devoir commencer par un mot d'historique. Ce n'est guére
que depuis la publication d'un travail fort instructif (1) de
M. ;. Meissner, qui a pu mettre & profit les importantes ob-
servations de Frerichs sur les altérations del’urine dans I'atro-
phie jaune aigué du foie, qu'on s’est oceupé avee un peun de
suite de la relation qui existe entre les altérations du foie et
les modifications que subit le taux de I'urée. Mais, bien anté-
rieurement 2 ce travail, en France et en Angleterre, la rela-
tion dont il s’agit avait été entrevue. On la trouve déja men-
tionnée, par exemple, dans le eélebre mémoire de MM. Prévost
et Dumas (1). « Tous les chimistes savent, disent-ils, que 1'u-

(1} Archives de Henle, 1868.
(2) Annales de chimie el de physique, t. xxxm, p. 100,
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rine des malades affligés d’hépatite chronique, contient peu
ou point d'urée, ce qui semble prouver que les fonetions du
foie sont nécessaires & sa formation. »

Encore en France, dés 1846, M. Bouchardat (1) a affirmé
cette relation d'une facon plus nette. A propos d'une observa-
tion trés curieuse d'aungmentation du chiflre de I'urée, sur-
venue dans le cours d'une affection hépatique, cet auleur
émet l'opinion « qu’il existe certainement une relation qu'on
trouvera un jour entre les fonetions du foie et la production
de I'urée. » En 1867, une observation nouvelle (2) fournit a
M. Bouchardal l'occasion de revenirsur cette i.lée et son travai
est plus complet sur un point que ne I'a été ultérieurement
celui de M. Meissner. Il reconnail, en elfel, que cerlaines lé-
sions du foie produisent une augmentation de la production
de l'urée, tandis que d’autres lésions du méme organe en
déterminent la diminution. M. Meissner, lui, ne parail con-
naitre que les fails du second groupe.

Quoi qu’il en soit, les auteurs qui, dans ces derniéres années,
ont repris avec aclivité ce sujet intéressant sont, en Angle-
terre, M. Parkeset M. Murchizon (3); en France, M. Brouardel
(documents inédits) et M. Fouilhoux dans une disserlation
inaugurale recommandable (1874).

Le taux de I'urée, dans les affections hépaliques, peut, ainsi
que je viens de le dire, étre modifi¢ de deux facons Lout op-
posées. Tantot, en effet, il y a une exagération plus ou moins
considérable du chiffre moyen del'urée rendue en 24 heures;
tantot, au contraire, il y a une diminution ou parfois méme
une suppression de l'exerétion d'urée. Cecl me conduit
vous rappeler que, d'apres les documents francais, le chiflre
moyen de l'urée pour la France — cela dépend sans doule sur-
tout du mode d’alimentation — oseille entre 23 et 30 (Ch. Ro-
bin). Le chiffre 30 et des chiffres supérieurs donnés par beau-
coup d’auteurs étrangers seraient trop élevés pour ce qui nous
concerne.

(1) Annuaire de thérapeutique, 1846,
(2) Ihid |, 1857.
(3) Functional Derangements of the Liver, 18T4.
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A. Les faits du premier groupe sont relatifs & des cas
dans lesquels, autant qu'on en peut juger d’aprés les phéno-
ménes cliniques, le foie n’est pas le siége de lésions organi-
ques graves. Il y a lieu de eroire qu'il s'agit la particuliére-
menl d'un simple trouble fonclionnel, d’une hypérémie ac-
tuelle, analogue & cequ'on observe dans un certain nombre de
casde diabile.

Dans deux cas d'ictére spasmodique, apparu a la suile d'une
cause morale, sans réaction fébrile, M. Bouchardat (1) a ob-
serveé les chiffres suivanlts : dans le premier cas, il a trouvé
la proportion énorme de 133 gr. 6 d'urée, dans les 24 heures;
la quantité s'est maintenue & ce nivean pendant Lrois ou qua-
tre jours. — Dans le second cas, de méme que dans le pre-
mier, il y avait absence de fievre (le pouls était a 56), de I'ano-
rexie, ele. ; le chiffre de I'urée a é1é de 57 gr. 2 dans les 24 hen-
res. — Pourcroy et Vauquelin avaient déja annoncé (1806)
que, dans Uictére, l'urine peut contenir une forte proportion
d’urée.

M. Brouardel s’est altaché depuis longlemps al'étude de ces
questions (2). Dans un Mémoire qu’il a bien voulu me com-
muniquer, il annonece que, dans cing ou six cas d'iclére spas-
modique qu’il a examinés au point de vue que nous envisa-
geons, I'urée des 24 heures a é1é constamment augmentée du-
rant les premiers jours.

M. Fouilhoux (loc. cit.) rapporie sous le nom de conges-
tion hépatique une observation qu'il vaudrail peut-étre mienx
caractérizer du nom d’hépatite et dans laquelle il y avait eu
frisson suivi de fitvre, des douleurs vives a la région hypo-
chondriaque, se réveillanl par la palpation, et une augmen-
lation de volume de I'organe. Dans ece cas, le chiffre de I'urée
s'est élevé pendant plusieurs jours aux chiffres considérables
de 42, 45, 47, et 54. '

C'est le moment de vous faire remarquer, Messieurs, que
suivant toule vraisemblance, cerlains cas d'azoturie liés an

(1) Annuaire de thérapeutique, 1846,
(2) Voir un travail récent de M. Brouardel surla gquestion qui nous oe-
cupe. dans les drchives de plysiologie, 1876,
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90 CIRRHOSE ; DIMINUTION DE L'UREE.

précis el suffisament nombreux pour permettre d'établir
comme une régle que le taux de l'urée des 24 heures est tou-
jours diminué d'une facon trés nolatle, dans les cas de
cirrhose un peu avancée. En oulre des observations de
M. Murchison, nous pouvons signaler par exemple: 1° Un cas
de M. Hirne, consigné dans sa thése par M. Fouilhoux (1874):
l'urée est descendue & 10 ou 12 gr. el méme & 3 ou 6 gram-
mes; 2°un groupe important de six observations recueillies
par M. Brouardel et possédant, par conséquent, en ce quia
trail particulierement ala délermination clinique et nécrosco-
pique, toules les garanties désirables, Il s’agil, dans tous ces
cas, de la cirrhose alrophique, observée dans la période de
I'ascite. L'urée des 24 heures, chez les malades, n’a jamais dé-
passé 9 grammes; elle n'a atteint ce chiffre qu'une fois. Sou-
vent, elle est descendue & 3 grammes et une foisa 1 gr. 88.

Ainsi que cela pouvait étre aisément prévu, le ltaux de l'urée
diminue également dans la ecirrhose hypertrophique. Gest
ce que démontre une observation relatée dans la thése de
M. Hanot. Dans cette observation qui a été prise dans le
service de M. Buequoy, 'analyse de I'urine a été faite par
M. Byasson. Le chiffre de l'urée, dans les 2% heures, a os-
cillé entre 4 et 9 grammes,

b) Dan= une seconde catégorie, je placerai les cas de des-
truetion pariielle lente d'une grande partie du parenchyme
hépatique. Je cilerai une observation de Vogel (1) qui, bien
qu’elle soit ancienne, n'en esl pas moins intéressante. Le ma-
lade élail affecté d'un eancer qui avait envahi la presque to-
talité du foie. Les chiffres de 'urée des 24 heures ont été de
6, Tel 8 grammes,

Je signalerai encore un cas de kyste do foie ayant fait dis-
paraitre la majeure partie dulobe droitet I'ayant réduit & une
sorte de coque mince. Cette observation, insérée dans la these
de M. Fouilhoux, appartient & M. Hirne. Le taux de I'urée a
toujours été an-dessous de la normale et quelquefois trés bas.

(1) Citée dans le mémoire de Meissner (Loc. cit.).
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(cancer, kystes hydatiques). Actuellement, je vais vous par-
ler de faits constituant un groupe a part, une troisiéme caté-
gorie, et dans lesquels la destruetion du parenchyme est éga-
lement partielle el étendue, mais s'opére suivant un mode
aigu ou subaigu. Dans ce cas, l'abaissement du chiffre de
I'urée vous paraitra dautant plus intéressant que 'affection
hépatique qui est en jeu est généralement accompagnée d'un
appareil fébrile plus on moins intense. Or, une des consé-
quences habituelles de la fitvre, dans les conditions ordi-
naires, est, vous le savez, d’entrainer une augmentation du
taux de l'urée.

Un médecin anglais trés autorisé en pareille matiére,
M. Parkes, avait, il y a une trentaine d’années déja, observé
dans I'Inde que I'hépatite propre a ces climats s'accompagne
tantot d’une exagération du chiffre de 'urée, tanlot, an con-
traire, d'une diminulion considérable dece chiffre (1).

La comparaison des faits avait amené M. Parkes & admettre
que, dans les cas on I'urée était angmentée, I'hépatite était
caraclérisée seulement par une hypérémie inflammatoire,
tandis que dans ceux ou le chiffre de 'urée était diminué le
parenchyme du foie avait été envahi par un volumineux
abcés. L'auteur avail méme formulé son opinion d'une facon
trés accentuée en disant que P'abaissement du tanx de 'urée
était alors « proportionné i ’étendue de la destruction de 1'élé-
ment séeréteur par I'abeds. »

Tout récemment, M. Parkes a eu 'occasion détudier en
Angleterre, au méme point de vue, un vaste abeés de foie, et
il a reconnu que le chiffre de I'urée était trés bas, bien que le
malade et la fitvre et continuit & s’alimenter, deux causes
qui, danstoute aulre circonstance, eussent amené certaine-
ment un accroissement du chiffre de I'exerétion d'urée.

J'en viens, Messieurs, & une quatrieme catégorie de cas. Je
range sous ce chef les observalions de 1ésions hépatiques dif-
fuses, & évolution rapide ou méme suraigué.

a) Je parlerai en premier lieu de la coligue de plomb, a la-

(1) The Lancet, t, 1. april 8, 1871.
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94 ATROPHIE JAUNE AIGUE DU FOIE.

comme j'ai eul'occasion de le signaler précédemment, que la
diminution de I'urée est frappante. On sait que la lésion pro-
pre i eette maladie consiste en une rapide altération destrue-
tive des cellules hépatiques dans toute 'étendue du foie. C'est
a Frerichs qu'on doit la connaissance de cette modification re-
marquable de la sécrétion urinaire, accompagnement néces-
saire, suivant lui, de I'atrophie jaune aigué du foie. Celle mo-
dification, d’apris Frerichs, se traduit par une diminution trés-
accentude de I'urée et de 'acide urique, par une diminution des
sulfates et des phosphates, et par l'apparition, dans les urines
concentrées, dela leucine et la tyrosine en forte proportion.
Bien que l'affec-
tion dont il sg'agit
soit assez rare, les
résultats  annonecés
par Frerichs ont été
plusieurs fois con-
firmés. Je citerai
enire autres, a ce
propos, les observa-
tions de Schmeis-
ser (1), de Bouchard
(2). de Habershon(3),
enfin une observa-
Fig. 17. — Tyrosine. Fig. 18. — Leueine, tion intéressante re-
latée par M. Murchison (4): Elle montre que dans I'atrophie
jaune aigué dufoie, la leucine et la tyrosine peuvent faire dé-
faut dans I'urine recueillie durant la vie et se retronver cepen-
dant aprés la mort sous forme cristalline, non-seulement dans
le foie mais encore dans I'épaissear du parenchyme du rein.
M. Frerichs, ainsi que je viens de le relever, semble eonsi-
dérer I'état de I'urine qui vienl d’étre indiqué, eomme parti-
culiérement propre i 'atrophie jaune aigué du foie. Cest évi-

(1) Archiv. fiir pharmaceut. Bd. 100, p. 1.

(2) Gazetie helbdomadaire, 1876, p. 83,

(3) Pathology and Treatment of Diseases of the Liver. London 1872, p. 20.
(4) Diseases of Liver, p. 231.
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biliaires, soit par un caleul, soit par toule autre cause (cancer
de la téte dupancréas, ete.) et, entre autres, rétentionde la bile.
Les canaux hépatiques sont dilatés et en méme temps pré-
sentent des signes d'irritation inflammatoire prononcée.
(Angiocholite.) Le parenchyme hépalique est, d'une fagon
concomitante, plus ou moins profondément altéré.

2° Les acces fébriles ne se reproduisent pas avee la régula-
rité presque mathématique qui s'observe dans la fidere in-
termillente vulgaire; mais, en oulre que, comme dans la fidvre
intermillente simple, les aceés sont séparés par des intervalles
apyrétiques, ils sont marqués encore par une élévation brusque
et trés prononcée de la température ecentrale : (40, 41 degrés),
avec algidité extérieure, et accompagnement fréquent de
divers symptomes qui rappellent les accés pernicieux.

3° J'ai ¢été amené a penser, et j'essayerai bientdt de justifier
cetle hypothése, que celte figvre intermittente hépatique a
son point de départ dansune intoxication spéciale délerminée
par le développement dans les voies biliaires remplies par la
bile slagnante et profondément altérée d’une substance pyré-
togéne particuliére.

Yous avez pu remarquer tout a I'heure les ‘analogies qui
existent cliniquement entre la fiévre intermittente simple et
I'intermittente hépatique ; je vais vous faire reconnaitre main-
tenant qu'une différence radicale les sépare sur un point,

Je vous rappellerai en premier lien que la fiévre intermit-
tente vulgaire est, de toutes les maladies fébriles, celle dans
lagquelle la concordauce des courbes de la température avec
celles de I'exerélion d’urée est la plus facile & meltre en relief,
en raison de la succession réguliére des périodes fébriles et
des périodes apyrétiques. Vous n'ignorez pas (1) que pendant
loute la durée du paroxysme fébrile, 'urée se montre consi-
dérablement augmentée (de un tiers an plus), relativement &
la période apyrétique, malgré que pendant celle-ei I'alimen-
lalion ail pu élre reprise, tandis que la didte au eontraire aura
été observiée pendant toute la durée de la fiévre,

Ce qui vient d’étre dit de la ficvre intermitlente simple, on

—

(1) Yoy. article Chalewr de M, Hirlz : Dict, de méd. et de chir. pratig.
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peut le répéter de la fievre intermittente des tuberculeux (d’a-
prés les observations de Jochmann, Traube el quelques au-
tres). Je ne saurais vous dire s'il en est de méme relatlivement
a la fitvre inlermitiente qui accompagne quelques affections
des voies urinaires (fievre intermittente cysto-néphrétique) et
qui forme en quelque sorte le pendant de la fiégvre hépatique.
Nous ne possédons pas malheurensement, quant a présent,
gque je sache du moins, d'observalions ad hoce, je parle d'ob-
servations réguliéres.

Quoi qu'il en soit, recherchons maintenant en quoi la fievre
intermilttentle hépalique se distingue de toutes les aulres.

Jinvoquerai ici les détails d'one observation remarquable
publiée par un interne distingué des hopitaux, M. P. Regnard,
dans les Mémoires dela Société de Biologie (1873). Vous pourrez
suivre les principales péripéties de l'observalion sur le ta-
bleau placé sous vos yeux, el ol sont consignées les courbes
de la température et celles de I'urée (PL. IV).

Il s’agit d'un homme de 68 ans, qui jamais n’avait éprouvé
de coliques hépatiques, et qui souffrait depuis quelque temps
d'ictére en méme temps que le foie présentait une cerlaine
augmentation de volume. Le trait clinique caractéristique
consiste en une fievre intermittente irréguliére, dont la durée
a été de preés de trois mois.

A T'autopsie, on a trouvé le foie volumineux, de couleur
olive. Le canal cholédoque était obstrué par un gros caleul.
La bile eependant avait continué de passer dans l'intestin.

Les aceés, souvent trés violents et accompagnés d’une élé-
vation trés marquée de la température 40, 41°, apparaissaient,
comme vous le voyez, & peu prés tous les cing ou six jours; on
acompté une trentaine de ces accés. Ils élaient sépards par
des intervalles ot la température ne s'est jamais ¢levée beau-
coup au-dessus de 37°.

Voici maintenant le point sur lequel je veux appeler spé-
cialement votre attention. Examinez les oscillations de la
courbe de l'urée, et comparez-les avec celles que dessine la
courbe thermique. Vous remarquerez que la premiére s'a-
baisse précisément les jours o la seconde s'éléeve; clest-a-

CHaRcoT. 1
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dire que les jours ol la température s'éléve, le taux del'urée
diminue d'une fagon correspondante. Or, ¢'est absolument le
contraire de ce qui aurait lieu, s'il s'agissait soit de la fidvre
intermittente simple, soit desdiverses formes hépatiquesde la
fievre intermittente symptomatique, étudiée sous ce rapport.

Ainsi, dans les périndes d'apyrexie, avec une température
de 37°, 4, vous voyez le chiffre de 'urée des 24 heures osciller
entre 14 el 20 gr. Les jours de fitvre vous avez aveec une
température de 40°, 8 — 7 gr. d'urée; avec une température de
41° —8gr.; avec 40,8 — 4gr. Il importe de remarquer que ces
jours-li, on a constaté, toutes les fois qu'on I'a cherchée,
la présence de la leucine et de la tyrosine dans les urines.

Comment interpréter ce fait? En me fondant sur tout ce
qui précéde, je proposerai I'explication suivante, sous toutes
réserves, bien entendu. Le foie, source et foyer principal
de la production d’urée, dans les condilions normales, exa-
giére momentanément sa fonction dans les conditions de la
fievre, mais sans dévier du type normal, et ainsi se produit
une augmentation du chiffre d'urée excrétée. Il en est ainsi
toutes les fois que le parenchyme hépatique est anatomique-
ment sain, Mais s'il présente, an contraire, des altérations
plus ou moins profondes, alors la scéne change. Sous l'in-
fluence de l'excitation déterminée par l'action du poison
pyrétogéne, le processus de désassimilation azotée s'exalte
comme dans le cas précédent, et, en fait, la température s'é-
leve; mais les produits de cette désassimilation opérée par
un organe altéré sont imparfaits; l'urée ne se produit qu'en
proportion minime et, & sa place, il se forme des substances
moins élevées dans la série, i savoirla leucine et la tyrosine,
lesquelles passent en derniére analyse dans les urines.

(Cette intéressante observation n'est pas isolée. Je trouve, en
effet, dans la note qui m'a été remise par M. Brouardel, et a
laquelle jai fait déja de silarges emprunts, I'histoire d'un cas
qui peut étre résumé ainsi qu'il suit : Coliques hépatiques
datant de loin, et suivies, depuis celte époque, d'iclére perma-
nent. Il y a trois mois, les coliques qui revenaient de temps
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i autre ont été remplacées par une série d'acceés fébriles in-
termittents, inaugurés par un frisson. En méme temps, le
foie a commencé & subir un certain degré d’atrophie. Or,
voici ce qu'apprend 'étude de 'exerétion de I'urée. Le chiffre
des 24 heures qui, habituellement, est de 11 4 12, décroit régu-
lierement aux approches des aceés, et le jour méme il descend
a 6 gr. 5, —4 gr. 50. Yous voyez qu’en somme les choses, dans
ce cas, se passent exactement comme elles se sont passées
dans I'observation de M. Regnard, en ce qui concerne du moins
I'excrétion d'urée. 1l n'est pas question de leucine ni de tyro-
sine dans 'observation de M. Brouardel, mais il est devenu
tout a fait vraisemblable, par tout ce qui précide, que ces
produits eussent été renconirés dans les urines si on les y et
cherchés.

Je termine ici, Messieurs, l'exposé, malheureusement un
pea long, des faits pathologiques propres & mettre en
lumiére le role remarquable que jouent les altérations du
oie, dans la production et I'élimination de 'urée. A ces faits
on peut, ainsi que je vous l'ai laissé pressentir, en ajouter
d’autres, recueillis dans les conditions expérimentales, c’est-
a-dire chez les animaux, et qui plaident dans le méme sens
que les observations palhologiques. Ces faits sont peua nom-
breux encore, mais tels qu’ils sont, ils ont bien, vous allez le
reconnaitre, leur signification.

C'est & M. G. Meissner que sont dues les prinecipales de ces
observations. Nous les trouvons econsignées dans son travail
publié en 1866 (1), travail que j'ai déja cité.

M. Meissner a été conduit & rechercher si le foyer de for-
mation de 'urée n'est pas dans les viscéres et en particulier
dans le foie ; contrairement a I'opinion vulgaire, il a été con-
duit & cette idée par des observations antérieures, faites sur
des oiscaux et qui lui avaient montré que 'acide urique qui.
chez ces animaux, est le plus grand produit de désassimilation
azotée, se trouve en forte proportion dans le foie.

On sait que chez les mammiferes 'urée existe a 1'état nor-

(1) Henlés Zeitsch., Bd. 31, p. 144
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mal un peu partout, dans les liquides de 'organisme. On I'a
trouvée dans le sang, dans la lymphe et le chyle (Wurtz),
dans la sueur, la salive, le liquide eérébro-spinal, elc. Mais se
forme-t-elle au sein de ces liquides, ou au contraire se produit-
elle dans les organes solides, dans les tissus. Le fait est que,
suivant les observations de M. Meissner, cette substance ne se
trouve ni dans les muscles, ni dans les poumons. Mais on la
trouve cerlainement dans le foie, ainsi que Heynsius et
Stockvis I'avaient déja annoncé, en se fondant, a la vérité, sur
des preuves peu convaincantes. Les quantités d'urée trouvées
dans le foie par M. Meissner peuvent étre remarquables,
si I'on tient compte de la grande solubilité de cetle substance.
Ainsi elle s'élevail a plusieurs centigrammes dans le foie d'un
chien, et I'urée recueillie dans ces recherches provenait bien
du parenchyme hépatique lui-méme et non pas du sang qui
I'imbibe, car les animaux mis en expérience avaient été tués
par hémorrhagie, et, de plus, on avait eu soindelaverl'organe
plusieurs fois a l'aide d'un courant d’'eau passant dans les
vaisseaux avant de le soumettre a I'analyse.

Le foie par cela méme parait done étre un foyer important,
le principal peut-étre, de la formation del'urée chez les mam-
miféres. Du foie, I'urée passe dans le sang; nous savons qu’on
ne la rencontre pas dans la bile, du moins dans les conditions
normales (1).

Les résultats obtenus par M. Meissner ont re¢u I'appui d'ex-
périences, inslituées par M. Cyon (Centralblatt, 1810, p. 580).
Le foie d'un animal récemment tué est détaché du corps et
rapidement placé, suivant la méthode de Ludwig, dans un
milien dont la température rappelle les conditions vitales. On
fait passer par la veine porte le sang de I'animal qui a servi
a l'expérience, et 'on recherche par 'analyse si, en traversant
le foie, il s'est chargé d'urée.

Voici le résultat de deux expériences:

e —

(1) M. Munk a avancé récemment que le sang contient plus d'urée que le
foie et qu'il n'y a paslieu, par conséquent, de considérer cel organe comme
un foyer de formation de I'urée (Centralblaft, 1876, ne 5, p. 85).
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Influence des altérations hépatiques sur la forma-
tion et I’'élimination de l'acide urique.

Sommaire. — De l'acide urique. — Excrétion normale. — Accumulation
de I'acide urigue dans le sang des goulleux : lithémie on uricémie. —
Démonstralion dela présence del'acide urique dans le sang & 1'état phy-
siologique ; — sa production dans le fole. — Dépdts d'urate de soude
dans la goulte. — Altérations du foie chez les goultenx. — Influence du
foie sur I'uricémie des goulteux. — Goulie consécutive aux lésions do
foie. — De l'acide urique dans les urines. — Gravelle urique.

Du glycogine et de la fonction glycogéniquedu foie.— Caracléres du gly-
cogeéne. — Sa présence dans le foie. — Difficulié de sa constatation. —
Role dufoiei I'égard ses substancesamyloides et du sucre.—Du diabdle
alimentaire.

Messieurs,

Pour en finir avec les considérations de physiologie patholo-
gique dans lesquelles je me suis engagé & propos du foie, je
dois entrer dans quelques détails relativement a l'influence
que paraissent avoir certaines lésions hépatiques surla for-
mation et I'élimination de 'acide urique et aussi relativement
a ce qu'on appelle la fonction glycogénigue.
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Je commencerai par ce qui concerne l'acide urigue. Je
vous montrais, Messieurs, dans la préeédente lecon, comment,
aen juger d’aprés l'ensemble des fails pathologiques et d’a-
prés quelques faits de I'ordre expérimental, le foie parait étre
le prineipal laboratoire o s'effectue le travail de désassimila-
tion des matiéres albuminoides. Le grand produit de ce pro-
eessus complexe, chez les mammiféres, c¢'est I'urée, substance
éminemment soluble qui, chez 'homme sain, est représentée
chaque jour, dans 1'excrétion urinaire, par le chiffre de 20 &
30 grammes.

Mais 'urée n’est pas, vous le savez, le seul produit formé
dans ce processus de la désassimilation azotée. Il convient de
lenir comple de I'acide urigue, substance qui appartient chi-
miquement et physiologiquement a la méme série que 'urée,
moins oxydée que celle-ci et moins soluble.

Vous n’ignorez pas non plus que l'exerétion de lacide
urique, pour les 24 heures, esl représentée sculement, chez
I’homme bien portant, par le chiffre comparativement minime
de 0 gr. 50 environ dans les 24 heures. Toulefois, l'acide
urique est appelé dans de certaines circonstances patholo-
giques — c'est la le point de vue qui nous aitache particulié-
rement, — a jouer un rdle important. Il me suffira, pour fixer
volre esprit & cel égard, de ciler, & titre d’exemple, la goutte,
j'entends la goutte véritable, dans laquelle I'acide urique, sous
forme d'urale de soude, s'accumule dans le sang et figure,
comme élément essentiel, dans toutes les productions patholo-
giques qui relévent de cetle maladie.

En quoi ce grand facteur de la goutte, I'accumulalion de
I'acide urique dans le sang, ou, ainsi qu’on I'appelle encore,
la lithémie ou V'uricémie (1) a-t-il rapport au fonctionnement
du foie ? C'est ce que nous devons rechercher maintenant.

A. La théorie que nous avons soutenue au sujel de la forma
tion de 'urée, nous pouvons la reproduire a propos de la for-

(1) L'appellation trés appropriée d'uricémie a été proposée pourla pre-
miere fois, je crois, par M. le professear Vulpian.
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mation de I'acide urique et I'élayer surdes argumentsde méme
ordre.

En premier lieu, il convient de faire ressortir que I'acide
urique, de méme que l'urée, existe dansle sang des mammi-
feres & I'état normal, bien qu'en quantité fort minime. L'ana-
lyse chimique décéle sa présence dans le foie non plus en pro-
portion minime, mais en proportion notable. C’est 1a un fait
mis en lumiére par MM. Cloetta, Scherer, Stokvis depuis long-
temps et, plus récemment, par M. Meissner dans le travail que
je vous ai déja indiqué. Sans doute, le foie n'est pas le seul
viseére ot l'acide urique ait été rencontré. Maintes fois, par
exemple, on a signalé sa présence dans la rate; mais, c'est
dans le foie seul qu'il parait se trouver en assez forte propor-
tion et d'une facon constante.

(est principalement chez les animaux comme les oiseaux
ol I'exerétion d’acide urique remplace en quelque sorte celle
de l'urée, que l'exizstence normale de cette substance, dans
le foie, estle plus facile & démontrer. On doit A M. Meissner,
sur cetle guestion, une série de recherches intéressantes.
Dans un cas, le chiffre de I'acide urique trouvé chez le poulet
a été de 0 gr. 31 pour 500 gr. de foie et, dans un autre, de
0 gr. 14 sur 298 gr. Cest 14, vous le voyez, Messieurs, un
chiffre élevé, sil'on considére surtout que les autres organes,
les muscles en particulier et les poumons, n'ont pas présenté
de traces d’acide urique.

. Dés maintenant, vous constatez que le foie parait désigné
comme I'un des principaux foyers de la production de 1'acide
urique. Cet acide se trouve la en méme temps que l'urée et,
J'ajoute ceci en passant, que plusicurs autres produits de la
désassimilation azolée, entre autres 'hypoxanthine, la xan-
thine, la leucine, sanscompter l'urée elle-méme. Il est re-
marquable que la eréatinine qu'on rencontre dans les muscles
(sue musculaire) fasse défaut dans le foie. La tyrosine, con-
trairement & ce qui a lien pour la leucine, n'existe pas dans
le foie normal. Elle paraitl étre décidément un produit de dé-
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sassimilation pathologique ou encore un produit cadavérique
(Radjewesky) (1).

' . Mais nous devons, quant a présent, ne nous occuper que
de I'acide urique. Recherchons donc ee que nous enseigne la
pathologie hépalique en ce qui concerne la formation de cette
substance. :

Jinvoquerai tout d’abord le cas accentué de la goulte que
je signalais tout & 'heure. L'acide urique, accumulé dans le
sang, ainsique je le rappelais et comme I'ont établi les inves-
tigations de M. Garrod, exerce la une action prédominante.
('est pour ainsi dire la maltiére de la maladie (materies morbi).
De plus, on le retrouve dans toutes les altérations locales
goutleuses, a titre d’élément essentiel. Permettez-moi d’entrer
a cette occasion dans quelques développements bien propres
A frapper votre esprit.

1* Dans la goutte articulaire, la lésion locale est caracté-
risée par la présence, sous forme cristalline, de dépoOts d'urale
de soude dans I'épaisseur des cartilages diarthrodiaux. Cette
infiltration urique des cartilages ne se voit pas seulement
dans la goutte chronique, elle existe dans la goutte aigué,
dés le premier accés, suivant la remarque de Garrod. Aprés
le cartilage, les ligaments, le tissu cellulaire sous-cutané, les
gaines tendineuses, la peau elle-méme, subissent les infiltra-
tions d'urate de soude qui se dessinent sous l'aspect de
tophus et produisent alors les déformations caractéristiques
tout a fait différentes de ecelles qui prennenl naissance en
conséquence de l'arthrite séche. Le carlilage et la peau de
I'oreille externe sont des points on se dépose souvent I'urate
de soude qui se présente, en pareille circonstance, sous I'ap-
parence de petites conerétions blanches, particularité qu'on
utilise fréquemment pour le diagnostic.

2° L'urate de soude se rencontre encore chez les gouttenx
sous forme concréte dans les viscéres, sur la face interne de

(1) Centralblaté, 1866, p. &05.
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I'aorte, dans I'épaisseur des valvules du cceur, dansl'intlérieur
du rein, et méme dans les feuillets de la dure-mére spinale,
ainsique I'a vu il y a peu de temps M. Olivier (1).

Je n'insiste pas, ¢'en est assez pour mellre en évidence le
role remarquable de 'urate de soude dans la pathologie de la
goulte et des accidents goulteux.

y- Il s’agil maintenant de s'assurer si le foie parlicipe a ce
drame morbide el en quoi il y parlicipe. Je ne sache pas
qu'on ait, jusqu’ici, décrit des altéralions analtomiques du
foie particuliéres aux goutteux. Mais nous possédons un
certain nombre de documents, peu remarqués il est vrai,
quant a présent, et mentionnant dans la goutle ’existence de
lésions hépatiques fonclionnelles assez accusées.

Ainsi, la plupart des bons auteurs qui ont écrit sur la
goulle n'ont pas manqué de citer la présence, a titre d'acci-
dent prémonitoire des accés de goutle, d'une tuméfaction pas-
sagére du fole, marquée par le développement de I'hypo-
chondre droit et les signes ordinaires révélés par la percus-
sion et la palpation. M. W. Gairdner, dans son 77aité de la
goulte (p. 171), est, sous ce rapport, trés explicile. Scuda-
more (2), d'ailleurs, avait déja fait celte observation et il re-
lale un cas dans lequel pendant trois mois l'accés de goutte
avait é1é précédé par une tuméfaction du foie, accompagnée
de troubles dyspepliques trés prononcés. Dans une bonne
dissertation sur la goutte (3), M. Gallier Boissiére rapporte
commenl il a maintes fois observé sur lui-méme cet accrois-
semenl temporaire du volume du foie qui prélude aux ac-
ces.

La répétition fréquente de ces hypérémies périodiques
semble pouvoir, a la longue, occasionner une tuméfaction per-
manente qu'il n’est pas trés rare d'observer chez des sujets
atteints de goutte chronique. ainsi que l'ont fail remarquer
Scudamore et M. Galtier Boissiére.

(1) Communication orale.
(2) Traité de la goutte el du rhumatisme. — Paris, 1823, t. 1, p. 120.
(3) Paris, 1859, p. 111,
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Or, Messieurs, cette tuméfaction, cette lésion fonctionnelle
hépatique, prodrome des acecés, coincide avec un autre phéno-
méne qui Iui donne une signification particuliere. Je veux
parler de l'accroissement de la proportion de I'acide urique
dans le sang qui, suivant les recherches de M. Garrod, com-
mence i se produire dans la période qui précéde lapparition
des acces de goutte. C'esl, remarquez-le bien, seulement
dans les cas de goulte invétérée que l'uricémie exisle d'une
fagon permanente. Dans les cas ordinaires, I'accumulation
pathologique d'acide urique, cliniquement révélée par le pro-
cédé du fil, s'observe pendant la durée de l'acces et s'efface
dans les intervalles. Il est vraiment digne d'attention de voir
que cette accumulation s'accentue déja quelques jours ou
plusieurs semaines avant l'accés, c'est-d-dire dans le temps
méme ou se produit 'hypérémie hépatique prémonitoire sur
laquelle j'insislais il y a un instant. 11 n'est pas possible de ne
point reconnaitre, aprés tout ce que je viens de dire, l'exis-
tence d'une relation entre les deux phénomeénes. Selon toute
probabilité, c'est en conséquence de la lésion fonctionnelle du
foie que I'acide urique, formé la en excés, s'accumule dans
le sang et la saturation qui se produit ainsi, & un moment
donné, parait contribuer a provoquer le développement de
I'acees.

Cette production exagérée d'acide urique se fail-elle dans
la goutte aux dépens de celle de l'urée, c'est ce qu'on ne
saurait décider actuellement, faute de recherches positives a
cet égard.

Sans méconnaitre le role du foie dans la production de I'uri-
cémie des goutteux, role qui a élé trés ingénieusement mis
en relief « gout, likes diabeles, is the result of a fonctionnal
derangement of the liver» (loc. cit.,p.71), par M. Murchison dans
ses intéressantes lecons sur les lésions fonctionnelles du foie, il
faudrailse garder de I'exagérer. Une conditionspéciale favorise
dans la goutte 'accumulation de l'acide urique dans le sang,
¢'est I'existence ordinaire, en pareil cas, d'un vice fonctionnel
du rein qui, ainsi que I'a établi M. Garrod, a pour effet de
maintenir au-dessus de la normale, d'une maniére habituelle,
le taux del'acide urique excrété, non seulement dans le cours
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des acees de goutte, mais encore dans leurs inlervalles. Il
importe de lenir compte de ces deux facteurs qui, agissant en

quelque sorte en sens inverse, concourent cependant vers le
méme but.

8, Il est un chapitre appartenant aussi & I'histoire de la
goulte ou le role du foie dans la production de l'uricémie
peut encore, ce me semble, élre bien mis en relief. Je
veux parler de la goutte saturnine. Vous n'ignorez pas que
la goulle tophacée la plus accentuée, en dehors de toutes
les conditions classiques qui I'engendrent chez les gens
aisés, peul survenir chez les saturnins par le fail méme de
I'intoxication dont ils souffrent. Or, on sait, d'un cOté, par
les travaux de M. Garrod, que I'acide urique s'accumule faci-
lement dans le sang chez les salurnins alors méme qu'ils ne
sont pas, a proprement parler, atteints de goutte et I'on sait,
d’autre part, que chez eux le foie dont le parenchyme est im-
prégné de plomb fonetionne d'une fagon anormale. Ajoutons
que, d'aprés les recherches de M. Garrod, les préparations
saturnines auraient pour effet de partager en partie la fone-
tion éliminatrice du rein & I'égard de 'acide urique, et nous
aurons énumére un concours de circonstances bien propres
a expliquer le développement relativement fréquent de la
goutte chez les saturnins (1).

e. S'il est vrai, comme cela parait démontré par les considé-
rations qui précedent, que certaines lésions fonctionnelles du
foie aient pour résultat de produire la lithémie et consécutive-
ment, quelques circonstances aidant, lagoutte proprement dite,
celle-ci devra survenir, a titre d’affection symplomatique,con-
séeutive i diverses lésions matérielles du parenchyme hépati-
que qui, sans supprimer le fonctionnement régulier de l'or-
gane, sont capables pourtant de le modifier profondément.La
réalité des faits de ce genre ne me parait guére douteuse; tou-

(1) Plusieurs observations nouvelles de goutle saturnine ont élé insérées
par Wilks dans Guy's Hosp, Reports, 1875.
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tefois elle n’a pas été jusqu'ici relevée comme elle le mérite.
Je puis ciler cependant deux cas observés dans le service de
M. Bucquoy el consignés dans la thése de M. Hanot (1). L'un
de ces cas est relatit & la cirrhose hypertrophique ; dans le
second, il s'agit d'un ictére chronique dont la nalure n'a pas
été déterminée. Dans les deux ecas, il y avait des dépots
tophacés aux doigls de la main et des concrétions d'urate de
soude occupaient les oreilles exlernes, signes univoques de
I'affection goutteuse.

Sans aller jusqu'a la goutte, il est possible que 'uricémie ou,
sl vous aimez mieux, la lithémie avec ses conséquences variées
s¢ montre dans dillérentes affections ou Il'existence d’une
lésion soil fonctionnelle et superficielle, soit organique et plus
ou moins prolonde, soil aisément démontrable. La présence
fréquente dans les urines de sédiments d'acide urique cris-
tallisé ou d'urates amorphes fortement colorés par le pigment
urinaire, ou d'urates amorphes formés peu aprés I'émission
est généralement considérée a juste tilre comme une des ré-
vélations cliniques de cetle espiéce d'uricémie. Dans quelques
cas, les malades rendent par la miction une gravelle micros-
copique ou de petits calculs d'acide urique, déjd constilués
dans les voies urinaires. Parmi les lésions organiques du foie
ou elle se rencontre, je me bornerai & mentionner la cirrhose
et parmi les lésions fonclionnelles cet état particulier du foie
que les Anglais désignent assez communémenl sous le nom
de torpeur (Torpor of the Liver) et qu'ils considérent avec
raison comme un des phénoménes avant-coureurs de la
goulte.

A ce sujet, il n'est pas hors de propos dinsister
sur ce fait, que la formation d'un sédiment plus ou moins
abondant d'urates amorphes, ou d'un dépot d'acide urique
eristallin, dans les urines, peu de temps aprés 'émission, ne
saurait prouver que l'excrétion de cet acide est augmentée
d’une maniére absolue. Des urines chargées de semblables
dépots peuvent, en réalité, ne contenir que des proportions

(1) Loc, cit., p. 53.
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d'acide urique relativement faibles ou méme trés notable -
ment au-dessous du taux normal. L'oligurie fébrile, un haut
degré d’acidité des urines, tel qu'on le rencontre, par exem-
ple, dans certains états dyspeptiques (Prout, Brodie, Budd),
sont, entre autres, des conditions qui suffisent fréquemment
i délerminer la promple formation des sédiments dont il
g'agit, sans qu'il y ait élévation du chiffre de l'acide urique.
D'un autre coté, il est aussi parfaitement élabli, par les lravaux
de Bence Jones et ceux plus récents de Bartels, que des
urines qui ont conservé leur transparence, méme longtemps
aprés 'émission, renferment quelquefois une forte proportion
d'acide urique,

Par conséquent, une analyse méthodique portant sur la
totalité des urines, rendues dans les vingt-quatre heures,
permettrait seule de décider d'une maniére positive si le
chiffre de I'acide urique s'est élevé, abaissé, ou enfin s'il s'est
maintenu dans les limites de 1'état normal. Il importerait
méme, suivant en cela le prétexte de Parkes et de Ranke, de
répéter cet examen pendant une série de eing ou six jours,
car il est démontré que I'excrétion de I'acide urique s’opére,
trés souvent, d'une maniére irrégulierement intermittente, et
différe beaucoup, dans les circonstances les plus variées, non
seulement aux diverses époques de la journée, mais encore
d'un jour a 'autre.

Lorsque les dépots d'acide urique ecristallisé ou d'urates
amorphes se forment non plus aprés I'émission, mais bien
dans I'urine contenue dans un point quelconque des voies
urinaires, et & plus forte raison, lorsque les malades rendent
du gravier, on est trés souvent porté & admettre que P'acide
urique existe en excés dans l'organisme et est excrélé en
proportion anormale. Mais ici encore la conclusion n'est cer-
tainement pas toujours légitime. Ce résultat peut, en effet,
étre déterminé par des causes toutes locales et entiérement
indépendantes de la diathése urique, telles, par exemple,
qu'une inflaimmation catarrhale de la vessie, des reins on des
bassinels (Brodie, Rayer). J'ai en I'occasion d'examiner & plu-
sieurs reprises, sans pouvoir y conslater la moindre trace
d’acide urique, le sérum du sang et la sérosité de vésicatoires
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provenant de sujets non gouttenx, qui rendaient habituelle-
ment, en méme temps que 'urine, des petits eristaux ou des
concrétions plus on moins volumineuses d'acide urique, Plu-
sieurs auleurs admettent qu'en pareille circonstance il se
développe, an sein méme des voies urinaires, une fermen-
tation acide de 'urine analogue & celle que subit ce liquide,
dans les condilions normales, un eertain temps aprés 1'émis-
sion (J. Scherer, Vogel). L'acide libre, ainsi produit, détermi-
nerait, dans les deux cas, la précipitation de la presque totalité
de l'acide urique contenu dans les urines.

Quoi qu’il en soit, on ne saurait nier que la gravelle urique
puisse se montrer liée quelquefois a l'existence d'un exces
d’acide urique dans le sang (Rayer). M. le docteur Ball
m'a communiqué l'observation d'un homme agé d'une
cinquantaine d’années, et qui rendait fréquemment, i la suite
de coliques néphrétiques violentes, de petits calculs d’acide
urique. Un vésicatoire ayant été appliqué sur la région épi-
gastrique, la sérosité fut recueillie dans un verre de montre
et additionnée de quelques gouttes d'acide chlorhydrique. Il
s'y forma rapidement de trés nombreux cristaux rhomboé-
driques d'acide urique. Cet homme n’avait jamais éprouvé
aucun des symplomes de la goutte articulaire ; les urines ne
renfermaient pas trace d’albumine. Il faut sans doute rap-
porter a cette seconde calégorie la plupart des cas ou la gra-
velle urique précede I'apparition de la goutte, et lorsque
celle-ci est établie, alterne visiblement — bien que, le
plus souvent, a de longs intervalles — avec les manifesta-
tions articulaires (1).

(1) Consultez : Scudamore, loc. cif. — Rayer, Traité des maladies des
reins. Paris, 1839, t. 1, p. 93, 197, 198. — Prout, On sfomach and renal
diseases. London, 1848, p. 194, — J. Scherer, Untersuch. sur patholugie,
Heidelberg, 1841, §1, p. 17. — Brodie, Lepons surles maladies des organes
urinaires,traduites par J, Patron. Paris, 1845, p. 251, 278. — Parkes, On
urine. London 1860, p. 218. — Ranke, Ausscheidunyg der Harnsaure, Miin-
chen, 1858, —J. Vogel,in Virchow's Handbuch der pathologie und Therapie,
1v Bd., 2 Abth., 3 Heft. p. 561. — Bartels, Harnsaure Ausscherdung in
Krankheiten, in Deutsch Archiv fiir Klinische Medicin, 1 Bd., 1 Helt.,
p- 13, Leipzig, 1865. — Beale, De l'urine, ete, Paris, 1863, p. 121, 171, 197,
& :

W
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11.

Je m’apercois un peu tard que je me suis laissé entrai-
ner fort loin & propos de l'acide urique et de la goutte, de telle
sorte qu'il me resle fort pea de temps pour vous parler du
glycogine et de la fonction glycogénique du foie. A toul pren-
dre, il n'y a pas lieu de le regretter. (Vest un sujet, en effet,
que 'enseignement de M. Cl. Bernard, le grand initialeur dans
ce domaine, a depuis longtemps rendu classique parmi nous.
D’ailleurs, nous aurons 'occasion de le rencontrer de nouvean
dans le cours de nos études lorsqu’il s’agira des allérations
du foie chez les diabétiques.

Vous savez que le glycogéne, qu'on appelle encore zooamy-
line ou hépatine, est une substance chimiquement analogue a
I'amidon el dont 'existence dansle foie a été démontrée en 1856
par M. CL. Bernard. Elle se présente dans le laboratoire sous
forme d'une poudre blanche, légére, amorphe, qui, sous Iin-
fluence de la teinture d'iode, se colore en brun acajou ; mise
en contact avee la salive, la diastase, le tissu du paneréas, elle
se transforme : 1° en dextrine, 2° en glycose tout a fait sem-
blable au sucre de raisin. Vous n'avez pas oublié que le glyz
cogene occupe dans le foie la cellule hépatique et vous save-
aussi sous quelle apparence il s’y révéle & 'examen micros-
copique.

A ne considérer que 'adulte, ¢’est surtout dans le foie quon
trouve le glycogene. Il ne faut pas ignorer toutefois que quel-
ques auteurs en ont signalé dans les muscles. (Observations
de Mac Donnell chez les oiseaux, de Nasse et Weiss chez les
lapins) (1). On rencontre le glycogéne dans les leucocytes vi-
vants (Hoppe Seyler) ; dans les cellules en voie de développe-

(1) Vorr & ce sujet : Segen. — Der Diabetes Mellitus, p. 12. Berlin,
1835.
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ment [chondromes, épithéliomes (Ranvier)]. Enfin, M. Abeles
prétendait tout récemment (1) en avoir trouvé dans la rale, les
poumonset lesreins chez le chien. Mais toujours esl-il que ¢’est
dans le foie que le glycogéne existe en abondance et en perma-
nence et ¢’est & propos du foie seulement qu'il peat étre ques-
tion d'une fonction glycogénique.

La proportion de glycogéne dans le foie varie suivant des
conditions physiologiques bien connues el sur lesquelles il
n’est pas nécessaire d’insisler, et aussi suivant diverses condi-
tions pathologiques. Il importerait de connaitre et de déter-
minerexaclementlesvariationsdudernier genrechez 'homme,
Malheureusement, le glycogéne est une substance qui, en ce
qui concerne 'homme, n’arrive pas jusqu’a I'anatomo-patho-
logiste. Spontanément, soit an moment de la mort, soit peu
apres, elle disparait en se transformant en sucre. En fait de
glycogéne chez 'homme, on n’a guére de notions que sur ce-
lui qu'on a pu recueillir quelquefois chez les suppliciés. Je
vous ai montré 'autre jour un échantillon de cette provenance
que M. Cl. Bernard, avec la plus grandeobligeance, avaitbien
voulu me confier.

8i les varialions du glycogéne, dans les maladies, ne peu-
vent pas éitre constatées post mortem, les modificalions que
subit la fonction glycogénique, sous l'action de diverses lé-
sions du parenchyme hépatique sont cependant susceplibles
de se révéler durant la vie, d'une fa¢on indirecte, en produi-
sant, comme nous le dirons tout a 'heure, une forme parti-
culiére de glycosurie.

Je ne m’arréterai pas a envisager la fonction glycogénique
dans son ensemble; je me bornerai & y relever un épisode
qui nous intéresse particuliérement.

Il est prouvé par les expériences les plus variées que le gly-
cogene prend naissance aux dépens des substances albumi-
noides fournies par la digestion; mais il est aussi parfaite-
ment établi que les matieres amylacées, transformées en gly-

(1) Centralblatt, 1876, p. 8%,
Caancor, 8
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cose dans la digestion, augmentent remarquablement la pro-
porlion de glycogene contenue dans le foie, Le réle du foie,
d’aprés M. Cl. Bernard, en ce quiregarde les substances
amyloides et lesucre, est done le suivant: « Il retient, fixe et
modifie le sucre digéré dans 'intestin (1) en 'amenant & 1'état
de glycogéne. » Etencore : « Le foie empéche ou modére 'entrée
du sucre alimentaire dans le sang. »

Ce role particulier du foie, a I'égard du suere apporté par le
sang de la veine porte, a été depuis longlemps mis en évidence
par M. CL Bernard dans une expérience trds saisissante. Si
I'on injecte une solution de glycose dans la veine jugulaire
d’un animal, le sucre passe dans les urines. Si, au contraire,
le sucre est injecté par la veine porte, il est arrété par le foie
et n'apparait pas dans les urines. Ces expériences ont été ré-
cemment répétées et confirmées par M. Schoppfer (2).

Dans ces expériences, le foie est supposé normal. Il était
A prévoir qu’une altéralion profonde du parenchyme, en mo-
difiant les conditions anatomo-physiologiques de la cellule
aurait pour effet d’annihiler la fonetion glycogénique. D’on il
résulte que le sucre, provenant de I'alimentation amylacée,
n’étant plus fixé dans le foie sous forme de glycogéne, devra
passer sous forme de suere & travers la glande hépatique et
arrivera dans le torrent circulatoire pour en étre éliminé, tou-
jours sous forme de sucre, par les reins.

Les prévisions de la physiologie expérimentale ont eu leur
réalisation dansle domaine dela clinique. Un médecin distingué
des hopitaux de Lyon, M. Colrat, a eu I'idée que les sujets, qui
sont atteints de lésions diffuses graves du parenchyme hépa-
tique, doivent étre, sous le rapport dela digestion des maliéres
sucrées, dans les condilions ol se trouve un animal auquel
du sucre est injecté dans la veine jugulaire. Il cite, en effet,
trois cas de cirrhose, dont deux avee autopsie, et un cas d'o-
blitération des voies biliaires dans lesquels le suere en pro-
portion notable apparaissait réguliérement dans les urines
pendant la période de digestion des féculents, reproduisant

(1) Revue des cours scientifiques, 1872-1873.
(2) Archiv fuer exp, Pathologie, 1873 .
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De la lithiase biliaire.

Sommaire. — Frégquence de la lithiase biliaire. — Opinions des auteurs
sur les accidents qu'elle délermine. — Hecherches de Vollf. — Con-
sidérations générales.

Des calculs biliaires : définitlion. — Caleuls proprement dits el gravelle hi-
lisire. —Nombre et volume des caleuls : 1ls sont solilaires ou multiples.
— Couleur, densité, structure rayonnée ou slriée des caleuls,

Messienrs,

Ainsi que je vous 'ai annoncé, nous allons entreprendre
aujourd’hui T'histoire de la lithiase biliaire. Celle dénomi-
nation embrasse non seulement la description des coneré-
tions formées aux dépens du produit de la séerétion biliaire,
mais encore celle de divers accidenls morbides dus & la pré-
sence de ces concrétions (1). A notre point de vue, c'est sur-
Lout le coté anatomique que nous devons envisager ; toutefois,
nous aurons soin de ne pas négliger 1'élude du mécanisme,
ou autrement dit la physiologie pathologique des accidents
morbides trés variés que provoquent les cholélithes,

Pour vous faire pressentir, dés I'origine, I'intérét qui, pour

(1) Requin. — Pathologie inferne, v, 11, p. 142,
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vous, s'altache al'histoire des concrétions biliaires, je ferai res-
sorlir, en premier lieu, que c'est 1d une des lésions les plus
vulgaires qui se puissent rencontrer. « La production des cal-
culs biliaires, dit Cruveilhier, est une des lésions les plus com-
munes de I'espéce humaine » (1). Et il invoque & ce propos le
témoignage de tous les médecins qui ont observé i la Salpeé-
tricre, asile consacré, pour une bonne parlie, vous le savez,
aux femmes dgées. Le fait est que, d’aprés mes observations,
conformes sur ce sujet a celles de Cruveilhier, les calculs bi-
liaires se voient trés vulgairement, dans le quart des autop-
sies environ, qui se font dans cet hospice.

Craveilhier ajoute, & la vérilé, un peu plus bas la phrase
suivante: « Il est rare qu'un calcul urinaire ne se reléve pas
pendant la vie par quelques accidents plus ou moins graves,
tandis que dans limmense majorité des cas les calculs biliaires
nesont reconnus qu @l ouverture du cadavre. » D'aprés cetle as-
sertion, les conerétions biliaires sont done présentées surtout
comme un objet de curiosilé anatomique et cette circonstance
serait bien propre i atténuer l'intérét que leur étude pour-
rait inspirer au praticien. Rostan et Beau qui, eux aussi,
avaient observé a laSalpétriére, ont déposé a peu présdansle
méme sens que Cruveilhier. Beau, plus particuliérement,
s'est efforcé de dépouiller, si 'on peut ainsi parler, la lithiase
biliaire de tous ses attributs cliniques, en cherchant & établir
entre autres que, dans la plupart des cas, les accidents qu'on
rapporte vulgairement, sous le non de coliques hépatiques, a
la migration d'un calcul ne sont autre chose qu'une espéce de
névralgie qu'il appelle képatalgie er qui se produirait indépen-
damment de la lithiase biliaire,

Je me vois obligé, Messieurs, de déclarer que l'opinion de
mes éminents prédécesseurs i la Salpétriére estbeaucoup trop
absolue et qu'elle ne saurait étre, tant s’en faut, acceptée sans
réserve. Certes, chez les vieillards, lalithiase biliaire demeure
fort souvent latente ; la colique hépatique, en particulier, se
montre trés rarement chez eux dans son type de parfait déve-

(1) Traité d' anatomie pathologique, t. 1, p. 167,
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loppement ; mais une observalion attentive le fait reconnaitre
fréquemment chez eux & I'état fruste, embryonnaire en quel-
que sorte, et, ainsi que j'ai essayé de le prouver dans le temps,
ce n'est pas 1a un des épisodes les moins intéressants de la
pathologie sénile. En ce qui concerce ladulle, qui oserait
soutenir que la colique hépatique, occasionnée par les caleuls
est vraiment une affection rare? Pour démontrer qu'une telle
assertion serait erronde, il me suffira de relever en deux mots
les résultats de la pratique, assez longue d'ailleurs, d'un
médecin qui a exercé dans une petite ville d'Allemagne, le
docteur Wolll. En 40 ans, ce médecin a observé 44 cas de li-
thiase biliaire, avec évacuation d’'un ou de plusieurs caleuls et
la colique hépatique avail existé dans la grande majorité de
Ces cas,

Du reste, la colique hépatique est loin d'étre la seule révé-
lation clinique de la lithiase biliaire. Celle-ci posséde un do-
maine pathologique beaucoup plus étendu, beaucoup plus
varié. Elle est capable, vous disais-je, il v a quelques jours,
d’engendrer toute une iliade de maux: c'est la une asser-
tion que je voudrais, dés & présent, justifier sommairement.
Dans ce but, je puis me borner & énumérer, en dehors de la
colique hépatique, quelques-uns des accidents si multipliés
que peut déterminer la lithiase biliaire.

Arrétons-nous au cas trés vulgaire de la migration des
caleuls développés dans la vésicule du fiel. Cette migration,
vous le savez, peut s'opérer par les voies nalurelles, c¢'est-a-
dire que le caleul s'insinue dans le canal cystique, puis dans
le canal cholédoque. C'est pendant ce temps que se produi-
sent d'ordinaire les désordres nerveux qui constituent la coli-
que hépatique. Lorsque le calcul, ayant franchi 'orifice duo-
dénal, est parvenu dans l'intestin, les douleurs cessent, en
général, tout & coup et, tof ou tard, sans nouveaux acei-
dents, il est évacué par I'anus, Mais il arrive quelquefois que
diverses anomalies surviennent dans cetle série, pour ainsi
dire naturelle, des événements. Il est possible, en effet, que
le calcul s'arréte dans un point quelconque du trajet des voies
biliaires et y reste enclavé. Si, par exemple, il s'agit d'une

prinuty
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oblitération plus on moins compléte du canal cholédoque, les
conséquences les plus graves pourront en résulter. Sans par-
ler de la déchirure avec perforation des parois du canal qui a
été plusieurs fois observée, il me suffira de citer ictére
chronique permanent par rétention biliaire, lequel conduit trés
cerfainement au marasme au boul de quelques mois, tout au
plus d'un ou deux ans ;différentes altérations du foie ou des
voies biliaires telles que certaine forme de la cirrhose, 'angio-
cholite catarrhale ou suppurée, les abeés multiples biliaires,
ele. :

Dans le cas ou le caleul, ayant franchi Uorifice du canal
cholédoque, est parvenu dans l'inteslin, il peut étre encore
I'occasion d’accidents redoutables. Les calculs biliaires, en
effet, s'enclavent quelquefois dans l'intestin gréle et y ocea-
sionnent ainsi des symptomes d'iléus, D'aulres fois, ils péné-
trent dans I'appendice vermiforme et deviennent lile point
de départ d'une typhlite ulcéreuse ou d’une péritonile par
perforalion a peu' prés nécessairement mortelle.

Les cholélithes cystiques n'émigrent pas toujours par les
voies naturelles. La paroi de la vésicule, enflammée par le con-
tact du calcul, peut contracter des adhérences avecles organes
ereux qui sont naturellement en rapport avec elle. Ainsi se
forment les fistules bi-muqueuses calculeuses cystico- duode-
nales, cystico-coliques, cystico-gastriques, lesquelles donnent
parfois issue aux caleuls.

L'émigration s’effectue encore par les voies urinaires, par
Iintermédiaire d'une fistule cutanée abdominale ou enfin,
dans les cas les plus malheureux, l'ulcére de la vésicule peut
s'ouvrir dans le péritoine.

Ces considérations rapides suffiront amplement, je pense,
pour meltre hors de doute que le pralicien ne saurait se dés-
intéresser de 1'étude des conerélions biliaires et, par 14 méme,
se trouvent molivés les détails dans lesquels nous allons en-
trer.

Nous procéderons de la facon suivante: 1° nous traiterons
des caracteres physiques et chimiques des cholélithes, de
leur mode de formation dans les voies biliaires; — 2°* aprés
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cela, nous étudierons anatomiquement et physiologiquement
les accidents variés dus & leur présence dans 'organisme.

Il convient tout d’abord de bien déterminer ce qu'on doit
appeler un caleul biliaire. Partout ot la bile nait ou séjourne,
les cholélithes peuvent se produire. Cependant, toutes les
conerétions que I'on rencontre dans les voies biliaires ne sont
pas nécessairement des caleuls biliaires. Il faut réserver ce
nom aux seules concrétions dont la constitulion physico-
chimique indique quils ont pris naissance aux dépens des
divers éléments qui entrent normalement dans la composition
de la bile.

Comme nous venons de le dire, les caleuls biliaires peuvent
se former dans les voies biliaires partoutoi séjournera la bile :
ainsi, dans les ramifications biliaires intra-hépatiques, dans
le canal cystique, I'hépatique ou le cholédoque. Mais, ceux
que l'on observe dans ces derniers canaux sont généralement
des calculs émigrés, provenant de la vésieule du fiel. Celle-ci
est, en réalité, le véritable foyer de formation des choléli-
thes.

Les deseriptions qui vont suivre auront donc spécialement
pour objet les calculs nés dans la vésicule. Quelques détails
complémentaires suffiront ensuite pour faire connaitre ce
qu'offrent de particulier les cholélithes d'une autre prove-
nance.

Il va sans dire que dans la vésicule, comme dans les autres
points des voies biliaires, on distingue les caleuls propre-
ment dits, ceux dont le volume égale environ celui dune
lentille, de la gravelle ou sable biliaire qui se présente parfois
sous l'aspect d'une poussiére fine et sur laquelle nous donne-
rons plus tard quelques renseignements.

Je passerai rapidement, Messieurs, sur toutes les notions
relatives aux dimensions, au nombre, i la configuration, a la
couleur, i la densité des calculs biliaires. Vous .trouverez, a
cet égard, lous les détails les plus circonstanciés dans les an-
teurs classiques.

Le nombre des calculs quel'on trouve dans une vésicule est
communément de 5 & 20 ou 30: il y a des calculs solitaires; on
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peutencompterjusqu’a 2,000 (Craveilhier), jusqu’a‘7,000 (Otto,
collection de Breslau). Penimporle, d'ailleurs, le chiff re exact.
Mais un fait intéressant qu’il est bon de signaler, c'est que,
dans la régle, tous les calenls qu'on rencontre dans une méme
vésicule ont la méme composition chimique, la méme struc-
‘ture, le méme volume, la méme couleur, ete. Il y a fort peu
d'exceplions a cette regle.

Le volume des caleuls est nécessairement trés variable. Les
cholélithes, gros comme une noisette, sont les plus vaulgaires.
On cite, a titre de rareté, le caleul de Meckel qui avait quinze
centimetres de long sur six centimétres de diamétre, el qui
pesait seulement 30 gr., 30.

Les calenls solitaires sont arrondis ou ovoides. Quand ils
atteignent des dimensions exagérées, ils sont piriformes parce
qu'ils se moulent en quelgue sorte sur la cavité de la vésicule
dont ils prennent la forme. — Les ealculs multiples — et ¢'est
A un point qui ne manque pas d'intérét pratiqgne — offrent
d’ordinaire des facettes planes ou arrondies.

Quelquefois, la forme générale est ovoide et les facettes
évidemment produites par frottement réciproque ne se voient
que lorsqu’on les cherche avee quelque attention. D’autres
fois, chaque calcul a une forme pyramidale, tétraédrique, ete.
Dans ce dernier cas, on rapporte communément l'existence
des facetles au frottement réciproque des caleuls. M. Klebs
fait remarquer avec raison que si ce mécanisme était exact,
les couches intérienres qui composent 1'écoree devraient étre
interrompues par places. Or, ceci n'a pas lieu. Les couches
lamelleuses sont généralement complétes. 11 semble plutot
que les facettes sont produiles par une sorte de pression que
les caleuls, entassés dans la vésicule, exercent les uns sur les
autres.

La couleur des caleuls est trés variable. Ceux qui sont com-
posés de cholestérine presque pure sont blanes dans toute
leur élendue et quelquefois transparents. D'autres, également
constitués par de la cholestérine, ont une écorce plus ou moins
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colorée et opaque, tantot brun jaune, tantot verditre. La co-
loration dépend surtout de la présence de telle ou telle va-
riété de la matiére colorante biliaire.

La densité est trés faible, mats plus grande que celle de
I'eau et de la bile. C'est done atort que Scemmering et plusieurs
autres auleurs avaient avancé que quelques calculs biliaires,
plongés dans'eau et la bile, surnageaient. Toujours,ils vont an
fond du liquide quand ils sont frais. Quelquefois les calculs
desséchés, conservés depuis longlemps dans une collection,
surnagent; mais si on les maintient plongés dans le liquide,
on voit se dégager des bulles d’air et bientdt le caleul repre-
nant sa densité ancienne, gagne le fond du vase.

Diverses particularités de structure des calculs méritent
de nous arréter un instant. C'est dans les cholélithes que s’offre
dans son type le plus parfait la disposition dite rayonnée ou
stride des calculs. Les calculs de cholestérine pure, en effet,
paraissent composés d'aiguilles pyramidales, rayonnant au-
tour d'un centre, la base des pyramides étant dirigée vers la
périphérie du calcul.

Mais la structure des calculs biliaires n’est pas constamment
aussi simple. En outre de la couche formée par les aiguilles
rayonnantes, il convient de distinguer dansles calenl: composés
et qui sont, en somme, les plus communs, une parlie centrale
ou noyau et une écorce. Ainsi, on trouve dans la grande ma-
jorité des calculs biliaires: 1° un noyau ecentral; 2° une zone
moyenne, en général constituée par plusieurs lamelles coneen-
triques produites parles pyramides rayonnantes; 3° une écorce
lamelleuse.

a) Le noyau présente le plus souvent un coloration d'un brun
noir ou verdatre. Il résulte habituellement d'une combinaison
particuliére du pigment biliaire (biliverdine ou bilirubine)
avee la chaux dont il sera question ultérieurement. Le noyau
est tantot plein, tantot fendillé par dessication et il exisle
alors au centre du calculune cavilé plus ou moins anfractuense
rappelant, suivant une remarque de Cruveilhier, la dispo-
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sition des géodes. Quelquefois on rencontre encore, dans le
noyau, du mucus conerel (Ch. Robin Frerichs), des cellules
épithéliales ratatinées (Frerichs). Enfin, on y a vu, il est vrai
trés rarement, des corps étrangers, dont Cruveiihier, a tort, a
ni¢ la réalité (1). On cile dans tous les livres le fameux cas
que Lobstein a fait représenter dans I'Atlas annexé a son
Traité d anatomie pathologigue. 11 s’agissait d'un ascaride lom-
bricoide desséché formant le noyau d'un caleul. On trouva,
chez le méme sujel, trenle autres ascarides dans les voies
biliaires. L'Atlas de Lobstein est devenu fort rare, heureu-
sement la planche relative a ce cas singulier a élé reproduite
par M. Bouisson dans son mémoire intitulé : De la bile, ete.
(Montpellier, 1843, PL. III, fig. 7, A, B, C). On peut mentionner
encore comme exemple de corps étrangers constituant le
noyau d'un caleul biliaire :

1° Le cas de Nauche: une aiguille de deux cenlimétres de
long formait le centre d'un calcul biliaire de la grosseur d'une
noix ; 2° le cas de M. Bouisson: le centre du noyau était com-
posé d'une pelile conerétion sanguine; 3° un autre cas du
méme auteur, observé chez le beeuf: le noyau était formé par
un distome hépatique ; 4° En dernier lieu, je vous rappellerai
que M. Thudicum a trouvé, en soumettant au lavage, le noyau
d'un cerlain nombre de calculs biliaires provenant d’une
seule vésicule, un certain nombre de filaments rameux figu-
rant évidemmenl le moule interne des pelits conduils biliaires
intra-hépatiques et qui paraissent avoir joué le role de centre
de formation de ces concrétions.

b) Il me reste pen de chose a exposer touchant la structure
de la couche moyenne aprés ce qui en a élé dil plus haut.
Cette zone est d’ordinaire, je le répéle, composée de eristaux
de cholestérine et offre aspect radié. Quelquefois, les ra-
diations sont interrompues par des stries ou couches eoncen-
triques qui coupent les pyramides cristallines perpendiculai-

(1) Traité d'anatomie pathologique, t. 1, p. 86,
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rement a leur grand axe. La couche moyenne est tout a fait
blanche, transparente, ou, au contraire, plusou moins colorée,
Dans ce dernier cas, le pigment biliaire s’est mélangé en pro-
portions diverses a la cholestérine qui en est exemple dans le
premier. Il est rare que la couche moyenne, cependant
composée aussi de choleslérine, offre un aspect savonneux,
uniforme, sans stries, sans stratification, sans apparence eris-
talline.

¢) L'écorce existe le plus fréquemment. Elle manque pour-
tant, comme on I'a avancé, dans quelques calculs. En pareille
circonstance, les bases des pyramides ecristallines se prolon-
gent jusqu’a la surface sous forme de zaillies mamelonnées.

Quand il y a une écorce, elle se distingue presque toujours
trés nettement de la zone moyenne par sa coulear, son ap-
parence stratifiée et sa consistance. Elle est composée tantot
de cholestérine, disposée en couches minces paraissant sé-
parées, sur une coupe du caleul, par des stries de pigment
biliaire. Tantot I'écoree est due & une combinaison de pigment
biliaire et de chaux formant une ou plusieurs couches plus
ou moins épaisses, de couleur brune ou verte. Enfin, il est
possible que, dans I'écorce, on voie des couches de carbonate
de chaux séparées par des dépits de pigment.

La plupart des variétés de calculs biliaires sont susceptibles
d’étre ramendes, quant a leur structure, au type fondamental
dont nous venons de tracer la desecription. L'absence simul-
tanée du novau et de I'écorce, celle de I'écorce seule, celle
du noyau seul, tels sont les principaux motifs des dis-
tinctions & établir, sous ce rapport, entre les calculs bi-
liaires.

Toutefois, on rencontre, assez rarement d’ailleurs, de pelits
caleuls homogénes, a texture uniforme, constitués par un
mélange intime de cholestérine, et de la combinaison déja
signalée du pigment biliaire avec la chaux. Les petits calculs
plats dessinés par Frerichs (Atlas, Pl. XIV, fig. 14), sont des
exemples de ce genre.

I S,
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du groupe composé, dont, en somme, les spécimens sont les
plus nombreux, les plus vulgaires. Toutefois, les proportions
dans lesquelles se rencontrent ces ¢éléments dans la bile se
montrent en quelque sorte renversées dans le cas du ecaleul
biliaire.

Ainsi, dansles caleuls biliaires, ¢’est de beaucoup la cholesté-
rine quidomine: elle y est souvent représentée par le chiffre
de 70 4 80 pour 100, tandis que, dans la bile, au contraire, vous
vous en souvenez, le taux de la cholestérine est comparative-
ment trés minime. Dans cette circonstance, selon la remarque
de Frerichs et de M. Ch. Robin, nous avons I'analogue de ce
qui se passe dans les calculs urinaires en ce qui concerne
I'acide urique. Cette derniére substance, qui existe en trés
faible proportion dans'urine, concourt cependant pour la plus
grande part & la formation des caleuls qui se concrétent au
sein du liguide urinaire.

Aprés la cholestérine, le pigment biliaire, occupe la place
la plus importante dans la composition des caleuls biliaires.
Par un contraste frappant, les acides biliaires, dont le chiffre
est relativement si élevé dans les analyses de la bile, ne figure
dans les cholélithes de 'homme que pour une quotité trés
minime. Il n'en est plus tout a fait de méme pour les calculs
biliaires des ruminants.

Si 'on compare enfin, en ce qui regarde les sels minérauz,
la composition des calculs biliaires et celle de la bile, on voit
qu’il y a encore, sous ce rapport, une sorte d’interversion des
roles. Ainsi, dansla bile, ce sont les sels de potasse et de soude
qui prédominent et cela & un degré considérable; les sels de
chaux ne s’y trouvent qu’en une quantité trés minime. Il faut
consulter,i ce propos, l'analyse délaillée insérée dans le Traité
des humeurs, de M. Ch. Robin (2° édition, p. 653). On lit dans
cette analyse que les sels de soude et de potasse s'élévent de
Bgr.124a 7 gr. 50 et que celui des sels de chaux varie seule-
ment entre 0 gr. 50 et 1 gr. 50.

Par opposition, dans les calculs biliaires, la ehauz, ainsi que
vous allez le constater, prédomine d'une maniére notable, Les
sels alcalins, eux, ne s’y rencontrent que dans des propor-
lions vraiment insignifiantes. Ce dernier fait est fort intéres-

kil e s i et o e



CONSTITUTION CHIMIQUE DES CALCULS BILTAIRES. 127

sant au point de vue de la théorie du mode de formation des
calenls biliaires. :

Il n'est guére doutenx, en effet, que la combinaison de la
chaux, soit avec les acides biliaires, soit surtout avee le
pigment biliaire, — les produits qui en résultent étant peun
solubles — ne joue un role important dans les premiers phé-
noménes de la solidification des éléments de la bile. 11 serait
done utile de rechercher d'oi vient l'exciés de celte base si-
gnalé dans les calculs. S'agit-il d'un vice dans la composition
de la bile par excis absolu ou relatif des sels de chaux, ou,
au conlraire, ces sels sont-ils un produit de séerétion de la
muqueunse de la vésicule ? Nous verrons que l'une des théo-
ries, émises sur la formation des caleuls, s'appuie sur la
premiére hypothése, lorsque d'autres théories invoquent la
seconde.

Nous n'avons tenu compte, dans cette énumération, que des
substances qui font partie de la bile normale ou des dérivés
de ces substances. Dans la constitution des caleuls biliaires,
il peut entrer des principes absolument étrangers a la compo-
sition de la bile, C'est la, d’ailleurs, une intervention assez
rare, et, en somme, assez accessoire,

Quoi qu'il en soit, vous connaissez maintenant, Messieurs,
les caractéres les plus généraux de la constitution chimigue
des calculs biliaires. Mais, nous ne saurions nous arréter a
cet apercu sommaire; nous devons entrer, & ce sujet, dans
quelques détails circonstanciés.

B. Nous commencerons par 'examen de la part qui revient
aux acides biliaires. On les rencontre dans presque tous les
caleuls biliaires, mais toujours, je le répéte, en assez faible
proportion. Jamais ils n'y prennent une place considérable.
En revanche, chez le beeuf, ils se montrent souvent en assez
forte proportion tandis que, parfois, la cholestérine fait le plus
souvent complétement défaut.

Dans les caleuls biliaires, les acides biliaires se présentent
tantot combinés aux alecalins et solubles dans 'eau, tantot
sous forme de sels calcaires difficilement solubles dans 'eau,
mais, au contraire, solubles dans 'aleool. On les oblient par
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la solution alcoolique, sous 'aspect de conglomérats brillants,
rappelant ceux de la leucine ; tel est le cas du glyco-cholate
de chaux ; ou bien sous l'aspect de cristaux. Le cholate de
chaux, par exemple, qui s¢ montre quelquefois en quantité
relativement considérable (surtoul chez les ruminants), forme
des couches blanchatres, paraissant en dehors de toute pré-
paration, composées de petites aiguilles & deux pointes, lon-
gues et fréquemment plus ou moins recourbées vers le
milieu (1). Dans les solutions alcooliques, ce sel s'offre sous
I'apparence de petits cristaux bacillaires.

Tout récemment, dans la bile d'un brun foncé que conte-
nait la vésicule biliaire d'une femme de la Salpétriére, nous
avons observé, i l'aide du microscope, de trés nombreuses
aiguilles & deux pointes, longues et recourbées par le milien,
répondant i la description de Frerichs. Cetle bile renfermait,
en ouire, une énorme quantité de tablettes de cholestérine.
Un calcul, du volume d'une petile noix, logé dans cette vési-
cule, élait composé ainsi qu'il suit : un noyau semblant
constitué principalement par de la matiére colorante ; une
zone moyenne composée de cholestérine disposée en pyra-
mides radiées et légérement colorées en jaune: une écorce
noirilre, épaisse de plusieurs millimétres, qui a para formée
d'une agglomération de masses pigmentaires, de cristaux
rhomboédriques de choleslérine, et, pour une assez forte
part, de ces cristaux en aiguille de cholate de chaux que nous
avions vus flottants dans la bile.

(. Dans les calculs biliaires de I'homme, la cholestérine est
bien rarement absente, tandis qu'elle peut manquer dans les
caleuls du beeuf. Elle entre méme el cetle asserlion est vraie
dans la régle, pour la proportion la plus forte dans la compo-
sition des cholélithes humains. Ce fait est nellement mis en
relief par les anaiyses de M. Ritter. Ce chimiste a analysé
958 caleuls biliaires, provenant de I'homme. Dans trois d'entre
eux seulement, on note qu'il n'y avail que des traces de

(1) Frerichs, loc. eif., p. 802, fig. 148, édilion francaises de 1866.
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cholestérine ou que celle-ci n'existait pas. Cette substance,
dans les 954 autres caleuls, s'élevail & 64,98 pour cent.

La cholestérine, dans les calculs biliaires, se montre d'ordi-
naire sous la forme cristalline. C'est & cette circonstance, en
définitive, que les calculs biliaires doivent la structure radiée
ou striée qui les caractérise physiquement. La cholestérine
se reconnait sans peine au microscope & la forme des petits
fragments qu'on détache de la zone radiée du caleul. Elle se
reconnait aussi, quand cela devient nécessaire, par les réac-
tions diverses qui lui sont propres et que je vous ai indigquées
ailleurs. Si la cholestérine est pure, les pyramides eristal-
lines sont blanches, transparentes et miroitantes. Elles ont
quelquefois une coloralion jaune qui tient & l'interposition
de granules de couleur orangée qui recouvrent ¢i et 1a la
surface des tablettes cristallines ; 'examen microscopique dé-
céle bien celte particularité (Ch. Robin).

Il y a des calculs sans noyau et sans écoree qui sont, pour
ainsi dire, exclusivement composés de cholestérine eristalli-
sée, par exemple certains caleuls solitaires des vieillards. Mais
le plus communément la cholestérine eristalline constitue la
zone radiée moyenne. Il existe un noyau et une écorce, com-
posée par de la matiere pigmentaire libre ou le plus souvent
combinée i la chaux.

La cholestérine amorphe, plus ou moins mélangée avec la
matiére colorante pigmentaire, forme quelquefois des caleuls
enliers ou plus fréquemment certaines couches de 1'écorce de
quelques caleuls.

D. La mati¢re colorante de la bile entre dans la constifution
de la majorité des calenls. Toutefois, il est rare qu'elle en
forme la plus grande partie. En général, ¢'est dans le noyau
et dans I'écoree qu'on la trouve en quantité assez notable. La
elle se présente : 1° sous la forme de bilirubine pure, soluble
dans le chloroforme et pouvant se déposer en eristaux par
I’évaporation ; 2° le plus souvent, la matiére pigmentaire se
combine avec la chaux. Le produit g’observe alors sous I'as-
pect d'une poudre jaunitre, rouge-brun, insoluble dans le
chloroforme, mais soluble dans les solutions alcalines faibles,

Cuangor, 9
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portées a I'ébullition. Il vaut mieux, suivant la remarque de
Frerichs, employer comme dissolvant un mélange d'acide
chlorhydrique etle chloroforme. L'acide s’empare de la chaux
et le chloroforme dissout la bilirubine (Frerichs). Dans cette
combinaison calcaire, qui a été pour la premiére fois consta-
tée par Bramsen, la bilirubine parait se comporter comme
un acide faible. Si on mélange une solution ammoniacale de
bilirubine avec le chlorure de calcium, on observe un wvé-
ritable sel calcaire (1). C'est vraisemblablement ce sel qui
exisle dans les caleuls biliaires. On a trouvé aussi, dans cer-
tains caleuls, une combinaison de biliverdine avee la chaux
assimilable a celle que forme la bilirubine avee cette base.

Les caleuls, assez rares du reste, oit prédomine partout la
bilirubine combinée a la chaux offrent i la coupe une colora-
tion brun-rouge, plus ou moins uniformément répandue.
Ils onl une coloration verte s'il s'agit d'une eombinaison cal-
caire de biliverdine. Les caleuls de ce genre sont pelits, cas-
sants, lamelleux; la couleur jaune oun verte y est souvent in-
terrompue par des zones blanchitres de cholestérine. En gé-
néral, la couleur brune ou verte, due a la présence du pig-
ment biliaire, est particuliére & 1'écorce et an noyau des
caleuls.

E. Je ne dirairien des acides gras libres, et du margarate de
chauz qui, chez 'homme, n'entrent qu'en assez faible pro-
portion dans la composition des calculs biliaires; mais, je
erois devoir donner quelques renseignements sur les sub-
stances inorganiques que ceux-ci renferment.

a) Certains métaux, comme le fer el le cuivre, qui figurent
dans la composition normale de la bile, se retrouvent aussi,
en régle générale, dans les caleuls biliaires. Il est remarqua-
ble, par contre, que certains métaux on matalloides qui, dans
les conditions pathologiques, parviennent dans la bile, comme
'antimoine, l'arsenic, le plomb n'aient jamais figuré dans les

(1 Gaulier, Joec. eif., t. 1, p. 109
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éléments d'une conerétion biliaire. Lemercure, a I'état métal-
lique, a été rencontré par Frerichs dans un caleul biliaire.
Beigel a fait, en 1858, une observation analogue. Dans ces cas,
on n'aurait eu aucun renseignement sur les sujets d’olt pro-
venaient les caleuls. Il n'en a pas é1é de méme dans le cas
de Lacarlerie (1). Le malade avait étésoumisa I'usage des fric-
tions mercurielles. Par la fusion du noyau d'un calcul, on
obtint un globule de mercure.

4) Ainsi que nous l'avons fait remarquer en commencant,
les sels de polasse et de soude existent dans les caleuls en pro-
portion insignifiante, tandis que les sels de chanx s’y trouvent
en assez forle proportion, d'une fagon presque constante. La
chaux se rencontre dans les cholélithes & 1'état de carbonate
surtout ou eombiné soit avec les acides biliaires, soit avee les
acides gras, ou enfin avec le pigment. C'est une question de
savoir, nous I'avons déja dit, d'od vient cette chaux. Il parait
évident que, dans certains cas, au moins, elle est un produit
de séerétion de la muqueuse de lavésicule. Le mucus, prinei-
palement dans les cas d'irritation, semble conlenir de fortes
proportions de sels calcaires. Cruveilhier, depuis longtemps,
a insisté sur ee fait que, dans certaines conditions, la cavité
de la vésicule est remplie de sels de chaux (2). En pareille
circonstance, la cavité de la vésicule, par suite de ['oblité-
ration du canal eystique,est séparée du reste des voies biliaires.
Le caleul étudié par Bally et Henry doit étre considéré, lui
aussi, comme un produit de la séerétion de la muqueunse et
non, & proprementparler, comme une conerétion biliaire (3).

F. La chaux qui, d'aprés ce qui préeiéde, entre dans la com-
position normale des calculs biliaires est en quelque sorte un
élément étranger a la bile. Il en est de méme du mucus et

(1) Gazefle méd. de Paris, 1827,

2) Traité d'analomie pathologique, L. 11, p. 180,

(3) Ch. Robin, foc. cif., p. 150. Voici I'analyse de ce caleul: earbonale de
chaux, 0, 72 , phosphate de chaux, 12,21 ; oxyde de fer, 2,98 mucus et
traces de matiéres colorantes biliaires, 10,51,
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de I'dpithélium qui, fréquemment, se trouvent aussi dans les
calculs biliaires. Il n’est pas exceptionnel, par exemple, de
trouver dans le noyau, aprés la séparalion des maliéres so-
lubles, des cellules épithéliales ratatinées.

Ilest vraisemblable que les amas épithéliaux el les grumeaux
de mucus concret jouent quelquefois le role de centre de for-
mation des caleuls biliaires. Et I'on comprend par 1 que le
catarrhe des voies biliaires, et en particulier celui de la vési-
cule, puisse contribuer d'une facon plus ou moins directe an
développement de la lithiase biliaire.

(. Ces considérations sur la composition en quelque sorte
normaledes cholélithes suffiront,je pense,pourvous édifier. Je
vais maintenant vousdire un mot des modifications chimiques
les plus intéressantes que ces concrétions subissent lorsque
leur migration s’effectuant par des voies non naturelles, elles
séjournent plus ou moins longtemps dans diverses cavités de
I'organisme étrangéres a l'appareil biliaire.

a) L'acide urique a été trouvé par Frerichs et par Stockard
dans des ecaleuls biliaires de provenance douteuse. Il est dé-
montré aujourd'hui qu'un caleul biliaire qui a séjourné dans
les voies urinaires, ainsi qu'il en existe des exemples, peut
contenir de I'acide urique. C'est ce que met hors de doute le
fait publi¢ récemment par M. Gutterbock (1). Il s’agit, dans ce
cas, de plusieurs calculs ou fragments de calculs, qu'une
femme de 56 ans a rendus par 'uréthre. Ces calculs avaient la
disposition radiée, cristalline, propreaux conerétions biliaires.
D'ailleurs, I'analyse pratiquée successivement par Schultze
et par Liebreich y avait fait reconnaitre la présence de la cho-
testérine, de sels calcaires et de matiére colorante de la bile :
mais, de plus, cescalculs étaient, a lasurface, encrotitésdacide
urique. Je n'insiste pas, pour le moment, sur les diverses:
questions que souléve la présence des calenls de cholestérine
dans les voies urinaires ; ¢'est la un sujet que nous devrons
examiner plus tard.

(1) Gallenstein coneremente im der Harnblase, In Virchow's Archiv, 1876.
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4) Lorsqu’un caleul biliaire a séjourné dans lintestin, il
peut, ainsi que I'a montré, en 1808, Rubini de Vérone (1), se
recouvrir de substances élrangéres & sa composition primitive,
a savoir de phosphate de chaux et de magnésie et de carbo-
nate de chaux. Il est probable qu’un séjour prolongé du cal-
cul dans lintestin est nécessaire pour qu'une couche de ces
substances puisse se déposer i sa périphérie.

Voici une concrétion biliaire dont le volume, égal a celui
d'une trés grosse amande, est tel qu'elle a da sortir de la vé-
sicule par une communication fistuleuse, eystico-colique vrai-
semblablement, et demeurer quelque temps dans l'intestin.
L'écorce du caleul — qui m’a été confi¢ par M. Lécorché —
malgré quelques apparences contraires, est exclusivement
composée de cholestérine pure, sans traces de substances
caleaires. J'aurai 'occasion de vous parler de nouveau de ce
caleul et de lintéressante observation qui le concerne, a
proposde 'issue des conerétions biliaires par la voie des fistules
hi-muqueuses. :

¢) 11 me reste & vous entrelenir des théories qui onl éLé pro-
posées pour expliquer le mode de formation des concrétions
biliaires dans la vésicule. Apres les détails que je vous ai don-
nés, chemin faisant, sur ce cOté de I'histoire de la lithiase bi-
liaire, de longs développements sont, je crois, devenus inu-
liles. Yous trouverez, du reste, un exposé critique trés réussl
de ces théories dans V'article Voies bilinires du Dictionnaire
encyclopédique des sciences médicales, signé Barth et Besnier.
Le court mais substantiel paragraphe que Frerichs consacre
i I'étude de celle question mérite surtout d'étre consullé. La
théorie & laquelle cet auteur semble se rattacher me parait
plus que les autres s'appliquer sans trop de difficullé a I'inter-
prétation des cas ordinaires. Voici, trés sommairement, en
(uoi elle consiste.

Le ralentissement du cours de la bile dans la vésicule sem-
ble étre une condition indispensable & la formation de eon-

(1) Thudicum, loc. eit., p. 199.
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crétions cystiques. Elle a pour résultat une altération dans
la conslitution chimique de la bile. Celle-ci devient acide, en
méme temps qu’elle prend une eoloration verdatre, suivant la
remarque ancienne de M. Meckel.

Pourquoi eette acidité? Frerichsne se prononce pasa ce sujet.
Il admet seulement, avee Meckel, que cetle modification est

favorisée singulicrement par l'existence d'une inflammation

catarrhale de la muqueunse cystique. Meckel eroit méme cette
condition nécessaire. Il se produirail une espéce de fermen-
tationacide en présence du mucus séerélé dans des conditions
pathologiques. L’acidit¢ de la bile, d’aprés Gerup Besanez et
Thudicum, est un des premiers phénoménes qui s'observenl
dans la pulréfaction de ce liquide.

L’acidilé dela bile a pour conséquence le dédoublement des
sels biliaires, Or, ces sels tiennent en dissolution la cholesté-
rine et la bilirubine ; ces substances, aprés la destruction des
sels biliaires, doivent done se précipiter.

La cholestérine se dépose sous forme crislalline ; la biliru-
bine soit sous forme ecristalline, soit combinée & la chaux.
Cette derniére combinaison qui joue un role important dans
la formation des concrétions, ezt favorisée par cette circons-
lance que la chaux existe en grande abondance dans le pro-
duit des séerétions de la membrane muqueuse enflammée
de la vésicule du fiel. On comprend facilement qu'un excés de
chaux dans la bile puisse conduire au méme résultat.

Quant aux produits de la décomposition des sels biliaires,
ils se déposent en grande partie sous forme de sels de chaux
(glycocholate et cholate de chaux).

Les combinaisons de chaux et de pigment sonl peu solu-
bles et elles pourront constituer le noyau d’une conerétion,
surlout s'il y a des plaques épithéliales ou des grumeaux de
mucus capables de jouer le role de centre datlraction. La cho-
lestérine se déposera ensuile aulour du noyau de matiére
pigmentaire. Les dépdts de cholestérine seront d’autant plus
abondanls que cefle substance existera en plus forte propor-
tion dans la bile — ¢'est ce qui peut survenir chez les vieil-
lards, par exemple, qui, d’aprés quelques auleurs, auraient
un excés de cholestérine dans le sang.

B s S i o S e B g S rme om
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On trouve les conerétions, pour ainsi dire, a 1'état embryon-
naire, en voie de formalion, dans certains cas ou la bile a été
longtemps retenue dans la vésicule. En pareil cas, on décou-
vre dans la bile acide, épaisse et verdalre, des grumeaux de
mucus pigmenté, le pigment biliaire lui-méme déposé sous
forme cristalline ou en masses amorphes, des eristaux de cho-
lestérine, quelquefois agglomérés déja autour des conerétions
muqueuses, des goutleleltes transparentes de résine biliaire
ou des aiguilles recourbées de cholate de chaux, enfin, du
carbonate de chaux en cristaux bacillaires.

Ces produils se rencontrent surtout dans la bile que ren-
ferme la vésicule, lorsqu’elle contient déja des conerétions bi-
liaires. On concoil aisément que ces conerétions rudimentaires
ne pourront devenir de vérilables calculs que i la bile n’élant
pas trop souvent renouvelée, elles trouvent dans la vésicule
des conditions de stabilité nécessaires. D'un coté, elles ne
doivent pas élre enlrainées prémalturément vers 'intestin par
un courant trop rapide, s'effectuant de la vésicule vers Uorifice
cholédoque. Mais, d'un autre coté, la stase biliaire ne doit pas
non plus étre absolue, parce qu’il faut que la bile, se renouve-
lant de temps a autre, apporte de nouveaux malériaux néces-
saires & la formation de couches successives. Des modifica-
{ions, survenant a différents moments dans la composition du
produit de séerétion biliaire, pourraient expliquer les diver-
sitéz de constitution que présentent les couches successives
d'un méme caleul.

Je ne veux pas m’élendre plus longuement, Messieurs, sur
un sujet dans lequel Phypothése se dresse & chaque pas et
dont la portée pratique n’est pas encore bien manifeste. Dans
la prochaine séance, nous étudierons les diverses phases de
la migration des conerétions biliaires cystiques par les voies
naturelles, puis les accidents qui les signalent. J'insisterai
plus spécialement sur la physiologie pathologique de la coli-
que hépalique.
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Messieurs,

Suivant le programme que nous nous sommes lraeé, nous
allons aujourd’hui commencer I'histoire de lamigration, ou si
vous 'aimez mieux, del'éliminatlion parles voies naturelles des
conerétions formées dans la vésicule du fiel,

Dans les conditions pour ainsi dire normales, au milien de
symptdémes plus ou moins accentués, le caleul ou les caleuls,
aprés s'élre engagés dans le canal eyslique, parviennent dans
la cavité du canal cholédoque qu’ils parcourent dans toule sa
longueur ; puis, franchissant l'orifice duodénal des voies bi-
liaires, ils tombent dans l'inlestin et sont expulsés enfin avec

dk
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lesgarde-robes. Telle est, en quelque sorte, lamarche ordinaire
des choses. C'est elle que nous devrons éludier toutl d’abord.

Mais dans celte migration des ealeuls biliaires, divers acei-
dents, diverses anomalies peuvent survenir et en modifier le
cours régulier; ainsi, il est possible que le calcul biliaire en-
gagé s'arréte en chemin, soit dans lecanal eystique lui-méme,
soit plus bas dans le cholédoque et s’y enclave, &'y établisse
d'une facon définitive. De la, des lésions de canalisalion per-
manentes, dont les conséquences peuvent élre plus ou moins
graves. Comme exemple, je vous citerai la rélention biliaire
absolue, suivie d'ictére chronique, s'il s'agissait de I'enclave-
ment dans le canal cholédoque. En oulre, des Iésions inflam-
matoires se produisent quelquefois dans les parois des con-
duits biliaires au contact des corps élrangers. Et ces lésions
délerminent soit des uleérations, soit méme des perforatlions,
des ruptures qui, ayant pour effetde faire pénétrer la bile dans
la cavité péritonéale, aboutissent rapidement a une issue fu-
neste. Ces anomalies dans la migration des calculs par les
voies naturelles, dont je me borne pour le moment & vous in-
diguer les trails les plus accentués, seront l'objet d'un second
chapitre.

L'histoire de la migration des calculs biliaires par les voies
natarelles, forme un ensemble trés élendu et trés complexe,
Le temps ne me permettrait pas, quel que soit lintérét du
sujet, de vous la présenter dans tous ses détails. Je devrai
me limiler & une esquisse dans laquelle je m'efforcerai
de faire ressortir ce qu’il nons importe le plus de eonnaitre.
Cette histoire, d'ailleurs, a été faile soigneusement, avee tous
les développements qu’elle eomporte dans un grand nombre
de mémoires et de traités. La lecture de ces éerils vous per-
mettra de compléter les notions sommaires qui vont vous étre
présentées. En plus des mémoires fondamentaux de MM. Fau-
eonneau-Dufresne, Durand-Fardel, Willemin, Sénac, je vous
recommande particulitrement sur celte question 'excellent
exposé que MM. Barth et Besnier ont rédigé pour le Diction-
naire encyclopédique des sciences médicales (1).

(1) Art. Voies biliaires.
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Avant d'entrer dans le cceur du sujet, je crois devoir
vous rappeler quelques particularités concernant différents
points de I'anatomie et de la physiologie de T'appareil exeré-
teur de la bile. C'est la une précaution a peu prés indispen-
sable, vous allez vous en convaincre incessamment.

Vous savez comment un canal court et étroit, le canal cys-
lique, fait communiquer la cavité de la vésicule du fiel avec
celle du conduit cholédogue. Ce dernier qui, d’autre part, re-
coit le canal hépatique, déverse dans l'intestin, par l'orifice
duodénal, la totalité du produit de la séerétion biliaire.

Un mot d’abord sur les dimensions respectives, dans les
conditions normales, de ces étroits canaux que les caleuls bi-
liaires doivent parcourir avanl de pénéirer dans la cavité de
I'intestin. Tandis que le canal hépatiqgue — j'emprunte la plu-
part de ces détails & I'ouvrage de M. le professeur Sappey —
est long de deux & trois centimétres et large de trois & quatre
millimétres, le canal cystique oflre Llrois centimétres de lon-
gueur et trois millimétres seulement de diamétre. Le ecanal
cholédogue est de tous le plus long et le moins étroit. Il me-
gure en longueur sept ou huit centimetres, et en largeur six
millimétres environ (Henle). Au niveau de son abouchement
avec le duodénum, ce dernier canal offre, il ne faut pas 1'ou-
blier, une disposition particuliére. D'ordinaire, aprés avoir
pénétré dans I'épaisseur de la paroi du duodénum, ce canal
se réunit & angle aigu avee le conduil pancréatique. Ilrésulte
de celte fusion un conduit unique, trés court, dilaté sous
forme d’ampoule el qu’on désigne communément sous le nom
d’ampoule de Vater (Diverticulum Vateri). Un orifice, en gé-
néral trés étroit, plaeé an sommet d’'une espéce de renflement
papillaire, fait communiguer la cavité de 'ampoule de Vater
avee celle de lintestin.
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a) C'est par le canal cystique, le plus étroit detous, que les
caleuls cystiques doivent toul d'abord s’engager. Il semble,
d’apreés ce que nous savons du diamétre de ce conduit que la
gravelle biliaire ou tout au plus de trés petits caleuls pourront
seuls y pénétrer. L'observation journaliére démontre qu’il
n'en esl pas ainsi: le canal cystique, comme tous les conduits
de I'appareil biliaire excréteur, peut subir des dilatations
relativement considérables el recevoir des conerélions volumi-
neuses. Toulefois, & cet égard, il v a des limites, On admet
assez géncralement que les caleuls atteignant le volume d’une
olive sont incapables de jamais franchir les voles biliaires.
Cela n'est pas tout & fail exacl. Sans parler des conerétions
biliaires du volume d'une olive ou plus, quon rencontre
parfois dans les selles a la suite des accidents d'une colique
hépatique réguliére, il existe un grand nombre d'observations
qui montrent des ecaleuls de cette dimension, évidemment de
provenance cyslique, enclavés soil dans le canal eystique, soit
dans divers points du canal cholédogue. M. Barth, entre autres,
rapporte le cas d'une femme de 80 ans, morte d’apoplexie,
chez laquelle il trouva engagé dans I'orifice duodénal et faisant
dans U'intestin une saillie de 7 4 8 millimétres, un caleul de la
grosseur d'une olive. .

Voici, Messieurs, un caleul volumineux qui m’a été confié
par M. Ollivier, agrégé de la Faculté. 11 offre, vous le voyez, a
peu prés le volume d'une noix de moyennes dimensions. Ce
calcul était enclavé dans la partie supérieure du canal cholé-
doque, an point de réunion des conduits eystique el hépatique.

Les faits de ce genre sont loin d'étre rares. Mais, il faut
reconnaitre que, d'habitude, les caleuls biliaires qui sorlent
par les voies nalurelles ne dépassent guére le volume d'une
noisette, d'un haricot, ainsi que le font remarquer Pujol (1) el
M. Willemin. Les 45 observations de colique hépalique avee
issue des caleuls par les garde-robes, rassemblées par le D*
Wolll, sont intéressantes & ce point de vue. Le plus souvent,
les conerétions que ce médecin a recueillies avaient environ

(1) Mémoire sur la colique hépatique, ete., p. 565,
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le volume d'un pois; elles étaient en général nombreuses.
Quand elles étaient en petit nombre, deux ou trois, elles attei-
gnaient les dimensions d’une noisette.

Il n'est pas sans intérét de faire remarquer, a ce propos, que
la gravelle biliaire et les ealeuls de petite dimension passent
fréquemment dans Uintestin sans que leur migration ait été
annoncée parquelquessymptomes. G'est laun fait relevé depuis
longtemps par Joseph Franck et sur lequel Cruveilhier,
Trousseau et la plupart des médecins qui ont praliqué soit a
Vichy, soit & Carlsbad, n'ont pas manqué d'insister.

Ce n'est pas pourtant que la gravelle biliaire et les caleuls

de petit volume ne déterminent parfois, dans leur passage &
travers les voies biliaires, des phénomeénes plus ou moins dou-
loureux. Il est certain, an contraire, suivant la remarque
faile par M. Sénae, qu'il n'y a aucun rapport régulier entre
les dimensions des conerétions et Uintensité des symptomes
douloureux qui en révelent la présence. Cela tient, en effet,
ainsi que nous le dirons plus loin, & ce qu'il y a un élément
autre que la dimension des caleuls dont il faut tenir compte
dans l'interprélation des phénoménes de la colique hépa-
tigue.

Quoi qu’il en soit, il est bien évident que la dilatation des
conduits biliaires est un phénoméne nécessaire an passage
des conerétions d'un certain calibre. Cette dilatation est sou-
vent considérable. Le canal cholédoque peut acquérir 2 ou
3 cenlimétres de largeur. Cette dilatation est souvent dura-
ble, permanente, bien que le caleul ait été éliminé ; il est
facile de g'assurer de la vérité de ce fail & l'autopsie des su-
jets ayant souffert aulrefois de coliques hépatiques. On a pu
quelquefois la constaler an moment méme de sa formation,
ainsi qu’en fait foi un cas relaté par M. Habershon (1) : le ma-
lade avail succombé peu de temps aprés un acees de coligues
hépatiques. A l'autopsie, on vit que le canal eyslique ad-
melttait, dans son liers supérieur, le petit doigt. Le caleul était
retombé dans la vésicule.

(1) Diseases of the Liver. Lellson. Lect., p. 70.

R
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&) Un autre point, qu'il nous faut considérer maintenant, est
relatif & la structure des parois des conduils biliaires el aux
propriétés physiologiques qui s’y rattachent. Ces parois sont-
elles douées de contractilité ? sont-elles doudes de sensibilits ?
Voili deux questions qu’il serait intéressant de résoudre. In-
terrogeons dans ce but, tour & tour, 'anatomie et I'expérimen-
tation.

Toutefois, il me parait utile de dire un molt de la structure
des parais de la vésicule du fiel. On distingue dans ces pa-
rois deux tuniques : 'une & la fois muqueuse et musculeuse,
I'autre celluleuse. La surface interne de la tunique muqueuse
est remarquable par 'existence de prolongements villeux (vil-
losités lamelliformes de Sappey) qui donnent a la cavité de la
vésicule son aspect & la fois lomenteux el réticulé. Elle est
recouverte d'un épithélium eylindrique, en tout comparable
a celui qui tapisse Uintestin, Mais, ce qu'il convient de relever
surtout, c'est l'existence dans 1'épaisseur de la membrane
mudquense, de trés nombreux faisceaux de fibres musculaires
de la vie organique, entreeroisées dans lous les sens et for-
mant par leur réunion une véritable tunique musculeuse. L’'é-
paisseur de cette couche varie selon les sujets ; néanmoins,
elle est en général toujours tres bien dessinée. C'est elle qui
constitue, nous le verrons, 'agent prineipal de la propualsion
des caleuls biliaires. Dans certaines conditions pathologiques,
celte tunique s’hypertrophie et acquiert des dimensions con-
sidérables. Cette lésion a été signalée par MM, Barth, Deville
el Broea, dans diverses communications faites i la Société
anatomigue, en 1850 (1).

La seconde couche, ou couche conjonctive, ne doit pas nous
arréter. Je nolerai seulement la présence dans son épaisseur de
quelques glandes en grappes, décrites par M. Luschka et d'un
riche réseau veineux décrit par M. Beale. Les nerfs de lavie
organique y sont trés nombreux, D'aprés Gerlach (2), qui en
a tracé récemment la description, fondée sur des études faites

(1} Bulletin de la Société anatomique, 1850, p, 87, eiec.
(2) Centralblalt, 1873, p. 563.
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chez le cochon d’Inde, on rencontre des glanglions au milien
des plexus nervenx. La vésicule du fiel, au dire de cet auteur,
serait douée d’ailleurs de mouvemenlts péristaltiques comme

I'intestin.

¢) On peul avancer, d’'une facon trés générale, que, & part
certaines modifications plus ou moins importantes, les canaus
biliaires excréteurs, en ce qui concerne la struclure de leurs
paroig, sont fails sur le méme modéle que la vésicule da fiel.
On y observe deux couches de tissu fibroide, composées
principalement de faisceaux de tissu conjonctif et de fibres
élastiques. Dans V'épaisseur de ces parois, surtout dans celles
du canal eystique, existent des glandes en beaucoup plus
grand nombre que dans les parois de la vésieule. Les nerfs
de la vie organicque s’y voient en abondance (Henle). Mais
voiei le point qui nous touche particuliérement. Le plan mus-
culaire si développé de la vésicule du fiel, est-il représenté
dans la paroi des conduits biliaires? Des analomistes con-
sommés, parmi lesquels Henle, Eberth, Frey, nient absola-
ment Uexistence de fibres musculaires dans les parois des
conduits biliaires. D’autres, au contraire, comme M. le profes-
senr Sappey, admettent qu'elles y existent en assez grand
nombre. D’antres enfin, comme Kolliker, accordent I'existence
de quelques faisceaux de fibres-cellules musculaires ; mais
ces faisceaux seraient trés clair-semés el partant on ne saurait
trouver 1a, & proprement parler, une tunique musculeuse,
Il y aurait d'ailleurs, & cet égard, de trés grandes variélés
suivant les sujets. Les faisceaux musculaires peuvent faire
complétement défaut @ ce qui explique, dit M. Kolliker, com-
ment Henle et Eberth ne les ont pas rencontrés. Dans eces
derniers temps, MM. Legros, Grancher el Renaut ont étudié de
nouveau celte question et 'opinion & laquelle leurs recher-
ches les ont conduits est en quelque sorte intermédiaire a celle
de M. Sappey et de M. Kolliker.

Chez le beeuf, les conduits biliaires =ont doués d'une forle
musculature ; chez le chien, la présence des faisceaux muscu-
laires dans les parois de ces canaux est incontestable ; mais
en ce quia trait al’homme, ces faits ne nous apprennent rien.
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Nous avons voulu, M. Pilres el moi, savoir i quoi nous en
tenir & cet égard, et nous avons, & cet effet, examiné la struc-
ture des parois des canaux biliaires excréleurs chez une di-
zaine de sujets d'ages divers. Chez plusieurs vieillards, il
nous a €té impossible de mettre en évidence 'existence de
faisceaux de fibres musculaires. En revanche, ces faisceaux
étaient trés apparents, et méme assez multipliés et assez
puissanls parfois chez les sujets adultes : par exemple,
chez une femme aliénée de 32 ans et chez un homme de 30
ans. Il en étaitde méme chez unenfant de 10 ans. Ces faisceaux
qui occupent la partie la plus profonde de la tunique interne
ont leur grand axe dirigé suivant la grandeur du canal, et se
présentent par conséquent, sur les coupes longiludinales, sous
la forme de longues bandelettes. Sur les coupes transversales,
la surface de section de ces faisceaux apparail sous la forme
d’espaces arrondis.

Il n'existe pas, ainsi que M. Renaul 'avait déji signalé,
de faisceaux dirigés en travers. La disposition que nous ve-
nons d'indiquer est commune aux trois canaux hépatique,
cholédoque et cystique.

En résumé, de tout ce qui précéde, il semble résulter que
les faisceaux de fibres musculaires exislent normalement
dans les parois des conduits biliaires, mais qu'il y a lieu de
noter sous ce rapport de Lrés grandes variations suivant les
sujets. On est porté a eroire que, chez les vieillards surtoult,
ces faisceaux sont habituellement trés peu prononcés ou
méme font parfois complétement défaut. Nous devons ajouter
que, d’aprés MM. Bouisson, Barth, Deville et Broca, les fais-
ceaux musculaires des condunits biliaires sont susceplibles
d'acquérir, dans certaines conditions pathologiques, un trés
grand développement.

7) A ces différences individuelles dans la constitution ana-
tomique des parois biliaires paraissent correspondre des dif-
férences dans les propriélés physiologiques.

Chez les animaux, tandis que Magendie assure n’étre ja-
mais parvenu a faire entrer en contraction les parois de la
vésicule, Leuret et Las:aigne, au contraire, et M. Colin, affir-
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ment que, chez le cheval et le beeuf au moins, la propriété
contraclile des conduits biliaires est triés manifeste sinon
trés énergique.

La queslion en litige a été étudide avec soin dans ces der-
niers temps par M. Laborde (1). Ses expériences, faites sur
des chienz, 'ont conduit & reconnaitre que, sous l'influence des
excitations électriques (courants induits), la vésicule biliaire
subit une contraction lente, soulenue, principalement dans
le sens de la longueur. Sous 'aclion des mémes excilations,
el de l'introduction de corps étrangers dans sa cavité, le canal
cholédoque se raccourcit et se rétrécit trés manifestement.
Le méme phénomene se produit pour les canaux cystique
et hépatique. Il suit de la que la vésicule et les canaux bi-
liaires sont doués, chez le chien tout au moins, de contrac-
tilité g’exercant & la facon des muscles lisses de la vie orga-
nique.

Quelques-unes des expériences de M. Laborde méritent
d’étre relevées, en raison de l'application qu'on peut faire des
résultats obtenus a la théorie de la colique hépatique. De pe-
tils corps étrangers, introduits par l'orifice duodénal, dans le
canal cholédoque, se sont rapidement déplacés et ont pro-
gressé les uns vers la vésicule, les autres vers l'intestin. Cette
progression s'est opérée vraisemblablement sous I'influence
surtout des contraclions des parois des conduils biliaires.

Un dernier fait mis en relief par ces mémes expériences est
la sensibilité extréme que parait posséder la membrane mu-
queuse des conduits biliaires. L'introduclion de quelques
goultes d’acide acétique dans la cavilé de la vésicule, de corps
é¢trangers dans celle du canal cholédoque, fait pousser aux
animaux des eris déchirants.

k) Tel est I'élat des choses chez les animaux. L'occasion
d’étudier expérimentalement U'influence des excitations sur les
voies biliaires de 1'homme a été plusieurs fois saisie dans
des cas de mort violente. Les résultats obtenus tendent & éla-

—

(1) Bulletin de thérapeutique, 1874, 2@ série, 8¢ livraison.
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Messieurs,

Les préliminaires dans lesquels nous sommes entrés préceé-
demment, nous mettront & méme d'envisager aujourdhui,
par le coté anatomique et physiologique, quelques-uns des
principaux phénoménes qui marquent habituellement I'émi-
gration des cholélithes eystiques par les voies naturelles.

Les phénoménes en queslion peuvenl toujours élre rame—
nés aux trois calégories snivantes : 1° tantot ils se rattachent
A l'ivritation des nerfs des conduits biliaires, déterminée par
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le contact du corps élranger ; 'expression sympltomatique
qui traduit vulgairement celte irritation des nerfs est, vous
le savez, I'ensemble connu sous le nom de coligue hépatique;
— 2° tantot il s’agit de Uirritation hypérémique ou décidément
inflammaltoire des conduits dans lesquels les conerétions cal-
culeuses séjournent ou cheminent; — 3° tantdt enfin, la pré-
sence du corps étranger détermine une lésion de canalisation
par obstruction plus ou moins compléte et plus ou moins
durable de la cavité méme de I'organe.

Commencons par I'étude des phénoménes d'ordre nerveux
ou, en d'autres termes, par la coligue hépatique ealeuleuse,

Cest, je le répete, la révélation elinique, pour ainsi dire
vulgaire, du passage dans les voies naturelles des conerétions
biliaires. Mais, il va de soi que des corps étrangers, autre.
que les cholélithes, peuvent occasionner la réunion des
symplomes quila constituent. Tels sont, parexemple, d’aprés
Frerichs, les ascarides lombricoides et, d’aprés mes observa-
tions, les hydatides. On admet encore, bien que cela ne soit
pas régulicrement démontré, que ces symplomes peuvent
quelquefois se montrer, a titre de phénomeéne purement ner-
veux, en dehors de toute intervention d'un corps élranger
guelcongue.

Yous nlignorez pas, sans doute, que Beau avait méme sou-
tenu, avee lavivacité dialectique qui lui était propre, que, en
régle géncérale, les choses se passaient conformément a la
derniére opinion que je viens de citer, La colique hépatique
d’origine calculeuse devait étre, suivant lui, reléguée au se-
cond plan, comme un accident rare, exceptionnel.

Beau, pour soutenir cette thiéze singuliére, se fondait sur
gquelques observations personnelles, d'ailleurs fort peu pro-
bantes ; il se fondait aussi sur les assertions de Chomel qui
prétendait que, sur 30 ou 40 cas de colique hépatique, il est a
peine possible d'encompter un dans lequel 'examen des selles
permelte de reconnaitre la présence de conerétions biliaires.

Or, Messieurs, 'opinion de Chomel est en contradiction for-
melle avee celle de la plupart des auteurs quiont étudié d'un
peu pres laquestion. Ainsi, selon Frerichs, dans la coligue hé-
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patique, 'expulsion des caleuls par les garde-robes ne fail dé-
faut que par exceplion. Trousseau a émis & pea présle méme
avis. Vingt-cing fois M. Willemin a recueilli les caleunls ex-
pulsés sur un total de 150 cas de colique hépatique quil a
observés et il avoue que la recherche des conerélions n’a pas
éLé toujours suffisamment scrupuleuse. WollT, dansles 45 faits
de colique hépatique qu’il a rassemblés, a pu conslamment,
dans tous les cas, retrouver les calculs dans les garde-robes.
La plupart des auleurs qui ont récemment céeril sur les ma-
ladies du foie, M. Murchison entre autres, déposent absolu-
ment dans le méme sens. Enfin, et ce n'est pas 1a un des
moindres arguments, peul-ttre, & opposer i la doetrine de
Beau, je liens de source certaine que dans deux cas oil ce
médecin avait, en 1862, dans son service de la Charité, établi
le diagnostic Aépatalgie non calculeuse, un examen attentif
des garde-robes, pratiqué pendant plusieurs jours, par un
assislant peu convaincu, a permis dans les deux cas de dé-
couvrir le corps dn délit. La thése soutenue par Beau esl
d'ailleurs une thése ancienne contre laquelle plusieurs mé-
decins avaient déja protesté avec énergie. Pujol s'est distingné
particulicrement sous eerapport et je vous engage a lire dans
son Mémoire sur la coliqgue hépatique (1), — mémoire digne
d’étre consulté a tous égards — le passage on il se passionne
contre les matadors de l'art qui, de son temps, soulenaient
que la colique hépatique est une affeclion surtout spasmo-
dique, et ne reconnaissant que trés exceptionnellement pour
cause le passage des concrétions dans les voies biliaires.

A ce propos, Messieurs, je dois appeler volre allention sur
la nécessité d'un examen atlentif, et prolongé souvent durant
plusieurs jours ou méme plusieurs semaines, des garde-robes,
lorsqu’on veut y rechercher, aprés la cessation de la colique,
les conerélions biliaires. Il faul éviter dans celle recherche
de suivre 'avis de Prout, qui conseillait lout simplement de
jeter les malieres fécales dans l'ean pensant que les caleuls
devaient surnager et se mettre ainsi facilement en évidence.
Or, vous savez par nos élndes antérieures que les caleuls, a

(1) Tome 1v, p. 376,
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150 DISTENSION DE LA VESICULE DU FIEL.

Meckel (1), il s'agirait ld d'un phénoméne de métamor-
phisme analogue & celui qui se produit dans certaines for-
mations géologiques et en vertu duquel ces formalions se
délitent et se fragmentent. Il n'est guére douteux cependant
que, quelquefois an moins, la contraction musculaire ne joue
ici un role. Je puis citer & I'appui un cas observé par M. Ger-
hardt (2). Chez un sujet qui avait suecombé, dans le cours
d’une colique hépatique, & la suite de convulsions, ce méde-
cin a découvert une grosse concrétion biliaire, fortement en-
gagée dans le canal cystique ; des fragmenls provenant de
I'extrémité antérieure de ce calcul avaienl pénélré dans I'é-
paisseur de la membrane muqueuse du conduit.

B. Ce n'est pas ici le lien de relever les symptomes qui,
dans cerlains cas, sont capables de révéler la présence des
pierres biliaires dans la vésicule. Cest 1a un coté de la ques-
tion que nous traiterons ailleurs. Pour le moment, je veux
faire remarquer qu’une distension plus ou moins prononcée
de la vésicule du fiel, reconnue par la palpation oun la per-
cussion est, ainsi que I'a fait remarquer M. Willemin, un
symptdme qui, parfois, précéde de quelques jours ou de quel-
ques semaines, le développement de la colique. Quelle est la
raison de cette distension qui parait constituer un phénoméne
prodromique et préparatoire ? MM. Barth et Besnier supposent
que le calcul, introduit déja dans l'orifice eystique, peut
jouer le role d'une soupape qui permet I'entrée de la bile et
ne la laisse pas sortir. Par suite de la distension méme des
parois de la vésicule et peut-étre sous I'influence d'une action
réflexe, le plan musculaire enlre en conlraction et pousse la
concrélion dans la cavité du canal cystique. Voiladone le calenl
engagé dans cet étroil conduil. Il y progresse surlout grice a
la pression exercée par la tunique musenleuse, souvenl
hypertrophiée de la vésicule. Comme agents accessoires, on
est antorisé a compter la contraction de parois abdominales el

(1) Mikrogeologie, p. 80.
(2) Klinische Vortraege, p. 109,
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probablement aussi la contraction spasmodique des faisceaux
musculaires des parois du conduit lui-méme.

Mais, il convient de noter que ces deux agents, la conlrac-
tion des parois abdominales et le spasme des parois du canal,
peuvent opérer en sens inverse de la progression du caleul
qui, Iréquemment, ainsi que I'a montré autopsie, aban-
donne le canal eystique déja dilalé et retombe dans la vési-
cule.

Quoi qu’il en soil, & peu prés tous les symplomes de la co-
ligue hépatique, moins l'ictére toutefois, peuvent se pro-
duire par le seul fait du passage d'un calenl dans le conduil
eyslique.

Au premier rang, parmi ces symptomes, il importe de si-
gnaler la douleur qui se manifeste tout a coup, par l'interven-
tion d*une cause occasionnelle, telle qu'un effort, une émolion
morale, — ou encore sans cause exlérieure, appréciable, en
‘général trois ou quatre heures aprés le repas, au moment o,
sous l'influence du passage du chyme dans le duodénum, la
bile afflue dans I'intestin.

Je n'entrerai pas dans le détail descriptif de cette douleur.
Je me bornerai i rappeler qu'elle est trés intense et que ré-
pandue d'une facon diffuse, un peu partout, dans la région
sus-ombilicale, les hypochondres, particulitrement le droit,
elle se montre pourtant plus accentuée d’habitude sur cer-
tains points. Clest ainsi qu'on distingue un point cysti-
que, indiqué par Flemming, et qui occuperait la région
de la vésicule. L'existence de ce point n’est pas habituelle ;
- c’est plulot peut-étre une conceplion théorique. Il n'en est
pas de méme du point épigastrique, reconnu par la plupart
des auteurs anciens et modernes [Pemberton, Sénac (de Vichy),
ete.], el dupoint scapulaive. Ce point, sur lequel Budd a insisté
avec beaucoup de raison, occupe l'extrémité inférieure de
Fomoplate droile.

Ces points douloureux répondent & peu prés au sitge méme
desorganes mis en cause, et tout porle & croire que la dou-
leur traduitici directement, en grande partie, lirritation des
voies biliaires, peut-ttre aussi leur contraction spasmodique,
irritation et contraction qui sont détermindes par le contact
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du corps étranger ou encore par distension de ces canaus,
résullant de 'accumulation de la bile.

Mais il faut prendre en sérieuse considération, dans l'es-
pece, ces phénomeénes de sensibilité réflexe, car c'est par eux
seulement gu’il est possible d’expliquer les irradiations dou-
loureuses qui se font fréquemment dans I'épaule et le bras
droits, danslahanche et le membre inférieur du méme coté, ele.
De ces irradiations douloureuses, il convient de rapprocher
celles qui s’opérent dans la sphére molrice et qui se tradui-
sent par des convulsions tanldl générales et tantdf partielles.
Ces derniéres ont été I'objet d’'une étude approfondie de la
part de M. Duparcque qui les a décrites dans un mémoire
spécial (1), Ce sont des convulsions épileptiformes qui affectent
d’abord les muscles de la région abdominale anlérieure du
¢OLé droil, puis se répandent successivement dans le membre
inférieur, dans le membre supérieur et, enfin, quelquefois
miéme dans la moitié de la face du méme cOlé. Les contrac-
tions localizsées des muscles de I'abdomen que nous avons
mentionnées semblent &tre en quelque sorte le rudiment de
ces convulsions plus ou moins généralisées.

Les vomissements, composés an début de matiére alimen-
taires, puis d’un liguide mugqueux, rarement biliaire, qui ac-
compagnent si souvent la eolique hépatique, doivent aussi étre
rangés parmi les phénoménes réflexes.

Il n’est pas sans intérét d'examiner maintenant quel est
I'état du pouls dans la colique hépatique réguliere. L'opinion
commune, et elle est parfaitement fondée, c'est que la colique
hépatique est une affection apyrétique. Sauf le cas parliculier
dont il sera bientdt parlé, & la vérité, on ne posséde pas, &
cet égard, que je sache, de renseignements thermométriques
préeis. Toujours est-il que le pouls n'est pas généralement
accéléré dans la eolique hépatique. Bien plus, s'il faut en

(1} Requin. — Pathologie inferne, § 1336, p. 146,
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perforation des conduits biliaires. Ces cas de mort subite on
rapide, au milieu de phénoménes lypothymiques, ne sont pas
absolument rares. Plusieurs d’entre eux onl été observés par
Portal. Ils se voient aussi bien dans les cas ot le caleul est ar-
rété dans le canal cystique que dans ceux on il est parvenu
dans le canal cholédogue. M. Durand-Fardel a publié un cas
du dernier genre (1). Le fait, déja signalé, de M. Gehrardt est
un exemple de mort rapide, conséculivement & I'intromission
d’un caleul dans le canal cystique. Une autre observalion pu-
bliée dans The medical Times and Gazette (2), appartient & la
méme calégorie, Elle concerne une femme, dgée de 33 ans,
qui avail en plusienrs coliques el des syncopes. La mort et
lieu seize jours aprés le début des accidents. A Pautopsie, on
conztata que la vésicule renfermait un gros calenl et que,
dans I'étendue de quelques centiméltres, le canal cystique étlait
assez large pour admettre le bout du doigt ; an-dessous de
cette dilatation, il avait son diamétre normal.

Tels sont, Messieurs, les principaux phénoménes de la co-
lique hépatique quand elle se lie & la présence de calculs dans
le canal cystique. Les agents de la progression des cal-
culs, qui ont pénétré dans ce conduit, sont principalement,
al-je dit, la contraction di1 plan musculaire de la vésieule, la
contraction des musecles abdominaux, et enfin le spasme des
voies biliaires.

Quand le caleul est parvenu dans le canal cholédoque, il faut
y ajouler la pression exercée par la bile constamment sécrétée
par le foie. En général, lorsque le calcul a pénétré, sous cette
nouvelle influence, dans le canal cholédoque, les accidents
précipitent leur cours. De plus, un soulagement momentané
se montre fort souvent, le caleul passant avec plus de facilité
dans un canal plus large ; mais, de nouveau, une exaspéra-
tion de la douleur survient au moment ou le caleul va franchir
I'orifice duodénal.

Une fois ce dernier obstacle vaincu, les douleurs cessent

(1) Union médicale, mars 1870.
(2) 1867, mars, p. 249
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158 COLIQUE HEPATIQUE : ACCES FEBRILES.

de la température centrale et dont le début est marqué, en
général, par un frisson bien accentué, de maniére & repro-
duire le tablean d'un acces de fiévre intermiltente palustre.
Avant de passer oulre, )¢ vais revenir en quelques mots sur
ce point, que je ne crois pas avoir suffisamment mis en relief.

L'existence de ces acceés fébriles, liés au passage de coneré-
lions dans les voies biliaires, a ¢élé depuis longlemps recon-
nue. Elle est indiquée par Pemberton (1), par Budd et enfin
par Frerichs. Budd compare méme ces accés [¢ébriles & ceux
qui se produisenl parfois en conséquence de l'introduction
d'un cathéter dans le canal de 'uréthre,

1l est des malades chez lesquels les accidents fébriles se dé-
veloppent toules les fois que survienl un accés de colique hé-
patique. Le plus souvent, le frisson commence a se dessiner
senlement quand la douleur hépalalgique a déja parn. L'in-
Lensité du mouvement fébrile n'est pas d'ailleurs, tant s'en
faut, nécessairement en rapport avee I'intensilé de la douleurs
Dans quelques cas ou celle-ci était & peine prononcée, I'aceés
fébrile élait cependant trés intense ; dans d'autres, c’est une
relation inverse qui a été observée. D’aprés mes recherches
personnelles, on peul voir, chez un méme malade, le passage
des caleculs étre marqué par des coliques sans frissons, des
coliques avec frisson, et enfin des accés fébriles sans accom-
pagnement de douleur. Cela est arrivé dans1'observation dont
vous pouvez suivre les principaux détails sur le tableau que
je vous présente, observation qui n'embrasse pas moins de
lrois années,

Yous comprenezque, en clinique, si 'on n’était pas prévenu
de ces aspects si divers que revét parfois la symptomatologie

(1) C. R. Pemberlon. — « The jaundice from gallstones, may be
known by a subden acute pain al the pil of the stomach altended with
nausea, and retchings. Somestimes there are shiverings, and somestimes
not. When these shiverings oceur, it may be observed that they come on
after the pain has continued some lime, and do not precede the pain, as
is the case wilhthoses shiverings which altend inflammalion.» (A practiep!
trealise on variouse diseases of the abdominal viscera, p. 49, 50. London,
{820).
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de la lithiase biliaire, il serail & peu prés impnﬂsihle de rap-
porter les accés fébriles dont il sagit et qui, que!quefma. par
leurs caractéres extérieurs rappellent les accés pernicienx
palustres, il serait difficile, dis-je, de les rapporter i leur véri-
table origine.

L'observation CXLIX de Frerichs (loe. eit., p. 839) offre un
trés bel exemple d’aceés fébriles liés an passage d'un caleul
dans les voies biliaires. La tempdérature centrale, notée dans
deux de ces cas, s'est élevée & 40°,5 dans 'un, 4 39°,5 dans
I'autre ; tandis que durant les jours apyrétiques ou le matin
méme des accés qui avaient lieu le soir, elle ne dépassait pas
37°,5. Quelques jours aprés le dernier aceés, la malade rendit
par les selles des fragments de caleuls, & strueture radiée, ap-
partenant & une conerétion sphérique.

Ces acces fébriles, satellites en quelque =orte de la colique
hépalique, et en rapport évidemment avec le passage dans
les voies biliaires des cholélithes ne doivent pas élre con-
fondus avee les aceeés de fiévre, revenant a courte échéance,
suivant un type plus ou moins régulier, de maniére a si-
muler la fievre intermittente palustre et qui se montrent en
dehors de ln colique hépalique,dans certaines maladies des
voies biliaires, dans les cas, par exemple, d'occlusion du
canal cholédoque quelle qu'en soit la cause : cancer dela téte
du paneréas, enclavement d'un caleul, avec ou sans angio-
cholite concomitante. Je vous ai déja entretenu de celte forme
de fitvre intermittente symptomatique, hépatique ou bilinire ;
je me propose d'y revenir encore dans une aulre occasion,

Il est possible que cette fievree & relours réguliers et les
accés fébriles satellites de U'hépatalgie caleuleuse aient, au
point de vue pathogénique, un lien commun, ainsi que nous
essaierons de le prouver par la suite. Toujours est-il qu'ils
doivent étre I'objet d'une distinction par ce fait méme qu'ils
n'ont pas exactement la méme signification clinique.
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Les détails dans lesquels je suis entré, relativement a la
migration des cholélithes par les voies biliaires, considérée
dans sa forme réguliére, me semblent suffisants ; aussi, vais-
je appeler maintenant votre attention sur quelques-uns des
principaux incidents qui viennent parfois adultérer plus ou
moins profondément la marche ordinaire des événements.

Vous avez vu, Messieurs, que la pluparl des phénoménes
de la migration régulitre des conerétions sont d’ordre ner-
veux. Nous allons rencontlrer surtout dans la nouvelle caté-
gorie que nous devons envisager des lésions inflammatoires
ou uleéreuses, des perforations, des ruptures, des lésions de
canalisation plus ou moins durables et permanentes.

Les perforations, les ruptures, les déchirures des canaux
biliaires par le fait de la présence d'un cholélithe ne sonl pas
des accidents tres rares. Ils surviennent dans la majorité des
cas conséculivement & un travail d'uleération développé sur
les points mémes du canal qui sont en contact avee le corps
étranger. Quelques faits tendent pourtant & établir gue la
lésion inflammaltoire préalable n'est pas absolument néces-
saire.

Ainsi la perforation survient quelquefois dans le cours
d'une colique hépatique. A litre d'exemple de ce genre, je
citerai un cas communigué par M. Richardson & M. Thudicum
(Loe. cit., p. 193): l'autopsie {it découvrir un caleul tétraé-
drique engagé dans le canal cholédogue an niveau du point
ot il joint le canal cystique, Un des angles du calcul avait
déchiré la paroi postérieure du canal et fail issue & travers
une sorte de boutonniére longitudinale. 11 semble qu'il se soit
agi la d'une véritable déchirure traumatique, sansulcération
préparatoire. Il est digne de vemarque que, dans ce cas,
il n'avail pas exisléde jaunisse.
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Je mentionnerai encore un fait consigné dans la Clinique
de Troussean (1). Dans ce cas, les coliques hépatiques s'¢taient
prolongées pendant cing ou six jours lorsque survinrent des
symptémes de péritonite. La malade mourut au bout de
2% heures. On trouva dans la cavité péritonéale un caleul
gros comme une noisette et, sur le trajet du canalcholédoque,
une perforation a travers laquelle le calcul et une certaine
quantité de bile avaient passé.

Une autre combinaison moins facheuse, quant au résultat,
a lieu lorsque l'uleération du canal cholédoque fait commu-
niquer la cavité de ce conduit avec celle du duodénum.
Frerichs (Oss. CLIII) rapporie quelques spécimens de ces
fistules duodéno-cholédogues, ayant donné passage a des con-
erélions volumineuses, lesquelles n’auraient certainement pas
pu traverser l'orifice trés étroit par lequel les voies biliaires
s'ouvrent dans la cavité de l'inlestin.

Il est des cas oil'uleérations’onvre dans le trone de la veine
porte ou dans les branches qui lui donnent naissance. Cette
combinaison naturellement moins heureuse que la précédente,
n'est pas trés rare néanmoins, en raison des rapporls qui
exislent entre ces vaisseaux el les voies biliaires. Plusieurs
cas de ce genre ont été rapportés par Dance, Robert (2) et
Bristowe (3).

Les conséquences de cet accident ne sont pas toujours les
mémes : tantot le résultat est la production d'une thrombose
de la veine porte, qui, & son tour, produit 1'ascite, 'hémor-
ragie intestinale, I'hypertrophie splénique, ete.; d’autres fois,
il g’agit d'une phlébite suppurative, suivie & peu prés néces-
gairement d'infection purulente.

(’est ici le lieu de parler de certaines lésions que les chole-
lithes, qui ont accompli leur émigration par les voies natu-
relles et sont parvenus jusque dans I'intestin, laissent aprés
eux dans les voies biliaires. En pareil cas, la dilatation per-

{1} Voyez : Besnier, loe. eit., p. 368.
{2) Cité par Besnier, loc. cif., p. 352.
(3) Cité par Murchison, loc. cif., p. 519.
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manente des voies qui servent & I'excrétion de la bile (canaux
cholédoque el cystique, vésicule du fiel) n’est pas un fait ex-
ceptionnel. On peut en dire autant de certains rétrécissements
fibreuz dont les conséquences, bien entendu, sont graves sur-
tout quand ces rétrécissements occupent le canal cholédo-
que (1). Il est induabitable qu'un bon nombre de ces réirécis-
sements fibreux, décrits par les autears, sont d'origine caleu-
leuse et résultent de I'uleération qui g'est efflecluée au contact
des concrétions. Mais il n'est pas certain que telle soit la
cause unique des rétrécissements fibreux des voies biliaires.
C'est ce que M. Hoffmann cherche i établir dans un travail
récent (2).

De tous les accidents qui peuvent marquer le migration
des concrétions par les voies biliaires U'enclavement définitif
de ces concrétions esl, sans conleste, le plus vulgaire, celui
qu'il importe surtout d'étudier.

Les conséquences de cet accident varient duo tout au tout
suivant le lien o se fait 'enclavement. C'est ainsi que, dans
le cas ou U'oblitération porte sur le canal cystique, le résnltat
est généralement I'hydropisie de la vésicule du fiel, lésion qui,
pendant lavie, ne se révele souvent par aucun symptome ap-
préciable, tandis que I'enclavement dans le canal cholédoque
est & pen prés fatalement l'origine de toute une série de lé-
sions secondaires qui se traduisent par des désordres trés ac-
centués et d'ordinaire aboutissent 1Ot ou tard, soit directe-
ment, soit indirectement & une issue funeste.

Pour ne parler que du canal cholédoque, il n'est peul-étre
pas sans intérét de vous faire remarquer tout d’abord, Mes-
sieurs, que l'obstruction de ce conduit, alors méme qu'elle
est due & une conerétion volumineuse, n'est pas nécessaire—
ment sunivie de rétention biliaire, d'ictére. C'est la un fait dé-

(1) Cas de Fritz (Centralblatt, 1868), de Lebert (dffas, t, n, p. 721),
de Moxon, Path. Society., p. 119, 1813, t. xxav. Voir aussi : Murchison,
loe, cif., p. 334

(2) Virchow's Arekiv, 1. xxxix, 1867, p. 195-195. — Dans les trois cas
rapportés par l'auteur, le rétrécissement fibreux serait résulté de la pro-
pagation aux voies biliaires d'un catarrhe gastro-intestinal.
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montré par un certain nombre d'observations et dont j'ai été
moi-méme témoin plusieurs fois. Ainsi, il est possible que
I'enclavementd’une conerélion dans le canal cholédogue aprés
s'étre opéré, sans étre précédé par les phénoménes de 'hépa-
talgie, persiste sans s’accompagner dejaunisse (1). Le plus re-
marquable de tous ces fails est celui que Cruveilhier a con-
signé dans son Atlas en y ajoutant une trés belle planche.
Dans ce cas, de nombrenx caleuls élaient venus s'accumuler
sur toute la longueur du canal cholédoque dilaté. L'amas cal-
culeux remontait d'un ¢Oté jusque dans le eanal eystique el
de l'autre colé dans le canal hépatique et ses principales
branches. Malgré cela, la bile, suivant un trajet, a la vérité
tortueux et élroit, pénétrail dans Uintestin, puisque, en défi-
nitive, il n’y avait pas dictere.

Quoi qu’il en soit, ces cas sont cerlainement exceptionnels
et, dans Pimmense majorité, l'obstruclion du canal cholé-
dogue par un calcul entraine, comme nous U'avons dit, des 1é-
sions fonctionnelles et organiques qu'il nous fant maintenant
passer en revue. '

Un des premiers effets de l'oblitération, pour peu que 'obs-
tacle si¢ge au-dessous de la bifurcation, est la distension du
canal cholédoque et de la vésicule du fiel. Celte distension, en
ce qui concerne ce dernier organe, peut élre poussée forl
loin. C'est alors que la vésicule peut devenir assez volumi-
neuse pour descendre, fait trés rare i la vérité, jusqu'a I'om-
bilic et méme jusque dans la fosse iliaque. Bientot, la disten-
sion gagne les conduits intra~-hépatiques et il se produit alors
une altération particuliére du foie qu'on désigne quelquefois
sous le nom d'ietére du foie, de congestion biliaire du foie. Je
vous rappellerai en quelques mots les caractéres de eelle lésion
dont incidemment il a été déja question & diverses reprises.
Le foie, dans les premigéres phases, est volumineux : dans
quelques cas, il descend jusqu'a 'ombilie (Bright). Les bords

(1) Voyez : Durand-Fardel. — Traité clinique et pralique des maladies des
;riﬂ‘;."ards, p- 185 ; — Budd, loc. cit., p. 361 ; — Frerichs, loc. cil.,
p- 827.
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restent tranchants ; ils ne s’'arrondissent pas (Budd) comme
dans le foie amyloide, par exemple. La distension de la vési-
cule est constamment présente dans cette forme d'képato-ma-
erosie el c'est 1a, vousle comprenez, une circonstance qui peut
étre ulilisée dans la elinique pour le diagnostic. La surface
du foie est lisse, jamais granuleuse. Sa coloration est jaune,
vert foncé, ou mieux olivitre. Les lobules sont distinets et, en
les examinant sur des coupes, on reconnait que la coloration
foncée est principalement marquée dans leur partie centrale.
(Voir la figure de I'Atlas de Frerichs). Quand on pratique des
zeclions dans ce foie, on reconnait la dilatation des conduits
biliaires d'un certain calibre et l'on voit en méme temps s'é-
couler de la surface de section une grande quantité de bile,
(Congestion biliaire, apoplexie biliaire). D'aprés Rokitansky,
les conduits peuvent se rompre dans l'intimité du parenchyme
hépatique et, par ce mécanisme, il se fait de véritables apo-
plexies biliaires. Ces ruptures se produisent quelquefois a la
surface du foie, accident redoutable anquel suecéde & peu prés
nécessairement une péritonite mortelle,

Jen'aurai pas i m'arréler longuement sur les modifications
de texture particuliere a cette altération du foie. Les expé-
riences, instituées chez les animaunx, et dont je vous ai déja
parlé, pouvaient faire prévoir en quoi elles consistent. Vous
n'avez pas oublié qu'une hyperplasie conjonetive, répandue
dans toute la glande, le long des conduits biliaires, d’abord
marquée dans les espaces, puis s'étendant plus ou moins
aux fissures, de maniére a circonscrire parfois le lobule dans
toule son étendue, parait étre la conséquence nécessaire et
rapidement produite de la ligature du canal cholédoque. Tel
est, au moins, ce qui ressorl des expériences de M. W. Legg
el de celles qui nous sont propres. Or, nous nous sommes
assuré, dans plusieurs cas d'oblitération du canal cholédoque
par des calculs chez I'homme, que les choses, i cet égard, se
passent comme chez les animaux auxquels on a pratiqué la
ligature. Je reléverai seulement que cetle forme de cirrhose,
qui a pour effet de rétrécir progressivement le domaine du
parenchyme hépalique, n’aboutit pourtant jamais, comme la
cirrhose vulgaire, & la formation de granulations hépatiques.
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C'est 1o une différence dont la raison me parait assez difficile
i donner, mais qu’il importait de signaler.

L'infiltration pigmentaire des cellules hépaliques, les in=
faretus pigmentaires qui remplissent les capillaires biliaires
(0. Wyss.— Virchow’s Archiv, p.553, 1866. Bd. 35) ou les der-
niéres ramifications des conduits hépatiques sont des altéra-
tions qu'il suffira de mentionner pour compléter le tableau.

Notons en passant que dés cetle premiére période, chez I'a-
nimal au moins, les altéralions dont il s'agit suffisent pour
entrainer des lésions fonctionnelles sérieuses, pour entraver,
par exemple, la fonction glycogénique. Ainsi, d'aprés les re-
cherches de M. W. Legg, le glycogéne fait défaut dansl®
foie des animaux mis en expériences et tués peu de lemps
aprés la ligature. De plus, d'aprés le méme auteur, il serait
impossible, en provoquant des lésions bulbaires chez les ani-
maux ayant subi depuis quelque temps la ligature du cho-
lédoque de déterminer 'apparition du sucre dans les urines(1).

Par suite de la persistance de I'obstacle au cours de la bile
et sous l'influence combinée de la dilatation progressive des
conduits biliaires inira-hépaliques et de D'extension ¢égale-
ment progressive des tractus conjonctifs péri-lobulaires, le
champ du parenchyme hépatique se rétrécit de plus en plus.
En conséquence de ces conditions, le foie reprend d’abord son
volume normal, pour devenir ensuite petit.

Cette atrophie du foie, consécutive a Uenclavement des eal-
culs biligires, peut se montrer déja quelques mois a peine
aprés le moment o 'oblitération est survenue (Budd). 11 est
possible qu'elle s'accomplisse sans que les cellules hépati-
ques, qui persislent, éprouvent des altéralions nouvelles et
différentes de celles que nous avons indiquées & propos de
la premiére période.

Quelquefois néanmoins, & un moment donné, ces cellules
subissent soit dans une partie du foie, ¢'est-i-dire sous forme
de foyer, soil dans toute son étendue, une destruction com-

(1) Yoir V. Wiltich. — Glycogengehalt der Leber nach unterbinding
des choledocus. In Cenbralblaff, n® 19, 1875.
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pléte, avec fonte granulo-graisseuse, comparable a celle qu’on
observe dans latrophie jaune aigué du foie. Le fait a été
reconnu pour la premiére fois par T.Williams (1); puis, il a été
constaté de nouvean par Budd (2) et Frerichs qui admet, lui
aussi, dans certains cas, celte destruction totale des cellules
hépatiques.

Un cas rapporté par Virchow (3) semble établir que la des-
truction commence, en pareille circonstance, par le centre du
lobule. Ce cas est relatif & une obstruction caleuleuse du
canal cholédoque datant de cing semaines,

Le foie n’avait pas encore diminué de volume. A l'aulop-
sie, on trouva des cristaux de lencine et de tyrosine sur les
poinis out l'altération des cellules était le plus profonde. Vous
n'avez pas oublié peut-élre que dans un cas du méme genre,
Hardy avail, pendant la vie, rencontré ces mémes subslances
dans les urines.

Une observation de M. Hayem, présentée récemment a la
Société anatomique par M. Dreyfus (juin 1876), constate en
outre, comme on devait s’y atlendre, que, dans ce genre de
lésions hépatiques, la formation d’urée est en défant.

Il est impossible de ne pas rapprocher les altérations pro-
fondes du parenchyme hépatique qui viennent d’étre rele-
vées de celles qui se montrent d'une fagon constante dans
I'atrophie jaune aigué du foie. Il y aura lieu de rechercher
s'il faut établir encore un nouveau rapprochement entre ces
ordres d'affections hépatiques au point de vue clinique.

(1) T. Willinms. — On the pathology of cells, — Guy's Hosp. Reports,
oct. 1874.

(2) Budd, 2¢ édit., p. 213, 21&. — Gluge. Liv. xn, Tal. 1, — Aran.
Gaz. des Hapil., 1860,

(3) Virchow. — Ueber die Luecin und Tyrosin abscheidungen. —
Virchow's Archiv, 1. vir, p. 855.
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tion des voies biliaires intra-hépatiques que je n'ai fait qu'in-
diquer trés sommairement et qui s'accompagne d’ailleurs
d'un certain nombre d’altérations des parois el du contenu de
ces canaux qu’il nous faut connailre.

Il s'agit la d’une dilatation tantot eylindrique, tantot am-
pullaire, qui se trouve bien représentée dans les figures 25
(p. 144) et 39 (p. 120) de 'ouvrage de Frerichs. A 'autopsie,
il est facile, dans cerlains cas, de suivre, par l'incision, les
conduits dilatés jusqu'a la surface du foie, sous la capsule.
On s'assure alors que le conduit, aprés avoir subi un degré
variable de renflement, se termine tout & coup en cul-de-sac,
(Frerichs, loc. cit., fig. 45.)

La dilatation parait affecter surtout les canaux de calibre,
ceux qui, logés dans les canaux portes, au milieu d'une gaine
conjonctive relativement liche, sont susceptibles de s'éten-
dre, sans rencontrer tout d'abord la résistance offerte par le
parenchyme du foie. Les canaux interlobulaires ne subissent,
au contraire, gu'une dilatation ecomparalivement pen consi-
dérable. Rien n'est plus aisé que la vérification de ce fait sur
des coupes du foie durcies et examinées & un faible grossis-
sement. A ce propos, je vous ferai remarquer que la figure 40,
insérée par Frerichs & la page 120 de son livre, est fautive i
quelques égards. Elle ne montre pas, en particulier, la diffé-
rence qui vient d’étre signalée entre les conduits des canaux
portes et ceux des espaces interlobulaires ; elle ne montre pas
non plus Uhyperplasie conjonctive qui envahit toujours la
capsule de Glisson, so0it dans les espaces, soit dans les canaux
portes, en conséquence de I'cblitération du canal cholédoque ;
enfin, elle ne figure pas les vaisseaux artériel el veineux, sa-
tellites obligatoires des econduits biliaires.

La dilatation des conduils biliaires ne manque jamais d'étre
suivie tot ou tard d’une altération plus ou moins profonde des
parois de ces canaux et aussi de lear contenu. (Angiocho-
lite.)

Nous avons vu que, quand on pratique l'ocelusion expéri-
menltale du canal cholédoque chez les animaux, si I'on sacri-
fie cenx-ci 12 ou 13 jours aprés 'opération, on trouve la paro
des conduits dilatés lapissée uniformément par un épithélium
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cylindrique trés régulier. La bile, renfermée dans ces con-
duits n’offre, i cette époque, aucune altération bien manifeste,
si ee n'est un certain degré de viscosité et, comme nous I'a-
vons vu plusieurs fois, chez les cochons d’Inde, 1'existence de
vibrions.

Chez 'homme, les conditions ne sont pas absolument les
mémes, la mort ne survenant en général qu'a la suite d'alté-
rations datant de fort loin. Dans les voies biliaires principales,
I'épithélium eylindvique a le plus souvent compliétement dis-
paru. On retrouve ¢a et 1A des lambeaux aun sein de la
matiére semi-liquide qui remplit la cavité. Suivant Frerichs,
il serait quelquefois remplacé par un épithélium plat. Au con-
traire, dans les canalicules interlobulaires I'épithélium cylin-
drique est conservé, Seulement, au lieu d'unrevétement régu-
lierement disposé, on voit parfois des cellules enlassées de
facon a oblitérer la lumiére du conduit. D'autres fois, I'oblité-
ration est occasionnée par un magma qui parait composé de
muco-pus et de pigment biliaire. D'ailleurs, la paroi fibreuse
des’conduits biliaires, petits ou volumineux, est toujours no-
tablement épaissie.

Quoi qu’il en soit, il n'est pas douteux que cette obstruc-
tion des petits conduits biliaires a quelquefois pour effet, —
et ¢’est la une remarque qui appartient & M. 0. Wyss — de
séparer en quelque sorte la partie sécrélante du foie de la
partie excrétante. Dans ces eirconstances, tandis que les ca-
pillaires biliaires dans le lobule sont distendus par de la bile,
les grands canaux biliaires sont remplis, comme lindique
une observation de Frerichs, par un liquide muqueux, inco-
lore, dans lequel les réactifs ne décélent pas la moindre trace
de pigment ou d'acides biliaires. (Ons. VL.)

Ce fait, d’ailleurs, est rare. Le plus communément les con-
duits dilatés contiennent une bile de consistance visqueuse,
dans laquelle nagent des flocons muqueux, des plagues d'é-
pithélinm eylindrique et, enfin, souvent aussi du sable bi-
liaire.

D’autres fois encore, quoique plus rarement il est vrai, les
conduits renferment & proprement parler du muco-pus, aussi
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peut-ondire en pareille occurrenee, qu'on a affaire & une véri-
table angiocholite suppurative.

Voila, Messieurs, quelles sont les principales allérations
que subissent les voies biliaires en conséquence de 1'oblitéra-
tion calculeuse du canal cholédoque. Il n’est pas sans intérét
d'ajouter que loules ces altéralions peuvent se produire, en
dehors de la lithiase biliaire, dans Lous les cas ou les canaux
cholédoque ou hépalique sonl obslrués, quelle qu'en soit la
cause ( rélrécissement fibreux, cancer de la téle du pancréas).
Quelquefois méme, en dehors de ces conditions, on les ren-
conlre bien qu’il n’exisle pas actuellement de calculs dans les
voies biliaires. Mais, le plus ordinairement, il y a lien de sup-
poser que ces caleuls y ont séjourné pendanl quelque temps
el ont laissé aprés enx des traces indélébiles de leur passage:
Amsi, denx fois, Frerichs a observé loutes les allérations qu]
viennent d'élre décrites, dans un cas de (istule duodéno-cho™
lédoque. M. Barth les a rencontrées chez un sujel qui, pen de
temps avant la mort, avait présenté tous les symplomes d’une
colique hépatique intense.

Les lésions inflammaloires, résultant de la distension des
voies biliaires, ne se limilenl pas aux parois méme des con-
duits ; elles s'élendent aux parties voisines, a la capsule de
Gliszon (péri-angiocholite) ; d'ordinaire, c’est une inflamma-
tion hyperplasique qui se développe. Mais souvent, en outre,
il se produit ¢a et 14, dans les mémes régions, de véritables
foyers de suppuration.

La suppuration qui suceede a la péri-angiocholite se présente
sous deux formes principales : 1° Tanlot, on voit survenirau
voisinage d'un canal biliaire uleéré, un abeés volumineux, so-
litaire, dont le point de départ, par exemple, est un calcul en-
clavé dans unconduitintra-hépatique. Au dire de M. Niemeyer,
la majorité des grands abeés du foie de notre pays auraient
cetteorigine ; — 2° Tantdl, il s'agit de petits abegés multiples
disséminés dans toule la substance du foie et a sa surface. En
raison de leurs dimensions on les désigne d’habitude sous le
nom d'abeés miliaires pisiformes, lenticulaires. Ils sont quel-
qquefois un peu plus considérables que ne l'indiquent ces dé-
nominations, mais,ils dépassent rarement le volume d’un hari-
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cot. On les a encore appelés abees biliatres, parce que leur con-
lenu parait souvent constitué par un mélange inlime de pus
et de bile. Outre ces petils abceés, visibles & 'wil nu et qui
sonl fréquemment au nombre de 30 & 40 ou plus, il existe
d’autres petits foyers qui ne peuvent étre vus qu'au micros-
cope. Il est facile de constater, méme par un examen super-
ficiel, que les pelits abeés en question prennent toujours nais-
sance aupres de la paroi d'un canalicule biliaire anquel ils
paraissent comme accolés. Quelques auteurs, Cruveilhier en
particulier, ont cru d'aprés cela qu'il s'agissail réellement
d'une dilatation remplie de muco-pus mélangé de bile. La réa-
lité est que ces pelils abeés se forment a la périphérie de ceux
des conduits biliaires dont le diametre varie de 200 w & 20 ou
40 p.. On pouvail suivre avee facilité toutes les phases de I'évo-
lution de eces abees sur des préparations qui nous ont été
communiquées par M. Malassez el sur des piéces disposées
par M. Gombault. Ces derniéres provenaient d'un sujel qui
avait succombé a l'oblitération calculeuse du canal cholé-
doque.

Eh bien, sur ces préparations voici ce qu'on observe :
L’épithélium cylindrigue est le plus souvent conservé dans les
conduits biljaires. Des cellules embryonnaires ou des leu-
cocytes s'accumulent au voisinage immédiat du conduit,
L’amas de petites cellules prédomine en général sur un des
cotés du canal. A un degré plus avancé, il se produit de véri-
tables globules de pus, fréquemment chargés de pigment
biliaire, au centre des amas de cellules. Les leucocytes en
s'agglomérant constituent enfin de vérilables abees qui péné-
trent dans la substance des lobules en refoulant les cellules
hépatiques qu'ils aplatissent et dissocient. Il est aisé de recon-
naitre que les cellules hépatiques ne prennent aucune part a
la formation des pelils abees. Elles subissent des déformations,
des altéralions régressives, une sorte d’altéralion vésicu-
leuse ; toulefois, jamais on n'y découvre aucune trace de pro-
lifération.

Ces petits abeis mulliples, quine doivent pas étre confondus
avec les abeés de Uinfection purulente, ont un certain intérét
clinique. Quand ils sont superficiels, ils peuvent étre le point
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de départ d'une périlonite adhésive et méme ils peuvent
s’ouvrir dans la cavité péritonéale (1), et ¢’est suivant ce mode
pathogénique que se produisent certains abeés enkystés du
péritoine.

Les abeés biliaires se produisent quelquefois expérimentale-
ment dans les cas ot I'on a praliqué la ligature du canal
cholédoque chez les animaux. (Leyden, Charcot el Gom-
bault.)

L’accollement des branches de la veine porte aux conduits
biliaires dans les canaux porles fait comprendre la possibilité
du développement de la phlébite porte comme conséquence
de I'inflammation péri-angiocholique. C'est un phénoméne
analogue a celul que nous avons vu se présenter i propos de
la phlébite du tronc porte, consécutive aux lésions du canal
cholédoque.

Il existe plusieurs exemples d’abeés métastatiques dans les
visceéres, les poumons, la rate, chez des sujets atleints de
dilatation sacciforme des voies biliaires, consécutive i 'oblité-
ration du canal cholédoque. J'en ai vu plusieurs pour mon
compte. M. Bamberger a signalé d'ailleurs les faits de cet or-
dre ; M. Contesse en a consigné un dans les Bulletins de la
Société analomique (1858). Dans quelques cas, la veine porte a
éLé trouvée saine ; d'antresfois, I'existence de la phlébite porte
a été bien constatée (2).

I1.

(est ici, Messiears, le lieu de parler de la gravelle et des cal-
culs biliaires intra-hépatiques. La présence de ces concrétions
reléve de I'occlusion du canal eholédoque et la dilatation des
voies biliaires qui en est le résultat se fait de deux fagons :

(1) Meckel, Micrologie, p. 68.
(2) Lebert. — Atfas, t. u, p. 271,
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1° Tantot les caleuls qui se sont formés dans la vésicule ne
trouvant pas d’issue par le canal cholédoque remontent par le
canal hépatique jusque dans le foie ol ils s’enclavent dans les
ramifications de ce dernier conduit. Ces calculs intra-hépali-
ques, que l'on pourrait qualifier d’exotiques, possédent tous
les caractéres physiques el chimiques des concerétions de la
vésicule ; — 2° Tantdt, les caleuls intra-hépaliques sont au
contraire autochtones, formés sur place, en conséquence de la
dilatation et aussi de I'inflammation des voies biliaires. Déja,
nous avons parlé de la fine gravelle biliaire qui apparait
souvent quand il y a sltase de la bile dans les conduils hépati-
ques, par suile de 'oblitération ducanal cholédoque. D'autres
fois, il se produit, dans ces mémes circonstances, soil une
vérilable boue biliaire, soit enfin des concrélions véritables
plus ou moins consistantes, parfois arborescentes, représen-
tant en quelque sorte, le moule interne des conduits ot ils ont
pris naissance. Jamais ces concrétions n'ont la structure
radiée, les couches concentriques, ni les facetles qui distin-
auent les caleuls nés dans la vésicule.

L'existence de véritables concrélions un peu volumineuses
dans les voies biliaires intra-hépatiques est rare. Frerichs ne
I'a conslalée que trois fois. On ne la rencontrerait, d’aprés
Thudicum, que cing fois & peine sur cent cas de lithiase bi-
liaire. La fine gravelle est, au contraire, dans ces circonstan-
ces, une chose vulgaire.

Les caleuls qui succedent a 'altération des conduils s'en-
kystent quelquefois ; ou bien encore ils déterminent une vé-
ritable hépatite scléreuse « de voisinage », la formation d’abeés
volumineux, I'angiocholite suppurative, la phlébite.

Ces renseignements, Messieurs, me paraissent amplement
suffire sur l'anatomie pathologique de 'occlusion du canal
‘cholédoque. Actuellement, je vais tacher de vous faire con-
naitre les prineipaux symptomes qui révélent les allérations
diverses que nous venons de passer en revue.

L'ictére chronique par résorplion est la conséquence a peu
prés inévitable de l'oblitération calculeuse du canal cholédo-
que ou des conduits hépatiques ; ¢'est 1a un accident dont le
pronostic est fort grave pour peu qu'il persiste au dela d'un
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certain temps. La mort en est l'issue & peu prés nécessaire
dans un délai qui, en général, ne dépasse pas quelques mois,
un an, deux ans au plus. (La limite extréme, selon Frerichs,
serait de deux ans et demi.) On cite cependant quelques faits
exceptionnels qui témoignent que, méme dans des conditions
aussi graves, il ne faut désespérer de rien.

Ainsi, Frerichs cite le cas d'une dame chez laquelle, a la
suite de coliques hépatiques réitérées, un ictére s'établit, dont
la durée a été de sept mois. Au bout de ce temps, l'emploi
des eaux de Carlsbad a eu pour effet d'amener I'expulsion
d'un calcul et la guérison a été compléte (loc. cit., p. 327).

Budd, Graves, Stokes, rapporlent des exemples ou l'ictére
chronique, probablement d'origine calculeuse, s'est prolongé
pendant & mois, 11 mois, 2 ans, toul en permettant un état de
santé relativement satisfaisant.

Telle n'est pas la régle ; 'amaigrissement et le marasme ne
tardent pas a survenir par le fait de l'oblitération calculense
prolongée du canal cholédoque. Cette émaciation qui résalte
de conditions complexes, mais en parlie au moins des trou-
bles apportés dans la digestion par suite de la rétention du
produit de la sécrétion biliaire, rappelle ce qu’'on voil se pro-
duire dans I'expsrimentation physiologique chez les animaux
qui survivent dlaligature du canal cholédoque, dans le cas on
I'on établitune fistule biliaire. Il v a, a cet égard, dans I'expé-
rimentation elle-méme, des variations qui se reproduisent,
comme nous venons de ledire, dans des cond itions analogues
chez 'homme. Ainsi certains animaux, ceux surloul gui con-
linuent & s’alimenter largement, résistent beaueoup plus long-
temps que d'autres a l'oblitération du canal cholédoqgue.

En outre de I'émaciation et du marasme, les troubles diges-
tifs résultant de la non-intervention de la bile dans l'acte de
la digestion, se traduisent encore par un certain nombre de
symptomes qui doivent étre relevés maintenant el qui s'ob-
servent aussi dans les cas o 'on a lié expérimentalement le
canal cholédoque. Telle est la production de gaz fétides dans
Vintestin; telle est encore I'évacualion par les selles de malie-
res grasses, résullant de la digestion incompléte on nulle de
ces substances. Il parait certain que la rétention biliaire est
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DIX-HUITIEME LECON

De la fiévre hépatique symptomatique. — Compa-
raison avec la fiévre uroseptique.

SomMaIRE. — Symptomes de I'oblitération caleuleuse du canal cholédoque
(Suite). — Heémorragies gasiro-inieslinales, nasales, ele.; — Affaiblis-
sement do coeur.

Figvre intermiltente hépatique : Frisson : — élévation de la température ;
— périodes apyréligues ; — diminution dutaux de 'urée ; caraclire ves=
péral ; — marche chronigue ; — terminaison.

Analogies enlre les diverses formes de fievre hépalique et les accidents
de la fidvre dite uréthrale. — Paralléle entre les lésions des voies uri-
naires qui se compliquent de fidvre uréthrale et les lésions du foie qui se
compliquent de fievre hépatique. — Role des alléralions de l'urine et de
celles de la bile.

Messieurs,

Je vais commencer la lecon de ce jour en vous donnant des
renseignements complémentaires sur I'exposé symplomatique
que je n'ai pas eule temps d’achever dans la derniére séancee
Il s’agit, vous ne I'avez pas oublié¢, des phénoménes variés
qui se rattachentimmédiatement ou médiatement i I'oblitéra-
tion calculeuse ducanal cholédogue. Une altération particuliér.
du foie, que nous avons décrile en détail, est, vous le savez,
une conséquence en quelque sorle obligatoire de cette altéra-
tion. Danslesphasesles plus avancées de l'altéralion hépatique
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que nous étudions, enraison soitde U'extension delalésion sclé-
reuse, soit de la compression exercée par les canaux biliaires
dilatés, la circulation intra-hépalique est entravée et il se pro-
duit consécutivement une stase sanguine dans le systéme de
la veine porte.

Les résultats, d'ailleurs faciles a prévoir, de celle obstruc-
tion sont : 1° l'ascite; 2° I'hypertrophie de la rate (1); 3° des
hémorragies gastriques et inlestinales.

Suivant Henoch (2), un certain nombre des hémorragics
gastro-intestinales qui surviennent dans le cours de 'oeclu-
sion des voies biliaires seraient dues a 'existence d'ulcéres
gastriques qui, chez 'homme, se produiraient & la suite et
par le fait de cette occlusion de méme qu'ils se produisent
chez les animaux, d'aprés Kolliker et Miiller, & la suite de la
ligature du canal cholédoque.

D’autres hémorrhagies paraissent relever de I'altération de
la crase dusang ou lout au moins de 'altération de vais-
seaux sanguins que celle-ci déterminerait a la longue. Telles
sont les hémorragies nasales, celles qui succédent a des pi-
gures de sangsues, ainsi qu'on en trouve un exemple dans une
observation de Mettenheimer (3). On ne saurait évidemment
invoquer ici un obstacle au eours de la circulation porte, au
moins a titre d’influence directe. On serait, au conlraire,
tenté de faire intervenir, en pareille circonstance, Paction
dissolvante des acides biliaires accumulés dans le sang. Mal-
heureusement une simple remarque montre qu'il est diffi-
cile d’accepter celte explication; ¢'est que, chez I'homme,
méme dans les conditions les plus défavorables, la quantilé
des acides biliaires mélés an sang semble étre insuffisante
pour engendrer les accidents obtenus dans les expériences
chez les animaux avee des doses trés élevées ; chez un
chien auquel M. Vulpian avait injecté dans le sang jusqu’i
90 grammes de bile de beeuf, il ne s’est produit ni hémorra-
gies, ni altération quelconque des globules rouges (4).

(1) Leyden.— Path. der lcterus, p. 125.

{2) Unterleiliskrankheiten, 2¢ &dition, p. 65.
(3) Greisenkrankheiten, Leipzig, 1863, p. 121.
(4) L Ecole de médecine, 12 oct, 1874.

CHancoT . 12
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L’affaiblissement du ceeur a été de longue date signalé
parmi les accidents de l'ictére prolongé. Sous son influence,
ainsi que I'a va M. Leyden, des caillots peuvent se former dans
Poreillette droite du cceur et devenir la cause du développe-
ment d'infarctus hémoptoiques dans les poumons.

Cette espéce d’asystolie a élé raltachée, elle aussi, a I'action
des acides biliaires. C'est encore & celle-ci qu'on a fait appel
pour rendre complte des accidents nerveux, convulsifs oun co-
matenx qui, quelquefois, terminent brusquement la vie des
sujels placés depuis longlemps sous le coup des effels de 'oc-
clusion du canal cholédoque. Mais, pour les deux derniers
cas, l'explication est passible des objections formulées tout &
I'heure & propos des hémorragies. C'est 1a, dureste, un point
que je me contente d'indiguer.

Je terminerai cel exposé symplomatologique parune bréve
description de cette forme de fitvre infermittente symptoma-
figue @ laquelle j'ai déja fait allusion a diverses reprises et
qui accompagne quelguefois, sans qu’il y ait trace de colique
hépatique actuelle, soit 'oblitération calculeuse du canal
cholédoque, soit la lithiase biliaire intra-hépatique.

Cette fievre, qu’on appelle parfois fievre intermittente hépati-
que, n’appartient pas, tant s’en faut, d’'une maniére exclusive i
la lithiase biliaire. Elle peut se présenter avec}l'ensemble des
caractéres qui lui sont propres, dans tousles cas on il y a une
obstruction durable ou persistante du canal cholédoque,
quelle qu’en soit la cause, rétrécissement fibreux, cancer de
la téte du pancréas, ete.

La condition anatomique la plus favorable a I’ éclusmn de
cette fievre parait étre laprésence, dans les voies biliaires dila-
tées, de pus oude muco-pusmélé & labile stagnante. Toulefois,
il est certain que I'angiocholite suppurative peat exister sans
qu'il y ait fievre intermittente et que, d'un autre coté, celle-ci
est susceplible de se produire alors qu'il n'y a pas, a propre-
ment parler, suppuralion des voies biliaires. Il est possible
également que les abeés biliaires, déerits dans la derniére
séance, fassent tout a fait défaut dans le cas on il y a fievre
intermittente. Il convient donc de chercher la raison du dé-
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veloppement de cette fievre en dehorsde tous les éléments qui
viennent d'étre énumérds. Je propose I'hypothése suivante :
La fievre dont nous nous occupons tiendrait a la présence dans
les voies biliaires dilatées el enflammées d’un principe sepli-
que, d'un poison morbide pyrétogéne, résultant d’une alléra-
tion du liquide biliaire. Ce principe, bien entendu, est inconnu,
quant & présent, de méme que les conditions prochaines qui
président & sa production.

Quoi qu’il en =oit, voici quels sont, d'aprés lanalyse d'une
vingtaine d'observations personnelles ou recueillies dans di-
vers auleurs, les caractéres fondamentaux de celte forme
de fievre inlermittente. L'ietére peut, actuellement, exister ou
non. Il manque, par exemple, dans les cas de gravelle ou de
caleuls intra-hépatiques qui Lrés souvenl — mais non pas ex-
clusivement comme inclinent & le croire quelques auteurs
(Thudicum, Leared, Henoch) — s'accompagnent de fiévre in-
termittente. Il manque encore dans certains cas ol les condi-
tions el les lésions de la stase biliaire se manifestent, bien que
'ocelusion du canal cholédogue soit incompléte.

La coligue hépatique peut ouvrir la scéne ou s'étre montrée
quelque temps auparavant ou enfin ne s'étre jamais présentée.
(Caleuls intra-hépatiques.)

1° Tout a coup U'acceés éclate, débutant par un friszon, et les
trois stades se déroulent comme s'il s'agissait d'un accés de
fievre intermittente légitime. Le frisson est quelquefois assez
intense pour que le lit du malade en soit ébranlé. La tempéra-
ture centrales'éléve a39°, 40°, &1°. Les sueurs sont parfois pro-
fuses jusqu’a mouiller le 1it. Dans un nombre variable de cas,
I'un des stades, le stade de sueuar surlout, peut étre absent.

2° Fréquemment les périodes apyrétiques sonl nettement
marquees et lesretours des acceés scnt, en général, assez régu-
liers pour simuler les types quotidien, tierce ou quarte de la
fievre légitime. A la vérité, on rencontre sous ce rapport de
nombreuses exceptions.

3° Un caraclére particulier de la fidvre hépatique serait, si
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nous en jugions d'aprés l'observation jusqu'ici unique de
M. P.Regnard, ladiminution du taux de l'urée pendant 'acees,
al'opposé de ce qui a lieu dans I'accés de fievrelégitime—etla
présence dans I'urine de la leucine et de la tyrosine. Je ferai
remarquer toutefois que si la théorie que jai proposée pour
expliquer I'abaissement de I'urée dans ce cas esl juste, ce
méme abaissement devra survenir toutes les fois que 'état fé-
brile, quelle qu’'en puisse étre la cause, surviendra chez un su-
jet atteint d'une lésion diffuse quelque pea profonde du paren-
chyme hépatique, suflisante tout au moins pour entraver la
fonction désassimilatrice. L'étatstationnaire ou 'abaissement
du chiffre de I'urée dans la fievre ne serait done 'apanage
d’ancune fievre en particulier, pas méme de la fiévre inter-
mittente hépatique, Ge phénoméne traduirait simplement
l'insuffisance des fonctions hépaliques.

4° Ainsi que cela arrive dans les accidents fébriles sympto-
matiques en général, les accés de figvre hépatique offrent le
caractére vespéral, opposé au caractére matutinal des aceis

de fievre idiopathique.

5° Le plus souvent, la fitvre hépatique est en quelque sorte
chronique; elle peat durer par exemple deux ou trois mois,
avee des intervalles de 8, 10, 15 jours, pendant lesquels les
acces font momentanément défaut. On a compté jusqu'a
31 aceés dans le cas publié par M. Regnard. (Voir PrancuelV.)

G° Uneissue favorable est une chose possible ; unfait, rapporté
par M. Henoch et que je vais résumer, en fournit la preuve.
A la suite de coliques répéties, on vit survenir un ictére
intense, avec selles décolorées ; le foie, un peu augmenté de
volume, était douloureux. Bientdt apparut une fievre inter-
mitlente qui fit croire & l'existence d’abeés du foie et cessa
sous I'influence de I'administration du sulfate de quinine. La
malade fut envoyée a Carlsbad. La, les selles redevinrent
bilieuses conséculivement & des coliques hépaliques et qua-
torze calculs a facettes furent expulsés.

Mais il faut reconnaitre que la terminaison fatale est la plus
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commune. Elle survient tantdt au miliea de phénoménes
graves, rappelant les accidents dits pernicienx des fiévres pa-
lustres, tanldot dans le cours d'une figvre rémitiente avec
symptomes typhoides, & laguelle les accis ont eédé la place,

Je vous ai proposé, Messieurs, de séparer la fievre hépa-
tique, dont je viens de vous entretenir, de la fievre qui se
produit quelquefois dans le eours de la eolique hépatique. 11
est incontestable que ces deux espéces de fiévre n'ont pas
absolument la méme signification elinique ; mais il n’est pas
douteux qu'elles ne se rattachent I'une & 'antre par un lien
commun. C'est ainsi que 'on voit, dans cerlains cas, un aceés
développé dans le cours d'une colique hépatique étre suivi,
cetle fois sans nouvelle colique, d'une série d’aceés revenant
périodiquement. Jincline i croire, d'ailleurs, que la condition
pathogénique est la méme dans les deux cas. Ainsi la fievre
hépatalgique, comme celle de 'angiocholite, résullerait de l'in-
troduction dans le sang de 'agent pyrétogiéne hypothétique
provenant de I'altération de la bile. Le passage du calcul dans
la colique hépatique jouerail tout simplement le role d'une
cause occasionnelle, Ilaurait pour effet: a) de favoriser I'absor-
ption du poison morbide soit en déchirant la muqueunse des
conduits biliaires, soit en augmentant la pression dans le
systéme des voies biliaires; — &) de délerminer une inflamma-
tion suraigué dont les produits confondus avec le liguide
biliaire agiraient a I'instar d'un fermenl et occasionneraient
de la sorte une trés rapide altération de la bile. A T'appui de
mon hypothése, je ferai remarquer : 1° que les frissons hépa-
talgiques ne se montreraient guére, d’aprés les observations,
que chez les sujets placés depuis longtemps déja sous le coup
d’'une lésion inflammatoire des voies biliaires, circonstance
propre & favoriser la formation du poison morbide (a); —
2° que, et j’ai signalé toutd I'heure ce point, le frisson hépatal-
gique inaugure quelquefois le développement d'une série

“d'acees i retours plus on moins réguliers sans nouvelle appa-
rition des coliques, ce qui justifie la seconde partie de mon
hypothése (4). Quant i I'intermittence des acees de fievre an-
giocholique, on en ignore totalement la canse.
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Je ne saurais trop insister, Messieurs, sur I'inlérét pratique
qui s'attache au sujet qui vient d'étre exposé. Pour mieux fixer
encore votre altention i cel égard, j'estime qu’il est utile de faire
ressortir dés maintenant, en quelques mols, les analogies qui
existent entre les diverses formes de la fiévre hépatique et les
accidents du méme genre qui compliquent parfois cerlaines
maladies des voies urinaires.

Vous n’ignorez pas que, chez les sujels irritables, I'intro-
duction du cathéter dans I'uréthre est quelquefois suivie d'un
frisson plus ou moins intense ; mais, il ne s’agil la le plus
souvent, selon la remarque de Wunderlich (13, que d'un phé-
noméne purement nerveus, sans élévation de la tenfpératare
centrale. D'autres fois, an contraire, dans des circonstances en
apparence identiques, on' observe un véritable accés fébrile,
marqué par la succession des trois stades classiques. Il est &
noter pourtant, que, d’aprés les éerivains les plus autorisés,
cette fievre uréthrale, comme on l'appelle quelquefois(2), ne se
manifeste guére que chez les sujets qui, déja, présentent d'une
facon plus ou moins accentuée les signes d'une affection des
voies tirinaires capable d'apporter un obstacle a I'émission de
I'urine : rétrécissement uréthral, hypertrophie de la prostate,
paralysie de la vessie résultant d'une Iésion de la moelle épi-
niére, etc., et chez lesquels les urines sont souvent altérées.

L’acces fébrile, qui, en pareil cas, ne se montre que deux on
trois heures aprés l'introduction de Fa sonde est quelquefois
unique; d’autres fois, il est suivi, sans nouvelle intervention
chirurgicale, d’'une série d’accés plus ou moins nombreux, re-
venant périodiquement, de maniére i simuler la fitvre inter-
mittente palustre (3).

Lies accés de fievre uréthrale provoquée revélent dans quel-

ques circonstances le caractére pernicieux (forme algide (Per-

drigeon), forme apoplectique (Grisolle) 4).

(1) Eigenvarme, p. 166.

(2) Voir Perdrigeon, thése de Paris, 1853.

(3) Pergeon loc, cif.

(%) Brichetcau, — Archives de méd, , 1847, t., p. 184, Grisolle.—Traité
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Ces accidents variés peuvent tous survenir spontanément
dans les conditions méme oi ils se produisent sous I'influence
des manceuvres chirurgicales ; ¢’est ce dont témoignent les
observations de Rayer (1}, Jacks (2) et de Rosenstein (3).

Ces considérations suffisent, je crois, pour meltre en évi-
dence, au point de vue symptomatologique, I'analogie sur
laquelle je voulais fixer votre esprit. D'un autre eoté, les alté-
rations des voies urinaires qui accompagnent les différentes
formes de la fievie uro-septigue méritent d’élre mises en pa-
ralléles avec celles qui président an développement de la
fievre hépatique.

En raison du rétrécissement uréthral, de I'hypertrophie
prostatique, de la paralysie vésicale, I'urine n’est évacuée que
d'une facon incompléte ; elle est stagnante dans les voies uri-
naires profondes, comme la bile est stagnante dans le casd’o-
blitéralion du canal cholédoque, et, en conséquence, les ure-
Leres el les bassinets sont habituellement dilatés,

La membrane muqueuse de des conduits el celle de la vessie
offrent les caracteres plus oumoins accentuésd'une inflamma-
tion, variable en degrés, qui rappelle 'angiocholite et dont les
produits sontincessamment mélésal urine. Celle-ci est toujours
alcaline, d'odeur ammoniacale, fétide et, en somme, celte alté-
ration del'urine parait étre dans 'espéce, un élément constant.

Les reins enx-mémes offrent d’ordinaire des lésions plus ou
moins profondes et plus ou moins caractéristiques que les
auleurs anglais désignent quelquefois sous le nom de rein
chirurgical « Surgical Kidney » el que Rayer considérait comme
un des éléments de l'affectionqu’il a déerite sous ladénomina-
tion de pyélo-néphrite (4).

de Path. int, L. 1, p. 174 ;3 — Giannini. — De la nafure des fiévres, 1801,
p. 207.

(1) Rayer, — Maladies des reins, t. 1, p. 3235, 307, 308 358,

(2) Jacks. — Prag. Vierfel. Bd, 2, 5, 47.

(3) Rosenstein. — Maladies des reins, p. 291. — Chezles vieilles femmes
de laSalpélritre, M. Charcot a vu plusieurs fois survenir spontanémentde
violents frissons, avec élévalion de la température, suivis quelquefois de
suears et simulant desaccés pernicienx. L'introduction de la sonde dans la
vessie donnail issue & de 1'urine fétide, ammoniacale.

(i) Voir la belle Praxcue xn, fig. 1 et 2 et la Pr. 1, fig. 3, & de I'dllas
de Rayer. — Voir aussi ' Atlas de Carswell, Pl. 1, fig. §. Pus.
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Un des caractéres les plus saillants de cetle lésion consiste
dans la présence, & la surface du rein, de petits foyers d'infil-
tration puralenle disséminés. Si I'on pratique des coupes per-
pendiculaires a la surface du rein, an nivean de ces petits
abeés, on constate que ces petils foyers, dont la base répond &
la périphérie de I'organe, pénétrent, sous forme de coin, dans
lasubstance corticale. Cesabeis, entourés d'une zone violacée,
ne sonl pas sansanalogie, vouslevoyez, avecles abeids miliaires
hépatiques que je déerivais naguére. L'examen histologique
vient a son tour légitimer ce rapprochement. Eneffet, le pus
n'oceupe pas la cavilé méme des tubes uriniféres, mais bien
le tissu interstitiel (Klebs, Dickinson). C'est plus particuliére-
ment au voisinage des tubes droits, en d'autres termes dans
la partie centrale des lobules du rein que linfiltration se
développe Lout d’abord ; puis, deli, elle s'élend un peu partout.
Les tubes en question sont dilatés, mais revétus encore, dans
les premiéres phases, deleurépithélium, alorsque déja les cel-
lules purulentes infiltrent le tissn interstitiel. Des siries blan-
ches se voient aussi dans les'pyramides an niveau des cones.
Celte apparence est due a l'infiltration du tissu interstitiel de
ces régions pour une part, mais, de plus, a la présence, dans
I'origine dilatée des tubes collecteurs, de globules de pus.

Il n’est pas sans exemple que les petils abees du « rein chi-
rurgical » déterminent 'inflammation, puis I'uleération de la
capsule du rein et soient ainsi I'occazion du développement de
phlegmons périnéphrétiques. Ceei rappelle la péritonite qui,
quelquefois, se produitaun conlactd’abees miliaires hépaliques
superficiels.

Suivant la plupart des auteurs qui ont étudié d'un pen prés
la question, les abeds de la substance corticale du rein ne
prennent pas naissance par extension de proche en proche du
processus inflammatoire. Ils apparaitraient en conséquence
d’unesorte d'infectionlocale, au contaet de 'urine altérée qui
stagne dans toute I'étendue des voies urinaires. La migration
de bactéries jouerait, selon M. Klebs, un role important dans
la formation de ees abeés (1), Toujours est-il, pour en revenir

(1) M, Charcot a vu récemmentles bacléries faire défautdans uncas de

e = e e S i | I - e A e i et W

o S "

e

il

ST
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Des figtules biliaires.

Sommaire. — Elimination irrégulitre des calenls biliaires. — Inflamma-
tion suraigoé (cholécystite suppurative). — Inflammation chronique{cho-
léeystique seléreuse; atrophie de la vésicule). — Inflammation uleéreuse
(perforation de la vésicule). — Phlébite des parois de la vésicnle.

Rapporls de la vésicule. — Fistules biliaires. — Fréquence des diverses
varidtés de fistules, — Caractires communs, — Caraciéres particuliers
fistules cyslico-duodénales ; — fistvles cystico-coliques; — fistules eys-
tico-gaslriques; — fistules cyslico-rénales ; fistules ecyslico-vaginales ;
— fistules pleurales et pulmonaires. — Lésions de linstesiin produites
par les caleuls : iléns, uleération et perforalion du ceecum, ete, — Fis-
tules biliaires cutanées.

Cholécyslite uleéreuse, phlegmoneuse on purulente non ealeulense. — Ana

tomie paihologique des voies biliares dans I'iclére catarrhal.

Messieurs,

Nous avons teriminé la longue histoire des diverses lésions

tant organiques que fonctionnelles, déterminées par la migra-

tion des conerétions biliaires cystiques par les voies naturelles.
Ainsi que je vous l'ai annoncé, !'élimination de ces calculs
s'opére quelquefois par un mécanisme tout différent: c’est de
ce mécanisme que je désire vous entretenir aujourd’hui.

Vous n’ignorez pas que fort souvent, le plus souvent peut-
¢ire, la présence descaleuls dansla vésicule du fiel n’occasionne
aucun {rouble fonctionnel appréciable, aucune lésion organi-
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que. Les choses ne se passent pas loujours de celle facon el
les accidents inflammatoires dont la vésicule devient le siége
au contact des conerétions biliaires constituent un chapitre
de pathologie assez complexe.

1° Dans certains cas, — ce sont de beaucoup les plus rares
—Ila réaction inflammaltoire se produit suivantlemodesuraigu
(eholécystite suppurative) et, al'antopsie, on trouve la vésicule
remplie de pus dans lequel baignent les conerélions biliaires
(Besnier, loc. eit., p. 3135).

2° D’autres fois, au contraire, le processus inflammatoire est
absolument chronique. Sous son influence, les parois de la
vésicule se transforment en un tissu fibreux dans lequel
disparaissent toules les particularités de la structure normale
(fibres museculaires et élastiques, ete.). En méme temps, les pa-
rois subissant, dans 'ensemble, une sorle de rélraction, il en
résulte que la cavilé de la vésicule se rétrécissant dans tous les
sens, ses parols sappliquent sur les concrétions biliaires qui.
alors, sont pour ainsi dire enkystées. [Cholécystite scléreuse,
atrophie de la vésicule (1)]. C'est 1a, en somme, un mode de
guérison car les caleuls, emprisonnés en quelque sorte dans
une membrane inerte, sont mis hors d'état de nuire. La cal-
cification, 'ossification de la vésicule sont des conséquences
assez habituelles de l'induration fibreuse de ses parois.

3° Mais, dans la regle, Virritation que subissent les parois
de la vésicule au contact des calculs se traduit par un travail
d’'uleération. La membrane muqueuse est d’abord affectée ;
puis, l'ulcération gagne en profondeur, en méme temps que
des adhérences s'établizsent entre la vésicule et les organes
voisins. Le dernier terme de ce processus morbide est la
formation d'un trajet fistuleux qui fait communiquer la cavité
de la vésicule avec celle d'un organe creux avoisinant ouavee
I'extérieur par 'intermédiaire de la paroiabdominale et peut
ainsi donner issue aux caleuls.

(1) Ogle. — Saint-Georges Hosp, Rep., 1868, p. 197.
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Voila, Messieurs, quelle est la série, en quelque sorte
normale, des accidents. Mais, il est possible que telle circon-
stance vienne en arréter le développement régulier : avant
I'établissement desadhérences, la paroi amincie de la vésicule
peut se rompre sous l'influence d'une cause traumalique,
d'une chute, d'un effort, comme dans la parturition, par
exemple, et la perforation qui en résulle est en général suivie
d'une péritonite rapidement mortelle. L'intervention d'une
colique hépatique a ¢été plusieurs fois l'occasion del'apparition
de ces accidents redoulables (1). Dans un cas de Leared (2),
les parois de la vésicule étaient sphacélées ; un caleul était
engagé dans le canal cholédoque.

La plupart des perforations de la vésicule sont ainsi pré-
cédées el pour ainsi dire préparées par U'inflammation ulcé-
rative calculense de la vésicule. Cependant, sans que ses
parois aienl été préalablement modifiées par 'inflammation,
la vésicule peut se rompre sous l'influence de grands trao-
maltismes. En pareille circonstance, la présence de caleuls
dans la vésicule parait en favoriser la rupture. Celaest arrivé,
entre autres, dans le cas relalé par le D* Pepper (3). Un
homme, idgé de 60ans, fut blessé dans un accident de echemin
de fer ; la mort survint promptement. A 'autopsie, on décou-
vrit une ropture linéaire de la vésicule, siégeant & un centi-
métre et demi du fond ; les parois de cette cavité ne présen-
taienl pas traces d'altération. Trois calculs avaient passé par
cette ouverture et étaient tombés dans le péritoine, un qua-
tricme était engagé dans le ecanal eystique.

Un autre accident de la choléeystique caleuleuse,non moins
grave que le précédent, c'est Vinflammation des veines qui
existent en si grand nombre dans les parois de la vésicule (4),

Ce sont la, en somme, des complicalions rares. L'uleération
caleuleuse est loin d’avoir toujours des conséquences aussi

(1) Cas de Murchison, loe. cit., p. 106,

(2) Path. Iransact.,l. x., p.177.

(3) Centralliait, 1870, p. 19.

(§) Consulter sur ce point : Brighl. — Guy's Hospital Reports, t. 1, 1836,
obs. vu, p. 630 ; Murchison, doc. cif., p. 151 et l'observation xxxv,
relalive & une uleération gangréneuse du canal cystique.
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redoutables. Il n’est pas rare qu'elle se lermine par la gué-
rison ; les cas de Barth etde Frerichs(obs. CLII) nous en four-
nissent la preuve. Quelquefois, dailleurs, le travail uleé-
ratif ne va pas au-deld d'une simple abrasion par suite de la-
quelle les plis et les alvéoles disparaissent ¢iv et 1a (1).

Quoi qu'il en soit, dans un grand nombre de cas, I'uleéra-
tion de la vésicule aboutit a la formation de fistules soit bi-
muqueuses, soit cutanées, dont nous devons actuellement
entreprendre I'étude parce qu'elle forme un des chapitres
les plus intéressants de la pathologie des voies biliaires,

Pour bien comprendre le méecanisme suivant lequel se pro-
duisent ces fistules, il importe de se remeltre en mémoire
les rapports de conliguité qui, dans I'état normal, existent
entre la vésicule et les parties voisines. Vous trouverez ce
sujet trailé avecun grand soin dans 'ouvrage de M. Sappey (2).
Je profite de la ecirconstance pour signaler i votre attention
un procédé fort simple et qui met bien en lumiére ces rap-
ports: Il s'agit de noter, & l'autopsie, les parties qui, par
Paction de la transsudalion cadavérique du liquide biliaire
sont teintées en jaune.

Chez certains individus, le fond de la vésicule est caché
sous les fausses cOtes ; trés fréquemment, il les déborde et
est alors en rapport avec la paroi abdominale antérieure, an
niveau du bord externe du muscle droit. Sa face inférieure,
dans les conditions vulgaires, est en rapport : 1° avec Pextré-
mité supérieare de la deuxiéme partie du duodénum et
2° avec la parlie correspondante du cdlon transverse.

Si la vésicule est portée en dedans de la ligne médiane, et
¢'est 1 une position gqu’elle prend quelquefois, elle se met en
rapport avee la premiére portion du duodénum el méme avec
Vextrémité pylorique de l'estomac.

Si, au contraire, elle se porte en dehors, se rapprochant
par conséquent du flanc droit, elle enire en contact avec
Pextrémité supérieure du cOlon ascendant ou le commence-

(1} Ogle, — Saint-Georges Hosp, Reports,t. m, 1861, p. 178,
(2) Traité d'anatomie descriplive, t. 1v, p 332,
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ment du colon transverse el aussi avec le rein droit. — Clest
seulement quand la vésicule descend trés bas qu'elle entre
en rapport avee l'extrémité supérieare du jéjunum.

Yous voyez, en somme, que, pour la vésicule, nous avons
i signaler des rapports communs, vulgaires, et des rapports
exceptionnels. La considéralion de ces notions danatomie
normale fait comprendre pourquoi certaines fistyles cystiques
calculenses sont en quelque sorte vulgaires, tandis que
d’autres figurent parmi les cas rares.

Vous prévoyez d'aprés cela, Messieurs, que de toules ces fs-
tules, les duodénales sont celles qui se rencontrent le plus fré-
quemment. Les fistules cystico-coliques viennent en deuxiéme
ligne.

Cette différence tient sans doute i ce que le colon esl beau-
coup plus mobile dans l'abdomen que ne l'est le duodénum
et se soustrait beaucoup plus facilement anx adhérences. Les
fistules gastriques ne viennent qu'au troisieme rang. Les fis-
tules externes sont celles qu'on trouve le plus souvent signa-
lées dans les casuistiques. Cetle prédominance des fistules
externes sur les autres dans les statistiques peat étre expli-
(uée, en partie, par ce fait que les fistules de ce genre, con-
trairement & ce qui aliea parfois pour celles qui se produi-
sent a 'intérieur, ne sauraienl passer inapercues.

Jemprunte a M. Murchison une statistique — la plus ré-
cente et la plus compléte de toutes celles qui existent — qui
est bien propre a mettre en relief la fréquence des diverses
especes de fistules. M. Murchison a recueilli dans les auteurs
ou dans sa pratique personnelle 28 exemples de fistules
duodénales : 7 de fistules coliques, 4 de fistules gastriques et
70 de fistules cutanées.

Je dois maintenant vous donner quelques renseignements
sur chacune de ces variélés de fistules cystiques caleuleuses.
Je commencerai par les fistules intlestinales, choisissanl
parmi celles-ci les plus fréquentes de toutes, & savoir les
duodénales.

A. Jesignalerai au préalable un caractére commun i toutes
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pes fidtules : tantot elles sont directes, tantilelles ne mettent
en rapport les deux cavités voisines que par U'intermédiaire
d'une espéce de cloaque. Un auatre trait commun a mention-
ner, ¢'est que, dans la majorité des cas, ces trajets fistuleux
se produisent sourdement sans que rien durant la vie n'en
annonce la formation ou tout an moins celle-ci ne se décéle-
t-elle que par des symplomes (rés vagues. Rarement, il y a
de la jaunisse, plus rarement encore des douleurs hépati-
ques, trés rarement enfin de 'hématémese ou du mélena
(Frerichs).

a) Examinons donc les fistules cystico-duodénales. Clest le
fond de la vésicule on une partie voisine qui, dans la régle,
se met en communication avee l'organe voisin. Par cetle voie,
des caleuls trés volumineux peuvent étre ¢liminés, et cette
élimination s’effectue, en quelque sorte, sans bruit; aussi
a-t-on pu dire que les caleuls volumineux étaient plus facile-
ment rejetés que les petits.

Presque tous les caleuls trés volumineux qui sont rendus
par les garde-robes ont dit passer par des fistules cystico-
intestinales. Nous savons pourtant que des caleuls volumi-
neux, aprés avoir traversé le canal cholédoque et avoir
déterminé les symptomes de 'hépatalgie caleuleuse peuvent
parvenir dans lintestin par la voie des fistules duodéno -
<holédoques.

La formation d’une fistule duodénale étant achevée, la
question n'est pas toujours, pour cela, définitivement résolue.
Deux circonstances se présentent quelquefois: 4° le caleul,
trop gros pour 'orifice ou les orifices, est relenn dans la vési-
cule ; cette particularité est indiquée dans une observation
communiquée i la Société anatomique par M. Després (mai1876)
¢l dont je vous ai montré les piéces & I'un des cours prati-
ques; 2° d’autres fois, le caleul aprés étre tombé dans 'intes-
tin s’y enclave el détermine les graves accidents de l'iléus.
L’histoire de cet enclavement intestinal des caleuls biliaires
mérite d’étre tracée i part.

La majorité des cas de fistules cystico-duodénales, observés
par M. Murchison, ont occasionné ees accidents ; la mort, tant
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s'en faut, ne s'en suit pas fatalement ; quelques-uns, en effet,
se sont terminés par la guérison.

Dans les autopsies, j'ai pu souvent, comme bien d’autres,
reconnaitre les traces du travail de formation d'une fistule
cystico-duodénale, aboutissant & la guérison : la vésicule
¢était atrophiée, ou représentée seulement par une petite ca-
vité contenant quelquefois des calculs enclavés et mise en
rapport par une sorte de ligament avee la seconde portion du
duodénum ; au niveau de linsertion de ce ligament, on
vovait une dépression de la muqueuse duodénale, dernier
vestige de lorifice de communicalion.

b) Les fistules cystico-coliques sont beaucoup plus rares que
les précédentes, les fistules caleculeuses au moins, car celles
d’origine cancéreuse sont relativement plus communes. L'é-
migration d'un calcul méme volumineux, par cette voie, serait
comparativement favorable en raison des dimensions du ca-
libre du colon. Des exemples de semblables fistules, guéries
depuis lengtemps, ont été rapportés dans leur article par
MM. Barth et Besnier (Loe. cit., p. 374).

¢)Les fistules calculeuses cystico-gastriques sont, nous l'a-
vons dit, plus rares encore. Murchison cite onze cas de cetle
espice. La plupart des auteurs tendent a admeltre que, dans
tous les cas de calculs biliaires vomis, le corps étranger a da
passer par celte voie. Il n’est pas impossible cependant que
des calculs, rendus par les voies biliaires naturelles, remon=-
tent jusque dans l'estomac ; mais la réalité est que, dans la
majorité des cas, l'ictére el la colique hépalique ont fait dé-
faut, ce qui semble indiquer que I'émigration n'a pas eu lieu
par le canal cholédoque.

Toutes les fistules eystico-gastriques ne sont pas d'origine
caleuleuse, Ce fait est démonlré, par exemple, par une obser-
vation de M. Ogle (1), dans laquelle un grand uleére simple de
l'estomac avait entamé les parties les plus externes seule-
ment de la vésicule du fiel.

(1) Leoe. cit., cas vui, p. 192,
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Les communications accidentelles de cause calculeuse, que
Je vais brievement énumérer, méritent d’étre rapprochées des
fistules cystico-intestinales,

o, Fistules cystico-rénales. — Leur existence n’a pas encore
été régulierement constatée par 'aulopsie ; les rapports de la
vésicule du fiel avec le bassinet permettent de 'expliquer, et
elle est rendeu probable par les quelques faits, déja mention-
nés, d'émission de calculs biliaires par uréthre.

. Fistules eystico-vaginales, — D’aprés Fauconneau-Du.
fresne, il se ferait des adhérences de la vésicule et de I'utérus
pendant la grossesse, et les calculs seraient expulsés par le
vagin lors de I'accouchement.

&. Fistules pleurales et pulmonaires. — 1l ne s’agit plus ici
de fistules cystiques. Les conduits hépatiques dilatés s'ou-
vrent dans le péritoine ; un cloaque purulent et biliaire sert
d'intermédiaire. Le diaphragme s'ulcére et le pus, mélangé de
bile, pénétre dans la cavité pleurale. Dans le cas de Cayley,
cité par Murchison, on ne découvrit pas le calcul. Dans un
cas, recueilli par M. Laboulbéne, le malade avait une expec-
toration verte, composée d’un liguide purulent mélé de bile,
ainsi que les réactions chimiques permirent & M. Méhu de s’en
assurer. On entendait des riles muqueux & la partie moyenne
du poumon droit, qui disparaissaient apres la toux et I'expec-
toration. Il y a, par conséquent, lien de penser qu’une com-
munication s'était établie entre les conduits biliaires et les
bronches, par des voies plus ou moins indirectes. L'autopsie
n'a pas été pratiquée (1).

Je terminerai U'histoire des fistules eystico-intestinales, par
l'indication des principaux aceidenls susceptibles de se pro-
duire, quand les calculs sont parvenus dans l'intestin.

10 fléus. — Clest dans le jéjunum ou l'iléon, que les caleuls

(1) Revue des sciences médicales, b, vn, p. 597,

Crancor. 13
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s’enclavent le plus souvent, pour y donner naissance aux phé-
nomenes de I'illéus. Ces cas, nous 'avons annoncé, ne sont pas
trés rares (1). M. Murchison en a rassemblé vingt de ce genre.
La terminaison n'est pas toujours mortelle. L'auteur en
mentionne plusieurs ol la guérison a éLé observée, bien que
des vomissements stercoraux se soient produils.

Il peut y avoir encore un arrét des gros calculs au niveaun
du sphincter anal ; mais on triomphe aisément des accidents
de ce genre.

En outee de l'iléus, il est encore possible de citer parmi les
accidents dus @ la présence des concrétions biliaires dans le
canal intestinal :

2° Les uleérations et les perforations du cozcum ; — 3° celles
de I'iléon ; — 42 de 'appendice vermiforme (Budd, Trousseau) ;
jindiquerai un cas, consigné dans le Medical Times (1859, t. 11,
p- 372), et dans lequel un abeés s'étant formé an voisinage de
I'appendice, le calcul est sorti par la paroi abdominale.

B. Les fistules biliaires cutanées composent le dernier groupe
qui nous reste & examiner. Aux soixante-dix exemples réunis
par M. Murchison, il faut en ajouter six autres que j'ai recueil-
lis dans les auteurs (2). TantOt la fistule s’établit par un tra-
vail d'uleération lente et qui passea peu pris tout a fail
inapercu ; tantot, il survient une ecystite suppurative, déter-
minant des accidents d'une gravité variable ; puis, il se fait des
adhérences directes entre la vésicule et les parois abdomina-
les, ou bien, il se forme un cloaque. L'ouverture s'opére quel-
quefois au niveau du fond de la vésieule, fréquemment a la
région ombilicale, parfois & la région inguinale. Les caleculs
rendus par cette voie, peuvent avoir le volume d'un ceuf de

(1) Voir un cas de Cohnheim, dans Virchow's Archiv, 1868, t. xxxvir,
p- #17.

(2) L'ouvrage de M. Murchison date de 1868. Voici les indications des six
nouveaux cas, Neslield, — Cenfralblatt, 1870, p. 5¢3. — Philipson, ibi-
dem, p. 831 : — Hirlz, ibid., 1873, p, £59 : — Wesiphall, ibid., p. 778 : —
Krumptmann., — London med. Record, 1873 april ; — Slocum. — New-
York med. Record, 1873.
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poule, Le liquide qui s'écoule par la fistule est tantdt du pus
mélé de bile, de la bile presque pure, dont la quantité s'éleve
de 240 grammes a deux peinles ; — tantotun liquide glaireux.
Si le canal cystique est oblitéré, il ne s'écoule pas de bile par
la fistule : ¢’est la condition la plus favorable.

Aprés louverture de la fistule, il est possible que le caleul
reste encore longtemps enclavé ; dés qu'il est expulsé, la fis-
tule guérit rapidement. lin général, les fistules biliaires ex-
ternes se terminent tol ou tard par la guérison. On les ren-
contre surtout chez les femmes, et plus particulitrement chez
les femmes agées (1).

J'en ai fini, Messieurs, avec 'exposé des accidents produits
par la lithiase biliaire. Vous voyez qu'ils constituent un des
chapitres les plus importants de lhistoire pathologique des
voies biliaires. Quelques détails suffiront par conséquent
pour compléter celte histoire.

Il n'est peut-étre aucune des lésions inflammatoires cal-
culeuses qui ne soit capable de se développer spontanément.
Mais les lésions inflammatoires, dites spontanées, des voies
biliaires, sont, bien entendu, beaucoup plus rares que celles
qui reconnaissent une origine calculeuse. Je me bornerai a
signaler les faits suivants.

C holéeystite ulcéreuse on purulente non calculeuse. — Elle se
montre commecomplication de la la fievre typhoide, affection
dans laquelle il y a, selon la remarque de Louis, une sorte
de diathése uleéreuse. En outre des uleérations laryngées, tra-
chéales, vésicales, décriles par Louis, on en trouve d'autres
dans la vésicule du fiel, ainsi que nous 'avons vu, M. De-
chambre et moi (2). D'ailleurs quelques cas avaient déja été
mentionnés par Andral (3), et Archambault (4). Leberta repré-
senté celte altération dans son Atlas (T. II, planche CXXIV).
Ces uleérations aboutissent quelquefois & une perforation.

(1} Voir Murchiszon, loc, cit.

(2) Gazelte hebdom. de méd. et de chir., 1859,
(3) Clinique médicale.

(&) Soc. anat., 1852, p. $66.
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Au lieu d’une choléeystite ulcéreuse, on observe parfois,
dans la fievre typhoide encore, une cholécystite phlegmo-
neuse ou purulente (Leudet.)

On a observé aussi des uleéres simples de la vésicule en de-
hors de la fievre typhoide (Budd, Cruveilhier) (1).

L’angiocholite des voies biliaires extra ou intra-hépatigues
se rencontre parfois a titre d’affection primitive dans le cho-
léra, dans la dysentérie ou elle est occasionnée soit par une
altération de la bile comme le veul Budd, soit par la propa-
gation de l'inflammation intestinale comme le prétend Klebs.

Je ne reviendrai pas sur I'angiocholite des derniéres ramifi-
cations hépaliques, cause vraisemblable de I'iclére des into-
xications phosphorées et de certaines cirrhoses, Mais, je crois
utile d'insister sur une forme d'angiocholite primitive, la
plus intérssante peut-étre au point de vue clinique et qui a
été décrite par M. Virchow (2). Elle constitue le substratum
anatomique d'uneaffection vulgaire, l'iclére catarrhal. Depuis
longtemps, on a admis, pour en expliquer la formation, sans
démonstration anatomo-pathologique réguliére, V'existence
d’une cholédocite concomitante de la gastro-duodénite.

On a I'habitude dans les autopsies, pour constater la cause
matérielle de cette espéce dictére, d'introduire des sondes
dans le duodénum ou de presser sur lavésicule. Ces procédés
grossiers ne conviennent pas pour faire reconnailre la cause
qui met obstacle pendant la vie au cours de la bile. 1l faut
agir plus délicatement. Il convient d'ailleurs de ne pas oublier
que la turgescence vitale, déterminée par l'inflammation des
muqueuses, disparait aprés la mort comme disparait celle
de 'érysipele onde I'érythéme.

L’altération dont il s’agit ne siége pas dans la vésicule, non
plus que dans le trajet du canal cholédoque, mais & I'extré-
mité de celui-ci, dans la partie intestinale et aussi au nivean
de 'orifice duodénal.

On constate 1a un gonflement des parois de cette partie du
canal et de l'orifice en méme temps que du gonflement et de

(1) Barth et Besnier, Ine. cit,
(2) Virchow's Archiv, 1865,
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VINGTIEME LECON

Du cancer primitif des wvoies biliaires. — Considé-
rations générales sur l'anatomie pathologique des
cirrhoses.

Sommaine. — Cancer primilif des voies biliaires. — Historique. — Va-
riétés. — Relstion entre les calculs et le cancer des voies biliaires, —
Cancer du pancréas.

Desinflammations du foie ou hépatites. — Caracléres généraux, — Hépa-
tites interstiticlles partielles ; — hépatiles tolales. — Cirrhose hyper-
trophique aveec ictére : Lésions anatomiques ; — résultats de I'examen
macroscopique etde 'examen histologique . — Péritonite péri-hépatique.,

Messieurs,

Je terminerai I'ébude anatomo-pathologique des voies
biliaires d’exerétion par un bref exposé des altérations ecan-
céreuses qui, quelquefois, se développent primilivement, sur
cette partie de D'appareil hépatique. Ce sujet a été négligé
pendant longtemps et pourtant il est loin d’étre dénué d'in-
Lérét au point de vue clinique.

A. Les premiéres études réguliéres, relalivement au cancer
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primitif des voies biliaires sont dues, si je ne me trompe, a
M. Durand-Fardel (1838). Elles ont ét¢ reprises dans ces der-
ni¢res années et nous avons a ciler, d'une facon spéciale, la
thése de M. Bertrand, faite sous ladirection de M. Cornil (1) et
un mémoire intéressant de M. Villard (2).

C'est surtout la vésicule dufiel qui, dans les cas dece genre,
est le siége primitif du mal. La lésion y occupe originaire—
ment le tissu sous-muqueux. Les parois de l'organe peuvent
élre affectées dans toute leur étendue ou peu s'en faut. Il est
fréquent que, de la vésicule, le cancer s'élende de proche en
proche jusqu’au canal cholédoque. Il existe quelques exemples
oll ce dernier parait avoir aflecté isolément, sans partici-
pation de la vésicule ou de tout autre organe.

Le cancer peul présenler dans cetle région toules ses for-
mes principales : 1° la carcinome avec trois de ses variélés :
@) le cancer colloide, — c'est celle-ci qui est la plus com-
mune, — 4) le cancer encéphaloide, — ¢) le squirrhe ; 2° on
a aussi observé un cerlain nombre de cas d’épithélioma cy-
lindrigue.

En somme, il est juste de reconnaitre que le cancer primi-
Lif des voies biliaires est une affection assez rare. Le mémoire
de M. Bertrand, celui de M. Villard, sont fondés tout au plus
sur 'analyse d'une vingtaine de cas, L’altération dont il s’a-
git se rencontre surtout chez les vieillards et plus particulié-
rement chez les femmes. Il est possible qu’elle soil le point de
départ de lésions cancéreuses secondaires qui envahissent
le foie soit par contiguité,soit par métastase. D'un aulre eoté,
les voies biliaires peuvenl étre intéressées secondairement
par propagation directe d'une lésion cancéreuse originelle-
ment développée dans le foie ou dans les organes voisins.

Une particularité trés remarquable de I'histoire du cancer
primitif des voies biliaires, ¢'est que, dans la majorité des cas,
il coexiste avec les concrétions biliaires. Cetle coexistence se
trouve signalée dans quatorze des quinze cas consignés dans
la these de M. Bertrand. Quelle en est la raison ? Le cancer

(1) Thése de Paris, 1810,
(2) Etude sur le cancer primitif des voies bilinives, 1870.
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précéde-1-il la lithiase ou lui succede-t-il 7 11 y a tout lieu de
croire qu'il se développe secondairement, au moins d’habitude.

Ainsi, M. Hilton Fagge, qui a rassemblé douze cas de cancer
des voies biliaires, accompagnés de gravelle, représentant la
totalité des faits de ce genre recueillis & Guy's Hospatal dans
une période de 21 ans (1) fait remarquer que, dans la plupart
des ecas, I'apparition du cancer parait avoir été cliniquement
précédée de symplomes en rapport avec la gravelle, & savoir:
coliques hépatiques répétées, ictére, ete. I mentionne une
observation de M. Moxon qui semble décisive a cet égard. La
vésicule contenail des caleuls a facettes. Dans le eanal cholé-
doque, il y avait des caleuls en toutjsemblables et évidemment
de provenance eystique. Enfin, au-dessus de ces caleuls et
dans leur voisinage immédial, il s'est produit un rétrécis-
sement cancéreux du canal cholédoque.

Le cancer de voies biliaires, lorsqu’il atteint le canal cho-
lédoque, peut déterminer toute la série des lésions et des
symplomes qui se rattachent a I'obstruction de ce canal par
les caleuls ou par toute autre cause. C'est la un fait dont le
clinicien doit étre prévenu et dontil a la faculté de tirer parti
pour le diagnostic.

B. C'est ici le lieu de rappeler, Messieurs, que le canal
chdlédoque peut étre obstrué dans le cas ot une lésion carei-
nomateuse occupe la téte du pancréas.

Yous n'ignorez pas les rapports étroits qui, dans une por-
tion de son trajet, existent entre le canal cholédoque et la téte
du pancréas. Dans un certain nombre de cas, d’aprés 0. Wyss
15 fois sur 22, ce n'est gqu'un simple rapport de contiguité ;
mais, d'autres fois, le canal est entouré de teus cOlés par les
acini de la glande. On congoit que, suivant les circonstances,
le canal cholédoque pourra &tre seulement repoussé, tandis
que, dans d’aulres cas, il sera étreint de tous cOtés par le fait
du développement pathologique de la téle du paneréas. L'ic-
lére se montre rapidement et en quelque sorte i coup sirdans
la seconde eatégorie de faits ; dansz la premiére, au contraire,

(1) Guy's Hospital Reports, 1875, p. 168,
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il pourra ne paraitre que d'une fagon tardive, ou méme man-
quer complétement.

Quoi qu'il en soit, le cancer du pancréas n’est pas, en général,
une lésion trés rare ; on le rencontrerait dans 29 autopsiessur
467 selon Willigk. Et, pour ce qui concerne le cancer de la
Léte, il est, dans l'espéce, trés fréquent, puisque, d’aprés An-
celet, sur 200 cas, la Iésion occupait toute I'étendue de 1'or-
gane, la téle v compris 88 fois, la téte seule, 33 fois. Ces sta-
tistiques nous font comprendre que le canal cholédoque devra
participer fréquemment & la 1ésion carcinomateuse du pan-
eréas. Tantdl, il s'agit la d'unsimple phénoméne de compres-
sion ; tantot les parois du conduit sont envahies par la lésion
carcinomaleuse. Toujours est-il que, sur 37 cas de cancer de
la téte du pancréas, 'ictére se verrait 24 fois, si l'on en croit
Da Costa. L'ictére, en pareil cas, coexiste souvent (15 fois) avec
I'ascite en raison des relations qui unissent le pancréas et les
veines mésaraiques. ('est le squirrhe qui s'observe surtout
dans le pancréas (1). |

Je viens de signaler une des cauoses les plus communes de
la compression du canal cholédogue. Je me bornerai main-
tenant & déclarer en passant qu'un grand nombre d’autres lé-
sions ayanl pris naissance au voisinage des voies hiliaires,
sont eapables d’'amener le méme résultal. L'énumération de
ces causes diverses d'oblitération du canal cholédoque serait
trop longue et peut-étre sans beaucoup d'intérét. Vous en
trouverez, du reste, un exposé trés méthodique et présenté
au point de voe surtout des applications cliniques dans 1'ou-
vrage de M. Murchison (loc. cit., p. 340).

1L

Nous en avons fini, Messieurs, avec l'anatomie patholo-

(1) Les documents qui ont servi A I'exposé de cette question sont em-
pruntés & 'ouvrage de Friedreih : Ziemssen's Handbuch, 8. Bil., 88 halft,
P, 288.
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gique des voies d'excrétion biliaire. Actuellement, nous allons
procéder & I'étude des altérations qui affectent la glande elle-
méme ; nous commencerons par les inflammations on hépatites
et, parmi celles-ci, j'envisagerai en premier licu celles qui, se
produisant selon le mode chronique, s’attachent originaire—
ment & la gangue conjonclive, ou autrement dit i la capsule
de Glisson. Les lésions du parenchyme ne sont, en semblable
occurence, que secondaires, consécutives,

Vous avez reconnu que c'est la cirrhose que j'ai en vue,Cette
altération du foie appartient & un groupe d’inflammations
chroniques dont I'homogénéité ne laisse pas grand'chose a
désirer ; toutes les individualités de ce groupe sont, en effet,
formées sur le méme modéle ou & peu prés. Je crois utile,
avant d'exposer le cas spécial qui doit nous occuper particu-
licrement, de résumer devant vous les traits généranx qui
distinguent ce genre d'inflammaltion.

1o Tout d’abord, ce qui caractérise anatomiquement ces in-
flammations chroniques, ¢’est la production exagérée du tissu
conjonetif ou lamineux s'opérant au sein méme de la trame
conjonctive, propre a la région, au tissu de 'organe.

2° Cette production s'effectue en quelque sorte d’emblée,
gans élre accompagnée ou précédée dune hypérémie trés
accenfuée. L'exsudation interstitielle ne parait pas jouer,
dans ces conditions, un role triés imporlant.

3° Le processus qui préside, ici, & la formation nouvelle du
tissu conjonctif, rappelle, dans ses caractéres essentielg, celui
qui, dans les inflammations aigués, aboutit a la formation
des cicalrices.

a) Ainsi, dans les premitéres phases de son évolution, la
trame conjonelive naturelle semble infilirée d'éléments em-
bryonnaires qui, par leurs propriétés morphelogiques, ne
peuvent pas élre séparés des leucocytes et sonlt probablement
d’ailleurs, en partie au moins, des lencocytes. Il y a la quel-
que chose d’analogue au tissu de granulation des plaies.

b) L'évolution ultérieure est celle du tissu conjonelif en voie

i

&
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de formation. Il se produit, en effet, an sein des parties affec-
tées : «. des cellules d’apparence fusiformes qui deviennent
des cellules plates; — 6. des faisceaux de fibrilles plus ou
moins denses. Consécutivement, les cloisons conjonetives,
méme celles qui, a 'élat normal, sont délicates, se trouvent
transformées en une cloison fibroide épaisse et qui tend sans
cesse a s'épaissir,

4° Le tissu conjonctif de formation nouvelle jouit souvent de
la propriété de rétraction. En tout cas, il se substitue néces-
sairement aux éléments spécifiques de la région. Aussi en
résulte-t-il que ceux-ci, a savoir les éléments nerveux el mus-
culaires, les cellules glandulaires, ete., sont étouflés, aplatis et
semblent en train de disparaitre. En définitive, de quelque
organe qu’il s'agisse, nerf, muscle, glande, etc., cet organe, an
dernier terme du processus,peut étre littéralement converti en
une masse fibroide privée nécessairement de ses fonclions
naturelles.

5° Les considérations qui précédent font saisir suffisam-
ment l'opportunité des dénominalions appliquées a ce groupe
particulier d'inflammations chroniques. Craveilhier les dé-
signe sous le nom de métamorphoses fibreuses. D'autres les
appellent productives, néoplasiques, en spécifiant que cest
d’une formation nouvelle de tissu conjonetif qu’il s'agit. Dans
les parenchymes, dans les muscles, elles portent le nom d'in-
flammations interstitielles, quelquefois de scléroses, ou encore
de cirrhoses, par allusion a D'affection hépalique, dite eir-
rhose, qui est considérée comme un type du genre.

6° Un caractére clinique de ces inflammations qui mérite
d’étre relevé, e'est quelles sont apen prés toujours chroniques
primitives ou primitives chroniques : C'est ainsi que, dans la
nomenclature employée par Laennee, Landré Beanvais, Poil-
roux, on qualifie les inflammalions qui, d’emblée,sans passer
par une période aigué, se consztituent telles quelles, & 1'état
subaigu ou chronique,

Il ne faut pas oublier, toutefois, que dans certains cas, l'in-
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flammaltion scléreuse procéde directement de I'inflammation
aigué. Je vais vous citer, & 'appui, quelques exemples : a) Le
rhumatisme noweur peut prendre origine dans un accés de
rhumatisme articulaire aigu ; — ) La pnewmonie chronique ou
interstitielle ou fibroide peat se développer a la suite de la
pneumonie aigué lobaire, douée de tous les attributs caracté-
ristiques. — ¢) Enfin, nous verrons que cerlaines formes de
cirrhoses se conslituent quelquefois comme maladie chroni-
que & Ja suile d'un état aigu. Sans doule, ces cas sont rares,
exceptionnels, maisilssuffisent pour élablir le lien entre I'état
chronique et I'élat aigu.

Jajouterai que les processns inflammatoires que nous étu-
dions sont sujels, si 'on peut ainsi dire, & des exagérations
momentanées ou poussées aigués, rappelant ce que M. Paget a
désigné sous le nom d'inflammations récurrentes. Nous rencon-
trerons plusieurs fois ces phases marquées anatomiquement
et cliniquement par une tendance a l'acuilé dans D'histoire
de la cirrhose.

7° Le groupe anatomo-pathologique sur lequel j'appelle
voltre altention est représenté dans la clinique d'une maniére
assez imposante. Il comprend, en effet, et je ne fais qu'une
énumération incompléte,la pneumonie interstitielle,les 1ésions
dites myo-sclérotiques de la paralysie psendo-hypertro-
phique, les diverses formes de scléroses des centres ner-
veux, la néphrite interstitielle (une des formes de la ma-
ladie de Bright) ; enfin, au premier rang, I'hépatite intersti-
tielle. Ces deux termes — Aépatite interstitielle == répondent
a pen prés a 'ancienne dénomination de cirrhose, mais ils
sont plus larges et plus compréhensifs : ¢'est de la maladie
qu’ils désignent dont nous allons maintenant tracer la des-
eription.

Il convient de diviser les hépalites interstitielles sclé-
reuses en deux catégories : 1o Celles qui n'affectent qu'une
partie de I'organe — hépatiles intersiitielles partielles el quise
produisent, en général, d'une facon consécutive, au voisinage
des tumeurs ou des corps étrangers (lubercules, kystes hy-
datiques, syphilome, etc., ete.); 2°les képatites scléreuses to-
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tales. Celles-ci envahissent, d'une maniére diffuse, a pen prés
toute I'étendue de la glande ; ¢’est & elles qu'on a 'habitude de
réserver la dénomination de cirrhoses.

Messieurs, ce mot de cirrhose élail naguére considéré comme
désignant une maladie unitaire, ou n'offrant tout au moins
que des variétés de second ordre. Aujourd’hui, en France,
une révolution tend & s’opérer a cet égard. Plusieurs auteurs
s'efforcent de dégager de 'ancienne unité : cirrhose de Laennec
— un certain nombre d'espéces qui different, assurent-ils
du type vulgaire autant par les caractéres anatomiques que
par les caracléres cliniques. Un changement analogue, dont je
vous ai entretenus (1), s’est accompli il y a quelques années a
propos de la maladie de Bright. Je dois vous déclarer que je
suis grand partisan de ces voes nouvelles aussi bien pour ce
qui a trait & la maladie de Bright qu'en ce qui concerne 1'hé-
patite interstitielle diffuse.

Je vais chercher immédiatement a4 justifier mon opinion
relativement & ce dernier point en vous exposant succincte-
ment le tablean de 'une de ces formes récemment décrites de
I'hépatite interstitielle diffuse.

L'affection est désignée quant & présent sous le nom de
cirrhose hypertrophique avec ictére. Iemprunte cette dénomi-
nation a M. Hanot, auquel on doit 1a premiére monographie
ce sujet (2). Je me réserve de traiter un peu plus tard la partie
historique qui, d’ailleurs, n’est point élendue.

Anatomiguement, cette forme d’hépatite differe delacirrhose
vulgaire: 1° par l'existence permanente d'une angmentation
de volume du foie, en général trés accusée ; 2° par U'existence
de certaines lésions des canalicules biliaires qui ne se ren-
contrent pas dans la cirrhose de Laennec.

Cliniqguement, elle s’en distingue: 1° par la présence habi-
tuelle, constante peut-étre, de l'iclere, lequel est rare dans la
cirrhose commune ; 2° par labsence de l'ascite qui, au con-

(1) Legons sur les maladies du rein. — Voir la seconde parlie de ce
volume.

(2) Thitse de Paris, 1876.
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traire, accompagne généralement et de trés bonne heure cette
derniére ; 3° enfin par la longue durée de la maladie.

La monographie de M. Hanol est fondée & peine sur une
(uinzaine de cas, mais j'espére vous montrer que le nombre
des faits pourrait étre facilement multiplié.

Ceci dit, entrons dans le détail des lésions anatomiques et
voyons de suite ee que nous apprend I'examen macros-
copique.

Le foie présente dansla régle une hypertrophie considérable.
Le poids normal, cadavérique, é¢tant, d’aprés M. Sappey, de
1,451 grammes, les poids relevés dans la cirrhose hypertro-
phique avec ictéreont été de 2,850 gr., 2,920 gr. Il parait pro-
bable que jamais le volume'du foie, dans cette forme, ne subit
de réduction sensible, car les poids indiqués plus haut sont
relatifs & des cas ou la maladie avait duré 4 ans, 7 ans méme.
Ily a cependant, nous le verrons, des réserves i faire & cet
égard.

La forme générale de I'organe n’est pas d’ailleurs sensible-
ment modifiée. Le bord reste tranchant, et parfois la surface
est lisse comme dans 1'état normal ; cependant, on y voit sou-
vent se dessiner des proéminences, d'ordinaire pen volumi-
neuses, égalant tout au plus les dimensions d'un trés petit
pois. Les coupes montrent que cette disposition répond a
I'existence, dans la profondeur de I'organe, de granulations
qui ont les dimensions et l'aspect d’'un grain de chénevis,
d'une graine de pavot. Ces granulations sont séparées par des
trabécules de tissu fibroide blanchatre qui, fréquemment,
dépassent de quatre ou cing fois le diaméire de ehague gra-
nulation. Celles-ci ne font qu'une légéresaillie, le tissu fibreux
qui les entoure ne se rétractant guére ; le foie parait done
transformé « en un bloc de tissu fibreux, farci de granula-
tion assez espacées, » (Hanot.) — La couleur des surfaces de
seclions est trés variable, tantdt jaune orangé ou jaune cha-
mois, tantot verdatre, vert foncé ou vert olive.

Les grandes voies biliaires n'onl pas encore été 'objet d’un
examen trés attentif. On les indique comme ne subissant pas
de modifications notables. Dans un cas publié par M. Gee
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(Samuel) (1), les eonduits biliaires et la vésicule élaient vides
de bile et remplis par des masses de cellules épithéliales et
de globules pyroides. En tout eas, il est certain que, contrai-
rement A ce qui a lieu dans le foie ictérique (olive) par réten-
tion biliaire (oblitération calculeuse ou autre), il n’existe au-
cune trace de dilatation des grandes voies biliaires.

Dans le plus grand nombre des cas, il existe une péritonite
péri-hépatique, tantot de date ancienne et marquée par la pré-
sence de néo-membranes constitnant des adhérences avec les
parties voisines, tantot de date récente, et alors il sagit de
fausses membranes fibrineuses.

Quelques détails histologiques suffiront pour compléter cet
exposé analomigue. Voici ce qu'on observe sur les coupes
convenablement préparées. Les lobules sont séparés les uns
des autres par des travées conjonctives plus ou moins épais-
ses ; dans la partie qui répond an premier degré de 'altéra-
tion, la sclérose n'entame pas visiblement la substance du
lobule. Cetie particularité de structure a été surtout constatée
dans les cas oui, en opposition & la régle, la mort était sur-
venue an hout de quelques mois (selérose périlobulaire). Mais,
en général, la zone la plus externe du lobule est en quelque
sorle dissociée.Le tissu conjonetif, de formation nouvelle, y
pénétre sous forme de trainées rayonnantes, dans I'intervalle
desquelles les cellules hépatiques paraissent aplaties. Ces
trainées sont d’ordinaire caractérisées par la présence d'un
grand nombre de cellules embryonnaires qui se voient encore
sur la partie de la travée conjonctive interlobulaire la plus
voisine du lobule. Au centre de la travée, au contraire, les
petites cellules n'existent plus. La, le tissu conjonclif est
plus développé, mienx formé, eomposé de cellules plates et
de faisceaux fibrillaires bien dessinés ; il s'ensuit que le lo-
bule est envahi et comme dissocié de la périphérie vers le
centre.

Dans les points o la Iésion est pour ainsi dire parvenue i
son dernier terme, la substance parenchymaleuse n'est plus
représentée que parquelques cellules hépatiques, sonvent déja

(l) St-Bartholomew's Hosp. Rep., 1868,



208 CIRRHOSE HYPERTROPHIQUE AVEC ICTERE.

profondément altérées, groupées autour de la veine centrale.

Mais, la lésion la plus intéressante, la plus caractéristique
dans l'espéce, est celle qui a pour siége les canalicules biliai-
res. Dans tous les cas, on trouve les espaces inlerlobulaires
sillonnés par un réseau de canalicules biliaires, bien déve-
loppés, ayant une paroi trés accentuée el remplis de cellules
épithéliales cubiques. Les uns ont une disposition réguliére
de D'épithélium avee lumiére centrale; surlesaultres, le calibre
est comblé en quelque sorte par des cellules irréguliérement
disposées.

D'une fagon générale, le réseau des canalicules est beau-
coup plus riche que dans les conditions normales. Les con-
duits sont volumineux, tortueux. Cette disposition se voit
dans les parties centrales des espaces interlobulaires. Au
voisinage des cellules hépatiques, les canaux qui forment le
réseau, deviennent progressivement moins volumineux. Tan-
dis que les troncs d'origine, répondant aux canalicules in-
terlobulaires ont de 20 & 40 ., les plus petits se rapprochent,
par leurs dimensions, des capillaires biliaires (1). Ces derniers,
d'aprés M. Cornil, auquel tous ces détails sont empruntés,
ne contiennent que des cellules disposées bout & bout sur une
seule rangée. On perd de vue ces pelits conduits au moment
ot ils s’enfoncent dans l'intervalle des cellules hépatiques.

Si, aprés avoir reconnu ces dispositions des conduits biliai-
res, on examine de nouveau la gangue conjonetive qui les
entoure, on remarque que c¢'est auntour d'eux surtout (2) que
sont accumulées les cellules embryonnaires quand il s'agit de
lazone la plus voisine du lobule ; au lieu de ces cellules, ce
sonl des faisceaux de lissu conjonelif, de formation nouvelle,
qu'on trouve quand il s'agit des canalicules occupant les par-
lies centrales de la travée.

Ces dispositions font déja pressentir le role important
que jouenl lgs canalicules biliaires dans la production des

(1) Les premiers ont 10 p— 5 p les dimensions normales des capillaires

élant de 122, .
(2) Cornil et Ranvier. — Manuel d'histologie pathologique, p. 922.
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ble et la multiplication, au moins apparente, du systéme des
canalicules biliaires les plus tenus ; ceux qui occupent norma-
lement les espaces et les fissures, sont revétus d'un épithélium
cubique el mesurent environde 20 & 40 i . Or, ces canalicules,
dans la cirrhose hypertrophique, se voient dans les tractus
conjonelifs de formation nouvelle, en plus grand nombre qu'a
I'état .normal et constituant des réseaux semblables & ceux
qu'on observe a I'état physiologique sur les préparations in-
jectées bien réussies. Seulement, ils y paraissent beaueoup
plus multipliés.

Un examen attentif, dans ces cas pathologiques, ainsi que
I'ont montré les observations de MM. Cornil et Hayem, fait
reconnaitre ce qui suit :

1° Parmi les canaux, les uns, les plus gros, siégent dans les
parties centrales des tractus fibreux de formation nouvelle ;
ils dépassent les dimensions normales de 20 & 40 g ; ils sont
plus contournés, plus sinueux, quelquefois moniliformes. Ils
paraissent avoir une paroi plus distinete ; ils sont pourvus
d'un revétement épithélial eubique, régulier. Si dans la plu-
part la lumiére est libre, dans quelques-uns cependant elle
est oblitérée par des cellules entassées ou par des masses de
pigment biliaire.

2° De ces canaux ou des réseaux qu’ils forment partent des
canaux plus petits de 10 & 5 p. et qui se rapprochent déja du
calibre des capillaires biliaires. Ceux-ci sont remplis de cel-
lules épithéliales placées bout a bout et n'ont plus de revéte-
ment complet, Ces derniers ont envahi d’habitude I'aire oc-
cupée autrefois par les lobules.

Ici se présente une question que j'ai déja touchée dans 1'ex-
posé général des lésions anatomiques du foie, a propos de
Fatrophie jaune aigué ot s’observent des altéralions du méme
genre. Y a-t-il en pareil cas créalion de nouveaux conduits
par une espice de bourgeonnement ou bien n'est-ce qu'une
modification des réseaux préexistants ? Je vous ai montré
naguere que celte seconde hypothése, adoptée du reste par
M. Cornil, est de toutes la plus planzible. Les petits canaux
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de 10 a 5 u seraient les capillaires biliaires dilatés, maisayant
acquis un épithélium distinet. Provient-il des conduits de plus
fort calibre ? Les cellules qui le composent pénélreraient-
elles dans les capillaires par une sorte de refoulement ? Ou
gerait-ce 1'épithélium déerit par Legros, avant subi un eer-
tain degré de gonflement ? C'est ce qu'on ignore (1).

Un autre fait, sur lequel il y a lien d'insister, c’est qu'en
examinant avec soin les tractus conjonctifs épaissis, on re-
marque que les indices anatomiques du processus inflamma-
toire sont surtout prononeés an voisinage immédiat des voies
biliaires. Ainsi, ¢’est autour de ces canaux el non pas au voi-
sinage des vaisseaux artériels et veineux, qu'on rencontre
plus particuliérement les cellules embryonnaires ou encore
les faizceaux conjonctifs de nouvelle formation et les cellules
fusiformes. Les cellules embryonnaires prédominent en par.
ticulier autour des conduits biliaires qui confinent aux lobules.

Done il ¥ a péri-angiocholite. Et cette inflammation de voi-
sinage parait s'élendre progressivement de la périphérie vers
le centre du lobule.

11 faut relever encore ce fait & savoir que la lésion — angio-
cholite et péri-angiocholite — est, pour ainsi dire, générale, en
ce sens qu'elle se montre la méme, a peu prés aussi avancée
dans toute I'élendue du foie et, de plus, quelle parait affecter
systématiquement les voies biliaires inferlobulaires, n’intéres-
sant pas ou n'intéressant que médiocrement celles de plus fort
calibre.

Aprés avoir constaté cette lésion systématique des eanalicu-
les biliaires et la péri-angiocholite qui 'accompagne, il con-
vient de reconnaitre que ¢'est 1i le phénoméne fondamental
dans la série des lésions de la cirrhose hypertrophique avee
ictére, et, suivant toute apparence, le premier en date, celui
d'olt dérivent tous les autres.

Tout porte a eroire que, d’abord, c'est I'angiocholite qui
s'élablit. Pourquoicette limitation aux pelits canaliculeset sous

(1) Voir sur cette question : Charcot et Gombault. Archives de physio-
logie, 1878,
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quelle influence se produit-elle ? Faut-il invoquer une altéra-
tion initiale du produit de séerétion biliaire, entrainant & sa
suite une lésion de la paroi des plus fins cananx d’excrétion ?
onne sait. Toujours est-il que la péri-angiocholite est vraiment
un phénoméne conséeutif.Mais la formation du tissu conjone-
tif qui en est la conséquence, n’en est pas moins un fait de la
plus grande importance, puisqu’il faut lui rapporter 'aug-
mentation de volume du foie, et que, envahissant les lobules,
elle aboutit & la destruction du parenchyme hépatique.

Nous avons donc sous les yeux, en résumé, une forme de
cirrhose dont le pointde départ esl dans leseanalieules biliaires
de pelit calibre, les canaux interlobulaires principalement.
Ceci contraste avec la cirrhose vulgaire qui, ainsi que nous le
verrons, semble prendre origine dans le systéme de la veine
porte.

Il y aintérét & rapprocher, an point de vue spécial que nous
envisageons, les lésions de la cirrhose hypertrophique de cel-
les que déja nous avons étudiées comme résultant de T'oblité-
ration du canal cholédoque. L'analogie est frappante. Ainsi,
dans l'oblitération artificielle du canal cholédoque, les espaces
sont dilatés, les canaux biliaires interlobulaires sont tortueux,
multipliés, etc.; le foie est volumineux, a 'origine au moins.
Nous savons, d’autre part, que, & la suite de 'oblitération du
canal cholédoque, I'on observe chez I'homme des phénome-
nes semblables. O git la différence entre la cirrhose dite
hypertrophique, et celle qui se produit en conséquence de
I'oblitération du canal cholédoque? C'est surtout que, dans cel-
le-ci, les canaux biliaires les plus volumineux sont affectés et
que la lésion ne sétend que secondairement aux conduits in-
terlobulaires ; ceux-ci, au contraire, sont principalement et
primitivement envahis dans la cirrhose hypertrophique avee
ictére,

Dans les deux cas, le mécanisme est analogue, puisqu'il
s'agit toujours d'une lésion systémaltique, originelle, des voies
biliaires ; mais, en raison sans doute de la différence des cir-
constances étiologiques, le siége de I'altération dans l'arbre
biliaire et son mode d’évolution se montrent différents.
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I1.

C'en est assez, Messieurs, relativement & 'anatomie patho-
logique proprement dite. Il faut maintenant animer le tablean
et indiquer an moins sommairement les principaux symptdmes
qui se ratlachent a ces lésions. Car « ce n’est pas seulement
» 'organe altéré mort, qu'il s'agit de connaitre, c'est 'organe
» altéré vivant, exercani ses fonctions modifiées par I'état pa-
» thologique. » Nous allons voir d’ailleurs que les particula-
rités anatomiques quidistinguent la cirrhose hypertrophique,
comparée a la cirrhose atrophique, peuvent étre le plus sou-
vent rapportées a des différences anatomo-pathologiques cor-
respondantes.

1° L'ictére, ainsi que je vous l'ai fait remarquer déja par
anticipation, est une complication rare dans la ecirrhose de
Laennec, tandis qu’il constitue 'un des caractéres de la eir-
rhose hypertrophigque. Voici un document intéressant a cet
égard. Sur 130 cas de cirrhose sans distinetion, consignés en
21 ans sur les registres de Guy's Hospitalet relevés par M. Hil-
ton Fagge, on en comptle 35 dans lesquelsil y a eu ictére et
10 ou l'ictére a été intense (1). Or, dans presque tous ces dix
cas, le foie était volumineux, pesait 2,100 & 3,950 gr. [au lieu
de 1,450 gr., poids normal (Sappey) ]. L'ictére apparait de
bonne heure. Une fois établi, il persiste avec des exacerba-
tions marquées souvent par un état fébrile. Ces exacerbations
sont, vous le savez, fréquentes dans les inflammations chro-
niques primilives en général, ainsi que nous I'avons fait re-
marquer dans la derniére séance. Quelquefois, les matiéres
fécales sont décolorées; mais, dans cerlains cas, la bile passe
encore en certaine-quantité,

1 Guy's Hospital Reports, 1875, p. 191.
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Quelle est la théorie capable d'expliquer la produetion de
cet ictére ? Il faut, je crois, se reporter a 'examen des lésions
des canalicules biliaires, On reléve alors une oblitération de ces
canalicules opérée par I'épithélinm. Parfois, cette sorte d’en-
combrement - épithélial détermine une oblitération totale,
générale et, alors, comme dans le cas de M. Gee, il ne passe
plus de bile dans les grandes voies biliaires. Plus communé-
ment cependant la lésion est partielle, sans doute plus pro-
noncée sur certains points que sur d’autres, et il passe encore
une certaine quantité de bile dans U'inteslin. Des modifications
survenant dans la production épithéliale des voies biliaires,
permettent de comprendre les modifications dans l'intensité
de l'ictére si souvent observées dans ta clinique.

Voild done une forme particuliére d’obstruction des voies
biliaires, cause d’ictére par rétention. Il y a 1a un point inté-
ressant pour U'histoire générale de l'ictére lié aux affections
hépatiques. Depuis le travail, plusieurs fois cité de Virchow,
beaucoup d’auteurs, comme M. Virchow lui-méme, ont une
grande propension a rapporter tous les ictéres qui surviennent
dans le cours d'une maladie du foie & une ocelusion du canal
cholédoque déterminée soit mécaniquement, par compression,
ainsi que cela se voil dans le cancer, par exemple, soit par
une duodéno-cholédocite dont je vous ai déerit en détail la ge-
nése. A mon avis, il y a la exagération. En effet, il est des
cas ol évidemment 'ictére concomittant d'une afTection hépa-
tique ne peut se rattacher & la cholédocite. L'observation de
ce qui a lieu dans I'empoisonnement par le phosphore nous
en fournit la preuve. MM. Virchow, Munck, Leyden, admet-
tent que, en pareille circonstance, il s’agit d’'unictére catarrhal
par oblitération du canal cholédoque, mais le fait n'est pas
général. Car M. O. Wyss (1) a vu manquer chez 'homme le
bouchon mugueux de la portion intestinale du cholédoque et la
distension consécutive des voies biliaires externes dans I'in-
toxication phosphorée. Ceci 'a conduit & instituer les ex-
périences suivantes chez le chien. Il élabliszail des fistules
biliaires permelttant le libre écoulement de la bile et rendant

e

(1) Archiv der Heilkunde, 1867, p. 469,
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par conséquent impossible lictére par cholédocite ; les ani-
maux une fois remis des suites de l'opération, il les soumet-
tait & l'intoxication par le phosphore ; l'ictére se produisait
pourtant dans ces cas, el I'on ne trouvait a I'aulopsie que pen
de bile, quand il s’en rencontrait, dans les grandes voies bi-
liaires. Des mucosités remplissaient seules les conduits et la
visicule du fiel. Il y a done lien d’admeltre, ici encore, une
oblitération des voies biliaires profondes.

2° L’hypertrophie du foie ou mienx I'hépatomégalie, signalée
dans la deseription anatomo-pathologique, reparait dans
I'étude clinique avec ses caracléres spéeiaux: la forme, le
volume et quelgques-uns des auires caracléres physiques
d'autant plus faciles & apprécier que 1'absence d’aseite rend
habituellement la percussion et méme la palpation (rés
faciles.

Cette hypertrophie se manifeste vraisemblablement de
trés bonne heure. Ce ful au bout de huit mois dans 'observa-
tion de Cornil, évidemment relative & une cirrhose hyper-
trophique avec lésions des canalicules biliaires, Dans le cas
de M. Samuel Gee, elle se montra environ du troisiéme au
qualricme mois aprés apparition des premiers symptomes.

Une fois confirmée, 'hypertrophie est sujette & des oscilla-
tions: ainsi, le foie augmente au moment des exacerbations
fébriles de l'ictére dont il a été question. Quol qu’il en soit,
I'hépatomégalie est une des plus considérables qu'il soit
possible de rencontrer. Il est noté dans les observations que
le bord du foie déborde de quatre travers de doigt au-dessous
des fausses cotes, qu'il descend jusqu'a 'ombilic et méme
plus bas, dans la fosse iliaque droife. Si on laisse de cOté les
cas assez rares de leucémie et d'adénie, il ne reste guére que
le eancer du foie qui atteigne de telles dimensions. En somme,
dans la cirrhose hypertrophigue avec ictére, le foie présente, en
quelque sorte, un volume intermédiaire a celui qu'on observe
dans le cancer du foie qu’il égale quelquefois et & celui du
foie amyloide.

3° L'appréciation de cerlaines particularités, renouvelées
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par une palpation altentive, permettrait d'ailleurs déja, a vo-
lume égal, de distinguer les diverses altérations du foie capa-
bles de produire I'hépatomégalie permanente. Ainsi, dans la
cirrhose hypertrophique, le foie est lisse ou trés légérement
granuleux ; on dit que les granulations peuvent quelque-
fois étre senties par le palper abdominal, c’est I'opinion de
MM. Frerichs et Murchison, contraire sur ce poinl & 'opinion
de Bamberger. Ces caractéres, du reste, sont bien différents
de ceux qu'offrent les tumeurs marronnées du cancer.

La tumeur hépatique amyloide est lisse également, mais le
bord du foie esl mou, arrondi, tandis que, dans la eirrhose
hypertrophique, le borddu foie reste tranchant, ce qui consti-
tue pour elle un caractére distinetif.

Ces caractéeres, en quelgue sorte anatomo-pathologiques,

recueillis sur le vivant, quelque précieux qu'ils soient, ne
doivent pas naturellement faire dédaigner les autres. Ainsi
la coexistence de 'ictére servira habituellement & faire dis-
tinguer la tumeur de la cirrhose hypertrophique de la tumeur
amyloide dont elle se rapproche par la coexislence d'une
hypertrophie splénique. Elle la différencie également du foie
gras.
L'hypermégalie de la cirrhose hypertrophique se distingue
d'ailleurs de Ihypermégalie consécutive a l'oblitération du canal
- cholédogue par le développement plus ou moins prononeé
que subit nécessairementla vésicule du fiel dansle dernier cas.
— La tuméfaction hépatique peut persister durant six ou
sept ans, avee ictére, dans la cirrhose hypertrophique; il y a,
au conlraire, & une certaine époque, un retrait nécessaire des
limites du foie dans leblitération du canal cholédoque ; le
caractére tiré de la durée de Paffection séparerait aussi la
tumeur liée i la cirrhose hypertrophique de la tumeur hépa-
tique eancérense dont I'évolution est beancoup plus rapide.

Je n'insiste pas plus longuement. Il me suffit de vous mon-
trer, par quelques exemples, l'ntilité des notions anatomo-
pathologiques dans les études cliniques.

4° Nous avons mentionné, parmi les caractéres de la
cirrhose hypertrophique, 'absence d'ascite. L'épanchement
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péritonéal y est tout au moins tardif, quand il s’y montre, et
il esl d’ordinaire trés peu prononcé. En général, on est aulo-
risé du reste & avancer que les phénoménes de stase dans les
vaisseaux portes, phénoménes qui jouent un role si prédomi-
nant dans la cirrhose de Laennece, font & peu prés comple-
tement défaut dans la cirrhose dite hypertrophique et, a
I'appui, nous citerons en outre de I'absence de lasecite celle
des hémorragies par diverses voies, des hémorragies gas-
tro-intestinales, en particulier, des troubles dyspeptiques, de
la dilatation des veines abdominales, ete.

5° Ces considérations nous conduisent & parler d'un carac-
tere différentiel tiré de I'état général. 11 est remarquable que
la santé relative, vraisemblablement en grande partie & cause
du maintien des fonctions digestives, laisse pendant plusieurs
années, quelquefois pendant 7 ou 8 ans, le malade vaquer a
ses affaires, continuer son travail. Tandis que, une fois qu’'elle
est installée, la cirrhose vulgaire marche progressivement,
mais promptement, sans répit, vers la terminaison fatale.

Un dernier trait distinetif est fourni par le genre de mort
qui, dans la cirrhose hypertrophique le plus souvent peut-
étre, est déterminé par le syndrome ictére grave avec élévation
de la température centrale, délire, coma, elc., mode de lermi-
naison tout i fait exceptionnel dans lacirrhose vulgaire.

L
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de foie granuleur, comme synonyme de cirrhose. L'élat granu-
leux du foie est, en effel, un des phénoménes anatomiques les
plus saillants, les plus faciles asaisir. — Les Anglais appellent
souvent le foie granuleux Hobnailed liver, quand les granula-
tions sont volumineuses, granulated liver, quand elles sont
petites. Le mot hobnail dési gne un elou a grosse téte ; holmailed
voudrait done dire hltzimlemﬁnl. garni de gros clous, comme
le sont les souliers des paysans. Les Angiais appellent aussi
le foie granuleux gindrinker's liver, expression que quelques
médecins francais ont traduile par eirrhose alcooligue.

C’est que, en réalité, Messieurs, la cause principale, fonda-
mentale, de I'altération du foie dont je parle parait étre 'abus
des boissons alcooliques. Afin de vous donner une idée des
relations étroites qui existent entre la eirrhose et Ialcoolisme
je ne saurais mieux faire que de citer une statistique récente
doe a M. Dickinson. Sur 149 hommes exercant une profession
dans laquelle on s’occupe a un litre quelconque, des hoissons
alcooliques, 22 ontété atteints de cirrhose(1); sur 149 individus
n'appartenant pas & la catégorie précédente, 8 seulement ont
¢té affectés de cirrhose. Contre l'influence présumée exclusive
de I'aleool, on a souvent invoqué des casde cirrhose trés accen-
luée, observés & une époque de la vie ol 'aleoolisme est rare,
chez les enfants. Or, chacun sait quel'enfance elle-méme n’est
pas, surtout dans certains pays, 4 'abri des exces alcooliques :
ainsi, dans un cas rapporté par M. Wilkes, il s’agissait d'une
petite fille de 8 ans, qui buvail chaque jour une demi-pinte de
gin; & son autopsie, on trouva le kobnailed liver. Niemeyer a
rapporté, d’aprés M. Wunderlich, deux cas du méme genre
concernant deux sceurs dgées 'une de 10 ans et I'autre de 12.

Mais, malgré tout, il ne faut pas ignorer que I'on connait an
certain nombre de cas oi I'aleoolisme n'élait pas en jeu (2).
Aussi la dénomination de eirrhose alcoolique en tant qu'on
'emploierait & désigner la forme d'altération du foie dont il

(1) Med chir Transact., 1873 p. 27.

(2) Un cas de ce genre observé par M.Griffith chez un enfant de dix ans,
est consigné dans les Transaclions dela Société pathologique de Londres
(T décembre 1875).
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» ganes et finit par se ramollir comme toutes les productions
» morbifiques ». On sait pertinemment aujourd’hui, qu’il n'en
est pas et qu'il ne saurait en étre ainsi.

Peut-étre, avant Laennec, Bichat avait-il connu les carac-
Lleres fondamentaux de la cirrhose (1). En tout cas, les indi-
cations de Laennec sont antérieures a la publication des Re-
ports of Cases de Bright (1827), dans lesquels cet auteur étu-
die 'ascite dans ses rapports avec les maladies des reins.

Ainsi, c'est en France que la cirrhose a été pour la premiére
fois anatomigquement et cliniquement déterminée ; par contre
c'est en Angleterre qu'ont été entreprises les premiéres étu-
des de I'altération & 1'aide desinstruments grossissants, Vous
avez vu Laennec admettre que la cirrhose est une production
hétéromorphe. Kiernan, le premier,en 1836, a montré quel’ap-
parence granuleuse résulte de ce que les lobules hépatiques,
dont la texture est plus ou moins modifiée, sont enserrés
dans une gangue conjonctive hypertrophiée. Les travaux de
Carswell (Atlas, 1838) et de Halleman (Berlin, 1839), puis, en
France, ceux de M. Gubler doivent étre ensuite complés
parmi ceux qui ouvrent, pour I'anatomie de la cirrhose, I'ére
des observations anatomo-pathologiques délicates.

L'histoire de la cirrhose hypertrophique est, par contre,
vous le savez, de date beaucoup plus récente. C'est en 1849 et
1851 que Requin a’appelé'attentionsur lhépatite interstitielle
avec hypermégalie sans songer d’ailleurs a la séparer de la
cirrhose de Laennec, bien qu'il et reconnu que I'hypertro-
phie peut persister jusqu'a la mort, malgré la longue durée
du mal. C'est en 1871 seulement que M. Paul Ollivier (2), se
fondant surtout sur les caractéres cliniques, a émis l'avis
qu’il existe une forme de cirrhose hypertrophique qui per-
siste telle quelle jusqu'a la mort et doit étre par conséquent
séparée, al'étal de maladie autonome,de la cirrhose commune.
Mais ce sont les travaux tout récents de MM. Cornil, Hayem

(1) Deraier cours d'anatomie pathologique recueilli par Béclard et pu-
blié par Boisseau en 1826. - Citation empruniée i 'ouvrage de MM. Cor-
nil et Ranvier.

(2) Union médicale, 1871.

- Rl Mol Tl i, (i o | i
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et Hanot qui nous ont fait connaitre les caractéres anatomi-
ques propres a celte forme de cirrhose, en particulier I'alté-
ration spéciale des voies biliaires, et ¢'est au dernier de ces
auteurs, M. Hanot, que revient I'honneur d’avoir présenté
dans une bonne monographie le tableau caractéristique de la
maladie, fondé sur I'intime rapprochement des données ana-
tomo-pathologiques el cliniques.

La cirrhose hypertrophique, quant & présent, peut passer
pour une maladie rave ; il est fort probable qu’elle deviendra
plus commune & mesure que les caractéres qui la distinguent
auront é1é valgarisés. Mais, pour ce qui est de la cirrhose de
Laennee, du foie granuleux, que nous allons nous attacher a
décrire maintenant, ¢'est, au contraire, une maladie des plus
vulgaires. D'aprés Budd, il n'est pas d'aulre maladie du foie
aussi commune en Angleterre. C'est aussi, sans conteste, un
des élats pathologiques que le clinicien, dans notre pays, est
le plus souvent appelé a observer. A ce titre, déja, elle mérite
toute votre attention.

Avant d’entrer dans le détail, il sera utile, je pense, Mes-
sieurs, de vous présenter quelques-uns des traits fondamen-
taux de la cirrhose de Laennec, Celle esquisse nous servira en
quelque sorte de définition. Une définition n’est d’ailleurs au
fond, le plus communément, suivant la remarque de Diderot
et de d’Alembert, qu'une deseription en raccourei.

1° Or, anatomiquement, vous le savez, il s’agit, ici, d'une
inflammation scléreuse interstitielle ; le tissu conjonclif tend
a se substituer aux éléments spécifiques de la glande. C'est la
un caractére appartenant au groupe tout entier. Mais voici un
signe dislinctif. Tandis que dans la eirrhose hypertrophique
avec ictére, 'hyperplasie conjonetive a pour effet d’accroitre
toutes les dimensions de l'organe, dans le cas de la cirrhose
valgaire, en conséquence de la rétraction progressive que su-
bit le tissu fibroide, les dimensions du foie diminuent, en méme
temps qu’il se trouve divisé en un nombre considérable de pe-
tites masses sphériques ou ovoides que l'on est convenu de
désigner sous le nom de granulations. (Cirrhoses de Laennec.)
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2° Un point que presque tous les auteurs s'ingénient & faire
ressortir, ¢'est le role pathologique prédominant que parait
. jouer le systéme porte hépatique dans la production de ces
altérations. 11 est en quelque sorle comparable & celui que,
dans le cas de la cirrhose hypertrophique, nous avons été
conduit & attribuer an systéme des canalicules biliaires inter-
lobulaires. De méme que la Iésion systémalique de ces canaux
domine I'histoire pathogénique des lésions de la cirrhose
hypertrophique, de méme une lésion systémaltique des pelites
branches intra-hépatiques de la veine porle serait 'origine
des lésions hépaliques de la cirrhose vulgaire.

3° C'est, du reste, si 1'on peut ainsi dire, autour de cette
phlébite porte intra-hépalique dont nous aurons plus loin a
déterminer les caractéres — quesemble gravitertoute lasymp-
tomalologie du foie granuleux. La stase veineuse abdominale,
qui en est un phénoméne concomilant nécessaire, tient sous
sa dépendance la congestion gastro-entéritique, les hémorra-
gies gastro-intestinales, I'ascite, 1'un des accidents principaux
dans'espéce et qui, an contraire, fait défaut dans la cirrhose
hypertrophique oii le systéme porte n'est intéressé que d'une
facon toul i fait accessoire. Enfin, je vous rappellerai que Iic-
tére qui entre dans la caractéristique de cetie derniére affec-
tion, manque dans la cirrhose atrophique ot les lésions des
canalicules biliaires sont absentes on tout au moins, dans la
régle, n'exercent qu'une action effacée.

C'en est assez, Messieurs, pour montrer que les deux affec-
lions, entre lesquelles nous nous proposions d’élablir un pa-
ralléle, sont en opposition manifeste & peu prés sur tous les
points, Le moment est done venu d'aller plus loin et de com-

mencer l'exposé des caractéres anatomo-pathologiques, ma- |

croscopiques, qui distinguent la cirrhose atrophique.
Une propension, & proprement parler absolue, de I'hyper-

plasie conjonclive, dans la cirrhose de Laennee, est d'entrai-

ner une atrophie progressive du foie. Le volume, ainsi que le
poids, sont quelquefois réduits au tiers du taux normal, ou
méme davantage. La moyenne de 960 grammes, donnée par
M. H. Fagge, est & mon avis au-dessous de la réalité.

-
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Les atrophies poussées i 'extréme répondent, bien entendu,
aux phases les plus avancées du processus morbide. Vous
n'ignorez pas que beaucoup d'auteurs ont assuré que, dans
une premiére phase de la cirrhose vulgaire, le foie passe
souvent par une période d’hypertrophie. R. Bright parait
dtre un des premiers promoteurs, le premier probablement,
de cetlte opinion qu’il a exprimée dans son trés intéressant
mémoire sur la jaunisse, publié en 1836 (1). Il déclare avoir
pu, dans un certain nombre de cas, constater au début de la
cirrhose une hypertrophie du foie qui, dans le cours de la ma-
ladie, avait fait place & une atrophie plus oumoins accentuée.
Budd, qui incline quelque peu & douter de U'exactitude de ces
observations du grand maitre, reconnait cependant que les
adhérences si fréquentes qui existent entre le foie cirrhosé,
d'une part, et le diaphragme de l'autlre en raison de la lon-
gueur des bandes fibreuses qui les constituent, semblent indi-
quer que, & un moment donné, au moment de la formation
de ces adhérences, le foie était en contact avec lesparties dont
il s’est éloigné par suite de I'atrophie qu'il a subie. Quoi qu'il
en soit, vous n'ignorez pas que, de temps & autre, se publient
des observations ol I'on trouve le foie volumineux et ot I'on
eroit découvrir les premiers degrés de la cirrhose vulgaire.
Aujourd’hui, I'existence bien démontrée de la cirrhose hyper-
trophique avec ictére, a titre d'espéee autonome, doit rendre
circonspect sur interprétation des faits de ce genre.

Je n’insisterai pas sur l'augmentation de consistance du
foie cirrhosé, dont le tissu, dans les degrés extrémes, crie,
comme 'on dit, sous le tranchant du scalpel, non plus que sur
sa déformation générale qui lui donne une forme globuleuse,
des bords mousses, ele. Mais, je dois m'arréter un inslant sur
l'aspect granuleux qu'il présente nécessairement. Les granu-
lations se voient & la surface du foie, & travers la capsule gé-
néralement épaissie et opaque ou mieux, lorsque celle-ci a
¢été enlevée, sous la forme de petiles masses sphériques, ovoi-
des, d'inégales dimensions, séparées les unes des aulres par

(1) Guy's Hosp. Reports, t. 1,
CRARCOT, s
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des sillons plus ou moins profonds. Pour vous guider dans
I'appréciation de cet important caractére, je vous recommande
I'étude attentive de la planche de Cruveilhier, insérée dans la
12 livraison de son Atlas el celle qui accompagne I'article
Atrophie de I'Atlas de Carswell : ce sont les deux meilleures
représentations que je connaisse. M. Frerichs, au contraire
(fig. 38), a reproduit un cas exceptionnel, s'éloignant consi-
dérablement du type vulgaire. Il vous est possible, pour-
tant, sur cette planche de Frerichs, de constater la prédo-
minance fréquente, mais rarement aussi prononeée, des lésions
sur le lobe gauche du foie.

Il importe de remarquer que les dimensions des granula-
tions varient sur un méme foie et d'un foie & un autre, dans
de certaines limiles Loutefois. En général, ces dimensions os-
cillent entre celles d'un grain de millet et celles d’un pois :
c'est la un foie & petits grains {foie granuleux, Granulated
Liver). Mais, il est des cas ou la majorité des granulations
alteignent les dimensions d'une petlite noisette (hobnailed),
d'une petite noix, et sont séparées les unes des autres par des
sillons de plus en plus profonds (foie botryoide, foie lobé).
Quelques auteurs ont cru pouvoir ratlacher ces variétés a des
différences dans le mode d’action de la cause supposée,
I'aleool. La cirrhose & grosses granulations résulterait de I'u-
sage de l'alcool concentré; la cirrhose & petils grains de
'usage de I'alcool dilué, biéres fortes, ete. Le foie lobé serait
propre & la syphilis. Rien, jusqu'a ce jour, ne légitime ces
raffinements dans le diagnostic anatomique.

L'étude des coupes, faite & beeil nu, conduit & reconnaitre,
dans la profondeurde 'organe, des dispositions quirépondent
a celles qu'on voit a l'extérieur. Les granulations sont la re-
présentées par de peliles masses ovoides ou sphériques, de
dimensions diverses el qui paraissent entourées de toutes
parls par une enveloppe fibroide. On peut les énucléer, sans
trop de difficultés, surtout lorsque, suivant le conseil de
Bright, on laisse macérer la picce dans I'eau. Au bout de quel-
que temps, un simple filet d’eau, en chassant la substance des
granulations, réduit la surface de seclion & une espéce de
gangue conjonctive alvéolaire.
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Voici maintenant les résultats plus précis de l'examen fait
par transparence sur des coupes durcies al'aide de grossisse-
ments faibles. Je ne saurais trop vous recommander ce genre
d'investigation dont la valeur sera rendue évidente, je 'espére,
par la comparaison que nous allons faire & ce point de vue
entre la eirrhose wvulgaire, la cirrhose hypertrophique et
quelques autres formes d’hépatite interstitielle.

1° CirrOoSE VULGAIRE. (Cirrhose de Laennec, foie granu-
leux.) Elle peut étre dite annulaire en ce sens que les travées
principales entourent, & la maniére d'un cercle continu, la
masse de substance hépatique qui compose la granulation. De
ces travées principales partent des travées secondaires qui
sont souvent incomplétes, a I'état d’ébauches, et, d’autres fois,
divisent la granulation prineipale en un nombre correspon-
dant de granulations secondaires. Dans d'autres cas, qui
paraissent répondre aux phases avancées, rarement atleintes
d’ailleurs, chaque lobule hépatique est entouré d’un anneau
fibreux complet et méme un lobule peut éire grossiérement
divisé en deux ou trois segments par des tractus relativement
épais. Quoi qu’il en soit, en se rapportant au type ou aux
premiéres phases de laltération, on est autorisé a dire que ce
genre de cirrhose est non seulement arnulaire, mais encore,
multilobulaire, en ce sens que la granulation est, a 'origine,
composée d'un eertain nombre de lobules hépatiques serrés
les uns contre les autres et qui ne sont pas séparés par des
travées conjonctives. Il faul ajouler en outre que ce genre de
cirrhose est essentiellement interlobulaive. En effet, la limile
entre le parenchyme el le tractus fibreux est loujours nette,
heurtée ; on ne voit pas dans la cirrhose vulgaire, contraire-
ment i ce qu'éerivent certains auleurs qui ont confondu tou-
tes les formes de cirrhose dans une méme description, le tissu
conjonelif pénétrer dans U'intervalle des colonnes de cellules
ou des cellules elles-mémes i la périphérie du lobule et les
isoler les unes des autres. Tels sont les caracléres les plus
accentués dans ce type dont la cirrhose hypertrophique va
nous donner le contre-pied. :

2° [examend'une coupe prise sur le foie, alteint de eirrhose
hypertrophique avec ictére, offre un aspect tout différent. Il est
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possible de qualifier, ici, la cirrhose d’insulaire, car I'altération
procéde en réalité par flots qui se forment au niveau des es-
paces. Ces ilots de tissu conjonetif nouvellement formé sont
d’abord arrondis; puis, ils poussent des prolongements, a
extrémilés obtuses, dans la direction des fissures. Ce n'est
qu’a la derniére limite que les promontoires, appartenant i des
ilots différents, finissent par se rencontrer el circonscrire le
lobule dans toute son étendue. Méme dans les cas anciens 1'en-
ceinte fibreuse dulobule reste ¢i et la interrompue et aspect
que présente la coupe, rappelant le dessin géométrique d'un
archipel est vraiment tout & fait spécial et bien différent,
comme vous le voyez, de celui qu'offrent les préparations de
eirrhose vulgaire. Done, nous avons 1a une cirrhose insulaire
et monolobulaire. J'ajoulerai que, en opposition a cequi a lieu
dans la eirrhose vulgaire, la substance du lobule, & la périphé-
rie, est pénétrée progressivement par des travées conjonclives
de second ordre qui s'insinuent entre les extrémités périphé-
riques des colonnes de cellules. 11 s’agit par conséquent, dans
ces circonstances, d'une eirrhose intra-lobulaire @ marche cen-
tripete.

Les caractéres quiviennent d'élre relevés et qui contrastent
d'une fagon si remarquable avee ceux qui distinguent la cir-
rhose vulgaire, ne sont pas I'apanage exclusif de la cirrhose
hypertrophique avec ictére. On les retrouve, a titre de carac-
tére commun, dans toutes les hépalites scléreuses intersti-
tielles o I'altération systématique des canalicules biliaires
parait étre le fait primitif. Ainsi: a) dans la cirrhose produite
expérimentalement par la ligature du canal cholédogue ; b) dans
celle qui résulte de Voblitération des grandes voies biliaires par
un ealcul, par une tumeur cancéreuse. Seulement 1'évolution
des ilots semble alors s’arréter pour ainsi dire en chemin et
Jjamais elle ne va aussi loin que dans le cas de la selérose hy-
pertrophique.

3° Aprés avoir opposé la disposition annulaire de la cirrhose
valgaire & la disposition insulaire commune au cas de cir-
rhose liée & une altération primitive des canalicules biliaires,
nous n'avons pas épuizé la série,
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par suite d’étre, pour nous, I'objet d'une élude particuliére.

L'existence de la stase sanguine que je viens de signaler
est d'ailleurs chose facile & démontrer, L'ascite en est la con-
séquence la plus vulgaire, la mieux connue ; mais, méme en
I'absence de celle-ci, la stase est encore mise hors de doute
par toute une série de phénoménes que nous allons rapide-
ment passer en revue.

A. En premier lien, ¢’est la distension congestive, souvent
énorme, que subissent les divers rameaux qui se rendent i
la veine porte et le trone lui-méme de la veine. Cetle disten-
tion peut aller jusqu'a produire la rupture des parois veineu-
zes, qui elle, & son tour, peut étre suivie d’hémorrhagies ra-
pidement mortelles. C'esl 1a un fait qu'il importe de ne pas
ignorer. Afin d’appeler particulicrement votre attention sur
ce point, je crois utile de citer quelques exemples :

Dans un cas rapporté par MM. Moxon et Wilks (Pathologi
cal anatomy), il existait une vaste colleclion sanguine (ané-
vrisme faux) remontant jusque derriére le foie.— Dans un au-
Lre cas, publié par 1e D* P. Giacomini, cas dont il sera encore
question de nouveau tout i I'heure, il s’agissail d’une femme,
dgée de 22 ans, dont il est possible de résumer ainsilhistoire:
pas d’ascite, — rate énorme, — ponection pour thoracentése,
mort inopinée quelques semaines aprés par syncope. On trouva
a l'autopsie un grand épanchement de sang coagulé dans
I'épaisseur de I'épiploon gastro-hépatique et trés peu de
liquide dans la cavité péritonéale, Le foie était granuleux.
Bizzozero y reconnut une obstruction des vaisseaux portes
intra-hépaliques. Nous reviendrons dans un instant sur ce

cas qui offre un bel exemple de la dilatation des veines para-
ombilicales dans la cirrhose.

B. La tuméfaction de la rate, accompagnement fréquent, &
peu prés nécessaire, suivant quelques auteurs, de la eirrhose
atrophique, est encore, pour une bonne part au moins, une
conséquence de I'oblitération des veines intra-hépatiques.

C. Une autre conséquence, et méme une nouvelle preuve de
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trer les injections, Celles-ci, fréquemment, ne vont pas au dela
des trois ou qualre premiéres divisions de la veine porte. Telle
est l'opinion de Rindfleich, confirmée, d’ailleurs, par Bamber-
ger. Cependant, les choses ne sont pas toujours aussi accen-
tuées. L'injection pénétre souvent jusqu'aux lobules,mais &la
vérité, d'une facon incompléte. En tous cas, les injections de
Frerichs, faites par les veines sus-hépaliques el par l'artére
hépatique, done le trone est quelquefois dilalé jusqu'a mesu-
rer 14 a 15 millimétres de diamétre, tendent & montrer que
le liquide, par ces voies, pénétre beaucoup plus facilement
que lorsqu’il est poussé par la veine porte.

Quoi qu'il en soit, I'obstruction des vaisseaux intra-hépati-
ques a quelquefois pour résultat une oblitération des gros
troncs extra-hépatiques eux-mémes. C'est, en parliculier, ce
qui ressort des observations de Carswell (1) et de Monneret.
Frerichs a publié¢ lui aussi (loc. cit., p. 17) un cas relatif,
comme les précédents, & une oblitération fibrinense des gros-
ses branches de la veine porte.

Insister davantage serait, je crois, superflu. Les considéra-
tions qui préceédent font,en effet,suffisamment ressortir lerole
considérable que joue dansla cirrhose I'interruption plus ou
moins prononeée du courant sanguin a travers le foie. Je ne
erois pas, toutefois, pouvoir me dispenser d'entrer dans le
détail, eoncernant le mécanisme longtemps cherché et au-
jourd’hui bien établi, au moins dans ses principaux traits,
suivant lequel se produil cette circulation supplémentaire que
jesignalais tout & I'heure i votre allention,

Cette étude se fait le plus souvent par les moyens ordinaires
de I'anatomie deseriptive. A l'aide d’injeclions et sans l'in-
tervention obligatoire d'instruments grossissants, il est pos-
sible de reconnaitre les disposilions principales qui président
a I'évolution du processus. Mais il est nécessaire de posséder
au préalable une connaissance approfondie des voies de com-
munication qui, & I'élal normal, existent entre les diverses

(1) Article Afrophie, pl. n, fig. 1.
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parties du systéme porte et le systéme veineux général. On
peut dire, en effel, trés sommairement, que c’est par I'inter-
médiaire de ces voies naturelles que s'effectue, danslimmense
majorilé des cas, la circulation collatérale.

Il ne faut pasignorer pourtant que, quelquefois, 1'établisse-
ment supplémentaire s'opére par des voies pathologiques. A
titre d’exemple, nous citerons les adhérences qui se font en-
tre le foie et le diaphragme. Des néo-membranes vasculaires
font adhérer les deux organes. Les membranes diaphragma-
tiques recoivent du sang des vaisseaux diaphragmaliques,
branches appartenant au systéme de la veine cave ; les néo—
membranes hépatiques, au contraire, recoivent le sang de la
veine porte par la voie des veines capsulaires, entre aulres,
et de cette facon les deux systémes sont mis en communica-
tion. C'est & Kiernan que nous devons la démonstration de ce
fait qui est rare et, d'ailleurs, le rétablissement de la circula-
tion par cette voie est peu eflicace.

Il n'en est pas de méme, je le répéte, du rétablissement de
la circulation qui s’effectue par les voies naturelles. Cest iei
le lieu de faire remarquer que le systéme veinenx porle, ainsi
que I'anatomie le démontre, n'esl pas isolé, comme on le dit
quelquefois, schématiquement, de la circulation veineuse gé-
nérale. Il 8’y rattache, au contraire, par des voies mulliples et
dans des directlions trés diverses. Mais la description de ces
voies de communication, de beaucoup d’entre elles au moins,
est le plus souvent négligée par l'anatomie descriptive ordi-
naire, parce qu’elles se font par des vaisseaux de pelit dia-
metre et qu’elles sont sans importance physiologique. Mais
ces voies latentes, s'il est possible de s'exprimer de la sorle,
peuvent, ainsi que nous allons le voir, prendreun grand déve-
loppement et acquérir, dans I'élat pathologique, une impor-
tance capitale. C'est M. le professeur Sappey, je me plais a le
déelarertoul d’abord, quiafixé et développé nos connaissances
i cel égard. Nous ne possédions que des notions lrés confuses
et trés imparfailes jusqu'an moment ot a paru son travail
présenté i U'Académie de médecine el intitulé : Recherches sur
un point d anatomie pathologique relatifa Uhistoirve de la cirrhose.
Il fut snivi d'un rapport intéressant de M. le professeur Robin .
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Je vous rappellerai quelques dispositions relatives aux
branches d’origine de la veine porte.

Ces branches, vous le savez, sont : la veine splénigue, la
veine mésaraique supériewre, U'inférieure , enfin, je signale la
veine gastrique supérieure on coronaire stomachique qui se jette
dans le trone de la veine porte. Les deux derniers vaisseaux
peuvent servir au rétablissement de la circulation interrompue
dans le systéme porte.

1° La coronaire stomachique gauche a des ramifications ceso-
phagiennes ; celles-ci s’anastomosent avee des branches wso-
phagiennes dites supérieures, lesquelles communiquent avec
les intercostales oul'azygos ; avec les diaphragmatiques supé-
rieures, quise jettent dans la veine cave supérieure ; avec les
diaphragmatiques inférieures, branches de la veine cave infé-
rieure.

Il existe un certain nombre d'exemples de dilatation consi-
dérable de ces voies de communication dans la cirrhose. On
ne cite, en général, que le cas de M. Fauvel, consigné dans la
thése de M. Gubler ; mais il convient de mentionner en outre
le cas de Bamberger (loc. cit., p. 572) et un autre plus récent,
de M. Hanot(loe. cit., p. 19): il s'agissait la d'une cirrhose ré-
cente :les veines, dilatées, constituaient de véritablesvarices ;
'ascitefaisait défaut. Uneulcération de I'esophage, an niveau
des varices, donna lieu & une hémorragie mortelle.

20 Si I'on en croit les auteurs, loin d'étre rare, la dilatation
pathologique des branches d’origine les plus éloignées de la
mésentérique inférieure serait, au contraire, fréquente. On
sail que, au niveau du rectum, le systéme porte est relié au
systéme hypogastrique, qui appartient & la veine cave infé-
rieure. La relation s’effectue par un systéme de vaisseaux qui
élablissent une communication entre les hémorrhoidales su-
périeures, branches de la mésaraique inférieure et leshémor-
roidales inférieures, branches de la honteuse interne qui
sont elles-mémes des divisions de I'hypogastrique.

Cruveilhier estime que ces communications se font large-
ment. Ce serait en quelque sorte, an dire de la plupart des
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médecins qui ont étudié cetle question, des tubes de sireté
permettant le reflux du sang de la veine porte dans le systéme
de la veine cave, toutes les fois qu'il y a géne de la circula-
tion dans le premier systéme.

Les invesligations récentes de M. Duret tendent & prouver,
au conlraire, que ces voies sont Lrés étroites et difficiles, et je
tiens de M. Sappey qu'il a observé la méme chose. C'est done
par erreur gqu'on a invoqué celle voie, comme servant d’habi-
tude au rétablissement de la circulation collatérale dans la
eirrhose et que 'on parle quelquefois de la fréquence du dé-
veloppement des hémorroides dans la cirrhose, par le fait de
la maladie. La réalité est que les hémorroides ne sont pas
communes dans la cirrhose, ainsi que Monnerel autrefois, et
derni¢rement M. Duret, I'ont fait remarquer. Sur 9 cas re-
cueillis récemment par ce dernier, il n'en est pas un seul on
I'on ail constaté la présence des hémorroides.

3°Une aulre anastomose entre le systéme général et le sys-
téme porte, s’'opére par inlermédiaire de veines qui naissent
dans les parois de I'intestin et qui, au lien de se rendre dans
le systéme porte, se jettent par le moyen d'un troncule, soit
dans la veine cave elle-méme, s0it dans 'une de ses veines
afférentes. Ces veines, par leurs radicules dans I'inteslin, s’a-
nastomosent avee les radicules des veines porles, et c'est de
cette facon que se fait la communication entre les deux sys-
témes : tel est ce qu'on pourrait appeler le systéme de Ret-
zius (1833). Je me bornerai i citer deux exemples, relatifs &
ce genre d'anastomoses: 1° du duodénum et du codlon, par
tent des veines qui vont se jeter dansla veine cave. Nous
possédons au moins un cas oi le systéme de Retzius a servi
au rétablissement de la cirenlation collatérale. Ce cas appar-
tient & Rindfleisch (1) : la veine porte étant oblitérée, le cours
du sang s'opérait par les veines trés dilatées du plexus sper-
malique.

Toulefois, les voies de communication qui viennent d’éire
indiquées sont infideles et peu sires, Il en est d’anlres qui

(1) Analomie pathologique, p. 17,
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composent un systeme fort original et dont la découverte est
due & M. le docteur Sappey : vous comprenez que je fais
allusion au systéme des veines portes accessoires.

Cesont, vous le savez, des veines qui prennent leur origine
dans des organes autres que I'intestin ou ses annexes et qui
vont aboutir soit au foie lui-méme, soit & la veine porte prés
du foie. Chaque veine de ce systéme figure en raccourci une
petite veine porte. En effet, elle est constituée : 1° par des ca-
pillaires d’origine ; 2° par un troncule ; 3° par des ramifica-
tions dans la substance du foie; — & moins, cependant, que
le troncule ne vienne, comme cela se voit quelguefois, se je-
ter dans la veine porte elle-méme.

Dans ce systéme, M. Sappey reconnait cing groupes diffé-
rents : deux d’entre eux nous intéressent particuliérement ;
quant aux autres je me bornerai i les mentionner.

Premier groupe ou gastro-épiploique. Les vaisseaux de ce
groupe proviennent, en majeure partie, de I'épiploon gastro-
hépatique ; quelques-ung, trés petits, émanent de 1'estomac.
1ls s'enfoncent dans le foie en avant et en arriére du sillon
transverse, se distribuent dans lintervalle des lobules a
Uinstar des branches de la veine porte elle-méme ; elles ne
peuvent pas servir au rétablissement d’'une circnlation eolla-
térale puisqu’elles ne communiquent pas avee la veine porte
et, partant, elles ne sont d'aucun secours dans le cas d'ob-
stacle intra-hépatique.

Deuziéme groupe ou eystigue. Il se compose de 12 a 15
veinules qui offrent deux variétés : a) les unes se rendent du
fond de la vésicule aux lobules du foie voisins de la fossette ;
— &) les aulres partent de la partie antérieure de la vésicule
et vont & la branche droite de la veine porte. De méme que
celles du groupe précédent, ces veines ne peavent contribuer
a la circulation supplémentaire. Les veines suivantes sont
dans le méme cas.

Troisieme groupe. 1l est formé : 1° par des vaso-vasorum
émanant : a) de la veine porte, &) des conduits biliaires, ¢) des
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1° les unes se distribuent dans les lobules du sillon longitu-
dinal ; 2° d’autres se jettent dans le sinus de la veine porte a
gauche de I'insertion du ligament ombilical ; 3° d’autres fois,
enfin, la terminaison se fait dans la parlie restée perméable de
ce dernier ligament. C'est 14 le groupe le plus important.

Dans la cirrhose, quand ily a un obslacle & la circulation
hépatique, ces vaisseaux se dilatent. Il se forme un courant
principal. En général, ¢'est la veinule qui entre dans la bran-
che gauche de la veine porle qui augmente de volume, elle
atteint souvent la dimension d'une plume a écrire et la dé-
passe quelquefois.

On comprend aisément gqu'une veine ainsi dilatée et afta-
chée en quelque sorte au ligament ombilical ait été considé-
rée par beaucoup d'auteurs comme élant la veine ombilicale
elle-méme, demeurée persistante par anomalie ou redevenue
perméable par suite de U'obstacle au cours du sang dans la
veine porte. Maiz la disseetion montre, et vous pouvez le vé-
rifier sur celle pitce qui m'a été obligeamment cenfiée par
M. Sappey, que le ligament ombilical en pareil cas persiste,
imperméable et bien distinet des veines para-ombilicales.
(Zest icile lien de rappeler d’ailleurs que la veine ombili-
cale, méme chez le fetus, ne présente aucune anastomose
au nivean des parois abdominales.

Le sang qui reflue dans ces veines dilatées les parcourt de
haut en bas et se dirige vers les veines prinecipales du membre
inférieur, Ce reflux s'opére tantdt par la voie des veines épi-
gastriques, tantot par celles des veines sous-culanées el, dans
ce dernier cas, on voit se produire, au voisinage de I'ombilie,
les varices connues dans la pathologie des obstructions hépa-
liques sous le nom de Caput Medusz. Un murmure qu'on
entend par l'auscultation, un frémissement que pergoit la
main se manifestent au nivean de ces veines (Sappey) : ils
conslituent, dans l'espéce, des signes d'un favorable au-
gure.

Il existe an moins six cas dans lesquels ce mode de cireu-
lation supplémentaire a été réguliérement constaté : cing ap-
partiennent & M. Sappey, un & M. Giacomini (Turin, 1873);
quatre aulres cas, oitl'on a pu croire qu'il s’agissait de la veine






VINGT-QUATRIEME LECON

De la cirrhose vulgaire.

Sommame. — Imporiance de I'examen des coupes durcies du foie cirrho-
tique, fait & I'aide de faibles grossissements. — Examen pratiqué avec de
forls grossissements. — Cirrhose annulaire. — Cirrhose monolobulaire.
—Lésions des vaisseaux et du tissu conjonetil qui les enloure, — Effets
de la ligalure des vaisseaux pories. — Phlébite el périphlébile portes :
elles affectent les vaisseaux prélobulaires.—Tendance du systbme arté-
riel hépaligue & se subslitoer an systéme veineux intra-hépatique. —
Etat des voies biliaires dans Ia cirrhose vulgaire.

Symptomes de la circhose vuolgaire. — Stase du sang, ascite, catarrhe
gastro-inteslinal, hémorragies slaliques : allération hypothétique de la
crase du sang. — Tumélaction de la rale. — Absence habituelle de
lictére. —Troubles de la fonetion d'hémopoiise, — des fonetions glyco-
génigue et desassimilatrice. — Complication de la circhose vulgaire :
maladies da coeur el des reins,

Messieurs,

Je me suis appliqué dans la derniére séance a vous faire
connaitre les modifications remarquables tant an point de vue
anatomo-pathologique qu'an point de vue clinique, subies
par le systéme porte abdominal sous linfluence qu'éprouve,
en cas de cirrhose, dans son passage & travers le loie, le sang
qui de I'intestin el des annexes se dirige vers les veines sus-
hépatiques. Actuellement, nous devons rechercher en quoi



ALTERATION DU TISSU CONJONCTIF. 243

consistent les allérations du systéme vasculaire intra-hépa-
tigue d'oit dérivent ces modifications. C'est la, Messieurs,
une question difficile qui est loin, tant s’en faut, d’étre tout
a fait résolue. Mais, avant de I'aborder, je crois utile d’entrer
dans 'exposé des Iésions de la trame conjonctive et du paren-
chyme hépatique que révéle le microscope, appliqué & I'é-
tude du foie granuleux.

Tout d’abord, permettez-moi de vous remetire en mé-
moire les caractéres importants fournis en pareil cas par l'exa-
men des coupes dureies, fait a I'aide de faibles grossissements.
YVous n'avez pas oublié la disposition arnnulaire qu'offrent les
travées épaiszies de la capsule de Glisson ; vous vous souve-
nez aussi que les grands anneaux, dils de premier ordre, en-
globent des groupes de lobules, séparés les unsdes autres par
des traclus ou anneaux de second ordre. Un fait qui frappe de
suite I'eeil de I'anatomiste lorsqu’il cherche & s’orienter, c’est
que les lobules qui constituent ces groupes sont en quelque
sorte fondus ensemble. Les espaces et les fissures s’y dislin-
guent moins bien qu'a 1'état normal et 'orientation est rendue
d’autant plus laborieuse que la veine centrale, ce point de
repére par excellence dans les conditions physiologiques, est
iei trés difficile & retrouver.

Tel est I'aspect des choses, du moins dans les points on les
lésions ne sonl encore qu'd une période relativement peu
avancée. Simaintenant, i l'aide de forts grossissemenls, nous
examinons successivement les travées annulaires et la sub-
stance des lobules, nous reconnaissons ce qui suil :

1° Les tractus sont conslitués par du tissu conjonctif aux
diverses phases de son développement. Ici, les cellules em-
bryonnaires, la les cellules fusiformes et bientot le tissu con-
jonetif fibriilaire, adulte, enfin le tissu de rétraction.
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2° Pour ce qui a trait au parenchyme, je ferai remarquer
que la limite entre l'aire des cellules et celle des tractus est
brusque, heurlée, sans transilion ; on ne voit pas,comme dans
d'autres formesde la cirrhose, la cirrhose hypertrophique par
exemple, le tissu conjonclif pénétrer la partie périphérique du
lobule sous forme de bandelettes. Les colonnes de cellules
hépatiques n’ont plus dans leur disposilion rayonnée la ré-
gularité rectiligne de I'état normal ; elles sont recourbées, bri-
sées, bouleversées, si I'on peut ainsi dire. Cest 1a, sans doute,
en méme temps que effacement des espaces el des fissures,
un des effets de la pression réciprogque que subissent les di-
vers lobules englobés dans un méme annean, Il est trés inlé-
ressant d’étudier ensuile les cellules individuellement : on
est surpris de voir que celles-ci ne sont pas déformées, apla-
ties, comme on aurait pu s’y altendre, sauf peutl-étre dans
la zone la plus externe oi il y a sur deux rangées parfois un
certain degré d’aplatissement. Toulefois, avec un pen plus
d’attention, on finit par distinguer dans quelques-uns des
lobules qui forment les granulations, plutot dans les parties
centrales de ceux-ci que dans les parties périphériques un
nombre variable de points, defoyers, oi les cellules, ayant
conservé la forme polygonale, sont devenues de trés petites
dimensions. En somme, c¢'est par le mécanisme de I'atrophie
simple que les eellules semblent disparaitre sous I'influence
en partie au moins d'une pression qui s'exerce dans toutes les
directions.

Les cellules présentent une pigmentation plus ou moins pro-
noneée qui leur donne un agpect sombre; de temps en temps,
on en {rouve qui sont infilirées de granulations graisseuses
mais cela n'est nullement nécessaire et les lésions les plus
accusées de la cirrhose valgaire peuvent exister sans qu'il y
ait des traces d’altération granulo-graissense des cellules hé
patiques. M. Frerichs dit n’avoir observé cetlte lésion que dans
a moilié des cas de cirrhose quelle qu'en fat 'origine. Que
penser, aprés cela, de I'assertion des personnes qui pensent
que l'infiltration graisseuse est un caractére du foie granulenx
alcoolique, un trait qui loi imprime un cachel spécial, une
physionomie & part?
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Si nous considérons maintenant des parties du foie oii I'al-
téralion est plus avancée, nous constatons les lésions suivan-
tes : Des (raclus de second ordre, on voit partir des tra-
vées ayant la forme d’un promontoire oblus on acuminé i son
extrémité libre et qui vont & la rencontre d’autres travées du
méme genre ; il en résulte que bientdt chaque lobule tend a
étre individuellement ecirconserit de tloutes parts. Alors,
ainsi que vous le voyez, la cirrhose annulaire peut devenir
monolobulaire. — Mais, ce n'est pas tout. De ces travées de
troisieme ordre se détachent des processus qui pénétrent dans
la substance du lobule qu'ils divisent en plusieurs comparti-
ments et cenx-ci, a lear four, subissent une division du
méme genre. MM. Ranvier et Cornil onl représenté (rés fidé-
lement ces dispositions sur la figure 100 de leur Manuel (p.
193). Il estfacile de s'assurer que, quand la base de ces proces-
sus esl déja fibroide, 'extrémilé qui s’enfonce dans la profon.
deur du lobule est encore composée du tissu embryonnaire.
En somme, le résultat c'est que le lobule peut se trouver en
quelque sorte seindé en un certain nombre de lobules secon-
daires ; ceux-ci, serrés de plus prés, finissent par disparailre.
On en voit on le parenchyme n’est plus représenté que par
deux ou trois cellules.

Cette destruction par moreellement et compression combi-
nés ne se produil pas d’une facon égale dans toute I’élendue
du parenchyme hépatique.

Elle prédomine ¢ el 1a sur certains points, et ainsi s’expli-
quent les déformations si prononcées parfois que présente le
foie granuleux,

3° Laissons les cellules et la gangue conjonclive et passonsen
revue les autres éléments qui entrentdans la composition du
foie. Les vadsseaux en premier lien, et plus particuliérement
les ramifications de la veine porte, doivent fixernotre attention.

J'ai déja en plusieurs fois 'occasion, Messieurs, de signaler
que c'esl dans l'affeclion de ces vaisseaux et du tissu con-
Jonetif qui confine immédiatement que doit étre cherché,
suivant la plupart des auteurs, le point de départ des altéra-
tions de la cirrhose annulaire. « La cirrhose, dit Budd (loe.
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cil., p. 143), est la conséquence d'une inflammaltion adiésive
du tissu aréolaire au voisinage des petiles branches de la
veine porle. » De nos jours, I'histologie donne plus de préei-
sion a cette vue. Suivant M. Klebs (1), les élémenls lympha-
tiques ou embryonnaires se voient d’abord durant les pre-
miers stades de I'altération granulense du foie, dans lesparois
méme des veines et 4 leur voisinage immédiat, dans la eap-
sule de Glisson. M. Cornil mentionne les mémes particulari-
Lés.

La phlébite porte et la périphlébite seraient done dans le
foie granuleux 'occasion d'une hépalite scléreuse généralisée,
ce qui rappelle ce que nous avons vu & propos des canaux
biliaires dans la cirrhose hypertrophique.

L’expérimentation, d'ailleurs, a mis en relief la production
d’'une lésion de la gangue conjonelive de tout le foie, consé-
cutivement & une lésion des vaisseaux portes produite en de-
horsdu foie. Je vousrappelleraia cette oceasionles expériences
de M. Solowiefll, expériences qui mériteraient & tous égards
d’étre reprises ; elles forment pour ainsi dire le pendant des
expériences relatives a la ligature du canal cholédoque. Je
crois opportun de résumer ee qu’a vu M. Solowieff (2) : Dans
le casoin I'ocelusion ayant été produile par une ligature peu
serrée, 'animal a pu survivre un ou deux mois i I'opération,
le foie est volumineux, plus dense et crie sous le scalpel. On
trouve des thrombus dans les ramifications des veines portes
intra-hépatiques ; de jeunes cellules sevoient dans I'épaisseur
des parois des veines, dans leur voisinage immédiat, et, & une
période plus avaneée, on observe sur ces mémes points duo
tissu fibrillaire. Cet ensemble de caractéres ne compose cerlai-
nement pas une exacte reproduction expérimentale de la cir-
rhose granulée ; mais onne peut s'empécher d’y reconnaitre
certaines analogies entre les deux ordres de faits.

4° D'aprés ce qui précéde, il y a lieu, suivant loute vrai-
semblance, d'admettre dans la cirrhose vulgaire, i titre de

(1) Klebs, loc. eil., p. 425,
(2) Centralblett, 1872,
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phénoméne primitif, initial, I'existence d'une phiébite et d'une
periphléblite portes intra-hépathiques. Reste a savoir quelles
sont les parties de la veine porte qui sont ainsi originellement
affectées. Assurément, ce ne sont pas, du moins aux pério-
des initiales du processus, les ramifications les plus fines,
les interlobulaires, puisque, ainsi que nous lavons vu, les
espaces qui séparent les lobules ne sent pas le premier siége
du mal. Ce ne sont pas non plus les branches les plus volumi-
neuses, caren général, par la dissection,on trouve celles-ci par-
faitement intactes, ¢'est done la partie intermédiaire entre les
denx extrémeset qu'on pourrait appeler, pourabréger, sysléme
des vaisseaux prélobulaires qu'il faut incriminer, si I'on se re-
porte & la disposition normale des vaisseaux de cet ordre, on
arrivera peut-éire & comprendre — en supposant qu’ils solent
tous le point de départ d’'une prolifération, d'une végétation
conjonctives — les apparences révélées par Vexamen pratiqué
i I'aide de faibles grossissements. Il y a & considérer dans le
mode de distribution des vaisseanx portez, en outre des bran-
ches formées par la division dichotomique, les branches dites
vaginales (Kiernan), dirigées perpendiculairement et dont les
principales circonserivent un cerlain nombre de lobules ou
groupes de lobules, On peat imaginer que ces vaisseaux qui
ne s'anastomosent pas entre enx dans les conditions normales,
se rejoignent sous linfluence des conditions pathologiques,
en méme temps que le lissu embryonnaire se développe a leur
voisinage immédiat. Ainsi prendraient naissance les travées
annulaires de premier ordre. La formalion des travées de
‘deuxiéme et de troisieme ordres s'effectuerait i mesure quele
processus pathologique s'étend jusqu’aux espaces 1interlobu-
laires ou méme pénétre plus avant.

3° Quelles sont les phases ultérieures du processus ? On
les ignore & peu prés complétement. On sait toutefois qu’a un
moment donné et contrairement i 'opinion que pourrait faire
naitre la comparaison avec le tissu cicatriciel, les travées con-
Jonctives présentent une vascularisalion trés accentude, tris
riche et que les vaisseaux de formation nouvelle s'éeartent
par leur arrangement, et par lear structure dn type physio-



248 DEVELOPPEMENT DES VAISSEAUX.

logique. On peut dire qu’il se fait une sorte de remaniement
du systéme vasculaire des espaces.

Sur des préparations bien injectées le nombre de ces vais-
seaux est le plus souvent si considérable qu'on a en quelque
sorte sous les yeux un vérilable tissu caverneux (Rindfleisch).
11 s'agit la de vaisseaux tortueux, volumineux, bien gu'ayant
la strueture de capillaires embryonnaires ; ils sont en d'au-
tres lermes privés de paroi propre; ils paraissent creusés
dans le tissu de jeunes cellules on déji adultes et limités
seulement par une couche endothéliale.

Il esl certain que ces vaisseaux sont en connexilé étroile
avee le systéme porle intra-hépalique, ear, lorsque les trones
portes ne sonl pas oblitérés, I'injection y pénétre par cette
voie. D'un aulre c¢Oté, ils onl une communicalion facile avee
les lobules restant dont les capillaires s'injectent en méme
temps. Suivant une remarque gui appartient & M. Frerichs,
la disposition radi¢e des vaisseaux intra-lobulaires persiste
plus ou moins tant qu'il reste des cellules capables de re-
présenter un lobule et que, dans la plupart des eas, I'injee-
tion de ces derniers lobules s'opére facilement par les veines
sus-hépatiques. 11 semble, d’aprés cela, que la parlie moyenne
de la veine porle (systéme des veines prélobulaires) se soit en
quelque sorte capitlarisée, les ecapillaires des lobules et les
grands troncs veineux conservant seuls, du moins dans la
régle, le type régulier.

Quoi qu'il en soit, pendant longtemps, malgré ces altéra-
tions, la circulation s'opire encore dans le foie, des inlestins
vers la veine sus-hépatique ; toulefois, elle y est bientot génée,
ralentie parsuite de la disparition d'un cerlain nombre de lo-
bules, laquelle entraine la disparition des veines eentraleseor-
respondantes el aussi en raison de I'état embryonnaire des
vaisseaux de formation nouvelle ; il faut tenir comple enfin de
la tendance progressive au rétrécissement des canaux portes.
Cetle tendance est rendue évidenle par la diffieulté gu'on
éprouve i pousser les injeclions par la veine porte dans les
cas un peu avanceés. C'est dans ces condilions que se produi-
sent les voies collalérales et, en leur absence, les phénome-
nes de la stase dans le systéme de la veine porte.
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‘A mesure que lestravées,qui portent les vaisseaux dont rous
donnions tout & 'heure la description, pénétrent dans les lo-
bules, les cellules du foie et simultanément les capillaires qui
siparent les rangées cellulaires tendent a disparaitre.

On peut se demander, sans pouvoir espérer résoudre laques-
tin, quant a présent, si les vaisseanx qui forment le systéme
lawunaire sont réellement des vaisseaux préexistants, modi-
fié: par I'état pathologique, ou bien des vaisseaux de forma-
tior nouvelle. Il y a lieu de remarquer & ce proposque le sys-
téne lacunaire parail étre en communication trés large avec
les arléres hépatiques. Nous avons fail ressortir déja que,
d’'aprés M. Frerichs, le trone de l'artére hépatique est, dans
la crrhose wulgaire, parfois trés manifestement dilaté. Or,
d’apis le méme auteur, en poussant les injections & la fois
par ks veines portes, par les artéres et les veines sus-hépa-
tique, on voil : 1° que le nombre des wvaisseaux du systéme
lacumire injecté par I'artére est souvent plus grand que celui
de cesmémes vaisseaux injecté par la veine porte ; 2°que, par
la voi: des artéres, il est possible d'injecter les capillaires des
lobule; restants, 11 semble découler de ces fails que le sys—
téme artériel tend pour ainsi dire i se substiluer parlout au
systémy veineux intra-hépatique et qu’'il parait remplir, en
quelquesorte jusqu’a la derniére limite tant qu'il reste des
cellulesaépaltiques,les fonetions gquisont dévoluesa ce dernier.

Telles onl les prineipales notions que nous possédons, con-
cernant ks modifications du systéme vasculaire intra-hépa-
tique dam:la cirrhose vulgaire. On peut peindre la situation
en disant ue, par suite de la destruction des cellules hépa-
liques, le bie tend & se transformer progressivement en une
trame fibrade offrant un systéme vasculaire dans lequel le
sang afllue par les arléres et sort par les voies supplémen-
taires qui foit communiquer la veine porte avec le systéme
veineux géndal. Mais, jusqu'd la derniére limile, il reste un
assez grand mmbre de lobules contenant des cellules hépa-
liques et ol lesang pénétre dans les capillaires intra-lobu-
laires en partiepar la voie des artéres, en partie par la veine
porte, el s'écouly,’comme dans les conditions normales, par la
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veine sus-hépatique. C'est par ce mdeanisme, sans doute,
qu’il est possible d’expliquer comment dans la cirrhose vul-
gaire la séerétion biliaire continue i s'opérer jusqu'au terme
ultime (1).

6° Je serai bref sur ce qui concerne 1'élal des voies biliaires,
dans celte forme de cirrhose. Les canaux volumineux ne pié-
sentent pas d’altération sensible ; quant aux canaux inteno-
bulaires,dans la rigle, ils ne se développent pas comme dins
la cirrhose hypertrophique. Ils paraissent cependant pouvoir
s’hypertrophier accidentellement ¢i et 1a, ainsi que nousl'a-
vons vu sur une préparation relative & un foie atrophique ans
ictére qui nous a été remise par MM. Pitres et Léger. Slon
toule vraisemblance, 'appareil des voies biliaires intra-obu-
laires se détroit du centre a la périphérie, an fur et & mesure
que les eellules hépatiques disparaissent. Il en résulte ce la
séerétion biliaire peuat se trouver supprimée partiellment
sans qu'il y ait ictére, La bile est diminuée en quantité, nodi-
fiée également dans ses qualités sil'on en juge par la olora-
tion jaune orangé qu’elle offre souvent. Mais des irréglarités
peuvent survenir dans ce processus de destruction, et bs gros
conduits s'oblitérer alors que les capillaires et les celules ne
sont pas encore détruits et continuent a séeréter la Jile. En
semblable occurrence, Uiclére se produil, sans dout: par un
mécanisme analogue & celui que nous avons mentiomé & pro-
pos de la cirrhose hypertrophique. Le fait est que parfois,
dans la cirrhose atrophique, on trouve a 'aulopsie I vésicule
et les principales voies biliaires complélement privées de
hile. Nous vous avons montré, Messieurs, un exenple de ce
genre & I'une des séances de nolre cours pratique.

IL.

Je terminerai en passant bridvemenl en revue les symp—
témes qui révelent cliniquement la cirrhose vulgaire, afin

(1) Voir la planche III, fig. 2, de I'dtlas de Frerichs.




TUMEFACTION DE LA RATE. 251

de rechercher danz quelle mesure leur pathogénie est
éclairée par les connaissances anatomo-pathologiques que
nous avons recueillies.

Je ne reviendrai pas sur les divers phénoménes, deja suffi-
samment éludiés, de la stase du sang dans les vaisseaux
portes abdominaux. Je ne parlerai done pas de Dascite, du
catarrhe gastro-intestinal, des hémorragies stasiques. Je rele-
verai cependant, en passant, que toules les hémorragies qui
se produisent dans la cirrhose du foie ne peuvent pas s'ex-
pliquer toujours par la raison mécanique : telles sonl, entre
autres, les hémorragies nasales, celles qui succédent aux
piqires de sangsues, le purpura, et quise montrent méme
dans les phases peu avaneées, ainsi qu'on en a fourni récem-
ment un exemple & la Société anatomigue. Déja Brighl avait
invoqué, pour en rendre compte, une altération de la crase
do sang. Mais, en quoi consiste cette altération et quelle est
I'influence qui lui donne naissance ? C'est ce qu'on ne sait pas
(uant a présent.

Un mot sur la fuméfaction de la rate. Quelques auteurs,
Bamberger et Oppolzer, en font un accompagnement & peu
prés constant et par conséquent un sympltome trés impor-
tant dans I'histoire de la cirrhose. Bamberger, sur 36 cas, n'a
vu que deux exceptions et encore dans ces derniers cas y
avait-il un épaississement de la capsule splénique ayant pu
contrebalancer l'influence de la stase. Toulefois, I'absence de
tuméfaction splénique, notée dans la moitié des cas par Fre-
richs, ne peut pas s'expliquer constamment par la présence de
celte lésion. Aussi quelques auteurs (Virchow, Niemeyer),
sans nier I'influence de la stase, onl-ils admis que la tuméfac-
tion splénique est le plus souvent un phénoméne coordonné et
non pas une conséquence toute mécanique.

Nous savons que l'ictére n'est pas un phénoméne fréquent
dans la eirrhose vulgaire et nous avons cherché a établir que,
quand il existe, il n'est pas indispensable de faire intervenir
toujours I'existence hypothétique d’un catarrheou d'une com-
pression du canal cholédoque.

Un point qui, jusqu’a ces derniers temps, n'a pas été suffi-
samment mis en relief, ¢’est que les troubles de la nutritionr



202 COMPLICATIONS CARDIAQUES.

plus ou moins rapide que détermine la cirrhose du foie ne
sont pas toujours susceplibles d'étre raltachés aux lésions
gastro-inleslinales d'origine stasique, mais que, souvent, ilg
dérivent, suivant toute probabililé, des perturbalions appor-
tées dans les fonclions diverses dont le foie parait chargé
d’apreés les recherches nouvelles, Je fais allusion a la fonc-
tion d’hémopoiése et, plus particulicrement, & la fonclion
glycogénique et i la fonetion désassimilatrice. (Trouble de la
fonetion glycogénique, diminution du taux de 'urée.)

Un autre ecaractére qui se rapporte plus ou moins directe-
ment au {rouble de ces fonctions, ¢’est I'altération des urines
qui sont trés chargées de matiéres eolorantes et d'urates.
S'agit-il la, en ce qui concerne les urates, d'un simple phé-
noméne de concentration des urines ? on l'ignore. Je ne erois
pas que le dosage ail été régulierement établi par I'analyse
des urines recueillies pendant 24 heures. Relativement a la
malticre colorante, on comprend que ce principe qui dérive de
la matiére colorante biliaire, lagquelle semble dériver elle-
méme de la matiére colorante du sang, soil rendue en execés
quand la bile est séerétée d'une maniére trés imparfaite,

J'achéverai cette lecon en vous donnant quelques rensei-
gnements sur les complications les plus habituelles de la eir-
rhose vulgaire. Autrefois, on comptail parmi les complica-
tions les maladies du eceur. Ainsi, dans un mémoire bien
connu, Becquerel relevail, sur 42 cas de cirrhose, 21 cas de
maladies organiques du ceevr. Cest que Beequerel avait con-
fondu la cirrhose avee le foie muzcade ou cardiaque. Aujour-
d’hui que la distinction est faite, cette complication n’existe
plus. Bamberger, sur plus de cent cas de maladies du coeur,
n'arencontré que deux cas de cirrhose. Sur 30 cas de cirrhose
rassemblés par le méme auteur, le coeur élait normal, sauf
dans les deux eas ci-dessus. Nous allons voir cependant une
combinaison dans laquelle 'hypertrophie du cceur el la eir-
rhose pourraient coincider.

La maladie de Bright, dans sa forme atrophique, est quel-
quefois sous la dépendance de 'alcoolisme. Il n'est donec pas
singulier de la voir coexister assez fréquemment avec la cir-
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la structure et aux fonctions du rein. Des travaux récents sur
ce sujel onl porté en effet une atteinte grave aux deseriptions
classiques ; je serai forcé d'entrer & ce propos dans quelques
détails qui pourront vous sembler minutieux, mais vous sai-
sirez plus tard toule I'importance qu'ils présentent, el je vous
assure que lear connaissance esl indispensable & eelui qui veut
pénétrer sérieusement dans I'élude des allérations histologi-
ques du rein.

Je commencerai cel exposé par la descriplion du systéme
des canalicules wrinifives. D'une maniére générale, on peut
dire que ce systeme esl composé d'un nombre considérable
de tubes, tous faits sur le méme modéle : chacun de ces tubes
prend naissance dans une dilatation ampullaire, qui siége
dans la couche corticale et vient finalement s’ouvrir dans la
cavité du bassinet par un orifice dit papillaire ; mais, dans ce
long trajet, il a subi dans son diamétre, dans sa direction el
dans sa structure méme, de nombreux changements qu’il im-
porte de bien connaitre.

Sous le nom de glomérule de Malpight, on désigne un pelit
appareil vasculaire fort original, logé dans une enveloppe
membraneuse que 'on appelle eapsule de Bowmann. La cavité
eirconscrile par cetle memhrane est, en réalité, 'aboutissant
ou plutot l'origine de chacun des tubes uriniféres : la capsule
s'ouvre, en elfet, sur un point opposé a celui qui donne ac-
cés aux vaisseaux du glomérule, dans un trajet canaliculé
d’abord étroit, qu'on appelle le col de la capsule. Ce col se
conlinue avee un canal plus large, sinueux, dans lequel se
passent, pour une bonne part, les phénoménes les plus impor-
tants, ou du moins les plus spéciaux, de la séerétion rénale.
Ces canaux, relativement voluminenx et méritant bien par les
sinuosités qu'ils déerivent, leur nom de tubuli contorti, sont
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gement de calibre, la moindre sinuosité, descend directement
vers la papille : c’est la branche descendante ou petite branche
de I'anse de Heple. A une dislance variable de la papille, ce ca-
nalicule se recourbe en formant une anse a court rayon qu'on
appelle l'anse de Henle, et brusquement, il remonte paralléle-
ment & la branche descendante, jusqu'au voisinage de la cap-
sule du rein; celte nouvelle portion est désignée sous le nom
de branche montante ou encore grosse branche de 'anse de
Henle, parce que, aprés s'étre recourbé, le canal subit de nou-
veau une augmentation de calibre, Le lien on se fait cetleang-
menltation de calibre ne correspond pas exactement au point
ou le canal de Henle se recourbe sous forme d’anse ; tantot,
en effet, l'anse se fait aux dépens de la partie gréle, tantot, an
conlraire, aux dépens de la partie large de ce canal.

Lapiéce quisuccede & la branche montante de 1'anse porte
le nom de picee intermédiaire (Schalstich, Schweigger-Seidel);
celle piece, qui occupe les parties les plus superficielles de la
couche corticaledu rein, présente un calibre comparativement
large el de nombreuses sinuosités qui rappellent celles des
tubuli contorti. Bientot le conduit s'effile et forme alors le
canal d'union qui s'abouche lui-méme avec un conduit fort
différent i beaucoup d'égards de eeux que nous avons consi-
dérés jusqu’ici. Ce dernier conduit, désigné sous le nom de
canal collecteur de premier ordre, s’abouche, ainsi que d’auntres
canaux du méme ordre, dans des trones plus volumineunx,
lesquels viennent s’ouvrir par un orifice relativement large
au sommet de la papille (1). :

(1) Sur I'analomie des canalicules uriniféres, consuller : Henle : Hand-
buch der systematischen Anatomie des Menschen; 20 Bd., 2. aufl., 17 Lief;
Braunschweig. 1873, — Schweigger-Seidel : Die Nieren des Menschen.
Halle, 1865. — C. Ludwig : Von der Niere, Siricker’s Handbuch. i Bd.
Leipzig, 1871. — Ch. I, Gross : Essai sur la structure microscopique du
rein, Slrasbourg, 1868,
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fait connaitre (1). Les cellules qui composent ece revétement
ne sont, on le sait, que peu distinctes les unes des autres ;
elles sont volumineuses, et ne laissent dans la eavité du tube
qu’une lumiére étroite ; leurs noyaux sont peu apparents ; en
outre, elles sont normalement troubles et présentent une teinte
sombre, une coloration jaunditre, que tous les anatomistes ont
depuis longtemps remarquée, el qu’ilsexpliquaient par I'exis-
lence de nombreuses granulations plus ou moins brillantes,
les unes proléiques, les aulres graisseuses. D'aprés M. Heiden-
hain, au contraire, ces granulations ne seraient que les coupes
opliques d'un certain nombre de petits bitonnets, occupant le
corps de la cellule, englobés qu'ils sont
dans le protoplasma, et dirigés pour la
plupart parallélement a l'axe transversal
du tube, Cet épithélium a bdtonnets peut
étre étodié a l'aide de forts grossisse-
ments sur des coupes iransversales on
longitudinales des tubuli eontorti, prati-
quées sur un rein traité par le bichro-
mate dammoniaque, puis par I'héma-
toxyline : les batonnets, de méme que les
noyaux, sonl alors colorés en blen el mis
ainsi en relief ; ils apparaissent eomme
des striesparalléles quand lescellules sont
vues de champ ; lorsqu’elles sont vues de
face, ils se montrent en projection sous
Fig. 21, — Tabe contourna 10TME depelils cercles ou de granulations.

avee Tépithlium & bi- (es hitonnets occupent surtout dans la
tonnets (lapris Heiden- : E 3
hain). cellule la partie qui touche ala membrane

fondamentale ; c'est la, en effet, que les stries sont le plus
prononcées, et quand on parvient i isoler une cellule de I'épi-
thélinm des tubuoli contorti, on voit, du edté de la lumiére, le
protoplasma et une partie du noyau, et du eolé de la mem-
brane fondamentale, les batonnets qui semblent se terminer
par des extrémilés libres.

(1) Heidenhain. — Mihrose. Beitrage zur Anat, und Phys. der Nieren.
Schultze's Avehiv fiirmihr, Anat., 10= Bd. 1874, 5. 1).
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La disposition que je viens de signaler, et que je pour-
rais vous faire constater sur des préparalions faites par M. le
D* Renaut dans le laboratoire de M. Ranvier, parait étre la
principale causede I'aspeet sombre el granuleux que présente
I'épithéliom des tubuli contorti ; mais elle n’exclut pas cepen-
dant la présence d’'un certain nombre de granulations grais-
seuses ou protéiques, qui semblent occuper, méme dans les
conditions normales, le corps des bitonnets,

Dans la branche descendante de I'anse de Henle, I'épithé-
lium subit brusquement unemodification profonde :ontrouve
la, en effet, un épithélium clair et pavi-
mentenx, renflé seulement au nivean du
noyau et tout a fait analogue a celui que
présentent les vaisseaux sanguins ; defail,
il est forl diflicile de distinguer un tube
descendant de Henle, coupéen travers de
lasectiontransversale d’'un vaissean san-
ouin.

Dans la grosse branche ou branche
montantedel'ansede Henle, les caracléres
de I'épithélium changent de nouvean, les
eellules qui le eomposent redeviennent
semblables & celles qui tapissent les tubes g 5 anee de Heale
contournés ; un nouveau changement se | (apres Hele),
produit dans la piéce inlermédiaire  branche montante.
(Sehalstiick ), on I'épithélium sombre, grenu, & bitonnets, fail
place & un épithélium clair, qui se rapproche de I'épithélium
eylindrigue, et est seulement plus aplati (Schweigger-Seidel,
Henle).

Enfin toul le systéme des canaux collecteurs est tapissé
également par un épithélinm elair. Dans les tubes de 1** ou
de 2° ordre, c'est-d-dire dans ceux qui ne s'éloignent pas
beaneoup de la capsule, I'épithélinm est aplati et la cavité est
proportionnellement trés large ; plus bas, ¢'est-i-dire dans les
tubes collecteurs les plus volumineux, ceux qui se rapprochent
le plus de la papille, le revétement est constitué par un épi-
thélium eylindrique, allongé, parfaitement développé.

Laissant de coté I'élude individuelle, abstraitz en quelque
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sorte, des canalicules uriniféres, il convient de rechercher
maintenant comment ces canalicules se groupent et s'agen-
cenl pour former la substance rénale et aussi quel esl le
mode de répartition des diverses picces qui les composent
dans les différentes régions que l'anatomie macroscopique
reconnail dans le rein,

'analomie descriptive, vous le savez, dislingue dans le rein
deux régions principales : I'une, la région ou la substance cor-
ticale, 'aulre, la région ou la substance médullaire. La sub-
stance méduallaire, constituée par la réunion des pyramides de
Malpight, peut étre elle-méme
subdivisée en deux zones, i sa-
voir : 1°la zone papillaire ; 2° la
sone limitante on intermédiaire,
La premiére se distingue par
une coloration généralement
claire, la seconde est striée en
long par une série de rayons al-
ternativement piles et colorés,
Les rayons piles se continuent
dans la substance corticale sous
forme de petits cones moins co-
lorés que ne le sont les parties
avoisinantes : ce sont les pro-
longements de Ferrein, que I'on

Fig. 28, = l:uupe horizontale do rein d'un
chien daoz lesjuel les conduits urinifires
et lex vaisstanx sangnins oot étd injectds,
(Ludwig, in Stricker’s Hamdlech, t. I, p.
A8Y, Nig. 138, Edit. angl.) p. régicen papil-
lmire. — g, zone limitaube. — » coucha
corlicale. Les sbries fonedes de la sohb-
flance méduellaire (&) représentent les
fazeicules des tobes urinifives; ils so
continuent dans la substance corticale od
il= forment les rayous miédallaives. Les
parties transparenles (&), alternanl avee
s procédontes, corréspondent par léur
posilion nux fascicules vaseulnires do la
zond limitante les parties transparentaes
de la région cortieale, parsemécs de pelils
points foness (glomérules, o représentony
le labyrinthe.

désigne encore sous le nom de
prolongemenls ou rayons mé-
dullaires (Pyramidenfortsatze de
Henle, Markstrahlende Ludwig).
Quant aux rayons colorés de la
substanee médullaire, ils se con-
tinuent sans ligne de démarca-
tion tranchée avec les espaces
intermédiaires aux  prolonge-
ments médullaires, espaces que,

dans la nomenclature adoptée par Henle, on appelle substance
corticale proprement dite, el dans celle de Ludwig,plus simple-
ment le labyrinthe : c'est dans 'épaisseur du labyrinthe que
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se lrouvent les glomérules de Malpighi et les tubuli contorti,
¢'est-d-dire la partie véritablement sécrélante du rein. Je
dois ajonter que les rayons médullaires ne s'élendent pas
par en haut jusqu'a la capsule rénale ; ils en sont séparés par
une zone étroite qui n'est gu'un prolongement de la substance
du labyrinthe. Yous pouvez suivre tous les détails de cet
exposé sur ce dessin sehémalique que jemprunte au travail
de M. Ludwig (Fig. 23),

Aprés celte vue d’ensemble, nous sommes en mesure de re-
chercher quelle est la disposition que présentent les diverses
parties de I'appareil des canalicules uriniferes, dans chacune
des régions qui viennent d'étre dislingudes.

Celte étude doit étre faite successivement sur des eoupes
longitudinales et sur des coupes transversales. Il est trés
important pour les re-
cherches d histologie pa-
thologique d'étre fami-
liarisé avec les appa-
rences que présentent
ces diverses coupes.

1° Coupes longitudina-
les. — A. La région de la
papille est formée sur-
tout par les tubes collec-
teurs qui se divisent
senlement dans celte ré-
gion, et en partie par un
eertain nombre de bran-
ches des anses de Henle

;. Fig. 2, — Conpo (eansversale d'uoe papille rénale
fL}!‘ﬂ'téEE aux dﬁpens des ni yoisinage :lu st (Henle, ﬁg.l 5‘!!&, AY: — ity
LI eanienle de Bellini, — &, branche descendanle de

1“]335 grél'H" ll nexiste Henle, — e, vaizreaus sangoins,

done dans cette région
que deux variétés de tubes uriniféres,

B. Dans la zone limitante, an contraire, on trouve trois va-
riélés de lubes : 1° les tubes collecteurs ; 2° les branches des-
cendantes ou gréles des anses de Henle ; 3°les branches larges
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ou montantesde ces anses. (Uest a la présence de ces branches
et i celle de vaisseaux sanguins désignés sous le nom de vais-

Fig. 25, — Coupe Lransversale du vein o ulvean
dix la zone limitante. — a, tubes eolloctenres, —
&, branche descendante de anse de Henle, —
¢, branche montante de Vanze de Heole. — d,
valzzeaux sangoins,

couche mince formée de canaux

seaux droits qu’est due sur-
tout l'augmentation de vo-
lume que présente la sub-
stance médullaire dans cette
région.

C. Dans la substance cor-
ticale, sur des coupes d'en-
semble et en allant de la
surface du rein vers le hile,
on trouve : 1° la capsule du
rein ereusée de ecavilés ou
espaces lvmphatiques ; 2°
au-dessous de celle-ci, une
sinueux qui sont, surtoul a

l'extrémité des prolongements pyramidaux, des piéces in-

Fig. 26, Coupe antéro-postéricare de lo substanes corlicale d'on rein d'enfanl (Henle)l. — A
Prolongement de Ferrein. — B, Lobyrinthe, — C, Glomérule de Malpighi. - D, Ramean,

arleriel.

termédiaires, et partoul ailleurs des tubuli contorti ; 3° plus
profondément, se voient les prolongements de Ferrein et le
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labyrinthe. — a) Les prolongements de Ferrein sont formés :
par des tubes droits collectenrs, par’des (ubes volumineux
ou de I'anse montante de Henle ; en dehorz par des canaliculi
contorti qui vont dans la zone limitante se changer en tubes
gréles de I'anse de Henle. — 4) La région du labyrinthe con-

tient & son centre les artéres
interlobulaires dont les ramifi-
calions latérales, a la maniére
des branches d'un arbre, por-
tent i leurs extrémités les glo-
mérules de Malpighi; les cana-
liculi contorti remplissent tout
I'espace compris entre les rami-
fications artérielles el les pro-
longements médullaires.

Les coupes longitudinales
fournissent un premier apercu
de la texture lobulaire du rein :
chacun des [lobules dans la
substance corticale est repré-
senté, sur la surface de sec-
tion, par la région comprise
entre deux trones artériels in-
terlobulaires. Au eentre du lo-
bule se voit le prolongement mé-
dullaire; & la périphérie, une
zone constituée par les parties
contigués du labyrinthe.

20 Les coupes transversales
(perpendiculaires au grand axe
des pyramides) ne sont pas
moins instructives que les pré-
cédentes. -— A. Celles qui sont
faites immédiatement sous la
capsule du rein ne metlent &

o
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Fig: 87, — Bcheéma de la strecinre da rein
plfapris Rindfieisch, Traite dlistolagis
pathelogigue, Trad. franc.. fig. 180). — a,
Baze: des lobules pénaux prizcoatant sur
Ia coupe horizontale (fg. 28), Vaspeet de
figures  polygonales. — b Une ades
bramches principales de lartire rénale
siparant los eouches médollaire st oor-
tieals, ot envoyanl danz la substanco
porticale les branches ascendantes qui
porteat les glomérules de Malpighi. —
¢, Yelnules pénales. — o, Vaisseaux
droits. = ¢ oxteémité de In papille
rénile. — f, Faizeraux des canalicabe:
wrinifires veolilignes formant les pyia-
wides de Ferpein de la subslonee cor-
Lieale,

découvert que des tubes contournés et surtout cenx de la
piece intermédiaire (schalstuck) ; mais des coupes prali-
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quées plus bas, versle milieu de la couche corticale, par exem-
ple, vous montrent le lobule rénal sous un nouvel aspect
qu'il importe de bien connaitre. — a) Sur les limites du lo-
bule se trouvent, en nombre variable, les glomérules de Mal-
pighi ; — &) plus en dedans, le Jabyrinthe avee les tubuli
conlorti ; — c¢)au cenlre enfin, les coupes (ransversales des
rayons médullaires, formés par les tubes collecteurs, recon-
naissables & leur épithélium eylindrique, aplati dans celle
région, et par les branches
monlantes des anses, caracléri-
stes par une lumiére étroite el
par un ¢pithélium trouble,

La connaissance exacte de la
dizposition lobulaire que pré-
sente le rein dans la zone cor-
licale est indispensable & I'ana-
Fig. 3. — Selibme du I8 siruetnra du 1ot gama-pathologisier eitnaingk

{Finddeizeh). — Conpe hovizontale de la
substance corticale, Les lobulez rénanx =a pﬂll‘r'ﬂi r E’{)l“iEIltBI‘ ﬂﬂﬂTEllﬂhlvE-

prizentent sous Paspect de figures polygo-
nales ; les vaisseaux interlobulaives repri- ment dans IES rechemhﬂsd’his_.
sentent dez Lgores éloilées. % H ‘
tologie pathologique : c'est,
nous le dirons bientdt, & la périphérie dulobule, dans la région
du labyrinthe, que siégent les lésions les plus importantes
des diverses néphrites chroniques, interstitielles ou parenchy-

maleuses, substratum anatomique de la maladie de Bright.

B. Sur des coupes transversales pratiquées dans la zene li-
mitante ou intermédiaire, au voisinage de la couche corlicale,
on eonstate une disposition bien représentée dans 'une des
planches de Henle (pl. 239, p. 319, loe. cit.), et qui rappelle la
distribution lobulaire observée dans la conche corticale : & la
périphérie se trouvenl des groupes de vaisseaux formés par
les divisions des vasa reeta ; le centre est occupé surtout par
deux sortes de tubes: —a) des tubes collectears & épithélium
clair ; et — &) les branches ascendantes contenant un épithé-
lium trouble, a bitonnets. On lrouve aussi, mais en petit nom-
bre, des sections transversales de tubes descendants & épi-
thélinum clair et aplati ; il n'y a plus de tubes contournés
d’aucune espéce,

"
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Anatomie normale du rein [Suifc). — Considérations
physiologiques.

Sommaire. — Opinions contradictoires des anteurs sur le lissu conjone-
1if du rein. — Vaisseaux lymphatiques de la capsule el du hile ; — ils
communiquent avec les espaces lymphaliques de la substance corticale.
Tissn conjonctil lamineux dans la région papillaire. — Cellules étoilées
de la substanee corticale. — Tissu conjonelil des glomérules ; — son
importance au point de vue pathologique.

Bréve descriplion des vaisseaux du rein.

Quelques mols sur la sécrélion urinaire. — Théorie de Ludwig. — Théo-
rie de Bowmann. — Recherches de M.IHeidenhain.

Messieurs,

Nous en avons fini, dans la derniére séance, avec I'anato-
mie normale des canalicules uriniféres ; il nous faul mainte-
nant considérer les autres éléments qui entrent dans la consti-
tution du rein, ¢'est-d-dire les vaisseaux Isanguins et lympha-
tiques el le tissu conjonetif. Ce dernier surtout mérite de nous
arréter, car 81 bon nombre d'altérations rénales alleclent
primitivement la struclure des canalicules uriniféres, il en
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A. Les lymphatiques du rein onl été étudiés avec soin, dans
ces derniers lemps, par Ludwig et Zawarykin. Des vaisseaux
Iymphatiques bien constitués, munis de parois propres et sou-
vent de valvules, se voient : 1° sur la capsule du rein ; 2° sur
les yaisseaux artériels et veineux qui forment le hile.

Ceux de la capsulesont encommunication avecun réseau la-
cunaire qui occupe 'épaisseur méme de la capsule ; ce réseau,
a son lour, communique avee des espaces situés dans
la subslance corlicale durein,entre les canalicules contournés
el les vaisseaux sanguins. Ainsi, suivant Ludwig, auquel la
plupart de ces détails sont empruntés, jamais les canaliculi
contorti ne sont en contact absolu, soit enlre eux, soil avec
les vaisseaux sanguins; ces parlies sonlt constamment séparées
par des fenles, oi il existe toujours une certaine quantité
de liquide dont la constitution ne s'éloigne pas de celle de
la lymphe. Au contraire, dans les prolongements des pyra-
mides, les espaces lymphatiques sont peu nombreux. Ils
sont plus rares encore dans la substance médullaire, oit on ne
les trouve que dans le voisinage des vaisseaux droils.
Les espaces lymphaliques de la substance corticale du rein
sont en communication facile avec les vaisseaux lymphati-
ques de la capsule et aussi avee ceux du hile, c'est ce que dé-
montrent les injections poussées dans les lymphatigues capsu-
laires ; on ignore absolument comment se fail anatomique-
ment cette communication ; on sail seulement qu'elle
existe. Rien ne prouve qu’elle ait lieu par des voies diree
tes(1).

B. Le tissu conjonetif du rein, considéré en lui-méme, a élé,

¢ludié  surtout par Ludwig, Kolliker, Schweigger-Seidel.

(1) En effet, quand on lic un uretére, de manidére & produire la rétention
de 'arine dans le rein, il se produit un wdéme rénal ; le liguide extravasé
occupe les espaces lymphatiques el de 1a passe aisément dans les vaisseaux
lymphatiques de la capsule el ceux du hile. D'un autre edté, lorsqu'on
injecte sur le wivant un liguide coloré, une solution d'indigo, par exemple,
dans les espaces lymphaliques, trés rapidement 1'urine devient bleue. Or,
on ne saurait admettre, quant & présent, qu'il y ait enire les espaces lym-
phatiques et la cavilé des canalicules uriniféres des voies de communi-
cation direcles.

s M . W T
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D’aprés ces observateurs, il existe du tissu fibrillaire lami-
neux dans la partic papillaire de la substance médullaire ;
mais dans la substance corticale, on n'en trouve plus que des
traces ci et la, au-dessous de la capsule du rein et autour des
capsules de Bowmann.

Dans la région papillaire, lesfibrillessont disposées concen-
triquement autour des tubes collecteurs qui, en ce point,
n’ont pas de paroi propre. A mesure qu’on s'éloigne du som-
met des pyramides, les fibrilles deviennent de plusen plus
rares. Dans la substance corticale, le tissu conjonetif n’est
plus représenté que par des cellules, situées dans l'intervalle
des canaux contournés et des vaisseaux. Ce sont, d'aprés
Schweigger-Seidel, des cellules étoilées ou fusiformes, dont
les prolongements filamenteux s'attachent aux parois de ces
canaux (1}.

Kolliker compare ce tissu i celui de la névroglie qui, sui-
vant lui, forme un véritable réticulum, un réseau de cellules ;
mais il n'ose affirmer que les prolongements en question font
corps avec les cellules et ne sont pas des fibrilles ou des fais-
ceaux indépendants. Toujours est-il que, suivant la remarque
de Schweigger-Seidel, les cellules étoilées ou fusiformes ont
leur grand diameétre perpendiculaire &4 la direction des cana-
licules contournés.

Le tissu eonjonctif du glomérule mérile une mention spé-
ciale. Les vaisseaux capillaires et les lobules dont I'ensemble
conslitue le glomérule sont réunis entre eux par une gangue
conjonctive, quia été bien étudiée par Axel Key ; il y ala
dans I'intervalle des capillaires et des lobules des cellules
¢loilées, analogues a celles décrites par Schweigger-Seidel
dans les espaces qui séparent les canalicules uriniféres. Le
glomérule tout entier est en outre recouvert, d'aprés la des-
cription de Kolliker et de quelques aulres auteurs, par un
épithélium cubique, bien distincl de celui qui tapisse la cap-
sule, quoiqu'il se continue sans doute avec lui.

Le tissu conjonctif duglomérule jouerait, suivant quelques
auteurs, MM. Virchow, Beer, et surtout Klebs, un role trés-

(1) Schweigger-Seidel, loc. cif., PL III, fig. B, r.
CraRcoT. 18
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important dans certains états pathologiques. Ainsi dans la
scarlaline, chez des sujets ayant succombé rapidement par le
fait de l'anurie, M. Klebs aurait trouvé plusieurs fois dans
les reins, pour loute lésion, en dehors des lésions banales re-
levant de la congestion, une altération limitée aux glomé-
rules, et qu'il propose de désigner sous le nom de glomérulo-
néphrite (1). Les glomérules, en pareil cas, paraissent exsan-
gues, el lorsqu'on les examine au microscope, soil sur des
coupes, soil apres dilacération, on voil que le nombre des
noyaux des cellules conjonetives, dans les mailles des capil-
laires, a pris des proportions considérables.

Cette mulliplication énorme des éléments conjonctifs aurait
pour conséquence de délerminer une compression des vais-
seaux des glomérules qui, par suile, deviennent exsangues ;
on comprendrail ainsi que la séerétion urinaire se trouve par-
fois rapidement supprimée.

Cettealiération des glomérules qui, d’aprés Klebs, se montre
isolée dans la scarlatine, se trouve, dans certaineslésionschro-
niques du rein, combinde & des aliérations qui porientsur
I'épithélium des canaliculi contorti et sur le tissu conjonctif

interstitiel.

IL.

Je ne puis terminer les préliminaires d’anatomie normales
sans vous dire quelques mots des principales dispositions que
présentent dans leur distribution les vaisseaux arlériels et
veineux du rein ; je suivrai, dans cet exposé, la deseription
donnée par Ludwig dans son remarquable article de I'En-
cyclopédie de Stricker. (lestla deseription la plus récente, et
i beaucoup d'égards la plus antorisée.

(1) Klebs. — Handbuch der patholog. Anatomie. Bd. 1. 2, Abt. Berlin.
1876, p. G46.
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Les artéres rénales, dans leur parcours entre la substance
médullaire et la substance corlicale, donnent naissance a deux
ordres de vaisseaux qui sont destinés, les uns & la substance
corticale, les autres & la substance médullaire.

1° Les artéres de lasubstance corticale naissent perpendicu-
lairement & la direction des artéres rénales et forment les
branches interlobulaires ; puis de celles-ci se détachent, aussi
a angle droit, les artérioles qui vont aux glomérules sous le
nom de vaisseaux afférents. Le vas afférens, ordinairement
indivis jusqu'au glomérule, donne cependant quelquefois des
branches qui vont directement aux capillaires. Dans le glo-
mérule, le vas efférent se divise en qualre ou cing rameaux
qui fournissent des capillaires ; ceux-ci serassemblent ensuite
pour former le vas efférent qui sort en méme temps que le
vaisseau afférent, du coOlé de la capsule opposé a l'orifice du
tube urinifére.

Le vaisseau efférent, apres sasortie du glomérule, se dirige
sartout vers les rayons médullaires, el en cerlains points on
ces rayons médullaires font défaut, vers les tubes contournés
les plus superficiels de I'écorce. Dans les rayons médullaires
il forme un réseau capillaire & larges mailles, qui communique
avec un aulre réseau & mailles élroiles, interposé aux tubes
conlournés,

De distance en distance, des veines se forment dans ces ré-
seaux el raménent le sang dans les veines interlobulaires qui,
paralléles aux artéres de méme nom, vont se jeter dans les
veines rénales. i

2° Les artéres de la substance médullaire proviennent des
vasa recta. 11 y a deux espéces de vasa reefa © les uns pren-
nent lear origine dans l'artére rénale elle-méme, ainsi que
l'ont démontré, aprés de longues contestations, les travaux de
Virchow etde Ludwig; cesont de véritable arléres. Les autres
(qui, d’aprés Ludwig, n'auraient pas de tunique musculaire)
sont des vasa aberrantia, vaisseaux Irés allongés, venant de
ceux des glomérules qui dans la substance corticale sont si-
tués le plus bas, c'est-i-dire le plus prés de la substance mé-
dullaire. Ces vaisseaux, d'origine diverse, donnent naissance
i un lacis de capillaires & mailles plus ou moins larges, qui,
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sur les bords de la zone limitante, communique d’ailleurs
avee le systeme capillaire de la couche corticale.

Ainsi, d’aprés l'opinion de Ludwig, qui confirme celle de
Virchow, la circulation de la substance médullaire serail, en
partie, indépendante jusqu'a un certain point de celle de la
subslance corticale.Celle vue est contraire a celle de Kolliker
qui prétend, au contraire, que tous les vasa reeta proviennent
des vaisseaux afférents, et que le sang qui y circule a, par
conséquent, déja traversé le glomérule,

3° 11 existe en outre dans le rein, des artéres capsulaires,
provenant de celles des artéres interlobulaires qui ne se sont
pas résolues envasa afferentia, el enfin des artéres de prove-
nance extra-rénale (phréniques, lombaires, etc ).

I1L.

G'en est assez, Messieurs, sur l'anatomie morale du rein.
Actuellement,"avant d'entrer définitivement dans le domaine
anatomo-pathologique, je crois nécessaire encore de vous ex-
poser quelques données physiologiques qui devront étre uti-
lisées par la suite.

Les produits dits spécifiques de I'urine, tels que I'urée et
I"acide urique, préexistent dans le sang : ¢’est un fait depuis
longtemps reconnu, et que, contrairement aux assertions ré-
cenles de Hoppe-Seyler et de Zalesky, les expériences de
M. Gréhant ont enfin de nouveau péremploirement établi. La
séerétion urinaire est donc un phénoméne de filtration ou
plutot de diffusion ; c¢’est une diffusion spéciale dans laquelle
le produit, en raison des propriétés particuliéres de la mem-
brane, est profondément modifié.

Il nous inléresse de chercher i préciser dans quelles parties
de I'appareil rénal s'opére cetle sélection. Laissant de cOLé les
canaux collecteurs qui, d'un commun accord, sont des parties
excrélantes, nous n'avons plus i considérer que la partie sé-
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erétante qui se compose de deux éléments principaux : 1° les
glomérules ; 2° les canalicules contournés et le systéme de
I'anse.

Suivant Ludwig, le glomérule serait la piéce la plusimpor-
tante ; toute l'urine serait la, sécrétée avec les principes es-
sentiels, mais a I'état de grande dilution ; les autres parties
du rein n‘auraient d'autre role que d’amener une concentra-
tion progressive de ces principes. Au contraire, dans 'opinion
de Bowmann, adoptée avec quelques modifications par Von
Wittich, les glomérules serviraient seulement i séparer I'eau,
et la séerétion des principes spécifiques se ferail dans les cel-
lules spéciales des eanalicules uriniféres.

1l faut recornaitre que ces diverses opinions reposent jus-
qu'a présent sur des arguments plutdt que sur des faits ; tou-
tefois, les récentes expériencesde M. Heidenhain (1) semblent
donner gain de cause a l'opinion Bowmann.

Le rein vivant présente une affinité toule spéciale pour l'in-
digo ; en effet, si 'on injecte dans le sang d'un animal une
solution trés peu concenirée de sulfate d'indigo sodique,

~ T'urine et le rein ne tarderont pas i présenter une coloration

bleue plus on moins prononcée alors que nulle part ailleurs
dans 'organisme il n'existera de coloration semblable. Le
rein a done, dans ce cas, coloré la matiére colorante quis’est
éliminée par les urines. Or, remarquez qu'il y a la plus
grande analogie entre ce qui a lieu, dans ces condilions ex-
périmentales, pour l'indigo, et ce qui se passe dans les condi-
tions physiologiques, & I'égard de 'urée ou de I'acide urique,
principes spécifiques de 'urine.

Cette analogie estle fileconducteur quiadirigé M. Heidenhain
dans ses recherches. Dans la séerétion du bleu d'indigo, I'urine
n'est pas seule colorée ; les différentes parties du rein le sont
aussi & des degrés divers, et la connaissance de ce fait, habi-
lement exploitée, devait conduire & des résullalsintéressants.
11 était permis, en effet, d’espérer que I’on arriveraitl, en va-
riant les conditions de l'expérience, & déterminer le lieu pré-

(1) Heidenhain. — Versiche diber den Vergang der Harnabsonderung.,
In Pfiiiger’s Archiv, 9 Bd. p. 1. 1874,
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cis ot dans le rein s’opére primitivement la filtration de la
matiére colorante, et, d’une facon plus générale, la séerétion
des principes spécifiques. D'un autre coté, s'il était vrai,
comme l'assure Ludwig, que la séerétion des divers éléments
de I'urine (eau et principes spécifiques), se fit en méme temps
et sur un seul point de I'appareil des tubes uriniféres, la sup-
pression de la séerétion de I'ean devait entrainer nécessaire-
ment la suppression de I'élimination des principes spécifiques.
Or, les expériences de M. Heidenhain, en ce qui concerne le
blen d’indigo, démontrent justement le contraire ; car on peut
supprimer la séerétion de ’ean sans empécher la sécrétion de
la matiére colorante.

Deux procédés permettent de supprimer ainsi la séerétion
des parties aqueuses de l'urine: I'un d’eux consiste & diminuer
la pression artérielle dans le rein, soit par une saignée
abondante, soit par une section de la moelle épiniére an-des-
sous du bulbe (Eckhard).

Si chez un animal auquel la section de la moelle cervicale
a ¢té praliquée, on injecte une solution d'indigo, voici ce que
I'on observe: il n’arrive pas dans lavessie la plus petite quan-
tité d'urine, mais la matiére colorante passe cependant dansle
rein; elle est donc séerélée, sinon exerélée. Mais, en pareil eas,
elle ne diffuse pas, comme ecela a lieu dans I'état normal, dans
toutes les parties du rein; elle n’occupe qu’une partie de 1'or-
gane : la substance corticale, Une analyse microscopique
attenlive permet de reconnaitre, grace i la coloration bleue,
quellessont lesparties des tubules uriniféres, et danscestubules
quels sont les éléments ou s'opére cette élimination. Or les
parlies colorées sont : 1° les canalicules contournés ; 2° les
branches montantes des anses de Henle; au contraire les cap-
sules de Bowmann, ainsi que les tubes gréles de 'anse, ne pré-
gentent pas la moindre trace de coloration bleue.

Les canaliculi contorti et les canaux ascendantsde 'anse ont
donc fonctionné d'une maniére indépendante. Or, cesparties
sont précisément celles qui sont revétues d'un épithélium
trouble & bitonnets, ¢'est-a~dire celles qui, par les caractéres
morphologiques de leur ¢épithélium, rappellent la disposition
des organes sécréteurs.
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On peut pousser plus loin I'invesligation et rechercher dans
quels éléments s'opére I'élimination de la maliére colorante.
Si 'animal a été sacrifié dix minutes aprés 'injection, on voit
que la matiére colorante imprégne seulement les cellules
épithéliales, et dans celles-ci, & I'exclusion du protoplasme,
les noyaux et les biatonnets : la cavité des tubes n'est nulle-
ment colorée. Les cellules épithéliales sont done le premier
sitge de la sécrétion, ou, si vous aimez mieux, de I'élimina-
tion du bleu d'indigo.

Si I'animal est sacrifié, au contraire, une heure ou plus long-
temps aprés linjection, on trouve les cellules épithéliales
décolorées, et la matiére blene a passé dans la lumiére des
canalicules, on, faute d’eau, elle se trouve a 'étal de concen-
tration extréme, c'est-d-dire sous forme d'un dépot eristallin.

Ily a tout lien de croire que les choses se passent essentiel-
lement de la méme facon, lorsqu’on laisse persister la sécré-
tion d'eau ; seulement sous linfluence de cette séerélion,
la matiére colorante se trouve entrainée loin du siége primitif
d’élimination, ¢’est-a-dire qu’elle se répand dans les branches
descendantes ou gréles, dans les canaux collecteurs et enfin
dans 'arine. C'est ce qui fait que, & un moment donné qui
suit de trés prés l'injection, toutes les parties du rein a I'ex-
ception du glomérule se trouve colorées ; mais cette eolora-
tion disparait bientot lorsqu’on laisse vivre 'amimal, toute la
matiére colorante entrainée par I'eau passant dans I'urine.

Les autres expériences de M. Heidenhain ne sonl, pour
ainsi dire, que des variantes de la précédente..

On peutcontrebalancer 'influence de la pression sanguine
jusqu'a I'annihiler, en augmentant la pression en sens con-
traire qui se fait dans les eanalicules, et pour atteindre ce ré-
sultat, il suffit de pratiquer laligature de 'uretére. Au bout
d'un jour, la séerétion de l'urine est complétement suppri-
mdée ; si alors on injecte la solution d'indigo, le résultat est
absolument le méme que dans le cas précédent, c¢'est-d-dive
que la coloration existe seulement dans la substance corticale
sur les épithéliums & bitonnets.

Enfin, il y a dans les expériences de M. Heidenhain une va-
riante forl élégante : chez I'animal vivant, on cautérise lé-
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gérement avec le nitrate d'argent la surface du rein, de ma-
ni¢re & former des bandes transversales ; puis 2 ou 3 jours
aprés, on fait I'injection d'indigo. Cetle cautérisation par un
mécanisme quin’est pas encore bien ¢élucidé, a pour résullatde
supprimerdans les parlies correspondantes du rein la séerétion
d’eau;or, tandis que dans leszones correspondantes aux par—
ties cautérisées la coloration se répand dans deux substances,
on voit au contraire, dans celles qui répondent aux parties
caulérisées, que la substance corticale est sfule colorée ;
I'examen microscopique montre d'ailleurs, ici comme dans les
expériences précédentes, que la matiére colorante imprégne
les tubes contournés et les branches ascendantes de 'anse, i
I'exclusion des glomérules el de toutes les aulres parties de
Iappareil.

En résumé, ces expériences tendent i démontrer : 1° que la
séerétion ou I'élimination de la matiére colorante est indé-
pendante de lasécrétion de la partie aqueuse de 'urine, ou
tout an moins que la matiére colorante n’entraine avec elle que
la petite guantité d’eau nécessaire pour la tenir en solution
dans son passage & travers les parois des tubuli; —2°que cette
séerélion se fait dans les points spéciaux de I'appareil, ceux
qui sont revétus d'un épithélium trouble ; les glomérules n'y
semblent prendre ancune part, el ne paraissent, en consé-
quence, avoir d’auire rdle que de fournir la partie aqueuse
de I'urine.

La sécrétion des principes spécifiques de l'urine s’opére-1-
elle exactement de la méme fagon que I'élimination des ma-
tieres colorantes ? Pour ce qui est de I'urée, la chose est vrai-
semblable, mais ne peut étre démontrée expérimentalement ;
car I'urée ne produit aucune coloration sur les parties ot elle
s'élimine, et ne se concréte pas au sein des liquides de I'orga-
nisme. Mais il n’en est pas de méme pour I'acide urigue, ou
mieux V'urate de soude ; en effet, dans les expériences de
M. Heidenhain, 'urate de soude injecté en solution con-
centrée se dépose dans les canaliculi contorti, sous forme de
granulations jaunes accumulées dans lalumiére de ces tubes,
tandis que les glomérulesn’en contiennent pas de trace. Dans
les expériences oiila sécrétion d'eau n'a pas élé complétement
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Infarctus tubulaires du rein. — Cylindres urinaires.
— Vue d’'ensemble de la maladie de Bright.

Sommaire, — Infarctus tubulaires eristallins d'urate de soude. — Bloes
d'acide urique (gravelle du rein). — Infarclus uraliques des nouveau-
nés ; — opinion de M. Virchow, de M. Parrot. — Infarctus calcaires.—
Tubulhématie rénale. — Infarctus biliaires.

Cylindres fibrinenx ou mieux eylindres urinaires. — On a exagéré 1'impor-
tance que peutavoir la présencede ces cylindres dans 1'urine. — Etude
de ces cylindres dans le rein, & l'aide des procédés analomiques. —
Sitge des cylindres. — Circonstances dans lesquelles on les observe :
—- dans la région des fubes droits ; — dans les tubes contournés.

Etude des cylindres urinaires dans I'nrine. — Variétés de forme et de
volume. — Variétés suivant les caractéres opliques el micro-chimiques
— Cylindres hyalins ; — C. granuleux : — C.cireux; — C. épithélianx.

Signification clinique des eylindres urinaires.

Vue d’ensemble de la maladie de Bright. — Doctrines de 'unicité et de
la multiplicité des formes, — Caractéres généraux des différentes for-
mes ;: Gros rein blanc ; — Rein contracté ; — Rein amyloide.

Messieurs,

Jappelleraitout d'abord votre attention sur un groupe d’al-
térations rénalesauxquelles on n'accorde peut-élre pas, en gé-
néral, tonte I'importance qu'elles me paraissenl mériter au
point de vue théorique aussi bien qu’au point de vue prati-
que : je veux parler des infarctus tubulaires du rein. Les
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divers canalicules uriniferes peuvent, en effet, élre plus ou
moins complétement oblitérés par des produits séerétés avee
I'urine, ou qui se sont mélés a ce liguide dans son parcours.

1° Je citerai en premier lieu les infaretus wratiques cristal-
lins, résultant de 1'oblitération des canalicules uriniféres par
I'urate de soude blanc et cristallin, et qui s'obzervent fréquem-
ment chez les gouttenr, en méme temps qu'une des formes de
la néphrite interstitielle chronique. Ces dépols, qui sont vi-
sibles & I';eil nu, se dessinent sous la forme de petites stries
d'un blanc crayeux dans la substance tubuleuse, et siégent
principalement dans la région papillaire : onne les a jamais
rencontrés ailleurs que dans les canaux collecteurs. Dans des
recherches faites autrefois, en commun avec M. Cornil (1),
j'ai pu constater que ces dépdts se composent de deux par-
ties : I'une centrale, amorphe, oceupe le canalicule dont
elle obstrue la lumiére ; Uautre, cristalline, se présente sous
forme de longues aiguilles qui rayonnent en tous sens dans
les intervalles des tubali. Ces infarctus uratiques oblitérent
ainsi un certain nombre d'orifices papillaires ; mais ils sont
rarement trés nombreux ; pourtant il ne parait pas impossi-
ble que, lorsqu’ils occupent une grande partie des papilles
des deux reing, ils puissent contribuer & produire les symp-
tomes graves de I'anurie ou de l'ischurie goutteuse.

2° A cOté des infarctus uratiques cristalling, il faut placer
une forme de gravelle qu’onpourrait appeler gravelle du rein,
el que Rayer a rencontrée également chez les goutleux. Il
s'agit la d'acide urique coloré en jaune et qui se présente sous
forme de petits blocs amorphes, & la fois dans la couche corti-
cale et les pyramides ; on trouve toujours en méme lemps un
trés grand nombre de petits grains de méme nature dans la
cavité des bassinets.

3° Il existe encore une autre forme d'infarctus uratigues,
auxquels on a fait jouer un grand role dans la pathologie on
mieux dans la physiologie du nowveaw-né. Ce sont de pelites
masses noiratres, que Rayer avait déja décriles, mais qui

(1) Mém, de la Sec, de Biologie, 1863, Pl. 1v, fig. 3, et Legons sur les
maladies des vieillards, Pl. 1, fig. 3.
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ont été mieux étudiées par Virchow et M. Parrot. Consti-
tuées par des concrétions d'urate d’ammoniaque (Virchow),
ou d'urate de soude (Parrot), accumulées dans les canaux col-
lecteurs, elles se présentent sous forme d’aigrettes sur la sur-
face de section des pyramides,

D’aprés M. Virchow, on les observe chez le nouveau-né dans
plus de la moitié¢ des cas, et seulement du 2¢ au 19° jour ; il
considére leur formation comme un fait physiologiquese pro-
duisant seulement chez les enfants qui ont respiré, et pro-
pose de tirer de leur présence un signe important pour la
pratique de la médecine légale. Pour M. Parrot, au conlraire,
¢’est un fait pathologique s’observant i la suite de troubles
intestinaux graves, lorsqu’il v a déficit de I'élément aqueux
dans l'organisme; M. Parrot les a rencontrés, d'ailleurs, a
une époque fort éloignée de la limite indiquée par Virchow,
ainsi chez des enfants de 5, G, et méme 9 mois.

4° Je mentionne senlement les infarctus calcaires que 1'on
peut observer chez les vieillards, et qui, suivant Koster (cité
dans Henle), occuperaient les anses de Henle.

5° M. Parrot a décrit récemment, sous le nom de Tubulhé-
matie rénale, desinfarctus sanguins des canalicules qui se pro-
duisent parfois chez le nouveau-né. En pareil cas, les bassi-
nets contiennent un magma noiritre semblable & de la poix ;
en méme temps, les conduits collecteurs sont oblitérés en
grand nombre par des amas cylindriques formés par des glo-
bules de sang agglomérés et plus ou moins profondément
altérés, mais encore facilemenl reconnaissables. Les masses
qui composent ces cylindres se rencontrent isolées et peu vo-
lumineunses dans les canaux contournés et dans l'anse de
Henle. Il est probable qu’il se fail 1i une transsudation des
hématies, rendue possible par I'altération du sang ; toujours
est-il que, par suite de 'oblitération d'un certain nombre de
canalicules par les infarctus de sang concrété, il peut se dé-
velopper des accidents urémiques capables d'amener rapide-
menl la mort.

6° Dans l'ictére trés foneé, la bilirubine peut se eoncentrer
dans le liquide urinaire et former des infaretus biliaires qui
obstruent les canalicules droits, ainsi que le montre une

S S——



CYLINDRES URINAIRFS. 285

planche de I'atlas de Frerichs. (Taf. 1, fig. 9.) Je ne sache pas
que des accidents quelconques aient éLé rattachés jamais a la
présence de ces concrétions biliaires des reins.

7° De tous les infarctus tubulaires, les plus inléressants a
étudier sont incontestablement ceux qu'on désigne sous le
nom de eylndres fibrineuz, et que j"appellerais plus volon-
tiers eylindres urinairves, car ils ne sont pas formés de fi-
brine (1).

1I.

Vous savez, Messieurs, quelle importance les cliniciens atta-
chent, en général, anjourd’hui a la recherche de ces cylindres
dans I'urine : on suppose que, commeils proviennent despro-
fondeurs des tubes uriniféres dont ils représentent le moule
interne, ils peuvent donner des renseignements sur I'état ana-
tomique de ces tubes. C'est 14 une vue ingénieuse, mais dont
I'importance danslapplication, a été, je crois, singuliérement
exageéree.

Les cylindres urinaires méritent d'élre étudiés dans deux
circonstances : A. Dans le rein lui-méme, a laide des pro-
cédés anatomiques ; B. Pendant la vie, dans 'arine.

A. L'étude des cylindres dans le rein permet de recon-
naitre le lieu on ils se sont formés. On n’a jamais vu les
capsules de Bowmann obstruées par la matiére quiles forme ;
mais en dehors de ce point, on les peut trouver & peu prés
partout dans les conduits uriniféres ; pourtant c’est surtout
dans I'anse de Henle et principalement dans la branche mon-
tante qu'on les rencontre en abondanee ; ils se voient aussi as-
sez fréquemment dans les canaux collecteurs de divers dia-
métres. Dans ces deux points, onles reconnait facilement soit

(1) Consuller sur les cylindres, un inléressant travail de M. le Dr A
Burkart : — [DMe Harneylinder mit beson derver Berucksichtiqung ihwer
diggnostischen Bedeutung. Berlin, 1874,
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sur des coupes longitudinales, soit sur des coupes transver-
sales, et I'on peut constater que les cellules épithéliales n'en-
trent pas, en général, dansla constitution des cylindres. Ceux-
ci se présentent au centre du tubesous forme d'une masse amor-
phe transparente, quelquefois granuleuse ou bien contenant
dans son intérieur des corps figurés variés, leucocytes, héma-
ties, débris de cellules, ete... Lorsqu’ils ont séjourné longtemps
dans le rein, par exemple dans les cas de lésions chroniques
de cet organe,ils présentent habituellement une teinte jaune et
se colorent facilement, soit par I'iode, soit par le carmin.

Les cylindres urinaires peuvent se rencontrer dans la »¢gion
des tubes droits dans un certain nombre de circonslances: 1°4a
I'état normal, suivant Klebs
et Axel Key. 2° Chez des ani-
maux expérimentalement en-
duits de vernis et devenus,
par ce fait, albuminuri -
ques, Krause (cité par Hen-
le) a trouvé des cylindres
dans les anses de Henle, 3°
On les rencontre surlout
dans les diverses formes de
la maladie de Bright. 4° Dans
la stéatose phosphorée, d'a-
prés  les observations de
M. Ranvier, ils se trouvent en
pelit nombre dans les tubes
Fig. 2. — Coupe d travers un rain attnt de Ar0ils mais surtout dans les

famaladic de Bright. —Les cellules qui tapiz- anses de Henle. Dans ce der-

oot les tubes =ont granolewses, remplies de

granulations protéiques et graisseuses. Au pier cas, les cellules épll'.hé"
centre  des tobes, om voit la couwpe de A A
eylindres hyaling. Grossissement de 420 dia- liales entrent dans la consti-
mitres (Cornil et Ranvier), : : P
tution des eylindres, qui se
présentent sous forme d'un magma granulo-graisseux com-
poséid’une masse albuminoide et de granulations graisseuses,
Des cylindres plus ou moins analogues aux précédents
peuvenl ainsi se former dans les canauxr contournés dans cer-
taines conditions : ainsi, dans la néphrite parenchymateuse,
la lumiére de ces canaux peut se trouver obstruée par une

i



e

CYLINDRES DES CANAUX CONTOURNES. 287

masse hyaline au centre et granuleuse & la périphérie ; cette
apparence est produite par un cylindre entouré de cellules
épithéliales altérées. Dans la néphrite inlerstitielle avancée,
oti, par suite deladisparition de I'épithélium, le tube urinifére
n'est plus représenté que par la membrane fondamentale, le
canalest complétement rempli par une substance colloide, dans

Fig. 30, — Section durein dans un eaz de neplrite tnterstiticlle frde avancée. — o, Tissn
conjonctif formé de fibres ¢t de cellules plates. — b, Section d'un tube wrinifére atrophis
qui présenile an milien de sa lomiére la section d'un petit eylindre collmde. — &, Un tobe
urinifére conlenant aussi un eyliodre colloide, et dont les cellules épithéliales sont
aplaties. — g, Tube urinifire. — e, Cellules plates de revitement dun kyste formé aox
dépens des tubes nriniféns ef gui contient une substanee colloide, e, & lumes concentrigues
et un amas granuleux central, §, formé de granulations dChématine, = o, Yaissean zanguin.
Grossissement de denx cents diametres (Cornil el Ranvier.)

laquelle se trouve compris le cylindre. Deux des planches de
M. Cornil (Thése d'agrég., 1869) vous représentent parfaite-
ment ces deux variétés différentes.

Je me borne & ces exemples, car les infarctus des canaux
contournés devront élre spécialement éludiés a propos des di-
verses formes anatomiques de la maladie de Bright; mais
il est un point que je veux faire remarquer, c'est que les
tylindres formés dans l'anse de Henle ou dans les canaux
d'union el les tubes collecteurs, sont les seuls qui puissent,
suivant toule vraisemblance, passer dans l'urine, i cause du
petit calibre de l'anse descendante. Les cylindres des canaux
contournés ne pourront, en effet, que bien difficilement fran-
chir cette branche étroite, et, par conséquent, on ne doit pas
s'attendre & lesrencontrer souvent dans l'urine. Cette remar-
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que est fort importante et elle enléve beaucoup de valeur i la
recherche clinique des eylindres, puisque ceux donl il impor-
terait le plus de constater la présence ne passent guére dans
I'urine.

Nous devons actuellement, Messieurs, étudier les eylindres
urinaires tels qu’ils se présenlent dans les urines, pendant la
vie; on en reconnail facilement plusieursvariétés, lorsqu'on
examine au microscope les dépots qui se sont formés dans ce
liquide par le repos.

a) Le volume et la forme des cylindres urinaires varient trés
vraisemblablement suivant le lien ol ils se sont produits. Les
plus volumineux sont supposés venir des tubes collecteurs;
les moyens proviennent des tubes collecteurs de pelit calibre
ou dela piece intermédiaire ; les plus petils viennent sans doute
de la branche montante de 'anse de Henle. Klebset Dickinson
ont décrit des eylindres présentant une portion assez volumi-
neuse et une extrémité un peu effilée : cetie petite extrémité
répond, vraisemblablement, & 'anse montante ou & la piéce
intermédiaire. M. Cornil a figuré dans sa thése d’agrégation
(p. 24, fig. 5, 5°) uncylindre qui présente un étranglement et
deux parties renflées : la partie étroite correspond sans doute
au canal intermédiaire ou canal d'union de Schweigger Seidel.

b) En raison de cerlaines variétés dans les caractéres optiques
ou micro-chimigues des cylindres urinaires, il y a lien d’éta-
blir parmi eux plusieurs groupes :

1° Les cylindres hyalins sontformés de substance amorphe,
non colorés, peu réfringents; ils sont flexibles et non cassants.
Rovida, qui les a analysés (Centralblatt, 1872), les a trouvés
constitués par une matiére albuminoide qui differe a la fois
de la fibrine et de la chondrine, et se rapproche plutot de la
gélatine. Déja, en 1855, M. Robin avait protesté contre la dé-
nomination de eylindres fibrineuz, qu'on leur donne encore
quelquefois, et qui n'est fondée que sur des analogies gros-
siéres. On peut trouver, & la surface de ces cylindres hyalins
oun dans leur intérieur, des lencocytes, des hémalties, des
noyaux de cellules, on méme des cellules épithéliales plus ou
moins chargées de granulations graisseunses.

B O e s e i e
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Ce sont les plus vulgaires de tous les cylindres urinaires ;
on les trouve dans les affections rénales les plus diverses,
aigués ou chroniques ; on peut méme les rencontrer a I'état
normal, et dans les conditions out la structure du rein n’est
pas altérée.

92° Les eylindres granuleux sont de deux sortes. — Les uns
ontla méme origine que les précédents, seulement ils ont subi
une sorte de dégénération
granuleuse ; ils s'éclaireis-
sent, du reste, sous l'in-
fluence de l'acide acétique
(Dickinson) ; la présence
de ces eylindres, constatée
pendant longtemps dans
les urines, aurait, d’aprés
Dickinson, une certaineim-
portance ; elle indiquerait
une lésion essentiellement
chronique du rein, surtout
la néphrite interstitielle.
— 11 faut distinguer deces
eylindres granuleux les
cylindres  granulo-grais-
seux, décrits par Ranvier \ : \ _
dans la stéatose phospho- . L il G Tein. 5. Cyliudre
rée. Constatée dansun état hyalin avee des cassures sur ses bords. — 3, Cy-

lindre avant entrainé & sa surface des: fragments
aigu 1!‘Exist3nce de ces der_, da callulas. — &, C-J-']Endm tl.]'ﬂlil.‘l reconvert de
]

granulations graiseeuses. — G, Cylindre con-

niers doit éveiller I'atten- tourné (Cornil et Ranvier).
tion sur la possibilité d'une intoxication par le phosphore.
3° Les eylindres cireux ressemblent & beaucoup d'égards
aux cylindres hyalins, mais ils sont plus réfringents et pré-
sentent habituellement une coloration jaunitre ; ils sont aussi
plus cassants et leurs bords sont souvent comme entaillés. Ils
résistent plus que les eylindres hyalins aux réaclifs, mais
ils se colorent facilement par 'action des maliéres coloran-
les, en parliculier par le carmin et surtout par l'iode, qui
les teint en jaune brun. Les cylindres cireax se rencon-
trent surtout dans la néphrite interstitiellg ; ils n'ont aucune

CHaRcOT. 10
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connexité particuligreavecla dégénérescence amyloide dua rein.
£ Il ne faut pas confondre avee les eylindres urinaires des
corps de provenance rénale, el que 'on désigne avee raison
sous le nom de eylindres épithéliauz : ce sonlt, en réalité, des
amas quelquefois exclusivement composé de cellules épithé-
liales agglomérées, plus ou moins allérées, el provenant des
tubes uriniféres, Leur présence dans 'urine est un fait banal
dans cerlaines maladies aigués, par exemple dans les fievres
éruptives ; on les trouve souvent aussi i la suile de 'admi-
: nistration  des diuréliques.
(est dire qu’ilsn’ont pas, au
point de vue clinique, une
grande importance.
c) Aprés ceque j'ai dit, che-
min fmsant, dans la deserip-
~tion qui précede, il me reste
peu dechose & ajouter concer-
S nant la signification clinique
Fug. 3. — Cylindres pleins albuminagrois- 0€8 diverses formes de eylin-
e de e b umimige des el dres urinaires . Je me horne-
vier). ralaux remarques suivanles :
I° D'une maniére générale, I'importanece clinique des eylin-
dres urinaires a été fortexagérée. Cene soul pas, autant qu'on
I'a dit, des messagers fideles annoncant au clinicien 1'état
anatomique du rein, des miroirs réfléchissant les diverses
lésions rénales. Formés dans les dernieéres parties de I'ap-
pareil des (ubes uriniféres, ils ne peuvent, en tout état de
cause, fournir de renseignements que sur I'état de ces parties :
J'aiinsisté plus haut sur ce fait que les eylindres formés dans
les tubes contournés ne peavent probablement que rarement
passer dans I'urine,
2° Les eylindres hyalins peuvent se rencontrer i I'état nor-
mal dans 'urine : indiqué déja par M. Robin en 1833, ce fail a
été confirmé par Axel Key, Rosenstein, el beaucoup d’autres
auteurs (1). On les observe aussi dans des affections trés di-

(1) 1l n'est queslion iei que des eylindres hyalins plus on moins purs, et
non des eylindres granuleux ou cireux.
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verses autres que celles durein, et en dehors méme de 'albu-
minurie. Ainsi Nothnagel (Deutsche Archiv., 1873, p. 336) dit
les avoir retrouvés constamment dans les cas d'iclére inlense
s'accompagnant d’élimination par I'urine des acides biliaires,
quelle que fat daillears l'origine de liclére (iclére catarrhal,
ictére de la pneumonie, de la pyémie, ete.) La formation des
eylindres parail tenir, dans ces cas, i 'action des acides bi-
liaires sur le sang ; car Leyden les a observés dans l'urine
des animaux dans le sang desquels il avait injecté des acides
biliaires.

Dans les cas de maladie rénale méme, les eylindres hyalins
n'ont d’'intérét que par leur longue persistance; constatés pen-
dant longlemps et en grand nombre dans les urines, ils in-
diquent en général une lésion rénale confirmée ; mais il faut
remarquer qu’i ce moment, il existe toujours d'antres signes
plus importants qui suffiraient a éclairer la situation.

Les eylindres granuleux ont plus de valeur ; lorsqu’on les
retrouye pendant un certain temps i chaque examendans une
urine abondante et pen albumineuse, ils annoncent, suivant
M. Dickinson, la néphrite interstiticlle. Leur présence peut
donec servir & éclairer le diagnostic de la forme, et méme
dans des cas douteux, le diagnosticabsolu de la maladie, Les
cylindres cireux sont aussi l'indice d'une lésion chronigue,
mais il faut bien savoir que la teinte brune qu'ils prennent
par l'action de l'iode n'indique pas nécessairement la dégé-
nérescence amyloide du rein.

3° Enfin, leslésions de la maladie de Bright peuvent exister
sans que l'on trouve de ecylindres dans les urines ; ils sonl
formés dans le rein, mais sonl relenus dans les bassinels.
('est ce qui eut lieu en particulier dans un cas de néphrite
parenchymateuse observé par M. Ackermann (Centralblatt,
I872, p. 606) : I'examen des urines, pendant plusiears mois,
n'avait & aucun moment révélé existence de cylindres; apres
la mort, on trouva dans les bassinets et les calices envi-
ron 8 grammes d'une masse jaane-orange qui, & Uexamen
microscopique, parul conslituée par un grand nombre de
cylindres jaunes, homogénes. Ce fail rend compte d'une cir-
constance déji signalée ; c'est que dans le cours de la ma-
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ladie de Bright, il y a quelquefois suspension temporaire de
I'émission des cylindres.

Je borne i ces quelques remarques ce que je voulais vous
dire sur la valenr séméiologique des cylindres urinaires. J'au-
rai, du reste, l'occasion de revenir sur ce sujet a propos de
I'étude des diverses formes de la maladie de Bright.

I1I.

Je me propose actuellement, Messieurs, d'éludier avee
quelque détail les diverses allérations qui sont habituelle-
ment englobées sous la dénomination commune de maladie
de Bright.

Vous n’ignorez pas que, pour la plupart des médecins fran-
cais ou allemands, les diverses altérations du rein observées i
I'autopsie des sujels qui, pendant la vie, ont été atleints a la
fois d’anazarque et d’albuminurie, correspondent aux diverses
phases successives d’'un méme processus morbide. Cette opi-
nion représente une doetrine que 'on pourrait appeler doc-
trine de l'unicité de la maladie de Bright.

Suivant une autre doctrine qui est celle, non pas de la doa-
lité, mais platot de la mudtiplicité en matiére de maladie de
Bright, les diverses formes d’altérations rénales révélées a
I'autopsie représentent, non les phases successives d'un
méme processng, mais autant d'élats anatomiques distinets,
auxquels se rattachenl pendant la vie des groupes sympto-
maliques bien caractérisés. Cette doctrine peut étre dite en-
core la doctrine anglaise, carc’est en Anglelerresurtout qu'elle
a ¢1é soutenue el développée depuis une vingtaine d’années.

Je suis depuis longtemps, Messieurs, converti & cette doe-
trine, el ¢'est en me placant i ce point de vue que je me pro-
posed’exposer devant vous I'histoire anatomo-pathologique de
lamaladie ou micux des maladies de Bright (1). Ainsi, dansmon

(1) Ces mémes voes ont éLé soulenues dans plusieurs éorils parus depuis

it —— et R
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opinion, et celle-ci n’est pour ainsi dire que le reflet de la doc-
trine anglaise, la maladie de Bright est un genre comprenant
plusieurs espéces distinctes, aussi bien par le c0lé anatomo-
pathologique que sous le rapport de I'étiologie et de la symp-
tomatologie.

Je me contenterai pour aujourd’hui de vous indiquer, dans

un apercu sommaire, les caractéres anatomiques et clinigques
qui distinguent ces espéces dont je vous présenterai plus tard

une description séparée.

Toules les espices que je vais envisager onl des processus
subaigus ou primitivement chroniques ; car j'éloigne ducadre
de la maladie de Bright les formes aigués d’afTeclions rénales
que I'on rapporte habituellement & cette maladie. J'aurai plus
tard & justifier celle exclusion,

A. Premiere forme. — E’ta’oiagia. — La maladie se voil sur-
tout chez les jeunes sujels, rarement & un dge avancé, Causes
zouvent inconnues ; influenece marquée du froid humide ; par-
fois searlatine antérieure,

Evolution relativement rapide : trois, six mois, un an.

Symptomes. — a ) OEdeme, anasarque, hydropisies dans les
parenchymes et les cavités séreuses. — b) Urines pluiol rares,
souvent troubles, colorées, chargées d'une forte proportion
d'albumine ; densité rarement au-dessous de la normale ; sé-
diment abondant de cylindres hyalins. — ¢) Complications
habituelles : pneumonie purulente ; gangréne, érysipéle des
parties ;edématiées ; symptomes urémiques moins fréquents
que dans la forme suivante, et souvent provoqués par un
traitement intempestif (purgatifs, bains de vapeur).

Caractéres anatomiques. — Le rein est volumineux, pesant,
lisse & sa surface ; & la coupe, la substance corticale parait
volumineuse, décolorée, privée de vaisseaux. C'esl le gros rein
blane, le gros rein lisse des auteurs anglais, le rein de Bright
par excellence, trés bien représenté dans la planche II,
fig.1, 2, el la planche 1V, fig. 1,2 des Reporis of medical Cases.

I'épogque ol ces legons ont été faites : Lécorché, Lancercaux, Cornil et
Ranvier, Bartels, Labadie-Lagrave, etc,
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Histologiquement, la 1ésion porte surtout sur 'épithélium de
rein ; le tissu conjonelil n'est altéré que secondairement,
quand il est.

Cette forme, qui répond an second stade des auteurs unitai-
res, esl désignée quelquelois sous le nom de néphrite paren-
ehiymateuse. Celte dénomination a le tort de préjuger la nature
du processus, laguelle est loin d'étre bien connue ; mais,
comme elle vous est sans doute familidre, je erois devoir la
CONnserver.

B. Deuxiéme forme. — Etiologie. — Les sujets succombent
entre cinquante et soixante ans ; condilions étiologiques peu
connues ; l'influence de la goutte, du saturnisme, de 'alcoo-
lisme parait cependant bien démontrée.

Ewvolution trés lente : la maladie, to ujours chronigque d’em-
blée, peut durer plusieurs anndes, quelquefois dix ans, par
exemple,

Sympidmes,— a) L'edéeme fail défanl dans plus de la moi-
Li¢ des cas ; souvent il est & peine appréciable. — &) Urines
abondantes, au moins dans la premiére période ; quelgquefois
véritable polyurie ; elles sont claires, piles, présentent un
poids spéeifique faible ; 'albuminurie est peu marquée, el
peul faire passagérement défaut ; l'urine contient pen de
cylindres. A une époque avancée eependant, I'eedéme survient
ou augmente s'il existait, el 'albumine peut se montrer plus
abondante dans 'urine. — ¢) Complications assez [réquenles,
elles constituent un des caractéres les plus importants de
cette forme : hypertrophie du ceeur gauche, sans lésion val-
vulaire ; rétinite albuminurique, presque spéciale a eelte
forme ; hémorrhagies par diverses voies ; alhérome artériel
fréquent ; inflammations viscérales, pneumonie, péricardite,
ele. L'urémie est la lerminaison habituelle des cas de ee
genre,

Caracteresanatomiques.— Rein pelit, ayvant lamoitié du poids
normal ; la capsule est trés adhérente ;la surface da rein est
d'une teinte rouge avee un sablé granuleux ; les granulations
petites, a peu prés toutes de méme volume, sont réguliére-
ment disséminées a la surface du rein qui présente en outre,
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Je vous ai indiqué briévement les types fondamentaux, aun
nombre de trois, qui devront faire 'objet d'une description
parlizuliére. Les deux premiers types qui, pour les parlisans
de Tunicité, représentent le second el le troisieme degré de
la maladie de Bright, correspondent aux alléralions que nous
avons désignées sous les noms de gros rein blane, gros rein
lisse, ete. (néphrite parenchymateuse) d'une part, et de rein
contraetéon granulewr, petit reinvouge, rein gouttews (néphrite
interstitielle) d’autre part ; le troisiéme lype est représenté
par la forme amyloide,

La distinetion que je vous propose d'établir ne remonte pas
bien loin, car il y a vingl ans i peine qu'est née la doectrine
séparatiste en fail de maladie de Bright.

Dans le travail eélébre qui fail partie de la eollection d'ob-
servalions médicales relalives aux maladies qui se terminent
par des hydropisies, Bright lui-méme s'était déja préoceupé
de cetle question;toutefois il ne I'aabordée qu’avee hésitation
et ensomme il I'a laissée pendante. «J'ai été conduit a croire,
dit-il quelque part, qu'il y a plusiears formes de maladies
subies par le rein dans I'hydropisie rénale » ; mais ailleurs, il
reprend : « Je ne suis pas bien sir que ces vues soient corree-
les », et il ajoute que les trois formes qu'il a déerites ne sont
peul=étre que des modifications ou des élals plus ou moins
avanees d'une seule el méme maladie.

Rayer s'est montré un peu plus explicile ; les allérations
du rein, dans la néphrite albumineuse, peavent étre, suiyant
lui, rattachées a six formes principales, « probablement sue-
Cessives .,

La plupart des auateurs qui ont suivi ont renchéri encore

(1) R. Bright. — Reporis of medical Cases, p. 67 el p. 69. London, 1872.
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sur la doetrine de Iunicité ; elle compte parmi ses adhérents
Frerichs et la plupart des médecins qui, jusque dans eces
derniers temps, ont éerit sur la maladie de Bright, lant en
France qu’'en Allemagne.

Les premiéres oppositions & cetle doclrine se sont élevées
dans la palrie méme de Bright, en Angleterre. Todd, Wilks,
Quain et G. Johnson onl été les premiers a se séparer franche-
menl de U'opinion courante ; le dernier surtout s’est prononed
trés explicitement & cet égard, et il fail valoir en faveur de la
doctrine qu’il embrasse, outre les faifs anatomo-pathologi-
ques, un argument liré du domaine clinigue, argument Lrés
significatif & mon sens, et qui mérite d'étre relevé dés i
présent. « Les malades a Pantopsie desquels, dit Johnson (1),
on trouve le gros rein blane de Bright ont eu, & peo prés tons
sans exception, des hydropisies & une époque quelconqgue de
leur histoire clinique ; an contraire, la majorité de ceux qui
suceombent avec un pelit rein contracté n'ont jamais soufferl
d’hydropisie a quelque degré que ce soit .» Et il cite une sta-
listique dans laguelle on voit que, sur 25 cas de gros rein
blane, 'hydropisie est signalée 26 fois, tandis que sur 33 cas
de rein contracté, elle ne s'est montrée que 14 fois, et encore
élait-elle, dans ces cas, a peine appréciable.

Ces faits contredisent évidemment Ihypothése suivant
laquelle le rein contracté aurait passé par une phase corres-
pondant au gros rein blane ; car on ne comprendrait pas, =i
cetle hypothése était fondée, que la plupart des sujets pré-
sentant unrein contracté échappassent,pendant toule la durée
de leur longue maladie, & 'hydropisie qui est, pour ainsi dire,
la régle dans la forme caractérisée par le gros rein blane.Cel
argument esl puissant déjia; mais ce n'est pas le seul, tant
s'en faut, que 'on puisse faire valoir, nous le verrons, en fa-
veur de la doctrine anglaise.

Cette doclrine comple, en Angleterre, outre les anteurs déja
cités, M. Goodfellow, auteur d'un livre inléressant surloul
au poinl de vue clinique (1861); M. Dickinson, dont le traité

(V) Medico-chir, Transactions, 1859, p. 156,
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sur la pathologie et le traitement de I'albuminurie (1860) ren-
ferme une des premiéres bonnes descriptions de la néphrite
interstitielle ; enfin M. Grainger-Stewart, dont T'ouvrage
publié a Edimbourg porte ce litre caracléristique : Traité des
maladies de Bright (1).

En Allemagne, M. Traube s'est efforeé, depuis longlemps
déja, de séparer anatomiquement el cliniguement de la né-
phrite parenchymateuse, la néphrite interstitielle et le rein
amyloide ; la seconde mériterail seule, pour lui, le nom de
maladie de Bright. Enfin, M. Bartels, dans une lecon publiée
dans le recueil de M. Volkmann, ¢’est déelaré partisan absolu
de la doctrine anglaise.

En France, cette doctrine ne compte encore qu’un petit nom-
bre d’adhérents : M. Lancereaux semble vouloir 8’y rattacher
dans plusieurs passages de son Atlas d anatomie pathologique
(1871); il en est de méme de M. Lécorché, auleur dun mé-
moire intéressant intitulé : Nephrite interstitielle hyperpla-
stque, ou sclérose du rein (Arch, de méd., 1874) ; mais le travail
le plus imporlant, A mon sens, sur la matiére, surtout au point
de vue anatomo-pathologique, est celui de M. Kelsch, agrégé
au Val-de-Grice ; ce travail, a la fois eritique et fondé sur des
observations cliniques et anatomiques personnelles, a été pu-
bli¢ dans les Archives de physiologie (1874) (2).

(1) T. Grainger=Stewart. — A practical Treatise on Bright's Diseases
of the Kidneys. 2 édit. Edinburgh, 1871,

(2) Ces lecons sur la maladie de Bright ont élé failes pendant le tri-
mestre d'été de 1874, et publiées peu de temps aprés dans le Progrés
médical. Depuis cetle époque, plusiears écrits ont paru sur le méme
sujel : nous nous bornerons i ciler ceux qui suivent: Lécorché, Traité
des maladies du Rein. — Lancereaux, arlicle Rein, du Dictionnaire
encyclopédique des sciences médicales, 1875 ; — Barlels, Handbuch der
Krankheiten des Harnapparates, im Ziemssen's Handbueh, 1875. — Eduard
Bull, Klinische Studien ueber chronische Bright'sche Krankheit. Christia-
nia, 1875 ; analysé dans Virehow's Archiv, 67 Bd. 2 helt, 1876. — Voir
aussi un intéressant arlicle de M. Labadie-Lagrave dans la Revue des
sciences médicales, 4 année, t. viu, 2¢ fascicule, p. 768, 1876. — Tous
ces écrits concluent & la mulliplicité des formes de la maladie de Brighl.
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ee que l'on constale en examinant les diverses régions qui
composent ces lobules et dont je crois inutile de vous rappe-
ler la disposition normale.

I° Au centre du lobule se trouvent les canaux collecteurs
dontlépithélium présente divers degrésde dégénération granu-
lo-graisseuse et dont la lamiére est obstruée pardes eylindres
hvalins ou cireux. — 2° Autour de cette région centrale, on
cherche tout d’abord envain les canalicules contournés ; ceux-
ci paraissent rem-
placés par une zo-
ne d'une teinte
rouge,produite par
le carmin; l'exa-
men attentif mon-
tre  bientdt que
cellecoloration est
due a la présence
d’un nombre con-
sidérable dejeunes
éléments, cellules
embryonnaires
rondes ou fusifor-
mes; el aveec un
kPR ot b o e

mang‘ila r_‘l!falllﬂilil:h r'n;,t|_'l':¢:t|_||',r-l'|1|i‘.'t1r:“=.|.1 centre du Ilu-hlulﬂla.'l, 01l I'E'Ei]]]ﬂﬂ.lt dans
ropcdosnant I codpo s cance ot - Lie it e iie ORI

par les Lubes contournés, atrophiés par do lisga cmbryonnaira H-Y H .
de nouvelle formation, ot par les gloméroles, g (Figare demis= ]llmlL['E, SIDEUhE"

schematigue, daprés les préparations de M. Kelech ), rement rétrécie et
comparable & un

fil, des canaux contournés, qui d'abord élaienl restés in-
apercus ; quelques-uns d'entre eux contiennent encore des
traces de I'épithélium glandulaire en voie de dégénérescence
eranulo-graisseuse ; la plupart sont dépouillés de cet épithé-
lium et tapissés souvent par unerangée de jeunes cellules qui
forment un revétement ¢pithélial nouveau, tout différent de
I"ancien ; enfin beancoup de tubes sont remplis de cylindres
granuleux ou transparents. — 3° En dehors de celte zone,
< voient les glomérulesde Malpighi enveloppésd’une capsule
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région du labyrinthe, on trouve les canaux contournés repré-
sentf‘és, comme il a été dit tout & I'heure, par des tubes trés
étroits quelquefois dilatés ¢a el 14, et séparés les; uns!d?s

L
&
b @
a
fl

Fig. 35. — Coupe d'um vein affectd de népheite parenchymafense, el dans lequel la dégénd-
réseence graissense est trés élendune. Les tubuli ne zont pas obstrués d4'one maniére
uniforme ; eertaines parties de ces tubali, o, sont distendoes el gpagoes, tandis que d'an=
iries, b, =ont elaires ot translueides. Les tobali =onl lovs: en conlact immédiat, par gaite de
labsenee de prolifération intertubolaire {Vapeé: iekinson, pl. I).

autres par du tissu conjonclif embryonnaire ou déja plus ou
moins organisé, les glomérules de Malpighi qui marquent les
limites des lobules paraissent, en raison de 'atrophie subie
par les tubes contournés, heaucoup plus rapprochés les uns
des aulres que dans 1'état normal.

Telle est la constitution de la granulation, bien comprise
dans le travail de M. Kelsch, tris facile a constater sur les preé-
parations de cet analomiste que jai enlre les mains, et que
M. Wilks avait déja signalée, du reste. Il ne fant pas confondre

R ———
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el par conséquent alors que Vallération rénale est déja fort
ancienne. On ne peul done espérer de pouvoir observer les
premiéres phases de altération que dans les cas ot la mort
est survenue, pour ainsi dire d'une facon accidentelle, et jus-
(u'a présent ces cas sont rares,

Quelques auleurs parlent avee complaisanee d'une période
congestive, dont ils indiquent en détail les caractéres, mais
cette deseriplion est peul=étre purement schématique. En
réalité, les quelques exemples de néphrite interstitielle com-
mencante dignes d'étre ulilisés au poinl de vue qui nouns
occupe, apprennent ce quisuit,

Macroscopiguement (Rindfleisch, Dickinson, Klebs), le rein a
son volume normal ou est un peu hypertrophié : il ne pré-
sente pas de granulations a sa surface, la eapsule s'enléve ai-
stment. La subslanee corticale est un pen tuméfiée ; elle offre
une coloration pile, grisilre, qui représente I'apparence de la
néphrite parenchymateuse. Dans eertains cas méme, d'aprés
Klebs, le rein serait trés voluminenx, et la cirrhose rénale se-
rail conséquemment parfois, comme la cirrhose du foie, pré-
eidée d'une véritable hypertrophie. En somme, il serait assez
difficile, a eelle époque, de distinguer la néphrile intersti-
lielle de la néphrite parenchymateuse, n’était Uhistologie, qui
fournit des caraclires décisifs dés celte période.

L'étude histologigue, en effel, fait reconnaitre les lésions
suivantes :

1® Dizs Vorigine, la gangue conjonctive est infiltrée d'une
quantité plas ou moins considérable de pelits éléments cel-
lulaires que, suivant la théorie adoptée, on appellera leuco-
evies ou cellules embryonnaires. Clest i celte infiltration cel-
lulaire que serait due la coloration jaune grisitre qu’offre
uelquefois le rein i cette époque de la maladie (Rindfleisch).
I’anémie iei n'est quapparente; il n’y a pas compression des
vaisseaux el, eontrairement i ce qui a lien dans la néphrite
pavenchymateuse, ceux-ci peuvent s'injecter facilement.

20 Un autre caractive important, révélé encore par I'étude
histologique, ¢'esl que, & celle époque, Pappareil tubulaire
du rein ne présenle ancune altération appréciable ; I'épithé-
lium est, dans les canalicnles conlournés, a sa place, et parait
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parfaitement sain. L'altération de I'épithélium esl done ici un
fait secondaire. Dans la néphrite parenchymaleuse, an con-
traire, c'est I'épithélium qui souffre en premier lieu, tandis
que 'altération de la gangue conjonetive, si elle se produit,
n’est jamais que conséculive.

Sous ce rapport, il n'existe aucune divergence parmi la
grande majorité des auteurs qui ont séparé les deux formes
de la maladie de Bright. Seul, M.G. Jonhson a soutenu depuis
longtemps et soutient encore aujourd'hui (Brit. med. journ.,
13 févr. 1873) que, dans le rein granuleux, c'est I'épithélium
tubulaire qui est le premier siege de I'altération. Il n'y aurail
méme jamais, d'apres lui, dans la néphrite dite interstitielle,a
proprement parler, d'hyperplasie conjonetive ; celle-ci serait
seulement une apparence, méme dans les phases les plus avan-
cées de 'altération. Les tubes uriniféres privés d’épithélium
et revenus sur eux-mémes, figureraient ici 1'hyperplasie
conjonclive prétendue. Clest la, évidemment une thése in-
soutenable : la constatation, maintes fois répétée, de infil-
tration de cellules embryonnaires & diverses phases de I'alté-
ration suffirait pour démontrer Il'existence dun travail
d'hyperplasie conjonctive. Les auteurs anglais, & la vérité, ne
mentionnent guére ee détail histologique, si important dans
l'espéce ; mais cela tient pent-étre an mode de préparation
qu'ils onl employvé.

V.

Dans les études qui précédent, je me suis altaché plus par-
ticuliérement & vous faire connaitre la topographie des alté-
rations rénales dans la néphrite interstitielle chronique pri-
milive. Actuellement, il faut compléter cette description par
un travail d’analyse, propre & montrer quelles sonlt les alié-
rations subies par chacun des éléments constituants du rein.

A. Pour ce qui est d'abord de la gangue conjonctive, j'ai
peu de chose & ajouter & ce quien a été dit précédemment,
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a) Le fait initial est la formation de jeunes cellules qui repré-
sentent 1 un tissu embryonnaire ; celui-ci s'organise progres-
sivement, el prend bientdt I'apparence du tissu conjonetif
fibrillaire. — &) La formation conjonctive nouvelle a lieu sur-
tout : 1° autour des canalicules conlournés; 2° autour des
glomérules ; 3° autour des principaux vaisseaux,— ¢) Le tissu
nouvellement formé est doué, & une cerlaine époque, de ré-
tractilité, et de ce fait résultent diverses altéralions sur les-
quelles nous aurons occasion de revenir,

B. Les altérations des canalicules uriniféres ne se produisent
que secondairement a eelles du tissu conjonetif. — a) Les pa-
rois des tubuli contorti sont épaissies et tendent & se confon-
dre avec le tissn ambiant. — &) L'épithélium des tubes con-
tournés subit la dégénérescence granulo-graisseuse et dispa-
rait. 1l est remplacé : 1°par des eylindres granuleux ou cireux;
2° par un revétement de jeunes cellules rondes ou cubiques
dont la nature n’est pas bien déterminée (v. la fig. 34) et qui
lantot remplissent complétement la lumiére du canalicule(G.
Jonhson, Kelsch), tantdt forment, & I'intérieur des conduits, -
un revétement régulier, d'une seule rangée de cellules (1);
en pareil cas, lorsque les petites cellules remplissent la lu-
miere des conduits, ceux-ci sont difficiles & distinguer, sur les
coupes, du tissu embryonnaire qui les entoure. — ¢) Les tubes
sont, dans certains cas, aplatis par places, au point qu’il est
difficile de les retrouver ; d’autres fois, ils sont ca et 14 dilatés.

Ces dilatations présenient plusieurs variétés : tantot les
tubes, dilatés en nombre variable, ont conservé encore leur
épithélium ; ils sont volumineux, torlueux; lantot ils ont
perdu leur revétement épithélial et sont remplis de matiére
cireuse; enfin, dans certains cas, il s'agit de véritables dila-
tations kystiques. Ces dilatations peuvent résulter : 1° soil
de la pression exereée sur un point limité du tube par le tissu

(1) Cet envahissement des canalicules contournés du rein par des cel-
lules rondes ou ecubiques, rappelle ce qui a lien pour les capillaires
biliaires dans certaines formes de la cirrhose du foie, et pour les parois
des alvéoles ou des conduits alvéolaires du poumon dans certaines for-
mes de la broncho-pneumonie subaigué oun chronique.
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conjonctif ambiant, 2° soit de Doblitération partielle de ce
tube par un cylindre cireux ; quelquefois; en effet, ainsi que
cela se voit sur une planche de MM. Cornil el Ranvier, on
distingue des cylindres cireux au miliea de la maticére col-
loide qui remplit le kyste.

Ces kystes sont formés le plus sonvent aux dépens des cana-
licules contournés, et ils peuvent alors faire saillie ala surface
du rein ; gros comme un pois dans certains cas, ils sonl en
aénéral beaucoup plus petits. Ils constituent par leur pré-
sence un des caracléres macroscopiques les plus conslants de
la néphrite interstitielle ;
on ne les voil pas sur le
gros rein blanc. — Les ca-
nauxr droits, dans la sub-
stance médullaire, au voi-
sinage des papilles , se
montrent ausssi quelque-
fois dilatés et tortueux,
Les kystes de la sobstance .
mddn]laive SNt BOUVENL " thd wmalis v mutihe sicties o o it 45
ovoidss, allongés et placés el rut des erlvdrs hyaiine do meue
les uns au-dessus des au-
tres le long d'un eanal collecteur, de fagon & figurer un chape-
let (Rindfleisch, Dickinson). — Enfin on trouve encore dans
la substance corticale une troisieme variété de kystes, formés
aux dépens des glomérules de Malpighi: figurés par Dickinson,
ils paraissent aussi appartenir a la classes des kystes par ré-
tention. La capsule de Bowmann est dilatée, plus ou moins
remplie et distendue par une substance colloide ; ses parois
sont épaissies ; quant au glomérule, il est, en pareil cas, atro-
phié et repoussé sur un point de la paroi.

C. Les capsules de Bowmann présentent, en outre de ces for-
malions kystiques, des altérations qui méritent une mention
spéeiale. — 1° A un premier degré, il v a simplement épais-
sissement de la capsule, qui parait composée de plusieurs cou-
ches concentriques ; le glomérule qui oceupe le centre est
sain ou quelquefois hypertrophié : pendant longtemps il
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échappe i la destruction, circonstance qu’il imporle de faire
ressortir au point de vue de la physiologie pathologique, —
2° Plus tard cependant, le tissu conjonelif du glomérule subit
la transformation embryonnaire. Cette altéralion rappelle la
glomérulite scarlatineuse de Klebs, avee cetle différence qu’il
sagit ici d'un processus lent ; mais comme celle-ci, elle doit
avoir pour effel de limiter lacirculation dansle glomérule. —
3° Enfin, & une période plus avancée, le glomérule a subi la
transformation fibreuse ; sa forme est encore esquissée, mais
il présente un aspeet hyalin, vitreux, et se colore & peine par
le earmin ; le sang n'y pénétre plus et la capsule épaissie est
immédiatement appliquée sur le glomérule (Klebs, Kelsch),
de facon a en effacer complétement la cavitdé.

Pour en finir avee ce sujet, je dois rappeler que, par suite
de I'affaissement du tiszn conjonetif du labyrinthe, les glomé-
rulez sont souvent rapprochés et comme tassés les uns contre
les aulres (Dickinson), et d'un autre ¢oté que, méme dans le
cas d'altération frés avancée, on lrouve toujours quelques
glomérules restés sains et capables de fonctionner.

D. Les vaisseaur artériels prézentenl une altération spéciale
el constante : ¢’est un épaississement par couches concentri-
ques, résultant d'une hyperplasie de la tunique interne et sur-
tout de l'adventice. Les parois du vaisseau paraissent relati-
vemenl trés épaissies, alors que la lumiére en est trés rétrécie.
M. G. Johnson, quile premier a déerit celle allération, avail
cru qu'elle résultait surtout d'une hyperplasie des fibres mus-
culaires ; mais ce délail n’a point été confirmé.
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12 Un des phénoménes les plus singuliers et que tous les
observateurs ont relevé, c'est que, & une époque de la mala-
die, qu'on pourrait appeler période d’état, non seulement la
quantifé des wrines n'esl pas diminuée, mais encore elle s'éleve
habituellement au-dessus du tave norinal, fait qui contraste
d’une facon frappante avee ce qu’on observe dans la néphrite
parenchymateuse, ot les urines sont toujours plus ou moins
rares. Dickinson a observé 2.700 ¢. ¢. par jour, et Bartels dans
un cas a vo cette quantité s'élever & 5 ou § litres. Aussi les
malades ont-ils de fréquentes envies d'uriner, circonstancein-
Léressante qui peul mettre sur la voie du diagnostic.

A quoi lient cette exagéralion de la séerétion ? Clest un
poinl qui a beaucoup exercé la sagacité des physiologistes,
mais dont la raison ne me parail pas avoir élé donnée encore
d'une facon trés satisfaisante. On admet en général, avee
Traube, que, dans ceux des glomérules qui fonctionnent en-
core (la quantité de sang restant d’aillears la méme), la pres-
sion du sang sur les parois artérielles et sa vitesse doivent
étre relativement considérables ; de 1a résulte, dit-on, un tra-
vail supplémentaire dans les glomérules, el d'un autre edté,
l'exciés momentané d'eau dans le sang résultant de 'imper-
mdéabilité rénale produit dans tout le systéme artériel un état
de tension qui, lant que le cceur reste énergique, contribue
encore a I'élimination supplémentaire. — Je comprends bien,
dans cetle explication, pourquoi la quantité d'ean sécrétée
reste suffisante, mais je comprends moins bien pourguoi elle
est habituellement exagdrée.

Quoi qu'il en soit, ¢'est A 'angmentation de la tension ar-

térielle ainsi produite qu'onrattache, théoriquement, Uhyper-

trophie du ventricule gauche sans lésion valvulaire, qui accom-
pagne si fréquemment la néphrite interstitielle.

La réalité de Dexistence de celle complication, reconnue
déji par Bright, n'a plus besoin d’étre discutée. Le fait mérite
d'autant plus d’étre relevé que cetle hypertrophie ne se voil
i peu prés jamais dans les cas de néphrite parenchymateuse,
ott M. Dickinson assure ne l'avoir jamais observée. Au con-
traire, dans la néphrite interstiticlle, on la rencontre d’apreés
le méme auteur 31 fois sur 67, d'aprés Traube 93 sur 100, et

.
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d'aprés M. Grainger-Stewart, elle ne ferait jamais compléte-
ment défaut & une époque un peu avanceée,

Cette hypertrophie du ceeur est, dit-on, la conséquence de
'obstruction rénale ; mais s'il en est ainsi, pourquoi ne 'ob-
serve-t-on pas dans la néphrite parenchymateuse, ou il y a
une géne circulatoive trés prononcée, en conséquence de ce
que les vaisseaux sont comprimés dans la substance corlicale?
A ceci, la théorie répond que les individus atleintsdenéphrite
parenchymaleuse sonl des sujels débilités, chez lesquels pour
diverses raisons et particuliérement a canse de la grande dé-
perdition d’albumine, la nulrition est profundément alteinte,
el la nutrition du ceeur aussi bien que celle des autres orga-
nes ; au contraire, dans la néphrile interstitielle, la nutrition
se maintient normale pendant de longues anndes, el comme
la maladie évolue trés lentement, hypertrophie du ceeara
tout le temps de se produire ; il n’en est pas de méme de la
néphrite parenchymateuse, o, par suile de la marche relali-
vement rapide, 'équilibre est vite rompu.

(F'est vraisemblablement & celte action énergique du cceur,
qui se lraduil anatomiquement par I'hypertrophie gauche et
dont le résultat physiologique est la persistancede la séerétion
d'une grande quantitéd’eau par le rein, qu’est di ce fait remar-
quable que, dans la néphrite interstitielle, I'hydropisie est un
phénoméne assez rare, tandis qu'elle est habituelle dans les
cas de gros rein blanc. Yous vous rappelez que Johnson a ob-
serve 24 fois des hydropisies sur 26 cas de gros rein blane, el
seulement 14 foissur 33 cas de rein contracté ; encore exis-
tait-il le plus souvent, dans ces cas, seulement un peu de bouf-
fissure, d'edéme de la conjonclive, ce que les auleurs anglais
désignent sous le nom de Bright's £ye (Grainger-Stewart).

A la vérité, cette exemption dans le rein contracté n’est
propre qu'aux phases moyennes de la maladie. Car & une
époque avancée, quand le eceur s’affaiblit par suite de la dé-
chéance nulritive générale, la séerétion urinaire se limite -
ou bien encore, le rein devient de plus en plus imperméable,
et, en pareil eas, I'hydropisie peul se produoire tout comme
dans le gros rein blanc.

2° Un second caractére des urines, dans la néphrile inters-
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titielle primitive, ¢'est qu’elles ne renfermenl, conlrairement
ace qui a lien dans la néphrite parenchymateuse, qu'une
proportion relativement faible d'albumine. Celle albuminurie
n‘est méme pas toujours permanente, elle peut faire défaut de
lemps en temps ; le plus souvent méme, aun débul, on nela
voit que d’une facon temporaire : ¢'est un fait que M. Johnson
i bien observé dans la goutte chronique, ou 'on voit I'albumi-
nurie se montrer dans les accés de goulte el disparaitre dans
les intervalles. Aussi Rayer disait-il que I'albuminurie gout-
leuse présente moins de gravité que les autres ; en réalité, il
s'agil la d'une maladie grave puisque la mort en est 101
ou tard la conséquence, mais elle laisse aux malades un plus
long répit quela néphrite parenchymateuse.

e caractére liré du chiffre pen élevé de albumine, dans
cetle forme de maladie de Bright, a été remarqué par tous
les auleurs qui onl distingué les deux formes, el il a servi a
accuser encore cetle distinction. Il nous fail comprendre
comment dans la néphrite parenchymatense la nutrition s'al-
tere beaucoup plus rapidement que dans la néphrite inters-
litielle ; ear dans celle-ci, la déperdition d’albumine dans les
24 heures est beaucoup moins grande. Ainsi, dans un cas de
zros rein blane, Bartels a trouvéune pertede 14a 20 grammes
par jour, tandis que dans trois cas de rein eontraclé il a ob-
servé seulement 1 gr. 3; 1 gr. 4; 1 gr. 2, chiffres relativement
insignifiants.,

Quelle est la raison physiologique de la présence de albu-
mine dans les urines dans les cas de néphrile interstitielle, et
pourquoi celle-ci passe-t-elle en si pelite quantité, tandis
quelle est, au eontraire, si abondante dans la néphrite paren-
chymalteuse ? (Cest un point qu'il importerait fort de résondre
mais zur lequel nous n'avons pas de solution satisfaisante.

Je me bornerai & vous faire remarquer que, suivant toute
vraisemblance, le méeanisme differe ici de ee qu'il est dans
la néphrite parenchymateuse. Dans la néphrite interstitielle,
I'albuminurie ne tiendrail point al'activité du parenchyme
renal; elle serait simplement le fait de I'exeés de tension dans
le systéme arlériel du rein ; on sait, en eflel, que sous une
faible lension, les substances colloides ne traversent pas les
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2° Souvenl aussi, il existe une démangeaison trés vive du
légument externe (Bartels).

3° Un symptome intéressant de ce genre d'intoxication
est amaurose wrémigue. Celte dénomination doit étre pé-
servée, ainsi que je I'ai fait depuis longtemps remarquer (1),
pour caractériser les troubles de la vision qui, dans la mala-
die de Bright, ne se révélent pendant la vie par aucune
altération appréciable a l'ophthalmoscope. Ces accidents
sonl certaincment rares, par comparaison avee eeux qui
relevent d'une lésion rélinienne : ainsi, suivant de Graefe,
sur trente-deux cas d’'amaurose dans la maladie de Bright,
2 fois seulement il s’agissait de 'amaurose urémique ; de
son coté, M. Badar, a Guy’s Hospilal, a observé 6 cas d'a-
maurose sine materig sur trente-huit cas d’amaurose albumi-
nurique. Mais ces accidents, s'ils ne sont pas fréquents, sont
assez caraclérisliques ; outre 'absence de lésions rétiniennes
appréciables a ophthalmoscope, ils se font remarquer: 1°par
I'invasion rapide de la cécité ; 2° par sa rapide disparition ;
3° par ses retours fréquents. Dans les inlervalles des acees,
la vision peut reprendre son acuité normale ; mais apres
plusieurs accés, il peat arriver que 'amblyopie s'établisse
d'une facon permanente. Cette forme d amblyopie n'est sou-
vent qu'un phénoméne précurseur, bientot suivi de troubles
encéphaliques plus graves (Gr. Stewart).

4° Souvent il exisle une eéphalalyie particuliére, remarqua-
ble surtoul par sa persistance ; ou bien des étourdissements,
de la somnolence.

5® Dans d’'autres cas, ce sonl des secousses, des soubresauts
dans les membres ; quelquefois ¢’est un véritable tremblement,
comparable a quelques égardsa celui de la paralysie agitante,
el que jai vu, dans un cas, persister pendant plosieurs se-
maines, sans accompagnement d’aucun trouble eérébral ;
I'encéphalopathie urémique, délirante d’abord, puis coma-
tense, termina la seéne.

Les phénoménes que je viens de vous signaler sont d’autant
plus intéressants que souvent, lorsqu’on les remarque, 'alté-

(1) Gazette hebdomadaire, t. v, 1858, p. 150 el 153.
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ration du rein élail jusque-la restée lalente : les accidents
nerveux en question sont done quelquefois la premiére ré-
vélation de la maladie, et ¢’est & l'oceasion de ces accidenls
que les urines sont examinées pour la premiére fois.

B. — Les accidents urémiques peuvenl encore, dans la né-
phrite insterstitielle, se présenter sous la forme aigué, avee
des caractiéres insolites : 1° un individu offrant d'ailleurs,
jusque-la, tous les caractéres de la santé, esl saisi loul &
coup, par exemple & la suile de faligues corporelles, d’une
altaque caraclérisée par des aceidents apoplectiformes qui ont
pu faire songer dans quelques cas, soit i une hémorragie en-
céphalique, soit & un empoisonnement par 'opium (R. Bright).
— 2°Trautres fois, on observe de vérilables acees épileptiques
el ces acces peuvent se reproduoire plusieurs fois, avant I'ap-
parition d’accidents permanents, définitifs (Grainger-Stewart,
Bartels). — 3° Enfin, c'est encore dans la néphrile intersti-
lielle qu’il a étédonné de voir la peau recouverie d’un enduit
blane d’apparence crislalline et quel'analyse a démontré étre
constitué par de I'urée.

A quol peat tenir, Messieurs, cette fréquence et cette va-
riété des accidents urémiques dans une affection oi, générale-
ment, le taux de l'urée excrélée dans les 24 heures ne s'eloi-
gne souvent pas des conditions physiologiques ? Telle est la
question qui se pose maintenant. Il faul se rappeler que I'éli-
mination presque normale d'urée qui se fait dans la néphrite
interstitielle est le résultat d'une fonction en quelque sorte
supplémentaire, dont l'accomplissement peut étre troublé sous
la moindre influence. '

L'obstacle & la circulation dans le rein a déterminé un
aceroissement permanent de la tension dans le systéme arté-
riel; le coeur s'est adaplé a ces conditions nouvelles et s'est
hypertrophié ; par suite, l'eau se trouve exerétée par les uri-
nes en quantité anormale, et entraine avee elle une quantité
suffisante d'urée. L'équilibre est ainsi rétabli ;: mais c'est
la, si 'on peut ainsi dire, un équilibre instable ; il peut étre
facilement rompu. Si, par exemple, il survient une émotion
morale qui abaisse momentanément 1'énergie cardiaque, la
séerétion d'ean devient insuffisante, I'excrétion de 'urée reste
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an-dessous du taux normal, etl'urée, ainsique les aulres prin-
cipes extractifs, s'accumule dans le sang. Dailleurs, cetle
accumulation est d'autant plus considérable quele sujet atteint
jouissait auparavant de tous les atiributs de la santé : I'ali-
mentation était abondante, 'exercice corporel normal, et.
par conséquent, toutes les conditions de production d'une
grande quantité d'urée subsistaient. Les fatigues corporelles
agissenl en pareil cas dans le méme sens que les émotions
morales,

Le mécanisme, suivant lequel se produisent les accidents,
peul étre plus complexe : ainsi, une femme atteinte de né-
phrite interstitielle dont M. Barlels raconte I'histoire, et chez
laquelle I'équilibre s'élait jusque-ld maintenu, est prise d'en-
docardite aigui ; I'insuffisance mitrale qui en résulte a pour
effel d’abaisser la pression cardiaque ; en outre, par le fait
de la fievre, il se forme une quantilé anormale d'urée qui-
non excrétée suffisamment, s’aceumule dans le sang ; aussi,
dans ce cas, la mort survient-elle rapidement an milieu d’ac-
cidenls urémiques.

Dans loutes les circonstances qui viennent d’étre relevées,
Uapparition des phénoménes urémiques dans le cours de la
néphrile interstitielle est, pour ainsi dire, un fait aceidentel
relevant, tout & la fois de l'aceroissement de la proportion
de 'urée et de Paffaiblissement du ecceur. On peut se de-
mander si 'aceumulation d'un grand nombre de eylindres
hyalins ou cirenx relenus dans les canalicules uriniféres ne
peut pas quelquefois déterminer la production de I'urémie ;
Bartels a examiné les urines chez des sujels alteints de né-
phrite interstilielle, en proie & 'urémie, et il a reconnu dan=
ces cas l'absence des evlindres.

Au contraire, dans les périodes avancées de I'altération ré-
nale, I'apparition des accidenls urémiques est une cireon-
stance pour ainsi dire fatale el nécessaire. En effet, si la sé-
crétion d'ean, si l'exerélion d'urée peuvent encore s'effectuer
dans le rein alors méme qu'il parait (rés altéré, cest que
iuelques parties glandulaires ont conservé la structure phy-
siologique ; mais il arrive un moment ou ces parties, juﬂque-
li respectées, sont & leur tour profondément atteintes, el

.
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Il ezt démontré, d’ailleurs, que l'acide urique, en pareille
circonstance, s'accumule dans le sang, sous forme d'urate de
soude, el telle parail étre, au moins pour une part, la raison
desdépotstophacés qui, chez les sujets atleints de goutte chro-
nique, se forment en abondance dans les jointures, autourdes
jointures et sur diverses parties du corps.

20 Les observations de M. Garrod tendent & établir, d'un
aulre coté, que l'intoxication saturnine, comme la goultte, porte
souvent son action sur les reins el y délermine fréquemment,
avanlt toute aulre altération, la limitation de la séerélion
d'acide urigue. Il est vraisemblable que cette imperméabilité
du rein pour I'acide urique, qui s’observe dans l'intoxication
salurnine, est le premier indice d’altérations anatomiques,
qui plus tard s'aceuseront par les caractéres de la néphrite
interstitielle. Rien de mienx démontré, en effet, que Pexis—
tence fréquente de la néphrite granuleuse chez les saturnins.
- Ce fail, misen relief chez nous par Ollivier et Lancereaux,
parait bien élabli par les statistiques anglaises ; ainsi, sur 42
hommes saturnins, autopsiés a Saint-Georges Hospital, Dickin-
son a trouvé 26 foisle reincontracté. Cesl vraisemblablement
a celte action partieuliére du plomb sor le rein, dont le pre-
mier effet est de délerminer la rétention de 'acide uriquedans
le sang, qu’est duela fréquence de la goutte tophacée chez les
saturnins. Cette coincidence, remarquée par M. Garrod, a été
établie encore parmes observations, puispar celles de MM. Po-
lain, Buequoy, ele. La goulle des saturnins, d'aprés ce que
jai vu, ne parait différer de la goulle ordinaire que par la
plus grande rapidité de son évolution, I'abondance des dépots
Lophacés, et P'existence pour ainsi dire nécessaire, des lésions
rénales.

il semble résulter de ce qui précede que le rein, perméable
encore pour 'urée, & un certain degré de la néphrite intersti-
lielle, ne I'est déja plus pour 'acide urique ; la méme chose a
liea, pour certains médicaments, el ¢'est la une circonslance
que le praticien doit bien se garder d’oublier. On a depuis
longlemps remarqué que eerlaines substances odorantes ne
passent pas dans les wrines chez les sujels alleinls de néphrite
interstitielle. Une despremiéres observations de ce genre esl
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celle de Halm, citée par Guilbert; il s’agit d’un sujel goulleux
qui prenait des préparations detérébenthine et dont lurinene
présentait nullement I'odeur de violette ; des observations du
méme genre ont élé faites par M. de Beauvais.

Il faut rapprocher de ce fait I'intolérance pour I'opium que
présentent d’une fagon si marquée les sujels alleinls de né-
phrite interstitielle : donné méme & des doses faibles (0,25
cenlige. de poudre de Dower, Dickinson, p. 162), I'opium dé-
lermine parfois des accidents comaleux mortels, probable-
ment nrémigques ; il parait agir surtout dansce casen limitant
la séerétion rénale. Plusieurs auteurs anglais onl aussi remar-
qué que, chez les mémes sujets, 'administration de petites
doses de calomel est trés rapidement suivie de salivation abon-
danie et de slomatites graves.

Ces particularités n’ont été signalées jusqu’ici qu'a propos
de la néphrite interstitielle, et elles sont, a n’en pas douter, la
conséquence des modifications anatlomiques subies par le rein,
mais je n'oserais dire toutefois qu’elles ne puissent se produire
dans la néphrite parenchymateuse.

IV

L'élimination plus ou moins imparfaite des produits d’ex-
crétion rénale, chez les individus atteints de néphrite intersti-
tielle, a pour effet d'engendrer chez eux une altération de la
erase de sang qui les expose i contracter certaines maladies
inflammatoires. La bronchite, puis la péricardite, et ensuite la
pneumonie et Pendocardite sont, d’aprés les statistiques, les
inflammations qui surviennent le plus habituellement chez
ces sujels. Les inflammations viseérales sont fréquentes aussi
dans la néphrite parenchymateuse ; mais, chose remarquable,
ellesne portent pas sur les mémes organes. D'aprés les statis-
liques de M. Dickinson, les plus fréquentes seraient, dans ce
dernier cas, la pneumonie et la pleurésie ; la péricardile n’ar-
riverait qu'en dernier lieu,

Cuancor. 21
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Un autre trait particulier ala néphrile interstitielle, c'est la
fréquente coexistence d'inflammations inferstitielles dans d’au-
tres organes ! ainsi la eirrhose du foie serait observée 15 fois
sur 100 d’apres Grainger Stewart, 1 fois sur 7 suivant Dickin-
son ; I'épaississement de la capsule de la rate et dela gangue
conjonelive de cel organe a ¢té vu 40 fois sur 100.

Sans admettre I'existence d'une diathése fibroide imaginée
par M. Sutlon, je dois reconnailre que, dans 5 ou 6 cas de
pneumonie chronique interstitielle (phthisie fibroide de Sul-
ton) observés a la Salpétriere, j'ai vu 2fois la néphriteinters-
titielle avec albuminurie; or, i 'altération atrophiquedu rein
est chose fréquente chez les vieillards (rein sénile), celle-ci n'a-
meéne pas l'albuminurie qui est trés rare & cet dge, et, dans les
deux cas dont je parle, il s'agissait réellement de la néphrite
albumineunse interslitielle, bien différente anatomiquement et
cliniquement du rein sénile.

Pour en finir avee les complications viscérales qui peuvent
survenir dans la néphrite interstitielle, il me reste & vous
parler des altérations des vaisseaux que I'on peul retrouver
Tautopsie des sujets qui ont succombé a cetie affection.

L’endartérite chronigue ou athérome artériel est une des lé-
gions que l'on rencontre le plus souvent chez ces sujels; c'est,
dit-on, une conséquence de 'hypertrophie du coeur el de la
tension exagérée & laquelle est soumis le sang dans le sys—
leme artériel.

On rattache volontiers i tort ou a raison, & ces altérations
du systtme vasculaire, les hémorragies qui fréquemment se

montrent dans le cours de la néphrite interstitielle chroni-
que primitive. Ces hémorragies g'opérent par les voies les
plus diverses : I'épistaxis est souvent, comme I'enseignait
Rayer, un des phénoménes qui précédent et annoncent 'in-
toxicalion urémique; dautres fois, on observe des hématé-
m'ses, ou bien des hémorragies ulérines (Wesl); mais, de
toutes les hémorragies liées & la néphrite interstitielle, les
plus intéressantes et les plus graves sont celles qui se pro-
duisent dans la substance de 'eneéphale. 11 n'est pas doulenx
qu'un bon nombre des sujets alteints de néphrite intersti-
tielle succombent par le fait de celte complication, qui n’ap-
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localise tout d’abord dans I'appareil des tubuli, sur épithé-
lium ; le tissu conjonctif est épargné ou n'est affecté que se-
condairement,

D'antres dénominations sont relalives seulement aux appa-
rences que présente d 'ceil nu 'organe altéré : en Angleterre
on désigne souvenl sous les noms de gros rein blane (Godd-
fellow, Wilks, ete.), de gros rein lisse, de rein de Bright, ce
que nous appelons ici néphrite parenchymalteuse. J'avoue que
jai un faible pour ces lermes tout pratiques, qui ne font in-
tervenir aucune hypothese, et ma prédilection vous paraitra
sans doute justifiée, lorsque vous saurez que, sur plus d’un
point, I'histologie de la néphrite parenchymaleuse est encore
enveloppée dans une obscurité profonde.

On reconnait généralement, dans la néphrite parenchyma-
teuse, deux formes bien distinetes an point de vue clinique :
1° une forme aigué; 2° une forme chronique. Je n’envisage-
rai ici que les formes subaigué et chronique primitive.

L’une des figures de R. Bright vous offre un type parfait
de T'altération que I'on désigne sous le nom de gros rein
blanc (1) ; il s’agissait, dans ce cas, d'un nommé Izod, bou-
vier, agé de 25 ans ; cet homme, de mceurs irréguliéres, se
grisait souvent avec du porter, mais dans les derniéres an-
nées de sa vie, il avait abusé surloutdes boissons distillées. 1
avait déja été frappé d’hydropisie un an auparavant, mais la
maladie présente datait de 7 mois ; & celte épogue, ce mal-
heureux, étant ivre, avait été mouillé, et rapidement, 'hydro-
pisie ¢tait survenue ; lamort paraissait avoir été la suite d'ac-
cidents pulmonaires,

(1) R. Bright. — Reports of medical Cases. London 1827, Case x1,
p. 26 et PL, 1V, fig. 4 et 5. Voir Prancues VI et VII.—Voir aussi la plan-
che annexée au travail de J. Osborne. Onr Dropsies connected with sup-
- pressed perspiration and coagulable urine, London, 1835,

i
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physiologique, (par suite de la présence d’untrés grand nom-
bre de fines granulations), sont en méme temps plus volumi-
neuses, gonflées, de telle sorte que la lumiére des conduits
se trouve rétrécie ; souvent aussi, mais non conslamment, la
partie libre des tubes esl oblitérée par descylindres {ibrineux.
Il n’existe d'ailleurs aucune altération appréciable dans la
gangue conjonctive, non plus que dans les tuniques vascu-
laires.

VYous voyez qu’il ne s'agit la, en réalité, ainsi que jel'annon-
cais, que de simples nuances, d'une sorte d'exagération des
condilions normales ; car vous n'avez pas oublié que, dans
ces conditions, chez l'animal vivant comme chez 'homme
sain, I'épithélium grandulaire des tubes contournés présente
une teinte sombre el de nombreuses granulations, et que la
lumiére des tubes est naturellement réduite a fort peu de
chose. [l n'est done pas étonnant que quelques auteurs, et en
particulier M. Gairdner, auquel on doit un des premiers tra-
vaux sur la matiére, aient éié conduits a déclarer que les ré-
sultats des investigations histologiques sont, en pareil cas,
pour ainsi dire négatifs. Cependant la tuméfaction des élé-
ments épithéliaux est incontestable, et e'est méme a elle que
doit étre attribuée, pour la plus grande part, 'angmentation
de volume souvent vraiment énorme de l'organe.

b) Outre I'opacité des cellules épithéliales, on signale encore
comme caractérisant Ja néphrite parenchymateuse : une dila-
tation plus ou moins prononcée des tubes contournes, et des
varicosités de leur contour extérieur (Rindfleisch) ; un certain
épaississement, assez difficile & apprécier, je pense, de la to-
nique propre de ces tubes.

¢) Il n'existe a ce degré aucun indice d'une multiplication,
d'une prolifération queleonque des éléments épithélianx.
Les tubes droits n'offrent ancune altération. Il n’en est pas de
méme des anses de Henle, donl la grosse partie, suivant Cor-
nil, présente une altération analogue & celle des tubes con-
tournés,

2 La tuméfaction trouble de 'épithélium peut étre la seule
altération qui se rencontre, alors méme que la mort est surve-
nue longtemps (6 mois, un an) aprés le début : mais souvent

P — R————
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elle se complique d'une véritable infiltration graisseuse des
éléments cellulaires. Ceux-ci renferment alors, outre les gra-
nulations protéiques, des gouttelettes plus ou moins volumi-
neuses, qui résistent dl'acide acétique et se dissolvent dans
I'éther. Les tubuli dont I'épithélium est ainsi modifié parais-
sent, a un faible grossissement, tout & fail noirs et opaques :
ce sont surtout les tubes contournés, mais aussi les anses de
Henle, qui présentent cette modification, trésdifférente cetle
fois des apparences normales,

@) Quelquefois linfiltration graisseuse est uniformément

Fig. 87. — Coupe d'un vein affecté de néphrite povenchyntatotse, of dans lequel la dégéne-
regeones graistense est tros dtendos, Les tubuli ne sont paz obstrués d'une manibre
uniforme ; eertaines parties de ces tabuli, a, sont distendoes ot opagques, tandiz qoe d'an-
tres, b, sont claires ¢ translocides, Les tuboli sonl Lous en contact immédiat, par saite do
Uabsenes de prolifération intortubnlaire [ Dapeés Dickinson, pl. 10}

répandue, et a U'ceil nu, laspect ordinaire du gros rein blanc
ne s'en trouve que légérement modifié. Il présente sealement
une teinte jaune, peaun de buffle, qui remplace la teinle pile,
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blane d’ivoire ; mais il reste volumineux et lisse a za surface,
sans présenter de granulations. Cel élat esl quelquefois dé-
signé sousle nom de gros rein graisseux (large fatty Kidney).

b) D’autres fois, la dégénérescence graisseuse affecte seule-
ment ¢i et la quelques groupes de tubes contournés, les grou-
pes inlermédiaires restant an premier degré de l'altération.
Ces groupes de lubuli, devenus graisseux, paraissenl opaques
relativement aux autres et forment méme quelquefois de pe-
tites tuméfactions, appréciables non seulement ala surface du
rein, mais é¢galement sur des coupes, dans I'épaisseur de la
substance corticale. Ces granulations différent, vous le voyez,
de celles que nous avons étudiées sur le rein atleint de né-
phrite interstitielle ; car celles-ci n'existent qu’a la surface et
sont produites par la persistance des ravons médullaires de
chaque lobule. L'aspect macroscopique correspondant a cette
altéralion a été représenté par Bright dans sa 3° planche (1),
par Rayer dans sa 8° (2). C'est la 4° forme décrite par ce der-
nier auteur. Johnson appelle les reins ainsi altérés du nom
de reins gras granuleux.

3° Suivant M. Dickinson et bon nombre d’autres auteurs, le
rein graisseux, lisse ou granuleux, représenterait le dernier
terme de la néphrite parenchymateunse. Il existe cependant
un certain nombre de faits qui tendent & démonirer que
dans certains cas, rares & la vérité, le gros rein blanc peut, a
la longue, subir une atrophie plus ou moins prononcée, et
présenter, en conséquence, des apparences qui le rappro-
chent de celles du petit rein contractlé , de sorte que, en pareil
cas, la séparation établie entre les deux formes pourrait, au
premier abord, paraitre arbitraire.

On désigne quelquelois, sous le nom de petit rein gras gra-
nuleux, cette altération atrophique du rein, consécutive & la
néphrite parenchymateose et bien distinele de I'atrophie pro-
duite par la néphrite interstitielle (rein contracté, petit rein
granuleux). L'atrophie consécutive dans le cas de la néphrite

(1) Reports of medical cases. Pl. w1, fig, 1, 2, 3.
(2) Rayer, Atlas in-fol. du Traité des maladies des reins. Paris, 1837,
g. 1,2 8¢l 6.

r
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lement de kystes, soitdans la profondeur, soit & la surface de
'organe (1).

Tels sont, Messieurs, les principaux étals anatomiques qui
doivent étre rattachés i la forme dela maladie de Bright qui
nous occupe. Yous entendrez dire quelquefois que les appa-
rences sous lesquelles peavent se présenter, a l'weil nu, les
altérations du rein dans la maladie de Bright, sont tellement
variées qu'elles différent pour ainsi dire, & pen prés chez cha-
que sujet. Evidemment, il y a la de Dexagération ; il faul
reconnaitre toutefois que ces apparences sont nombreuses :
ainsi, outre le pelit rein rouge granuleux (néphrite intersti-
tielle), nous avons le gros rein blane, le gros rein graisseux
lisse, le rein graissenx avec granulations, et enfin le rein
graisseux alrophié et granuleux (petit rein gras granuleux).
[l n'est pas difficile toutefois, vous venez de le voir, de grou-
per toules ces variétés autour de denx lypes fondamentaux,
qui senls doivent étre considérés comme des especes distine-
tes, ayant une existence autonome.

I1.

J'espére élre parvenn & vous monlrer, Messieurs, que sous
le rapport anatomo-pathologique, il existe entre la néphrite
interstitielle et la néphrite parenchymateuse une ligne de dé-
marcation tranchée. Celle démarcalion subsiste sur e terrain
de la clinique.

A. Le début de la forme de maladie de Bright, qui se traduit
anatomiquement par les lésions que nous venons de déerire,

(1) Voir sur ce sujet: G. Johnson. — On the forms and stages of
Bright's Disease of the Kidney. In Med. chir. Trans., vol. XLII, 1853,
avee planches coloriées, — J'ai en l'oeccasion de vérifier plusieurs fois,
dans ces derniers lemps, la parfaite exaclitude des observations de
M. Johnson relativement & la dislinetion & é&tablir,.anatomiquement et
cliniquement, entre le petit rein gras et le rein confracté,
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tes les observations de maladie de Bright parenchymateuse &
début aigu, paraissent faites & pen prés sur le méme modéle.,

A part eette circonstance de Papplication du froid, et abs-
traction faite aussi de U'influence de la scarlatine qui parait
n'avoir rien de commun avee le développement du gros rein
blanc, onnetrouve asignaler, dans I'étiologie de cetteaffection
aucune condition déterminante, On a beaucoup parlé de 1'in-
fluence de maladies aulres que la searlatine, & savoir : la rou-
geole, ladiphthérie, I'érysipele, 'action de cerlainsagents sur
le rein (canlharides, (érébhenthine, copahu, ete.). Sous lin-
fluence des causes précédentes, il se produit souvent, en effet,
de 'albuminurie et une altération granuleuse plus ou moins
accusée des épithéliums ; mais jamais on n'a établi nelltement
qu’'une maladie de Bright permanente ait reconnu une sem-
blable étiologie.

B. Quoi qu’il en soit, que le début ait été lent ou rapide,
dans la période d'état de la maladie, les symptdmes sont tou-
jours i peu prés les mémes.

1° Les urines sont rares et dans lapériode aigué quelquefois
Lrés rares ; dans les conditions ordinaires méme, on tronve
3500 ou 600gr, pour les 24 heures. Ce fait qui constraste avee
ce qui se voit dans la néphrite interstitielle, est d’autant plus
intéressant que lez malades atteints de néphrite parenchyma-
teuse ont un besoin incessant d'uriner; ils ont, comme disent
les Anglais, la vessie irritable ; mais, si 'on mesure la quan-
tité des urines rendues dans un temps donné, on constate
qu'elle est trés faible. Cette rarcté des urines est d'ailleurs
expliquée : par I'hydropisie, qui est-ici un phénomeéne habi-
tuel ; par I'anémie de la substance corticale du rein qui n'est
pas, dans cet ordre de faits, 'occasion d'un travail de eom-
pensation cardiaque; peut-¢tre aussi, par I'abondance desecy-
lindres urinaires, qui, dans certains cas au moins, peuvent
jouer le role d'infarctus tubulaires el entraver la séerétion.

La proportion d'urée est en giénéral au-dessous de la nor-
male (13, 20 gr.). L'existence dansle lignide des hydropisies
d’une certaine quantilé d'urée, et le ralentissement du pro-
cessus de la nulrition, constant chez ces malades loujours
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ricardite; il existe aussi quelques exemples de péritonites liées
a la néphrite parenchymateuse. Enfin, 'urémie peut y étre
observée, mais beaucoup plus rarement que dans la néphrite
insterstitielle ; elle parait alors survenir souvent dans les cas
ot on soustrait rapidementa 'organisme de grandes quantités
d’ean par d’autres voies que par les reins (Bartels), ainsi a la
suile de diarrhées copieuses provoquées par des purgatifs, ou
bien aprés des sueurs profuses déterminées par les bains de
vapeur, et qui aménent une rapide résorption du liquide des
hydropisies.

Il n’est pas douteux que la maladie puisse guérir: elle pré-
sente quelquefois des amendements plus onmoins longs, pen-
dantlesquels il reste toujours une certaine quantitéd’albumine
dans les urines, amendements qui pourtant ne sont que tem-
poraires et bientot suivis de rechutes. Cet état de choses peut
s¢ prolonger 5 ou 6 ans, et c'est alors que l'on peut rencon-
trer & 'autopsie le pelit rein graisseux granulé décrit par
M. G. Johnson ; ces cassonl d’ailleurs exceptionnels, et en
céndral, la durée de la néphrite parenchymaleuse ne dépasse
guére un an, tandis que la néphrite interstitielle peat se pro-
longer pendant de longues années, jusqu’a dix ans, d'aprés
quelgques-unes de mes observations.
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L'histoire de la néphrite scarlatineuse est confondue par la
majorité des auteurs avec celle de la néphrile parenchyma-
teuse. Lorsqu’on étudie ce sujet, non pas seulement en s'en
rapportant aux dires des ouvrages systémaliques, mais en
remontant jusqu'aux documents originaux, on est bientdt
frappé de ce fait, que I'opinion qui fait de la néphrite scarlati-
neuse le point de départ de 1ésions permanentes pouvant étre
rapportées au gros rein blanc, ne repose sur auncune observa-
tion décisive. Sans doule, il existe des cas dans lesquels on
observe un début aigu, fébrile, des hydropisies, une durée de
deux ou trois mois, et ont I'on trouve a I'autopsie une altéra—
tion qui se rapproche de celle qui caractérise le rein blane de
la néphrite parenchymateuse. Le rein malade, en effet, peut
se montrer augmenté de volume, lisse 4 sa surface ; sa sub-
stance corticale, épaissie, peat présenter une teinte jaune oun
blanche mélée de stries ronges. Mais nous avons fait remar-
quer déja que, dans les premiéres phases de la néphrite in-
terstitielle, le rein offre une analogie assez grande avec le
rein blane de la néphrite parenchymateuse ; et, en realité, les
quelques observations de néphrite scarlatineuse, dans lesquel-
les un examen histologique régulier a été fait, concourent &
présenter l'altération rénale qui s'observe en pareil cas,
comme une variété de la néphrite interstitielle aigué ou
subaigué,

Ainsi, dans un fait ¢tudié par M. Biermer (Arch. fir path.
Anat. XIX) el dans un autre fail du méme genre rapporté par
M. Wagner (Arch. der Heilk. 1867, p. 264), il existail une in-
filtration de petites cellules dans I'épaisseur de la gangue
conjonctive de la substance corticale ; 'épithélium élait &
peine altéré ; en tout cas, il n’élaitl pas infiltré de granulations

_graisseuses, remarqgue déja faile par M. Dickinson qui, 4 la
vérité, n'a rien dit de la prolifération conjonctive. De son edté,
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M. Klebs a décrit, dans certains cas de scarlaline, une alléra-
tion rénale qu'il désigne du nom de glomérulite, et qui con-
siste, ainsi que nous I'avons dil, en une prolifération de la
trame conjonctive du glomérule,

Enfin, M. Kelsch expose, dans son important travail, que
dans deux cas de lésion scarlalineuse du rein, il ful surpris
de rencontrer tous les ecaractéres qui appartiennent aux pre-
miers degrés de la néphrile inlerstitielle et, en particulier,
Vinfiltration de pelites cellules rondes. Dans la couche cor-
ticale, les tubes uriniféres étaient dissociés, comme disséqués
par des nappes de jeunes cellules embryonnaires ; l'altération
occupait toute I'épaisseur du lobule, le labyrinthe aussi bien
que les rayons médnllaires. Les glomérules étaient convertis
en un tissu embryonnaire constitué par de jeunes cellules
trés confluentes. L'épithélium des tubes contournés étail gra-
nulenx, mais pen luméfié, et le canal central de ces tubes
étail libre sur tout son parcours.

Ce sont peutl-élre la les seules observations ou 'histologie
de la néphrite scarlatineuse ait été régulitrement conduite, et
toules concourent, vous le voyez, a établir quil s'agit la, non
pas d'un premier degré de la néphrite parenchymateuse, mais
bien au contraire d'une néphrite interstitielle a développe-
ment rapide. Il ne parait pas que la néphrite scarlatineuse ait
jamais abouli & produire le rein contracté (1).

(1) J. Coals a publié dans The British medical Journal (26 septembre
1874), l'observation suivanle :

Y. K., dgé de 20 ans, fut admis le 30 septembre 1871 & Tinfirmeric
royale de Glasgow, dans les salles de fiévreux du docteur Me Laren. La
maladie avait commence cing jours auparavant, par une perte dappétit,
des douleurs dans toul le corps, de la céphalalgie, de la dysentérie, de
la géne pour avaler, et des nausées sans vomissements ; P'éruplion avait .
débuté le second jour de la maladie et couvrail av moment de I'entrée
le tronc el les membres ; la gorge étail & peine affectée, mais il y avait
de la difficulté pour avaler; la température dans l'aisselle élait de toie,
% F. (38, 8). Le malade étail anxieux, & demi inconseient, et avait du
délire la nuit. — Le 4 oclobre, I'éruption persistait sur I'abdomen, et la
température élail & 1030, & F. (380, 7). — Le malade mourut le 5 octobre,
cing jours aprdéa son admission, au dixigme jour de la maladie.

L'antopsie ful faite 27 beures aprds la morl. Le foie ct la rate étaient
considérablement augmentés de volume ; le foie pesait cing livees (1875
gram.) et la rale 2! onces (550 gr.). Les ganglions mésentériques élaient
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III

Messieurs, il y a longlemps déja que I'altération désignée
sous le nom de dégénération amyloide du rein a é1¢é distraite du
groupe hétérogeéne compris sous le nom de maladie de Bright;
c’est que, en effet, la lésion rénale se présente ici avec des ca-
racléres assez spéeiaux et au milieu de circonstances trés
particuliéres, bien dignes de motiver une séparation tranchée.

On peut dire que l'altération amyloide du rein n’a pas
d’existence autonome, Toujours, elle est subordonnée i un état
conslitutionnel, & une maladie d’ensemble qui, outre le rein,
frappe différents visceéres ; le foie, la rate, U'inlestin, ete.

tuméfiés et ronges & la section, et il y avait aussi une rougeur et une
tuméfaction des plaques de Peyer et des follicules elos du gros intestin,
Les deux reins, trés volumineux, pesaient ensemble 22 onces (680 gr.)
lls offraient & I'eeil nu, de la facon Ia plus marquée, les apparences du
gros rein blane, la substance corticale étant trés pile et trés épaissie.

Les caractéres histologiques élaient absolument caractérisliques. L'aug-
menlation de volume et la pdleur du rein étaient dues 3 une infiliration
presque geénérale de la substance corficale par une mullitude de cellules
rondes. Celles-ci étaient répandues autour des tubules qu'elles séparaient,
mais sans que I'épithéliom fit notablement altéré ; elles avaient le volume
des globules blanes du sang et étaient distendues. L'apparence qui vient
d'élre décrite est évidente et facile & constaler sur une minece coupe trans-
versale, et parliculidtrement dans les points ofi I'épithélium a é1é détaché.
Les cellules sont 1 en si grande abondance que la coupe ressemble ab-
solument & une préparation que j'ai en ma possession et gui provient
d'un noyau lencémique du rein. Dans le fail actuel, comme dans ecette
préparation, il y a une infiltration intertubulaire trés marquée, avee cetle
différence que celle infiltration existe, non pas seulement dans un point
limité, mais dans ftoule la couche corticale. — L'épithélium des tubuli
est & peine modifié, tout au plus un peu tumélié et granuleux. La coupe
ressemble beaucoup & I'une des planches de 1'Histologie pathologique de
Reindfleisch (traduction frangaise, fig. 196 (?), p. 516).

Ainsi, nous trouvons ici une néphrile inlerstitielle aigué, généralisée
dans les deux reins, survenant dans le cours da= la scarlaline, el terminée
par la mort au dixidme jour, Je ne suis pas siir qu'un fail analogue ait
été rapporté jusqu'ici, mais tel qu'il est, il démonire jusqua 1l'évidence
Vexistence d'une inflammation interstilielle aigué dans les reins,
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A. Ces diverses altérations viscérales subordonnées a une
méme influence, présentent toutes, d'ailleurs, un caractére
anatomo-pathologique commun. Ce caractére est Liré de la
présence, au sein de cerlains éléments anatomiques, d'une
substance douée de propriétés morphologiques el microchi-
miques spéciales. La substance en question est habituelle-
ment désignée sous le nom de substance amyloide, mais c’est
bien a tort, car elle contient de I'azole et, par conséquent,
s'éloigne i cet égard autant de la cellulose de 'amidon qu'elle
se rapproche des substances albuminoides.

a) C'est dans les parois des arlérioles el des capillaires que
la matiére dite amyloide se montre de préférence, et en pre-
mier lieu, plus rarement dans les veinules ; jamais on ne la
voit dans les vaisseaux d'un certain calibre, et zion I'a si-
gnalée dans 'aorte, il faut remarquer qu’elle oceupait la, sen-
lement les vasa vasorum.

Les parties altérées de ces vaisseaux sont en général aug-
menlées de volume ; elles prenneni un aspect homogéne,
transparent, vitrenx, opalescent, tous les détails de la struc-
lure des parties altérées tendenl & se confondre et a s'effacer.

L’altération occupe d’abord la membrane interne qui peut
se montrer seule affectée, puis la membrane limitante ; plus
tard, ce sont les fibres musculaires de la tunique moyenne
qui prennent & leur tour I'aspeet homogeéne et vitreux ; en
dernier lieu, et assez rarement du reste, la membrane ad-
ventice et le tissu conjonctif environnant peuvent étre al-
térés eux aussi.

Lorsque les artérioles sont ainsi affectées, elles offrent un
aspect noueux qui les a fait comparer (Grainger Stewart) a
des racines d'ipécacuanha. Dans les capillaires, 'altération se
présente avec les mémes caractéres ; les noyaux se fondent et
disparaissent au sein de la substance vitreuse. Le résultat
final est, en somme, un épaississement des parois vasculaires,
qui peut aller jusqu’d une oblitération compléte de la lnmiére
du vaisseau.

b) Les cellules parenchymateuses peuvent aussi étre en-
vahies par I'altération amyloide ; dans le foie, par exemple,
les cellules hépatiques sont parfois affectées primitivement,
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indépendamment des artérioles : elles sont alors augmentées
de volume, défigurées, el présentent des contours plus
vagues, des angles émoussés ; lear proloplasma est rem-
placé par une mati¢re vitreuse, opalescente, qui cache le
noyau. Il arrive souvent alors que les cellules altérées se
confondent les unes avec les autres. — Une altération ana-
logne peut se produire dans les fibres-cellules museculaires de
I'intestin (Rokitansky), et dans les cellules du tissu eonjonetif
sous-cutané ou dun mésentére (Hayem; ; la matiére vitreuse,
dans ce dernier cas, occupe le protoplasma au voisinage du
noyau et refoule la matitre grasse.

¢) Les membranes hyalines, celles, entre autres, qui con-
stituent les parois des tubes uriniféres, peuvent également
participer a l'altération.

B. Les parties atteintes de dégénération amyloide présen-
tent un aspect particulier déerit en 1842 par Rokitansky, sous
le nom d’apparence lardacée. La partie malade est anémiée,
pile, jaunitre on grise, un peu transparente, d’'une consis-
tance molle, comme cireuse, el garde I'impression du doigt.

Mais la dégénération amyloide se montre rarement tout
fait pure, dégagée d'éléments accessoires: dans le rein, par
exemple, elle coincide souvent, soit avec les lésions de la ne-
phrite interstitielle, soit avee celles de la néphrite parenchy-
malteuse. Pour la reconnaitre, surtout au début du mal, on
ne doit guére se fier i l'apparence qui peut étre trompeuse ;
il faul, de toute nécessité, avoir recours aux réactifs.

C. Le réactif généralement employé est 'iode. Le mienx est
de se servir d'une solution aquense iodée avee addition d'io-
dure de potassium et présentant la couleur du vin de Xérés
foneé. Si celle solution est versée sur les parties atteintes de
dégénéralion amyloide, on voil se produire une coloration
jaune géndérale, au milieu de laquelle on distingue des stries
ou quelquefois des plaques, suivant que les vaisseaux seuls
ou les autres éléments sont frappés de dégénération ; ces
stries on ces plagques offrent la coloration acajou. — Si 'on ap-
plique ensuite sur la partie ainsi colorée une goutte d’acide
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sulfurique, la coloration rouge-brun se change quelquefois,
mais non constammenl, en une coloration bleue ou violette,
plus ou moins foncée.

Pour mettre en évidence laltération amyloide, on a quel-
quefois recours & d’autres réactifs, le ehlorure de zine ioduré,
par exemple. Récemment M. Dickinson a étudié a ce point
de vue le sulfate d'indigo. Lorsque dans une faible solution de
cetle substance, on laisse plongé pendant quelque temps
un fragment de rein sain, celui-ci se colore en bleu, mais
la teinte bleue s'efface bientdt, pour faire place a une colora-
tion d’un vert pale. Quand, au contraire, il s'agit d’un rein
. amyloide, les partiesatteintes par la dégénération conservenl
pendant longtemps une couleur bleue trés accusée, laquelle
contraste avec la coloration des parties restées saines. Il va
sans dire que, dans I'étude histologique. la réaction iodée
met nettement en relief les éléments altérés par la dégénéra-
tion amyloide.

D. Un mot maintenant relativement a la constilution chi-
migue de la subslance amyloide. Je vous ai dit déja qu'elle
n'a rien de commun avec la cellulose et 'amidon, auxquels
la réaction iodée I'avail fail comparer tout d’abord. Les ana-
lyses élémentaires de Kékulé, de Rudneff, de Schmidl, faites
sur la substance amyloide de rates profondément infiltrées,
ont démontré que l'azole entre dans sa constitution. Elle se
rapproche chimiquement, cela est inconlestable, des substan-
ces amyloides ; mais c'est 14, quant & présent, tout ce qu'on
sait de positif & cet égard.

Dans ces derniers temps, M. Dickinson a essayé d’aller plus
loin, et il a émis I'hypothése que la substance amyloide n’esl
autre chose que de la fibrine privée de I'alcali libre qui entre
normalement dans sa composition.

Il fait remarquer, tout d'abord, que 'un des caracteres de
la matiere amyloide, lorsqu'on la compare aux autres sub-
stances albuminoides, ¢'est 'absence d'alcali libre ; ainsi, dans
un foie amyloide, on trouve un quart en moins d’aleali (po-
tasse ou soude) dans un foie sain.

Le foie amyloide perd la propriété de se colorer par Viode,
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si on le fait macérer au préalable dans une solution alcaline ;
ceci peut faire supposer déja que la matiére amyloide est une
substance albuminoide privée d'aleali.

Mais un dernier faif tendrait encore, toujours suivant M. Dic-
kinson, & établir que cetle substance n'est autre qu'une modi-
fication de la fibrine. Il s'agit de la préparation arlificielle, &
I'aide de la fibrine, d'une substance qui présenterait les ca-
ractéres optiques et chimiques de la matiére amyloide. On dis-
sout de lafibrine dans de I'acide chlorhydrique dilué (1/10000) ;
la fibrine se retrouve par I'évaporation de la solution, mais
privée d’alcali, et elle se montre alors sous la forme d'une
subslance de eonsistancé gélatineuse qui présenterail, de la
maniére la plus frappante, les réactions de la matiére amy-
loide. M. Dickinson fonde, la-dessus, toute une théorie de la
dégénération amyloide, dans laquelle je nele suivrai pas;
mais les faits qu'il expose élant encore pen connus, j'ai ern
utile de les relever. :

E. La dégénération amyloide, ainsi que je vous I'ai déja
fait remarquer, frappe simultanément plusieurs organes, de
sorte que I'altération rénale n’est pour ainsi dire, dans cel
ensemble d'altérations, qu'un épisode. Mais ici se présente une
question : s'agit-il réellement d'une infiltration des tissus
affectés par une substance formée d’abord dans le sang, on
bien la matiére amyloide se forme-1-elle sur place aux dépens
des tissus préexistants ? Dans 1'état actuel de la science, cette
question parait étre absolument insoluble ; je me contente de
la signaler; je ferai seulement remarquer que, jusqu’iei,
I'étude du sang chez les sujels atteints de la maladie lardacée,
n’y a fail trouver absolument rien qui rappelle la substance
amyloide.

F. L'étude des conditions étiologiques fournit des données
trés importantes : on conslate, en général, un concours de
circonstances qui caractérisent vivement la situation, et qui
permetlent & pen prés toujours, lorsqu'elles sont présentes,
de soupgonner l'existence de l'une quelconque des formes
d'altération amyloide, en particulier I'altération rénale.
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1° L'une des circonstances les plus fréquentes est une sup-
puration prolongée, quelle qu’en soit d’ailleurs la cause (carie,
nécrose, maladies des os; mal de Pott avec abeés, phthisie
avec vomiques; dilatation des bronches, dysenterie avec ab-
cés du foie ; vieux ulcéres de jambe). La suppuration de I'un
des reins a parfois entrainé l'allération amyloide de l'autre
rein (Rosenstein).

(’est en partie sur la prédominance de celte condition étio-
logique, bien constatée d'ailleurs, qu'est fondée la théorie hu-
morale de M. Dickinson. Le pus est un liquide riche en albu-
mine et en sels alecalins; la continuité de la suppuration
peut done avoirpour effet, d'aprés M. Dickinson, de soustraire
au sang de 'albumine et des alealis; lafibrine deviendrait ainsi
relativement prédominante, mais en méme lemps pauyre
en alcali ; et c'est & cette circonstance que serait due la for-
maltion de la matiére amyloide qui, d'aprés auteur, n'est que
de la fibrine privée de l’alcali libre normal.

20 (Vest de la méme facon qu’agirait 'albuminurie. Celle-ci
en effet, quelle que soit son origine, figure parmi les circon-
stances qui président au développementde lamaladie lardacée.

Sans entrer dans une critique en régle, je ferai remar-
quer que cette théorie ne sanrait avoir une application aussi
étendue que le veut 'auteur. Car il existe d’autres cir-
constances dans lesquelles se produit la dégénération amy-
loide, et oit il n'y a pas, cependant, suppuration prolongée ;
ainsila syphilis figure au premier plan dans certaines statis-
tigques; on a signalé aussi comme causes posssibles, le rhuma-
tisme articulaire chronigue, diverses formes de cancer ; il ne
faut pas oublier que, dans plus d'un cas, la condition étiolo-
gique reste toul & fait inconnue.

G. La dégénération amyloide peut étre observée a tout dge :
on I'a vue se produire chez un enfant de 2 ans 1/2 atteint de
coxalgie; on peut la rencontrer comme la scrofule jusqu'a
I'dge de 70 ans, mais c’est surtout entre 20 et 30 ans qu'elle se
montre, c¢'est-i-dire dans la période pendant laquelle domine
la phthisie.
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I11.

Aprés cel exposé préliminaire consacré a 1'étude de la
dégénération amyloide en général, il est temps, Messieurs,
d’aborder la description spéeiale du rein amyloide ; je com-
mencerai ici par I'exposé des lésions histologiques auxquelles
je rallacherai ensuite les apparences macroscopiques. Au
préalable cependant, je dois relever que lorsque le mal est
parvenu & une époque moyenne de son développement, les
apparences macroscopiques sont surtout celles du gros rein
blanc, avee une nuance jaunatre dans certains cas; mais la
distinetion, difficile au premier abord, devient des plus aisées
lorsque l'on fait intervenir les réactifs. Toules les parties
touchées par le réactif iodé sont colorées, mais la coloration
acajou spéciale est localisée, dans la couche corticale, sur les
glomérules ; et dans la substance médullaire, elle se montre
sous forme de stries paralleles qui correspondent au trajet
des vaisseaux droils ; nous reconnaitrons bientdt la raison
histologique de cette disposition.

A. Dans le rein, comme dans les aulres organes, l'alléra-
lion amyloide s'établit primitivement dans le systéme des
artérioles : 1° Ce sont les vaisseaux des glomérules qui son
alleints en premier lieu; le glomérule est volumieux et pré
senle la coloration spéciale sous I'influence des réactifs ; il es
assez remarquable que tous les glomérules ne sont pas affec-
tés simultanément ; la lésion se montre ensuile sur les vais-
seaux allérents, puis sur les vaisseaux efférents, et, parmi
ces derniers, d’abord sur ceux qui, partant du glomérule, des-
cendent dans la substance tubuleuse sous le nom de vais-
seaux droits; enfin, les artéres interlobulaires et d’'un autre
cOLé les capillaires peavent étre envahis & leur tour.

B. Souvent, les vaisseaux sonl seuls affectés ; cependant les
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parois des tubuli peuvent I'étre aussi, et, chose remarquable,
c’est I'extrémité inférieure des conduifs collecteurs dans la
partie papillaire, qui est, en pareil cas, le siege de prédilection
de la dégénération amyloide ; c’est seulement dans des eir-
constances relalivement rares que les branches des canaux
collecteurs et les canaliculi contorti sont affectés ; et quant aux
anses de Henle, il ne parait pas qu'elles soient jamais alté-
rées.

C. En dehors de ces lésions des vaisseaux et des mem-
branes hyalines, la plupart des altérations, d’ailleurs nom-
breuses et profondes, que le rein peut présenter, ne sont pas
relatives & la dégénérescence amyloide. — 1° Dans la lumiére
des tubuli, on trouve quelquefois des cylindres qui offrent la
réaction parl'action de l'iode, mais ee caraclire, ainsi que nous
l'avonsdit, n’est pasabsolument spécifique ; — 20lesépithéliums
des tubuli contorti sont quelquefois dégénérés, formant un
magma qui remplit le calibre du conduit el présente la réaction
spéciale (A. Key), mais ¢'est 1a un fait trés exeeptionnel ; — on
peut trouver enfin, combinés i l'altération amyloide, tous les
traits histologiques de la néphrite parenchymateunse, ou bien
les caractéres d’une prolifération conjonetive interstitielle ; et
c'est a la combinaison de ces diverses lésions, concomitantes
avec l'altération amyloide, que sont dues les apparences ma-
croscopiques variées que peut présenter le rein amyloide.

D. Afin de faire mieux ressortir la disposition de l'altéra-
tion amyloide dans le rein, je crois ulile d'étudier I'aspect que
présentent des coupes faites sur des points divers de I'organe ;
je supposerai, par exemple, un cas dans lequel T'altération
amyloide esl portée & un haut degré, sans avoir envahi, ce
qui d’ailleurs est assez rare, les éléments épithéliaux.

Sur des coupes de la substance corticale, faites perpendi-
calairement i la surface, on apercoit tout le systéme des glo-
mérules, les vaisseaux afférents et efférents, les arléres inter-
lobulaires, modifiés par la dégénération amyloide et parais-
sant comme injectés par une substance étrangere.

Les coupes de la substance médullaire sont plus inté-



348 REIN AMYLOIDE.

ressantes. Sur celles qui sonl failes au voisinage de la pa-
pille, on distingue : des canaux ecollecteurs dont les parois
sont €épaissies el qui contiennent peut-étre des eylindres ; —
de petils canaux & parois épaisses, strides : ce sont les vasa
recla ; — enfin de petits tubes n'offranl aucune altération et
qui ne sont autres que les anses de Henle.

Sur les coupes faites au voisinage de la substance ecorti-
cale, on trouve les vaisseaux droils altérés, disposés par pe-
lits groupes autour des lobules et dans les intervalles qu'ils
limitent ; les anses de Henle et les canaux droils ne présen-
tent aucune lésion appréciable.

E. Jarrive maintenant aux ecaracteres macroscopiques.
1° A un premier degré, le rein présente sous tous les rap-
porls I'apparence de 1’élal normal, et seule la teinture d'iode
révele laltération des glomérules, altération d’ailleurs trés
limitée encore, el qui peut ne se manifester cliniquement par
aucun symptéme appréciable.

2° Lorsque le malade succombe un ou deux ans aprés le
début, le rein présente 1'aspeet du gros rein lisse on du gros
rein graisseux ; il offre souvent un poids et un volume considé-
rables ; I'examen histologique fait constater une hypertro-
phie des épithéliums avec ou sans accompagnement de dégé-
nérescence graisseuse,

3° Enfin, lorsque la mort survient seulement au bout de 4
ou 5 ans, on peut trouver un rein petit, maiz pile; il présente
alors & sa surface une série de dépressions et d’élévations,
jamais cependant I'apparence réguliére des granulations du
petit rein rouge ; quelquefois il existe des kystes ; en tout cas,
la réaction par I'iode permettra toujours de distinguer ce rein
amyloide atrophié, du rein contracté de la néphrite intersti-
tielle primitive ou du petit rein de la néphrite parenchyma-
teuse arrivée & la derniére période.

~
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IV.

Il me reste, Messieurs, & vous indiquer (el je le ferai d'une
facon trés sommaire) les principaux phénoménes qui, dans
la clinique, conduisent i reconnaitre I'altération amyloide du
rein. On peut dire que cette altération n'a pas de symptomes
gui lui appartiennent en propre. Les phénoménes qui s’y ral-
tachent sont, tantot ceux de la néphrite parenchymatense, tan-
tot ceux de la néphrite interstitielle; tantdt enfin, les deux
ordres de symptdomes se trouvent entremélés. Cependant,
rien n'est plus facile, en général, que d’établir le diagnostic;
mais celui-ci est fondé & peu prés exclusivement sur des con-
sidérations exlrinséques,

L'existence d'une albuminurie habituelle, la persistance
d'un certain degré d'cedéme suffisent, dans 'espéce, pour faire
reconnaitre qu’il s'agit d'une lésion rénale, mais la présence
de phénomeénes appartenant a la diathése amyloide révele
seule la nature spéciale de 'affection du rein. Ainsi, le sujel
est phthisique, atteint de suppuration prolongée ou bien de
cachexie syphilitique. On constate en outre chez lui une
tuméfaction considérable du foie et de la rate ; enfin, il pré-
senle une diarrhée incoercible, aqueuse et sans douleurs,
diarrhée relevant d'une altération amyloide de artéres de
Iintestin gréle ; dans ces conditions, il est facile de se pro-
noncer et d’affirmer I'existence d'une dégénérescence amy-
loide du rein.

Du reste, on n'est point parvenu jusqu’ici & reconnaitre
nettement, comment, en pareil cas, les altérations parenchy-
mateuses ou interstitielles du rein relévent de Ialtération
amyloide des artéres, non plus qu'a établir la physiologie des
symptomes qui relevent de ces allérations. Ce sont la des
questions dont 'avenir nous réserve la solution.
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Dans la substance corticale, les veinules qui proviennent
du réseau capillaive reproduisent la disposition des artéres
aflérentes du glomérule ; elles vonl s’aboucher dans des
veines qui, a leur lour, reproduisent la disposition des artéres
inlralobulaires. Ces derni¢res veinules se jettent en définitive
dans la voile veineuse qui, dans la région inlermédiaire a la
substance médullaire ¢l & la subslance corlicale (sone limi-
tante), correspond a la voiile artérielle,

Les veines qui, de celle voile, se rendent dans lasubslance
médullaire méritent, vous allez le voir, une mention spé-
ciale. Elles forment des pinceaux vasculaires qui reprodui-
sent encore la disposition des arléres droites et oceupent dans
le lobule la méme région que celles-ci ; elles sont done, elles

auszsi, inferlobulaires.

Mais voici le poinl sur lequel je veux spécialement ap-
peler votre attention. Les rapports qu'alfectent les veinules
droiles avec les canaux uriniféres du lobule vous étant bien
connus, il vous est facile de concevoir, a priori, que, par
suile d'une géne apporlée, dans la veine émulgenle par
exemple, a la circulation du sang veineux, ces veinules,
comme dailleurs les autres parties du systéme veineux
dans le rein, deviendront le siége d'une stase sanguine,
Dans les veines drodies de la zone limitante, celle slase
aura des conséquences parliculitres. En elfet, les veinules,
distendues pourront acquérir un volume relativement consi-
dérable, au point de déterminer la compression des canali-
cules uriniféres de la région (anse de Henle et canaux col-
lecteurs). Le résultat de celle dislension veineuse serait tout
naturellement une rétention intrarénale du produit de la sé-
crétion urinaire, constituant une forme particuliére d'ischurie
on d'anurie méritant vraimenl le nom de »rénale puisque
ce serail dans le rein lni-méme el non en dehors de lui,
dans le bassinet ou U'uretére que résiderait la canse de la ré-

tention.,
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Jo6 EXPERIENCE DE HERMANN

culation en retour dans la veine émulgente. Les choses sont
réellement ain:i, comme le démontre une expérience ima-
zinée par M. Max Herrmann. Chez un chien narcotisé une
canule est placée dans la veine rénale, la circulation arlé-
rielle restant libre. Par la canule, le sang s'écoule avee une
cerlaine vitesse. L'urine elle, — el c'est celte fois vrai-
ment de I'urine — &'écoule goulte a goulle et continuellement
comme dans les conditions normales. Si en ce moment.
dans l'urelére, une pression équivalant & 35 millimétres
de mercure vienl & étre opposée au cours de l'urine, on
voit la circulation se ralentir trés manifestement dans la
veine émulgente. Ainsi, vous le voyez, la slase urinaire,
en raison des disposilions anatomiques relevées ci-dessus
ameéne la stase veineuse, et inversement, par un mécanisme
analogue, la stase veineuse 4 son tour ameéne la slase uri-
naire.

Ces fails d'ordre expérimental trouveront, vous le pres-
senlez, plus d’une application dans le domaine pathologi-
(ue.

11.

Iei, Messieurs, se terminerait notre digression dans le do-
maine anatomique et nous pourrions entrer de plain-pied
dans le domaine physiologique, si je ne devais vous signaler
au préalable une disposition du sysléme vasculaire du rein
qui s'observe chez quelques animaux inférieurs, les reptiles
el les amphibies. Si j'arréte un instant votre attention sur
celte disposition, ¢'est que loul récemment elle a été utilisée
par les expérimentateurs pour la solution de certaines ques-
tions relalives a la fonction rénale, et j'aurai plus d'une fois
I"occasion de vous parler de ces expériences dans le cours de
nos éludes,

Donc chez les veriébrés inférieurs, ainsi que Bowmann
I'a le premier reconnu chez le boa, le rein, constitué d’ailleurs
pour ce qui est des conduaits uriniferes sur le méme plan gé-
néral que chez les animaunx supériears, recoil une veine,
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systeme afférent. Pour ce qui est maintenand du systéme
artériel, il est représenté la par des artérioles provenant de
I'artére rénale, véritable artére afférente portant un glomé-
rule d’on part, comme chez les mammiferes, une arlére aflé-
rente. Celle-ci va se jeler soit dans le systéme capillaire pro-
venant de la veine porte rénale, soit dans le lrone méme de
cetle veine.

Vous comprenez aisément quelles sont pour la eireulation
du rein les conséquences d'une telle disposilion, consé-
quences vérifices dailleurs par I'observation directe chez les
batraciens par M. Nussbaum.

La circulation dans le glomérule el celle des capillaires
des canaux contournés sont en quelque sorte indépendantes
I'une de V'autre. Si, en eflet, chez la grenouille, on lie ou
comprime lartére rénale, le sang ne pénétre plus dansle
glomérule ; et le glomérule ne sera pas le siege d'une circu-
lation en retour par la voie de I'artére afférente, le sang trou-
vant un écoulement plus facile par la voie des capillaires
intertubulaires et de la veine révéhente. La ligature arté-
rielle supprimera done, vous le voyez, la circulation dans
le glomérule, et du méme coup sa fonction, landis qu’elle
laissera subsister telle quelle la circulation du résean capil-
laire du labyrinthe en méme temps que la fonction des tubes
conlournés.

La disposition anatomique sur laquelle je viens d'insister
permettra done daborder, & la vérité chez un animal infé-
rieur, la solution expérimentale d'une question fondamen-
tale de la physiologie du rein. — Quelle est dans la séerétion
urinaire la fonction du glomérule 2 Quelle est an con-
traire la fonction des canalicules conlournés ? Queslion restée
pendante jusque dans ces derniers lemps, el résolue trés
diversement, suivanlt la théorie de Bowmann par les uns,
suivanl la théorie de Ludwig par les autres. Nous allons
vous dire dans un inslant quel parli vous devrez prendre
dans ce débal,

e
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rine des herbivores. [l n'existe qu’en faible proporlion dans
['urine de I'homme oii son taux chez 'adulte ne s’éléve guére
au dela de 30 centigrammes en 2% heures (Gautier). Ce chif-
[re toutefois peut augmenler notablement par l'injection de
cerlaines subslances, 'acide benzoique, par exemple, Quoi
qu’il en soil, cet élément de l'urine n’offre pas pour nous,
quant & présent, dintérét pratique paree qu’il ne iigure pas
dans la pathologie de I'homme. Lintérét qui s’y atlache est
done purement théorigue ; mais il est incontestable, vous
allez le reconnaitre.

En effet, contrairemenl i ce qui a lieu pour 'urée el I'a-
cide urique, I'acide hippurique ne préexiste pas dans le sang,
méme chez les herbivores oii il se rencontre dansl'urine en
si grande abondance. 1l ne s’y trouve pas méme apres Uextir-
pation du rein, Il faut done admettre que le rein le forme
de toutes pieces, aux dépens de subslances préexistant dans
le sang, mais dont la nature est restée jusqu’ici inconnue.
Voici d'ailleurs 'indication sommaire de quelques expériences
récentes qui tendent a élablir le role vraiment sécréteur du
parenchyme rénal par rapport a I'acide urique.

Je vous rappellerai tout d'abord que l'acide hippurique peat
¢lre considéré comme une combinaison d’acide benzoique et
de glycocolle(sucre de gélatine).

a)Or, d'aprés les expiériences de Schmiedberg el Koch, sj
I’'on injecle dans le sang d'un chien du glycocolle et de 1'a=
cide benzoique et i I'on vient a lier 'uretére, une certaine
quantilé d’acide hippurique s’accumule dans le sang. D'autre
parl, on peut seconvaincre que cet acide hippurique a di se
former dans le rein par synthese ; en effet, si au lieu de lier
I'uretére on lie les vaisseaux du rein, on ne lrouve plusd’a-
cide hippurique dans le sang,.

b) Voici une expérience peul-tlre plus frappante encore. Si
sur un chien vivant, on enléve un des reins, et si, a travers
I'artére principale de ce rein, on fail passer du sang conle-
nant de l'acide benzoique et du glycocolle, il se forme dans
le sang de I'acide hippurique. Celte synthése peut se faire par



" » i R o LS s 1 " 1 x -
s { | O EELELL T
%=
} | | <L i P GLLLTE S [ EIRGE e =
i § L = 1 11 e el il - L s £ i | CALD
] | 1 = | i | S 1] L ¢ 11
1 [ e L] | (] 1] | "2 | 1l
r ¥ ; E Shere 1
= 1 9 B | | 1 ' -
'} 3 3
[ . | | = ] i 5 [ il T AR
| MCInes = r = - : ; = a1 W |
” - = - - . of i 1
| | L 3 I -k i
|} - | [} 1 1 d




1] X
11 1 [ ANl [ ERLNS 1
§ I i ] i
i { i L= - 1 | .
L La sl il iy i . | | M :
B L | VETh 1 . - . ;
1 | |
FRTAT R (i | 10T L 11} 1 p
SEL T
| ALl HHE L i | g b L
NENEE il | [ | 3 | !
| oy 1 O | 1 wl 1 1
JEW Bl N ik '}
| Lo |
14 i 7 ] I =1 I i 5 5 -







364 SECRETION DE L'EAU URINAIRE.

celle méme voie que, chez cerlains animaux, dans 1'étal phy-
siologique ; et chez 'homme, physiologiquement, s'élimine le
suere accumulé en certaine quantité dans le sang. C'est en-
core par le glomérule que, dans des conditions qu'on peunt dire
physiologiques, transsudent des variétés d’albumines étran-
geres i la constitulion du sang et qui v onl pénélré acciden-
tellement, celle du blane d'@uf par exemple. Enfin, cest par
la aussi que, dans des conditions toujours pathologiques,
passe I'albumine du sérum, cette substance qui, lorsqu’elle se
trouve dans l'urine, constitue le phénoméne prédominant de
la séméiologie du rein, U'albuminurie, dont nous devons sur-
lout nous occuper iei.

I.

Mais avant d’en venir a I'étude de l'albuminurie elle-méme
reprenons la question physiologique ot nous l'avons laissée
a la fin de notre derniére réunion. Le fait fondamental
que Je tiens i meltre en lumiére est que, en réalité, con-
trairement a la théorie classique, la sécrélion de 1'ean
urinaire n'est pas tout simplement un phénoméne physi-
que, comparable & la filtration qui, dans nos laboratoires,
s'effectue an travers des membranes inertes, Or, il est deux
expériences qui font bien ressortir ce fait de premier ordre.
La premitre de ces expériences, due a Overbeck, consiste
dans la ligature temporaire de l'arlére rénale. Les choses
sonl ‘disposées de lelle sorle que la constriction peut étre
produite et supprimée en l'espace de quelques minutes.
Bien entendu, l'opération n'entraine de conséquences qu'au-
tant qu'il n'existe que des collalérales insignifiantes. Le
résultat immédiat de la conslriction artérielle, cest la sup-
pression de 'ean urinaire. Danz la théorie de Ludwig que
vous connaiscez et qui fail résider la filtration de 'urine
dans un simple phénomeéne physique de transsudation, rien
n'est plus facile a expliquer que ce premier temps de Il'ex-
périence. La pression arlérielle est supprimée en méme
lemps que Uapport du matériel de séerélion, et la séerétion
sarréte. Mais, voici la difficulté, Aprés dix minutes, on
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368 ALBUMINURIE NORMALE TEMPORAIRE.

quelques heures, apres les fatigues de I'exercice. M. Edlelsen
a signalé trois cas du méme genre.

b) 1l est encore une circonstance ou, dans un élat de santé
normal, une proportion plus ou moins considérable d’albu-
mine peul apparaitre dans les urines. Gesl lorsque, dans un
but de recherche, on ingére une grande quantité de blanc
d’euf non cuit, ou bien encore lorsque, chez un animal en
expérience, on injecte cette substance dans le sang. L'albu-
minurie ne se produit pas si l'albomine a été préalablement
cuite avant d'étre ingérée. Elle ne se produit pas non plus
il s'agit d'une solution d'albumine du sang. Dans ces cas,
I'albumine qu'on retrouve dans l'urine s’y présente avee les
caracléres de Ualbumine de I'eceuf, tandis que, dans le cas
d’albuminurie normale temporaire, elle présente les carac-
teres de 'albumine do =sang.

C. Ce gque je viens de vous dire de la différence quoi existe
enlre ces deux especes bien connues d’albuminurie, suffitpour
vous montrer que nous ne saurions entrer plus avant dans
'étude que nous allonsentreprendre sans étudier quelques dé-
tails relatifs aux caractiéres distinctifs des diverses variétés
d’albumine du sang et des urines, tant au point de vue phy-
sique qu’au point de vue chimique.

Celte étude préalable sera en quelque sorle un paralléle
ou J'aurai I'occasion de faire ressortir que, d'une facon géné-
rale, toules les albumines qu’on rencontre dans le sang el
quon sait y distinguer se retrouvenl avec les mémes ca-
racltéres dans les urines ; de telle sorte qu'on peut établir
comme un fait au moins trés vraisemblable, que les diverses
espieces d’albumines du sang peuvent passer dans l'urine
sans v subir de modifications. C'est seulement aprés cetle
analyse que nous rechercherons dans quel point du reins
glomérule ou labyrinthe, se fait la séerétion de I'albu-

mine.
a) Pour simplifier, nous laisserons de coté la fibrinogéne

qui n'existe que dans le plasma el non dansle sérum, el I'hé-
moglobine, qui appartient aux corps figurés. Celle élimina-
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tion étant faile, nous n’avons plus & considérer dansle sérumr,
d’aprés les travaux récents, que deux espéces d’albumine, &
savoir : 1° la sérine (¢'est a proprement parler I'albumine du
sang); 2° la globuline.

Je ne m'arréterai pasa développer tous les caractéres pro-
presa la sérine. Je vous rappellerai seulement ceux qui sont
utilisés dans la pratique, en les faisant contraster avec ceux
qui la distinguent de I'albumine du blanc d'euf, laquelle,
comme vous le savez, n'apparlient pas au sang.

En premier lieu, il convient de faire ressortir ce fail, que
I'albumine de I'eeuf filtre & travers les membranes bien plos
facilement que la sérine. On a depuis longitemps émis Uhy-
pothése que les albumines, dans leurs prélendues solutions,
ne sont pas réellement dissoutes, mais qu’elles sonl dans
un élal comparable aux émulzsions. Les particules des
albumines sont sans doute d'une finesse extréme et I'on
peut supposer que plus I'émulsion sera fine, plus la filtra-
lion & travers les pores des membranes organiques sera fa-
cile. D'aprés cela, l'albumine de U'eeuf aurait des particules
beaucoup plus petites que celles de la sérine, car elle filtre
beaucoup plus facilement que celle-ci ; et, snivant une remar-
que trés intéressante de M. Riineberg, elle filire d’autant plus
facilement qu'elle a déja été plusieurs fois filtrée. — De
fait dans I'état normal, nous l'avons dit, 'albumine de
I'ceuf filtre & travers les parois des capillaires du glomé-
rule, tandis que cela n’a pas lien pour l'albumine du sé-
rum.

b} C'en est assez sur les différences physiques. Rappelons
en deux mols les caractéres ehimiques différentiels. De tous,
le plus connu, ¢’est que I'albumine du sérum du sang, coagu-
lée par I'acide nilrique, se redissout totalement dans un exeés
d'acide, tandis que cela n'a pas liean pour l'albumine de
I'ceuf. D’aprés un conseil de Stokvis, celle opéralion ne
réussit bien que lorsqu’on a employé des solutions albumi-
neuses moyennement concentrées, i 2 0/0 par exemple.
Abandonnées a elles-mémes, les deux solulions précipilées

Cuarcor. 2%
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el lrailées par exces d’acide nitrique redeviennent claires :
mais, dans celle de l'eeuf, surnage une couche d’albumine
coagulée, colorée en jaune. Un autre caractére distinelif con-
siste dans le fait que la sérine n'est pas coagulée par I'éther,
landis que le blanc d'eeuf I'est particuliérement. Nous ver-
rons que tous les caractéres différentiels des deux espéces
d’albumine se retrouvent, lorsqu'elles font partie d'une urine
albuminurigue.

¢) Un mol maintenant sur la globuline qui, d'aprés les tra-
vaux récenls, serail toujours présente en cerlaine propor-
lion en méme temps que la sérine dans les cas vulgaires
d'albuminurie. Sous ce nom de globuline, ainsi le veut la
chimie la plus moderne, il faut englober aujourd’hui une
foule d’albumines autrefois considérées comme espéces dis-
linctes. Ainsi, dans le sérum, la globuline ¢’est la paraglobu-
line, la fibrino-plastique, 'hydropisine, la fibrine dissoute,
la caséine duséram, ete. Je rappellerai que celte substance
n'existe pas seulement dans le sérum ; on la trouve encore
dans les globules du sang, dans le cristallin, et c'est 1a méme
qu'elle a été découverte. Elle présente les caractéres vulgaires
de la sérine (coagulation par la chaleur et I'acide nitrigue),
mais elle possede aussi des caractéres propres, véritablement
distinctifs : 1° Elle est précipitée du sérum par un exceés
de sulfate de magnésie. Elle en est encore précipilée (lors-
qu'on l'a étendue de 15 fois son volume d'eau) par un
courant d’acide carbonique qu'on y fait passer pendant
deux a qualire heures. 2° La globuline diffuse plus facile-
ment que l'albumine du sérum, et, & ce propos, on peut
s'étonner qu'elle ne passe pas convenablement & travers
les parois du glomérule comme le fail I'albumine de I'eeuf.
3° Enfin, la globuline jouit du pouvoir fibrino-plastique.
Vous savez ce qu'on entend par la. Mélée an contact de
l'air avee des liquides contenant de la fibrinogéne mais peu
ou point de fibrino-plastique, elle détermine en se combi-
nant avee la fibrinogéne, la formation de fibrine concréte.
(ela n’aurait pas lieu si, an lieu de globuline, on employait
de l'albumine ordinaire,






TROISIEME LEGON

Conditions pathogéniques de l'albuminurie. — Hémo-
globinurie.

Somumaire.— Dans quelle partie de 'appareil urinifére s'opére la séerétion

des diverses variélés d’albumines 7 — Expériences démonstratives de
Nussbaum. — Indépendance fonclionnelle du glomérule et des fubuli
contorli, — Exemples fournis par la pathologie humaine : rein cardia-
que.
: Expériences de Ribbert, Posner, Lilten. — Coagulation del'albumine
dans la capsule de Bowmann.— Ce fait renverse la théorie de v. Wil-
tich et Kiiss. — Albuminurie dans l'empoisonnement par la cantha-
ride.

Theéories mises en avant pour expliguer le passage de I'albumine &
fravers le rein. — Théorie hématogéne. — Expériences anciennes de
Magendie. — Hématinurie de Yogel (hémoglobinurie des auteurs con-
temporains).= Hémoglobinurie délerminée par l'intoxicalion de I'hydro-
gine arsenié.

Messieurs,

Dans nolre derniére réunion, je vousaibriévemenl énuméré
les conditions normales ou pathologiques dans lesquelles on
peul reconnailre la présence de I'albumine dans les urines;et,
a ce propos, faisant allusion a 'albuminurie normale tempo-
raire, dont les physiologistes se sont particuliéremenl occupés
depuis quelques années, je vous rappelais les observations de
MM. Leube et Edletsen, relatives & des cas d'albuminurie
transiloire survenant chez des soldals, conséculivement aux
faligues de I'exercice. Cetle variélé d’albuminurie normale a
é1é signalée ¢galemenlt, pour la premiére fois, par M. le pro-
fesseur Semmola (de Naples), chee les débardeurs, chez les
travailleurs de mine, elc. Le fail est assez intéressanl pour
n'élre pas perdu de vue,
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Puis, je me suis altaché & établir un paralléle entre les di-
verses espiéces d'albumines qu'on distingue dans le sérum
du sang et celles qu'on trouve dans les urines des albumi-
nuriques. La conclusion qui est résultée de celte comparai-
son, vous ne l'avez pas oublié, est que toules les variélés
d’albumine que I'analyse chimique est parvenue a isoler dans
I'urine des albuminuriques ordinaires, se retrouvent avee
leurs caractéres chimiques et physiques dans le sérum du
sang normal.

Ce fait capital rend déji trés vraisemblable la proposition
suivanle : a part quelques exceplions absolument rares, toutes
les albumines dont on constate la présence dans les urines,
el qui nécessairement proviennent du sang, ne sont autres que
les diverses albumines connues du sang normal, el le rein,
qui les élimine, ne leur fait subir aucune modification phy-
sico-chimique appréeiable. Dans un instant, nous verrons jus-
qu'a quel point cette proposition, fondée sur les caractéres
physico-chimigques, se trouve justifice devant les faits physio-
logiques et pathologiques.

Actuellement, la premiére question qui se présente, et que
nous devons essayer de résoudre, estla suivante : dans quelle
partie de 'appareil urinifere s’opére la séerétion des diverses
variélés d’albumine qu'on trouve dans les urines ? D'apres les
travaux les plus réecents, ¢’est, ainsi que je vous I'ai annoncé,
par la voie du glomérule, et, & 'exclusion du labyrinthe, que
s'opére celle séerélion.

a) Je vous signalais I'autre jour que, contrairement i ce qui
a liea pour l'albumine du sérum, celle du blane d'@uf cru,
totalement étrangére d'ailleurs & la conslitution du sang,
passe dans les urines quand on lingiére en assez grande
quanlité ou qu'on linjecte dans les veines d'un animal.
Il ne s’agit pas li, & proprement parler, d'un fait pathologi-
que, car les animaux, pas plus que 'homme, ne souflrent de
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cette albuminurie expérimentalement provoquée. Je vous
rappellerai, en outre, qu'en pareil cas, I'albumine de
I';euf peut étre reconnue pour telle dans les urines,
parce qu'elle y conserve les caractéres physico-chimiques
qui lui sont propres et qui la distinguent de 1'albumine sé-
rine. Eh bien!il y a lieu de rechercher si cette albumine
de 1'eenf, éliminée du sang, passe effectivement, ainsi que nous
I'avons déclaré, par le glomérule.

Voiei une expérience qui démontre qu’il en est réellement
ainsi. Elle appartient encore & M. Nussbaum. 8i, chez la gre-
nouille, on injecte dans la grande ecirculalion une cerlaine
quantité d’une solution de blane d'eeuf, cette solution passe
dans les urines, ainsi que cela a lien chez les mammiféres.
Mais, si, avant l'injection, on a soin de lier I'artére rénale,
dans ces conditions nouvelles, 'albumine ne passe plus. On
peut cependant sassurer que I'épithélinm du labyrinthe
jouit de toutes ses propriélés vilales, car, si, chez le méme
animal auquel, aprés la ligature de l'artére rénale, cette albu-
mine a éLé injectée, on vient & praliquer une injection intra-
veineuse d’une solution d'urée, cette derniére substance, sé-
crétée par les fwbuli contorts, entraine avec elle une cerlaine
quantité d’eau. Aussi, malgré la suppression de la fone-
tion glomérulaire, I'urée injectée peut-elle étreretrouvée dans
la vessie.

Ce qui vient d’étre dit & propos de 'albumine de I'eenf, on
peut le répéter des peplones qui, elles aussi, suivant M. Nuss-
baum, passent dans les urines & I'éltat normal chez la gre-
nouille et sont sécrélées par le glomérule.

4) La méme expérience de M. Nussbaum, légérement
modifiée, peut étre encore appliquée a la solution d'un an-
tre probleme. Celte fois, il ne s'agit plus de 1'albumine du
blane d'ceuf, mais bien de I'albumine méme du sang pas-
sant dans les urines, c¢’est-i-dire, qu'en pareil cas, on est en
présence des conditions de l'albuminurie vulgaire chez
I'homme.

Vous n'avez pas oublié la fameuse expérience d'Overbeck,
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ot il g'agit de la ligature temporaire de 'artére rénale. La li-
gature ayant duré quelques minutes seulement, la séerétion
urinaire, dabord supprimée, reparait une demi-heure on
trois quarts d’heure aprés L'ablation de laligature. Or, la
premiére urine qui passe est rare et albumineuse. D'autre
part, il est clair que cette albumine vienl du sang, etily a
lieu de rechercher dans quelle partie du rein s'est faile la
filtration. La question peul étre résolue expérimentalement
encore chez la grenouille, -

Aprés avoir lié artére rénale, on injecte dans le sang une
cerlaine quantité d’'urée qui passe naturellement dans la ves-
sie. Tant que la ligature subsiste, celte urine ne contient pas
d’albumine. Mais, sil'on enléve la ligature, pendant les qua-
tre on cing heures qui suivent cette ablation, les urines con-
tiendront, en oulre de I'urég, de 'albumine. Contrairement a
cequi a lien chez les mammiféres, on peut, vous le voyez,
chez la grenouille, localiser avec précision le point on se fait
la séerétion de albumine et montrer que celte sécrélion s’ef-
fectue par le glomérule, sans participation auncune des ca-
naux du labyrinthe, lesquels cependant, malgré la ligature
de I'artére, fonetionnent a leur facon, c'est-a-dire en élimi=
nant 'urée,

¢) Nous retrouverons d'ailleurs, Messieurs, dans la patholo-
gie de 'homme, plus d’un exemple propre & montrer cette
indépendance qui, dans l'albuminurie, peul exisler entre 1€
fonctionnement du glomérule et celui des canaliculi contorti,
A titre d'espece de ce genre, je puis ciler celle sorle dalbu-
minurie qu'on peuat désigner sous le nom de cardiague et qui
survient lorsque, parsuoite d’asystolie, la pression baisse dans
le sysléme artériel, tandis qu’elle £'éléve, du moins relati-
vement, dans le systéme veineux. Alors, les urines sont rares,
foncées en couleur, d'un poids spécifique de 10,5 el 1040
(supérieure par conséquent & la normale), el elles renfer-
ment une certaine proportion d’albumine. Mais, le fait impor-
lant dans l'espéce, cest que l'urine des vingl-qualre heures
¢lant recueillie, on trouve que la proporlion d’urée et d’acide
urique &'y éléve an moins an taux normal. Ainsi  tandis
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que le glomérule fonctionne mal et fournit peu d'eau uri-
naire, tout en laissant fltrer de l'albumine, les canaux
du labyrinthe fonctionnent séparément el éliminent dans
des proporlions ordinaires I'urée et l'acide urigque. Veuil-
lez remarquer que ce dernier point est parfaitement con-
forme acequ’enseigne, en pareil cas, I'anatomie pathologique.
Il est en effel parfailement établi que dans le rein cardia-
que, au moins durant les premiéres phases de son développe-
menl, et alors que, depunis longtemps cependant, les urines
sont albumineuses, les cellules de I'épithélium labyrinthigque
ne présentent ancune modification morphologique appré-
ciable.

II.

Mais, je laisse momentanément de coté 'albuminurie car-
diaque ; nous y reviendrons par la suile. Acluellement, nous
avons a nous occuper de I'expérimentation.

Les expériences de M. Nussbaum ont le désavantage d'a-
voir pour objet la grenouille, et I'on pourra toujours dire que
peut-élre elles ne sont pas applicables au cas de 'homme.
Mais, voici I'indication sommaire des résullats obtenus par une
mélhode différente de celle qu’a mise en ceuvre M. Nusshaum.
Ces résultats, moins décisifs que les précédents, offrent cepen-
dant un grand intérét, car ils concernent des animaux supé-
rieurs, Je fais allusion aux observations récenles et presque
simultanées de MM. Ribbert, Posner et Lilten, observalions
dailleurs absolument concordantes.

a) Lorsqu'on pratique chez le chien ou le lapin I'expé-
rience d'Overbeck, consistant dans la ligature temporaire de
I'artére rénale, I'albuminurie se produit dans les condilions
que vous savez. Or, si les reins provenant d'un animal sou-
mis a ce genre d'expérience sont, peu aprés le début de
'albuminurie, arrachés rapidement de I'abdomen et jetés
immédialement dans de 'eau bouillante, on comprend que
I'albumine qui traverse le rein, étant coagulée, se fixe en
quelque sorte dans le lienw méme oi elle aura été séerétée;
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el voici, en effet, ce qu'on trouve : la capsule glomérulaire
qui, dans les conditions normales, est toujours appliquée
contre la houpe vasculaire du glomérule, en est ici séparde
par une masse amorphe, transparente, granuleuse, qui la
distend. Cette substance présente d’ailleurs tous les carac-
teres de I'albumine coagulée. En méme temps'on remarque
— et cela surtout quand la ligature a élé mainlenue pendant
un temps relativement long — que U'épithélium gloméru-
laire a subi toutes les modificalions déerites par Langhans
et que cel auteur rapporte i I'inflammation aigué (épaissis-
sement, au voisinage du noyau, du proloplasme de la cel-
iule, lequel fait en ce point saillie sous forme de promon-
toire dans la cavité du glomérule). Sans doule, une cerlaine
quantité de celte matiére amorphe se renconlre toujours
aussi dans quelques-uns des capaux du labyrinthe ; mais
comme 'épithélinm y esl intact, il y a tout lien de penser
que c'est par le glomérnle d'abord que I'albumine a filtré el
que ¢’est consécutivement qu’elle s'est répandue dans les ca-
nalicules.

b) Les mémes observalions ont élé failes dans les cas
d’albuminurie artificiellement produite chez les animaux
par I'injection du blanc d’'ceuf eru. La encore, on reconnait
que cetle sorte d’albumine est sécrétée par le glomérule et
non par les canalicules. Il est bien entendu que des expé-
riences de controle ont été instituées qui démontrent que,
dans I'état normal, tant chez 'homme que chez les animaux,
lorsqu’il n'existe pas d’albuminurie, le coagulum ne se voit
jamais dans la cavité de la capsule,

C'est la, remarquez-le bien, dans I'espitce, un fail eapital,
parce qu’il renverse définitivement la théorie physiologique
proposée par MM. v. Wittich et Kiiss. Yous savez que d'aprés
ees auteurs, dans les conditions de la séerélion normale, 1'u-
rine filtrée par le glomérule entraine avec elle toutes les par-
lies conlenues dans le plasma du sang, y compris I'albumine.
Mais cette albumine ne passe jamais dans les urines. Elle est
reprise, chemin faisant, dans son trajet, & travers les canali-
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cules par les épithéliums qui les recouvrent. Je reviens sur
cette théorie et j'insisle sur la eritique qu’il en faut faire,
parce qu'elle a élé appliquée par nombre d auleurs i I'inter-
prétation des phénoménes pathologiques. L’albuminurie, dans
certaines théories que nous avons & faire connaitre, serait en
effet & pen prés toujours la conséquence d'une altération
matérielle des cellules épithéliales labyrinthiques ; et 'on
comprend aisément, dans la théorie, que ces cellules altérées
deviennent incapables de fonclionner, laissent passer I'albu-
mine sécrétée normalement dans le glomérule, et, en consé-
quence, que ce produil doit nécessairement apparaitre dans
les urines. Cela est ingénieux, mais cela est conlredit par
un trés grand nombre de faits et en particulier par cette ecir-
conslance que, dans I'état normal, la méthode anatomique
ne peul révéler la présence de 'albumine dans le glomé-
rule.

¢) Il résulte, en effet, Messieurs, de ces mémes observations
de MM. Ribbert, Posner et Lilten que, dans tous les cas
pathologiques o I'albuminurie existe chez 'homme, qu’il
s'agisse d’'albuminurie transitoire oun durable, fonctionnelle
ou marquée par des lésions profondes dua rein, tounjours
'albumine est présente dans la cavité d'un certain nombre
de capsules.

d) Les recherches failes récemment par MM. Browicz el
Cornil sur les altérations que présentent les reins chez les
animaux empoisonnés par la cantharide, peuvent étre rap-
prochées des observations qui préeedent. Il s'agit, en pareil
cas, vous le savez, d'une inflammalion suraigué, et I'albu-
mine, qui passe dans les urines y est accompagnée d'éléments
(leucocyles et hémalies) qui témoignent de la nature du
processus. Or, si le rein est examiné 40 minutes seulement
aprés linjection sous-cutanée de la cantharide, on trouve
déja I'exsudal albumineux dans la cavilé du glomérule et il
v a tout lieu de croire, d'aprés la relation délaillée des faits,
que ¢'est 1a, dans le glomérule, que se dépose en premier
lieu I'exsudat et que c’est secondairement seulement qu'il
passe dans les canaux du labyrinthe,
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Ainsi, Messieurs, vous le voyez, en nous basant sur les
documents qui précedent, nous sommes conduits & établir en
principe que c’est en toute circonstance par la voie du glo-
mérule el sans participation du labyrinthe que I'albumine est
¢liminée.

[11.

Munis des connaissances analomiques, physiologiques et
pathologiques que nous avons recueillies chemin faisanl dans
nos précédentes éludes, nous sommes maintenanl en mesure
d'aborder, avec quelques chances de nous yorienter convena-
blement, la question éminemment difficile, compliquée,
obscure entre toutes, qu'on trouve lrailée dans les au-
teurs sous ce titre : des conditions pathogéniques de CUalbumi-
nure.

Les conditions pathogéniques invoquées par les auteurs
pour expliquer le passage de l'albumine dans les urines
albuminuriques peuvent étre ramenées, quelque nombreuses
qu’elles soient, a trois chefs principanx : 1° Tantot on invoque
une altéralion préalable de la crase du sang, dont l'albumi-
nurie serait la conséquence immédiate ; — 2° tantol ¢’est un
Irouble de la circulation locale du rein ; — 3° tantdt ¢’est une
modification anatomique survenue dans les éléments épithé-
lieux de la glande rénale. — A chacun de ces groupes cor-
respond une théorie. Or, quelgues auteurs éclectiques admet-
tent la validité des trois systémes et appliquent tantot I'un,
tantot l'autre, suivant le cas, & l'interprélation des laits. Mais
d'autres, plus exclusifs, s'attachent & I'un de ces systémes et
Pappliquenl & tous les cas, quels qu'ils soient.

Nous allons passer en revue ces théories diverses el re-
chercher, en particulier, jusqu'a quel point elles sont
conformes aux données physiologiques que nous avons
axposées,

@) La premicre théorie que nous aurions & considérer est
celle de Ualbinurie hématogéne. Cest ainsi qu'elle est dénom-
mée par M. Stokvis dans un travail trés important intitulé :
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« Recherches expérimentales sur les conditions pathogéniques
de lalbuminurie (1).» Malheureunsement, je n’ai ici que le
lemps de vous en énoncer la conclusion essentielle. Dans ce
systeme de I'albuminurie hématogéne, on suppose I'exislence
d'une altération préalable du sang, dont I'albuminurie serait
la conséquence immédiate,

On a invoqué bien souvent, el particulicrement il v a une
vingtaine d’années environ, comme cause de 'albuminurie,
'exislence d'une altération du sang due a la présence dans
ce liquide d'une quantité d’eau en excés (hydrémie, hypo-
albuminose, ete.).

On se fondait beaucoup, alors, sur certaines expériences
trés anciernes de Magendie, répélées par Mosler et quelques
aulres. Ces expériences consistaient i injecler dans le sang
des animaux une cerlaine quantité d'ean, et, presque & coup
shr les urines de ces animaux devenaient albumineunses. Le
fait est exact, mais il avait recu une interprélation vicieuse.
Les urines albuminuriques de ces animaux sont tleintées en
rouge, elles renferment généralement des globules da sang
ou tout au moins la maliere colorante du sang, c'est-da-
dire I'hémoglobine. Deux choses peuvent arriver dans ces
expériences, faites d’'une maniére trés sommaire du reste,
par les premiers observateurs: 1° ou bien la quantité d'ean
injectée élait considérable et I'injection rapide. En pareil
cas, il y avail élévation brusque de la tension artérielle. Quel-
ques-uns des vaisseaux du rein étant soudainement disten-
dus, se brisaient et laissaient échapper du sang en nature, et,
ainsi, provoquaient l'albuminurie ; 2° ou bien l'injection
d'eau, abondante encore, était faite par pelites doses. Dans
ce cas, par le fail de 'action de I'eau sur les globules, ceux-ci
s'altéraient et laissaient échapper I'hémoglobine qui se mé-
lait au sérum. Or, cetle hémoglobine est une substance
albuminoide parliculitre qui filtre & travers les membra-
nes, tout aussi facilement que l'albumine du blane d’ceuf.
On ne doit pas étre élonné, par conséquent, de la voir, aprés
dissolution des globules rouges, passer trés aisément dans les

(1) Journal deméd, de Bruxelles, 1867, xuix.
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urines. Lorsque pareille chose a lieu, ce n'est pas de I'albu-
minurie proprement dite qu’il s’agit, mais bien de I'kéma-
tinurie, comme disait Vogel, ou mieux de I'hémoglobinurie,
comme on dit anjourd’hui. Ces urines sont colorées de di-
verses facons, tantdt en rouge vif, tantot en rouge sombre,
presque noir. Elles sont coagulables par la chaleur et I'acide
nitriqgue comme 1'albumine du blane d’'eenf, mais le pré-
cipité se redissout par un excés d'acide. L’hémoglobine,
d'aprés ce caractére, se distingne déja de l'albumine vul-
gaire. Ajoutons que l'analyse specirale révélerait dans de
telles urines la bande particuliére qui est propre & 1'hémo-
zlobine.

Dans ces expériences d'injection d’eau suivie d’ hémoglobi-
nurie, la dilution du sang est poussée fort loin et se présente
dans des conditions telles qu’on ne les observe jamais chez
I'homme. D'ailleurs, si, chez un animal, 'eau est injectée
en petite quantilé, par petiles doses, avec précaulion, ja-
mais, d'aprés les expériences de Stolwis et de Weslphal, les
urines ne contiennent ni albumine ni hémoglobine. 11 est
vraisemblable, d'aprés cela, que l'albuminurie, ou mieux
I'hémoglobinurie par dilution du sang, n'existe pas chez
I'’homme, mais je dirai, en passant, qu'elle se produit assez
fréquemment chez lui dans d'autres conditions pathologi-
ques ; ainsi, dans les maladies fébriles, graves, accompa-
gnées d'accidenls typhoides, aveec putridité, comme disaieng
les anciens, dans la dothiénentérie, dans la scarlatine, l'ictére
grave, ou encore I'empoisonnement par I'acide sulfhydrique
ou 'hydrogéne arsénié. L'étude de I'hémoglobinurie, long-
lemps négligée, a été reprise dans ces derniers temps, sur-
tout en Allemagne, et, depuis une dizaine d’années, les re-
cueils médicaux de ce pays renferment fréquemment des
exemples de ce genre. Tout récemment encore le Journal heb-
domadpire de elinique de Berlin (1) publiail un cas fort inté-

(1) 3 mai 1880.
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Des conditions pathogéniques de 'albuminurie. Théo-
riehématogéne et théorie mécanique.

SoMMATRE.— Albuminurie hématogine et hydrémie expérimentale ; hémo-
globinurie. — Muodification supposée de 'albumine du sang ; les lésions
rénales seraient conséculives, — Théorie de M. Semmola, basée sur
I’hypothése d’'un vice général de la nutrition. — Tentalives de Mialhe
pour ¢lablir les earactdres differentiels de albumine de T'urine et de
I'albumine du sang. — Recherches de Beequerel et Vernois concluant
a l'identite,

Expériences de Slokvis démontrant gque lalbuminurie ne peul pas
dépendre d'une modilicalion chimique ou physique du sang. — Al-
buminuries anormales : Travaux réeents de M. Lépine. — Albuming-
rie latente.

Théorie mécanique : Augmeniation de la pression sangvine inlra-glomé-
rulaire. — Diminution de la pression. — Artériosténose el phlébosténose.
— La pression n'est pas 1'élément physique le plus propre i favoriser
la transsudation. — Influence de la diminution de vitesse du courant
sanguin et de 'anoxhémie qui en résulte, sur les phénoménes osmoti-
ques dans le glomérule. = Exemples chimiques propres & démontrer
la réalité de cette influence. — Urines cardiaques.

Messieurs,

Ainsi que je I'ai dit dans la derniére lecon, les conditions
pathogéniques invogquées par les auteurs pour expliquer le
passage de 'albumine dans les urines peuvent, quelque nom-
breuses qu'elles soient, étre ramenées a trois chefs princi-
panx : 1° tantdt on invoque, en effel, une altération préalable
de la crase du sang, allération dont l'albuminurie serait la
conséquence pour ainsi dire immédiate ; 2° tantot on invo-
gque un trouble de la ecirculation générale ou un trouble de
la circulation locale du rein : 3° enfin, on fait intervenir une
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modification réelle ou supposée des éléments épithéliaux de
la glande rénale.

A chacun de ces groupes correspond un systéme, une
théorie. Déja, nous avons entamé ['étude crilique de
I'une de ces théories, de celle qui a trait a 'albwmninurie
hématogéne, el nous avons conclu, d’aprés les recherches de
M. Stokvis (d’Amsterdam), que 'on ne saurait admetlre
aujourd’hui, comme I'ont fait aulrefois quelques auteurs,
que I'hydrémie pathologique ou expérimentale puisse étre
considérée comme une des conditions pathogéniques de
I'albuminurie. En cas d’hydrémie, ainsi que je vous l'ai dit
— et il s'agit toujours ici de conditions expérimentales, —
I'albumine ne passe dans les urines que si la quantité d'eau
introduite dans le sang est relativement énorme. Il se pro-
duit alors une destruction de quelques globules rouges,
lesquels abandonnent lear hémoglobine. Cette hémoglo-
bine se méle au sérum, et, de la, passe dans les urines.
(est la un exemple de ce qu'on appelle I'hémoglobinurie.
Or, I'hémoglobinurie ne doit pas étre confondue avee 1'al-
buminurie ; nous avons, dans la derniére lecon, fail ressor-
tir quelques-uns des caractéres qui distinguent ces deux
ordres de fails,

Actuellement, nous devons concentrer notre allention sur
I'albuminurie proprement dite, el rechercher sielle ne se pré-
sente jamais comme conséquence immédiale d’'une altération
primordiale du sang.

(’est une opinion trés ancienne déja, que, dans la maladie
de Bright, en général, el dans la majorilé des albuminuries
dites fonctionnelles ou transitoires, la cause du passage doit
¢tre cherchée, non dans une allération du parenchyme rénal
non plus que dans un Llrouble circulatoire, mais bien
dans une altéralion préalable que subirait I'albumine du
sang. Cette albumine altérée, modifiée dans sa conslitu-
tion chimique, jouerait dans I'organisme le role d’un corps
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¢tranger. Voila le fait primordial. En conséquence, celle albu-
mine non assimilable serait rejetée par le rein, Voila le fait
secondaire.

Conformément & cetle théorie, les lésions du rein qu'on
rencontre habituellement dans les albuminuries de quelque
durée, ne seraient done pas le phénoméne initial ; elles ne
se produiraient qu'a la longur, en conséquence de la per-
sistance du trouble fonctionnel ; elles seraient, en tout cas,
-un fail subordonné, conséculif. Canstatl est peut-étre le pre-
mier qui, dans son 7raité de pahologie, qui date de 1845
ait formulé celte opinion, el il n'esl pas hors de propos d:
rappeler les termes dont 1l s'est servi @ « Il y a, dit-il, beau-
coup d'arguments qui tendent & prouver que la cause de
tous les symptomes dans 'albuminurie doit étre cherchée
dans une disposilion anormale, spécifique de I'albomine du
sang. Cetle disposition qui consziste probablement dans une
qualité imparfaile de celte substance, a pour effet de déro-
ber F'albumine & sa destination assimilatrice el de la tourner
vers les reins pour y étre excrétée. » Voila des termes un
peu vagues sans doute. Ils deviennent plus précis dans la
bouche de lauteur trés recommandable qui, le dernier et
tout récemment, a combaltu en faveur de cette théorie. Cezt
de M. le professeur Semmola (de Naples) que je veux par-
ler : « L'albuminurie, dit-il, dans la maladie de Bright, ré-
pond & un vice géndral de la nulrition, par suite duguel
I'albumine étant devenue incapable d'étre aszimilée doit
¢lre éliminée par le rein, comme une substance étrangére a
I'organisme...; en effet, il existe un rapport frappant entre
les réactions de I'albumine de l'orine el celles de 'albumine
du sérum, chez les albuminuriques par maladie de Bright :
et, puisque ces réactions ne sont pas les mémes que celles
de I'albumine du sérum physiologique, il est évident que la
conslilution del"albumine du sang, dans la maladie de Bright,
est plus ou moins profondément modifiée et différe de I'albu-
mine normale. »

Des hommes éminents, tels que Prousl et Graves, ont réso-
lument adopté celte maniére de voir ; Bright lui-méme sem-
ble I'avoir uninstant admise ; parmi les conlemporains, il est

{HARCOT, 23
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aussi bon nombre de médecins forl dislingués qui la soutien-
nent. Et cependant on la discule encore vivement. On lui re-
proche, comme & tant d’autres théories, de ne pas s'appuyer
sur des preuves absolument péremploires. Ainsi, pour con-
clure avee M. Semmola, que I'albuminurie brightique doit
avoir pour cause primordiale une modification de I'albu-
mine du sang, il faut nécessair ement avoir acquis la certitude
que l'albumine du sang, dans la maladie de Bright, différe de
I'albumine du sang normal. Or, celle démonstration, vous le
comprenez, est des plus difficiles, et M. Semmola lui-méme
n'en disconvient pas.

M. Mialhe est & peu présle seul guiail essayé d'établir, parla
méthode chimique, les caractéres diflérentiels de ces variélés
d’albumine. Sa lenlative n'a pas élé heureuse. Il a reconnu
que l'albumine do sang, chez les brightiques, se redissout
dans un exeés d'acilde, aprés avoir été précipitée, mais il
croyail que celle propriété la dislinguait de 'albumine du
sang ou sérum, Bien au contraire, ¢'est 1a un caraclére qui
assimile les deux albumines. Aussi, Becquerel et Vernois, re-
prenant la question, purent-ils affirmer I'identité de I'albu-
mine du sérum et de 'albumine des urines albuminurigues,
au moins ence qui concerne leurs caractéres chimiques ; ils
élablirent également que ces albumines différent totalement
de I'albumine de I'eeuf, & laquelle M. Mialhe avait a Lort com-
paré I'albumine du sérum.

Tous les auleurs récents ont reconnu la validilé des obser-
vations de Becquerel. Stokvis en particulier a beaucoup in-
sisté sur les caractéres qui permettent d’assimiler l'albumine
des urines albuminurignes & la sérine normale, el de la dis-
Linguer netlement de 'albumine de I'eeuf, subslance étran-
gére au sang dans I'organisme sain,

Pour ceux d'entre vous qui désireraient reproduire les
réaclions relalives & celle dislinction fondamenlale, je erois
devoir rappzler dans quelles conditions il faul procéder pour
oblenir des résultats décisifs. Les solutions albumineuses que
I'on veut comparer ne doivenl étre ni trop ni trop peu con-
cenlrées, c'esl-i-dire qu'elles doivent contenir de 2 a 0,10 0/0
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d’albumine. Dans une solution plus concentrée, un exces
d'acide ne suffirait pas pour dissoudre I'albumine du sé-
rum ; el dans une solulion plus étendue, I'albumine de
I'ceuf précipitée pourrait ne pas étre redissoute. La quantité
d’acide qu’il convient d'ajouter doil représenler Lrois ou
quatre fois le volume du liquide & examiner. Dans ces con-
ditions, la réaclion est prompte, el, au bout de quelques
minules, on peut voir, dans l'éprouvette qui contient la
sérine, le liquide tout & fait transparent, landis que, dans
celle qui contient I'albumine de l'ceuf, il se forme & la sur-
face une condensalion jaundlre qui représenle le précipité
non redissous. — C'esl surtout a l'aide de ce procédé que
M. Stokvis a examiné un trés grand nombre d’orines albumi-
neuses de diverses provenances el quil a reconnu que, sans
exception, I'albumine de ces urines offre identiquement les
mémes caracléres que la sérine normale.

Par conséquent, Messieurs, on devail étre fondé a dire,
d'une facon générale, qu'a ne considérer que la réaction chi-
migue, l'exislence d'une altération de I'albumine du sang,
dans les divers cas d’albuminurie organique ou fonctionnelle,
est tout a fait hypothélique. puisque 'albumine des urines, en
pareille circonstance, ne différe en rien de la sérine du sang
normal.

Mais il ne suffit pas, suivant M. Stokvis, d’avoir élabli ce
premier fait ; il faut démontrer en outre que I'albumine des
urines albuminuriques jouit des mémes propriéiés physiologi-
ques que la sérine du sang normal. Voici ce quil faut enlen-
dre par la. L'albumine de 'eeaf, qui se distingue chimique-
ment de la sérine, s'en distingue aussi par la propriété qu'elle
a de traverser le rein dans les condilions normales; c¢'est
done li, au premier chef, uncorps étranger pour l'organisme,
et, & ce propos, on peut remargquer que cette albumineinjectée
dans le sang passe non seculementa travers I'épithélium du
rein mais encore a travers celui des glandes salivaires. Une
expérience remarquable, trés propre & montrer jusqu’a quel
point celle albumine est peu assimilable, consiste i rendre
un chien albuminurique en lui injectant du blane d'eeufl
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dans les veines. L'urine de ce chien est injectée & un autre
chien qui, & son tour, devient albuminurique ; et 'albumine
que contient I'urine de celui-ci présente loujours les carac-
teres de 'albumine de 1'ceuf.

Au contraire, 'albumine du sérum, lorsqu’on l'injecte dans
le sang, ne passe pas dans I'urine. Slokvisen conclul que, par
seg caracleres physiologiques aussi bien que par sescaracléres
chimiques, 'albumine du sang différe absolument de I'albu-
mine du blanc d'eeuf.

On comprend maintenant que si lalbumine des urines et
celle du sang chez les albuminuriques élaient, comme le veul
lathéorie, une albumine modifi¢e, altérée, inassimilable, eles
devraient, suivant toule vraisemblance, montrer des pro-
priétés physiologiques analogues a I'albumine de I'cenf, et,
comme celle-ci, injectées dans le sang des animaux, elle de-
vraient passer dans les urines.

Voici les expériences instiluées i ce sujet par M. Stokvis.
I’albumine d’un albuminurique est injectée dans le sang d'un
certain nombre d'animaux; et, précisément, dans I'un de ces
cas, l'injection esl faile sur un animal qui avail é1é préala-
blement rendu albuminurigque par une injection d’urine pro-
venant d'un autre chien auquel on avait transfusé du blanc
d’ceuf. Or, chez ce chien, I'albumine rendue par le malade ne
passe pas dans les urines.

En second lien, de I'albumine du sang provenant de mala-
des albuminuriques est injeclée sans succes dans le sang de
quelques animaux ; et il en est de méme de la sérosité périto-
néale el pleurale de malades alleints d’'anasarque brighti-
que.

Ainsi, vous le voyez, celte albumine soi-disant altérée du
sang, dont la présence est invoquée comme une condition
nécessaire par les partisans de la théorie -hémalogéne, ne
se comporte ni physiologiquement ni chimiquemenl comme
I'albumine inassimilable du blanc d'euf. Elle ne se distingue
au contraire de la sérine du sang normal par ancuns carac-
téres chimiques ou physiologiques. De tout cela, M. Stokvis
eonclutl que la cause de I'élimination de 1'albumine ne peuat
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pas résider dans une modilication de la constitution chimigue
ou physiologique du sang. Cette conclusion, Messieurs, je n'y
contredis pas absolument. Toutefois, je ferai remarquer que,
irés récemment, on a trouvé, dans des circoustances i la vé-
rité fort rares, el assez mal délermindes, des albuminuries
dites anormale;, en ce sens que l'albumine de lurine y
diffécre notablement, au moins par ses caractéres chimi-
ques et physiques, des albumines connues du sérum du
zang. _

On sait, par exemple, que, chez les sujets alleinls du mal
de Bright, lesurines renduesaprés les repas sont plus riches
en albumine que celles quisont rendues dans les intervalles ;
que méme quelques malades ne rendent d’albumine qu'apres
les repas. Parkes, Gubler et Pavy ont insisté sur ces fails,

Pour expliquer cel aceroissement temporaire de la propor-
lion d'albumine, Gubler admet qu'elle résulte d'un acerois-
sement également lemporaire de la quantité d’albumine dis-
soute dans le sang. D'autres invoquent une angmentation
momentanée de la pression artérielle. Ce sont la deux hypo-
théses fort difficiles a délendre. Parkes, de son cOlé, pré-
tend, sans le démontrer, que cette albumine de 'albuminurie
alimentaire est qualitativement différente de celle de 'albu-
minurie vulgaire.

Les recherches entreprises & ce sujet par M. Lépine ont dé-
monlré que I'albumine de I'urine de la digestion, chez les
albuminuriques, présenle en effet des caractéres spéciaux :
12 Elle diffuse mieux que l'urine du jetne ; 2° soumise, pa-
rallelement & cetle derniére, & linfluence de la diges-
tion arlificielle, elle se transforme beaucoup plus vile en
peptone.

Ainsi, non seulement, chez les albuminuriques, I'urine de
la digestion est plusriche en albumine, mais elle conlient une
albumine d'une autre qualité. Or, on ne peut se refuser i
admeltre ici que cette albumine modifi¢e vient da sang ; el
il est elair que ce n'eslt pas dans le rein lui-méme qu'elle a
subi celte modification. Done, ¢’est une albumine préalable-
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ment modifiée dans le sang qui, en pareil cas, a passé dans
les urines. Ce fait est inconlestablement favorable alathéorie
que défend depuis trente ans M. le professeur Semmola, & la
théorie hématogéne,

On pourrail citer encore les urines albuminuriques des su-
jets alteints d'une maladie fébrile de quelque inlensité et de
quelque durée. On sait, par exemple, que, dans la fievre
lyphoide, il est commun d'observer le phénoméne que nous
avons signaléd’apres Gerhardt, sous le nom d'albuminurie la-
tente, ¢’esl-it-dire que les urines conliennent une albumine
qui ne précipite ni par la chaleur ni par l'acide nitrique»
mais qui précipite par Paleool. A la vérité, ce sont la, des
caractéres qui appartiennenl aux peplones, et nous avons
établi, d’aprés les anteurs réeents, que les peptones existent
toujours en certaine proportion dans I'albuminurie vulgaire.
Mais il ¥ a lieu de remarquer que cette albumine peptone
des [ibricitanls se présente dans des circonstances ou on ne
doil guire s'altendre & trouver une forte quantitéde peplones
alimentaires dans le sang.

Il faut donc admettre une modification préalable de I'al-
bumine du sang ; et, ¢'est & ce propos que Gerhardt suppose,
que, sous linfluence de I'hyperthermie prolongée, 'albu-
mine du sérum, ainsi que cela a lien dansle cas ot on la
soumet & une coction également prolongée, s'est trans-
formée en peplones, lesquelles passenl ensuite damns les
urines,

On pourrait encore citer quelques aulres exemples du
méme genre, plus ou moins favorables & la théorie héma-
togeéne. Mais, en somme, tous ces fails ne constiluent quun
groupe fort restreint, et I'on congoit que jusqu'a preuve du
conlraire, les conclusions de Stokvis restent les plus sédui-
sanles.

I1.

Cen est assez pour la théorie hématogine. Celle que nous
allons mainlenanl disculer esl, & 'inverse de la précédente,







392 THEORIE DE LA PRESSION DIMINUEE.

que la pression a laquelle est soumise la substance a filtrer
s'abaisse davantage. A la vérité, ces expériences de
M. Riineberg ont élé fortement criliquées par des personnes
compélentes, et on affirme qu'elles ne démontrent pas
réellement ce que 'auteur voudrait leur faire prouver. Mais
cela importe peu, quant & présent, car nous pensons qu'on
ne pourrait, sans forcer beaueoup les analogies, comparer
une muquense intestinale servant de filtre, dans une expé-
rience de laboratoire, aux parois vasculaires et épithéliales
du glomérule. Pour montrer la différence qui existe a ce
poinl de vue, entre une membrane vivanle el une membrane
inerte, il suffit de rappeler que 'épithélium de la membrane
de Descemet, en pleine vitalilé, méme sous une pression de
208 mm. de mercure, empéche la pénétration dans la
cornée.

Mais, laissant de colé les fails d'ordre physique qui, pour
le moment, ne peuvent servir de base solide, nous pouvons
invoquer, avec M. Riineberg, nombre de fails d’ordre physio-
logique et pathologique qui tendent i établir, contrairement
a l'opinion dominante, que la diminution de pression sanguine
dans le glomérule du rein, au méme titre que 'angmentation
et plus souvent encore que celle-ci, est une condition de pas-
sage de I'albumine dans les urines.

I11.

En premier lieu, il importe de faire ressortir que I'on
considére a tort comme une loi générale, que les parois des
capillaires se laissent traverser par une proportion plus con-
sidérable de transsudats quand la pression du sang angmente
dans ¢ces vaisseaux. Ainsi, en dehors du rein, on peut citer
I'expérience fort remarquable de Ludwig et Paschutin qui
consisle en ceci : on coupe toutes les branches du plexus bra-
chial qui se rendent & 1'un des membres anlérieurs d'un chien.
Puis, on irrite la moelle épiniére de maniére & rendre la
pression sanguine énorme, en général, et plus parliculiére-
ment dans le membre dont les vaso-moleurs ont élé section-
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nés. Eh bien ! malgré ces condilions, en apparence si favo-
rables, il ne s’épanche pas dans ce membre plus de lymphe
qu’il n’y en a dans les conditions normales.

Mais il n'est pas nécessaire d’aller chercher des lermes
de comparaison en dehors du rein. Il exisle un certain genre
d’expériences ou les troubles artificiellement portés i la eir-
culation de cet organe sont observés dans leurs rapports
avec la production de 'albuminurie; et les faits pathologiques
offrant une signification du méme genre ne font certes pas
défaut non plus.

Il faudra distinguer, dans 'exposé qui va suivre, les cas
ou le lrouble circulatoire ne concerne pas le rein en parti-
culier mais le systéme vasculaire en général, el ceux, au
contraire, ou il s'agil d'un trouble partiel de la circulation
limité an rein.

1° Considérons d'abord le cas o la circulation locale du
rein est modifiée par artério-sténose. Dans I'expérience lant de
fois - citée d'Overbeck, il ne peut 'agir d'une augmentation
de la pression sanguine a l'inlérieur du glomérule. En effet,
dés que la circulation se rétablit, les urines sont rares et
albumineuses.

Le résultat est peut-étre encore plus remarquable lors-
que, au lien d'une ligalure lemporaire, mais compléte, on
produit un simple rétrécissement de 'artére, qu'on aug-
menle ou qu'on diminue & loisir au moyen d'un instrument
spécial. En pareil cas, le sang est ralenti, mais il persiste
pendant toute 'expérience, Or, si le rétrécissement est con-
sidérable, l'urine cesse de couler: si on le diminue, I'urine
apparait, mais rare et albumineuse. Nous verrons dans un
instanl I'application qu’on peul faire de celle expérience a la
théorie de l'albuminurie cardiaque. Actuellement, je me
bornerai & relever ce fait que les econdilions du passage de
I'albumine peuvent étre représentées ici par la formule : —
P — V (P signifiant pression, et V wvifesse); c'est-a-dire que
la pression sanguine diminue dans le glomérule en méme
temps que le cours du sang y est ralenti. En un mot, il y a
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slase sanguine absolue ou relative, mais sans augmentation
de pression. '

2° 8i, d'un autre eOlé, nous considérons la phlébo-sténose,
nous constatons que cetle condition, trés dilférente de la pré-
cédente, aboutil eependant an méme résultal.

a)Si la ligature de la veine est compléle el permanente, I'u-
rine, d’abord supprimée, devient rare el albumineuse au bout
d'un certain temps et reste telle,

b) Sl y a simple rétrécissement de la veine, les urines ne
sont pas supprimées; il y a dés l'origine une séerétion urinaire
rave et albumineuse (d’aprés Riineberg).

Or, si nous considérons les conditions mécaniques de la
circulation en pareil cas, nous reconnaissons que, contrai-
‘rement & ce qui a lien dans le cas précédent, la pression
est angmenlée dans le glomérule, Car, on doit admettre que
d'un coté il existe un obstacle & la circulation du sang vei-
neux, tandis que, de l'aotre, avcune modification n’étant
survenue dans la pression cardiaque, le sang continue &
affluer dans le glomérule. La situation peut done étre re-
présentée ici par la formule suivante : 4= P — V, la cireula-
tion étant évidemment ralentiec comme dans le cas précé-
dent.

Par conséquent, Messieurs, vous voyez que, dans des eir-
constances trés opposées ot un trouble de la circulation
avec 4 P ou — P produit de I'albuminurie, I'élément cons-
tant est — V, c'esl-d-dire le ralenlissement du cours du
sang ; ce qui revienl & dire que les condilions qui produisent
la séerétion de I'albumine sont les mémes que celles qui, sui-
vant la physiologie, diminuent la sécrétion de l'eaun ; et en
effet, vous voyez, danstoules les observaticns d’albuminurie
survenue en conséquence d'un trouble circulatoire rénal, la
quanlilé d'eau diminuer.

in pathologie, on retrouve reproduites en assez grand
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nombre les conditions des expériences qui précédeal. Tel
est lecas d'oblitération des veines rénales ou de la veine
cave. On sait qu'en pareille circonslance les urines sont al-
bumineuses. Malheureusement, les autres caractéres de ces
lésions n'ont pas été jusqu'ici étudiées suffisamment et on
ignore si les urines sont rares en méme lemps qualbumi-
Neuses.

20 (Considérons maintenant les tronbles de la circulation
aénérale dans leurs rapporls avec 'albuminurie.

@) G'est un fait avjourd’hui bien démontré par les expé-
viences de Goll et de Stokvis que 'angmentalion de la pres-
sion artérielle, contrairement au préjugé répandu, ne suffil
pas i elle seule pour provoquer 'albuminarie. Ainsi, la liga-
ture de l'aorte, au-dessous des rénales, délermine une con-
dilion circulatoire qu'on peut reprézenter par la formule
L P-L V;car,en pareille circonstance, le cours du sang de-
vient plus rapide dans le rein en méme temps que la pres-
sion s'exagere. Or, I'albuminurie fait défaat et les urines sont
abondantes.

) Ge qui s'observe dans la néphrite interstitielle avee hy-
pertrophie du eceur semble en désaccord avee ce qui précede.
Mais il faut remarquer que, dans la néphrite interstitielle,
l'albumirurie qui accompagne la polyurie n’est pas la con-
séquence de 'augmentation de pression survenue dans cer-
tains glomérules, ceux qui sonl demeurés sains, mais des
obstacles ala cireulation qui se mﬂ,mfestf-;nt (4P — V) dans
les glomérules altérés.,

¢) Les circonstances sont bien différentes lorsqu’on agil
direclement sur le cceur, en entravant la petite circulation.
Alors, la pression artérielle s'abaisse et la pression veineuse
s'éleve. Une expérience d'Overbeck est, a cet égard, (risins-
tructive. On introduit dans le ventricule droit, par la veine
jugulaire, une sonde portant une petite ampoule qu'on gonfle
dés que l'instrument est parvenun a destination. Lorsque 1'ex-
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périence réussit, la pression tombe rapidement de 137 mm,
de mercure & 25 mm., el, pea aprés, les urines deviennent
rares et albumineuses.

On peut admettre ici que la pression augmente dans le sys-
téme veineux du rein j trés certainement elle diminue dans
les artéres ; de Lelle sorte qu'on peutl hésiler sur la question
de savoir §'il ¥ a, oui ou non, + P ou— P dans le glomérule.
Les condilions différent en effet, la, de ce qu'elles sont dans
la phlébo-sténose sans abaissement de la valeur de la pres-
sion cardiaque. En tout cas, un élément sur lequel il ne san-
rait y avoir de discussion est la vitesse du sang, qui est évi-
demment ici diminuée (— V).

d) L'état de choses eréé par l'expérience d'Overbeck se re-
trouve assez rigoureusement réalisé dans les cas de lésions
cardiaques avee asystolie, ¢'est-a-dire dans les cason appa-
vaissenl ces urines roses el albumineuses gqu'on appelle
urines cardiaques el dont je vous parlais dans notre derniére
réunion. La eclinique montre, qu’en pareil cas, la quantité
des urines et le taux de l'albumine sont en proportion in-
verse. Plus l'urine est rare, plus l'albumine y est abon-
dante. D'un autre cdlé, la clinique élablit aussi une relation
trés étroite dans l'apparition de l'albumine et la diminu-
tion de la pression artérielle. Plus la pression diminue,
plus les urines sont rares el albumineuses, et inverse-
ment.

Or, quelles sont ici les conditions mécaniques de la circula-
lion dans le glomérule ? L'autopsie démontre que les glo-
mérules sonl plus pelils et affaissés. De plus, il y a lien de
croire que le reflux veineux se fail difficilement dans le
glomérule en cas de sltase veineuse, car les injeclions vei-
neuses arrivent trés malaisément jusque dans le glomérule,
malgré I'absence des valvules. D'autre part, la veine aflé-
rente est placée entre deux systémes capillaires, ce qui est
une condilion défavorable pour le reflux du sang veineux.
1l est done probable que la pression est diminuée dans le glo-
mérule, malgré la stase veineuse. Mais peu imporle, puis-
que la n'est pas la condition essentielle. Celle-ci n’est autre
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des lésions profondes du parenchyme rénal sans qu’il y ait albuminurie
cl cas d'albuminurie sans lésions du parenchyme rénal.

Messieurs,

J'ai I'intention de lerminer aujourd’hui I'examen critique
des theories que I'on asuceessivement édifiées pour expliquer
le passage de l'albumine & travers le filtre rénal dans les con-
ditions pathologiques.

L.

Je lerminais la lecon derniére en vous faisant pressentir
I'influence des troubles de la circulation générale sur le déve-
loppement de 'albuminurie. _

AL 11 est facile détablir d’abord, vous disais-je, que con-
lrairement & un préjugé trés répandu, une augmentation de
la pression sanguine dans le sysléme artériel, alors méme

e



POLYURIE NON ALBUMINEUSE. 399

qu'elle est poussée & une limile exiréme, n'est pas un
élément suffisant pour déterminer le passage de [I'albu-
mine dans les urines. Ainsi, dans Iexpérience de Gull, ol
il s’agit de la ligature d'un cerlain nombre de grosses
artéres, les rénales excepties, ou plus simplement dans
I'expérience de Stokvis, qui consisle & opérer la compres-
sion de l'aorte abdominale immédiatement au-dessons des
artéres rénales, la situation en ce qui concerne les condi-
tions mécaniques de la circulalion dans le glomérule, peul
étre représentée par la formule suivante : 4 P 4 V; ce
qui veul dire que la pression collatérale esl augmentée
en méme temps que la circulation est plus rapide. En pa-
reille circonslance, suivant la théorie proposée dans la der-
niére lecon & propos des troubles de la circulation locale
du rein, vous pouvez en quelque sorte prévoir ce qui devra
survenir. En raison de l'angmentation de la pression laté-
rale (+ P), la sécrétion de 'eau urinaire devra s'accroi-
tre. Cela a lieu en effel : mais l'élément capital — V laisant
défaut et étant méme remplacé par + V, condilion incom-
patible avec le passage de ['albumine dans les urines,
I'albuminurie devra faire défaut. Ainsi sont les choses en
réalité. Done, quand la pression du sang dans le glomé-
rule est accrue el que la cireculation y est en méme temps
tres rapide, il y a polyurie, mais il n’y a pas albumi-
nurie. Gest 1a un fait qu'ont démontré encore une fois,
aprés bien d'autres, les expéricnces récenles de M. Stok-
Vis. .

B. a) La conclusion parait éire tout d’abord en opposi-
tion avec ce qu'enseigne la clinique, dans le cas de la néphrite
interstitielle, par exemple, lorsquelle est compliquée,
ainsi que cela arrvive si fréquemment, avec I'hypertrophie
simple du ventricule gauche du cceur. On sail qu'en pareil cas
la pression est habituellement trés élevée dans le systéme
arlériel et, en conséquence, les urines sonl abondanles. Mais,
en oulre, elles sont albumineuses ; & la vérilé, la propor-
lion d’albumine n’est pas li bien considérable. Ce sont sou-
vent de simples traces; 'albumine peul méme faire défaul
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a plusieurs reprises, parfois pendant une longue période,
au cours de la maladie. Mais enfin I'albuminurie existe.
Eh bien ! malgré tout, la econlradiction n'est qu'appa-
renle.

Nous vous ferons remarquer, en effet, que la néphrite in-
terstitielle de ce genre, 1ésion chronique primilive, i évolu-
tion lente et progressive par excellence, n'allague pas tous les
glomérules du méme coup et au méme degré. Il y a lieu, a
ce point de vue, de distinguer dans un rein atteint de cette
sorle de néphrite :

1° des glomérules absolument sains, ainsi que les tubes
conlournés qui correspondent & ces glomérules ; dans ces
glomérules les conditions mécaniques de la circalation
peuvent élre représentées par 4+ P 4 V. Les glomé-
rules, dont il s'agit, d'aprés la théorie sécrétent I'eau
urinaire en abondance mais ne laissent pas passer I'albu-
mine ;

2° Des glomérules plus ou moins profondément altérés,
en voie de destruclion. lei, les condilions mécaniques de la
circulation, particulitrement en raison du rétrécissement que
subit le calibre des capillaires glomérulaires sont représen-
lées par — P — V. Ces glomérules fournissent une faible
quantité d'eau, et, en méme temps, une certaine proportion
d’albumine qui se méle a l'orine :

J° Enfin des glomérules complétement atrophiés et, en
grande partie impermdables au sang. Ceux-la sont en quel-
que sorte hors de cause ; ils ne fonctionnent plus. Mais je n'in-
siste pas sur ces délails, carnous allons bientot retrouver I'oc-
casion d'y revenir.

6) Par contraste avec les cas dans lesquels la pression s'é-
leve dans le systeme aorlique, je vais maintenant considérer
ceux ol la pression s'abaisse dans ce sysléme, en méme
temps qu’elle s’éléve relatlivement — cela est, vous le sa-
vez, une conséquence nécessaire — dans le sysléme vei-
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neux. Cet ensemble de conditions se rencontre trés yul-
gairement dans la clinique, ainsi que nous le verrons tout &
I'heure.

Ces conditions, d'ailleurs, il est facile de les reproduire ex-
périmentalement, en particulier lorsqu’'on mel en euyre le
proeédé suivant, imaginé par M. Overbeck,

Chez un chien, on introduit dans la veine jugulaire une
sonde qu'on pousse vers le cceur, et & 'extrémité de laquelle
est adaplée une petite vessie. Lorsque la sonde est parvenue
dans le ventricule droit du cceur, on gonfle la pelite vessie
par insufflation. Lorsque cela est fait, I'animal tombe dans
un état syncopal et la pression artérielle s’affaisse rapi-
dement de 137 milim. Hg, par exemple, & 25 millim. Hg.
L'opération est suspendue, puis on la reprend a plu-
sieurs reprises a des intervalles variés, Les premiéres
urines, i la suite de celte expérience, sont rares et albumi-
neuses.

¢) Vous avez dii remarquer qu'ici la situation est bien diffé-
rente de ce qu'elle est dans le cas de phlébosténose que nous
avons considéré plus spécialement dans la derniére lecon.
En effet, quand la veine rénale est liée ou seulement rétrécie,
il y a bien, comme dans l'expérience derniére d'Overbeck,
obstacle & la sortie da sang veineux. Mais I'action du cceur
persistant telle quelle, la pression artérielle n'est en rien
modifiée, et en conséquence le sang, retardé dans son cours,
s'accumule sous forte pression dans le glomérule (—V
P). Les circonstances, je le répéte, ne sont pas les mémes
dans 'expérience citée d'Overbeck, car, dans ce cas, s'il y a
obstacle & l'issue du sang veineux, dans le rein, comme
dans les aulres viscéres, le sang, en raison de l'affaiblisse-
ment considérable de la circulation artérielle, ne se trouve
pas accumulé dans le glomérule sous une forte pression.
Sans doute par le fait de la diminution de la pression arté-
rielle, la pression s'éléve dans les veines, mais non pas au-
tant qu'elle descend dans les arteres. Vous savez du reste
que, grice a leur disposition anatomique, les capillaires
du glomérule se trouvent dans des conditions physiologi-

CHARCOT. G



402 ALBUMINURIE CHEZ LES CARDIAQUES.

ques spéciales. Le sang veineux .n'y reflue pas facilement,
et ainsi que le faisait déjad remarquer Bowmann, bien qu'il
n'existe pas de valvules dans les vaisseaux efférents, les
injections poussées dans les veines pénétrent malaisément
dans le glomérule, tandis qu'elles y pénétrent trés faci-
lement lorsqu’elles sont poussées dans les artéres. On peuat
done, en pareil cas, se représenter la situation, en ce qui
concerne la circulation dans le glomérule, par — P —V;
et ce sont la, vous le savez d’aprés la théorie, des conditions
éminemment favorables & la production simultanée de 1'oli-
gurie et de I'albuminurie.

d) Je vous ai dit que les conditions oblenues artificielle-
ment dans Uexpérience d'Overbeck se trouvent fréquemment
reproduites dans la clinique la plus wvuolgaire. I1 s'agit
des modifications de la sécrétion urinaire, si souvent ob-
servées dans les cas de lésions valvulaires du cceur, alors
qu’il n'y a pas compensation. Ces mémes effets se ma-
nifestent encore dans les lésions qui frappent directement
le myocarde (péricardite adhésive, ele.), et anssi dans
le cas de certaines lésions du poumon qui entravent Ile
jea de la pelite circulation: tel est, par exemple, I'emphy-
seme lorsqu'il est poussé & un haut degré. Vous n'ignorez
pas, Messieurs, que, dans ces circonstances, I'état d'a—
systolie s'étant déclaré, la pression sanguine baisse dans
le systéme artériel, et que forcément il en résulte une
stase veineuse dans la plupart des organes, dans le
rein en particulier. Sous cette influence, les urines de-
viennent rares et albumineuses. Si, au conlraire, par
I'effet d'une médication appropriée la pression se re-
leve, on voit dans le méme temps les urines redevenir
abondantes et cesser d'étre albumineuses. Mais si, par
suite d'une circonstance quelconque, la pression artérielle
vient encore une fois a s'abaisser, l'albumine reparait a
nouyeau et simultanément les urines redeviennent rares.

Cette sorte de parallélisme entre I'abaissement de la pres-
sion artérielle d'un coté, de l'autre edbté l'oligurie et 'ap-
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parition de I'albumine dans les urines est un fait de
connaissance vulgaire, relevé dans un grand nombre d'ob-
servalions. Voici, entre autres, un cas o ce parallélisme
est trés neltement mis en relief. Il s'agit toul simplement
d'un cas d'insaffisance mitrale (observation de Rosenstein).

Au début de l'observation, la totalité des urines en 24
heures est représentée par 1000 & 1200 et il n’y a pas trace
d’albumine. Pen aprés surviennent les symptomes de asys-
tolie. Le 29 décembre, l'urine rendue n'est plus que de 800
grammes, et 'albumine y apparait. Le 23, méme chiffre,
méme proportion d'albumine. Le 23, la quantité d'urine §'é-
tant élevée a 900 grammes, la proportion d’albumine
diminue. Le 29, la séerétion urinaire est de 750 grammes
et le taux de lalbumine se reléve. Le 30, 900 grammes
d'urine sont exerétés et l'albumine est en proportion
moindre. Enfin, le 1°F janvier, la quantité d'urine ayant at-
teint le chiffre de 13,000 grammes, 'albumine disparait
complétement.

Les fails de ce genre sont, je le répéte excessivement
communs. [Is nous intéressent parliculitrement parce
qu'ils metlent en évidence ce fait capital dans la théorie
que nous soutenons A savoir : 4° que 'albumine apparait au
moment on la séerétion de l'eau urinaire diminue et in-
versement ; 2° que ces phénomenes se produisent dans des
circonstances oi le cours du sang & l'intérieur du glomé-
rule se ralentit, que la pression soit d'ailleurs plus élevée
ou, au contraire, moins élevée que dans les conditions nor-
males.

Je vous ferai remarquer, Messieurs, que dans les cas d’af-
fections cardiaques, out les urines présentent les caraclires
que je viens d’'indiquer, pour peu que les choses aient duré,
on trouve aprés la mort une altération particuliére du rein
quon a désignée quelquefois sous le nom de rein cardiaque.
Les reins cardiaques sont volumineux, durs, a surface lisse
d’une coloration rouge sombre, violacée. Sur les cou-
pes les deux substances sont & pen prés également colo-
rées. L'examen au miscroscope fait reconnailre qu'en aucun
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point les épithéliums ne présentent d’altération appréciable.
Toute la lésion, & part la stase veineuse, consiste dans un
épaississement de la trame conjonctive ; Klebs et la plopart
des anatomo-pathologistes insistent sur le fait que les
glomérules sont la pen volumineux, comme affaissés, cir-
conslance qui vient & l'appui de T'opinion déja émise, que
la circulation du sang ne s’y fait pas sous une forte pres-
sion.

Quoi qu’il en soit, je tiens & vous faire remarquer que 'al-
buminurie cardiaque, essentiellemenl transiloire, éminemment
subordonnée aux troubles de la circulation générale, ne saurait
étre raltachée, atitre de symptome, & lalésionqui vient d'étre
décrite. Elle la précéde dans nombre de cas, et dans nombre
de cas aussi la lésion peut persisier, alors que, par sunile du
relevement de la pression aortique, I'albuminurie a depuis
longtemps dizparu.

II.

Maintenant, Messieurs, il ne serait pas difficile de vous
montrer, en m'appuyant sur un grand nombre d’exemples,
que les albuminuries, soit fonetionnelles et transitoires, soit
relevant d'une lésion organique du rein et par conséquent plus
ou moins persistantes, peuvent étre interprétées suivant la
théorie que j'ai essayé de mettre en lumiére. Je me réserve
de le démontrer, pour ee qui concerne les altérations organi-
ques, lorsque nous étudierons ces altérations. Actuellement,
je vais indiquer seulement et en passant quelques exemples
oit il ne s'agil que d’albuminurie transitoire et fonctionnelle,
sans accompagnement d’une lésion malérielle quelconque
dua parenchyme rénal.

Le choléra asiatique peut élre cité a ce propos au premier
rang. On sait, d'aprés les observalions d'Abeille, de Gubler et
de bien d’autres, que si, an début méme de latlaque ou au
milien du stade asphyxique, on recueille les urines i 'aide du
cathétérisme, celles-ci sont trouvées fortementchargées d’albu-

s i
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mine et que lear quantité est trés faible. Plus tard, quand
survienl la période de réaction, alors que la eyanose cesse el
que le pouls se reléve, les urines contiennent encore de l'al-
bumine, mais dans une proportion moindre et en méme temps
elles sont devenues plus abondantes.

Ce que je vous dis du choléra asiatique peut étre répété a
propos du choléra nostras, & propos de la diarrhée choléri-
forme des enfants, ete. Iei, la stase veineuse dans le glomé-
rule, sous faible pression, vous parait pouvoir étre invoquée
comme la cause de 'albuminurie fébrile, un certain nombre
de cas d'albuminuries observées pendant la grossesse ou au
cours méme du travail, celles qui surviennenl en conséquence
des lésions du systéme nerveux, ete., ete.

I1L.

Mais en voild assez sur ce point el jai hale d'en venir
a I'exposé de la troisicme théorie, celle qu'on pourrait appe-
ler la théoric anatomique, car, suivant cette théorie, la pré-
gence de l'albumine dans les urines reléverail en tountes cir-
constances, ou peu s'en faut, de I'exislence hypothétique ou
régulitrement constatée d'une lésion des épithéliums du
rein. Je ne ferai d'ailleurs qu'en indiquer trés sommairement
les traits principaux, car on ne peut en faire I'épreuve qu'en
étudiant les néphrites elles-mémes.

Pour vous faire bien comprendre en quoi elle consiste et
quelles sont ses prétentions, je ne puis mieux faire que de
vous citer les propres paroles de deux de ses principaux pro-
moteurs : « Toutes les fois, disent Becquerel el Vernois, que
la présence de I'albumine dans les urines ne peut étre attri-
buée au mélange soit du sang, soit du pus, 'albuminurie, dans
quelque circonstance qu'elie se montre, quelle que soit la
maladie aigné ou chronique qu'elle vienne compliquer, est
toujours due a linfiltration granuleuse des cellules séerétan-
tes d'un certain nombre de {fwbuli, i la destruclion de ces
cellules el & la transsudation du sérum du sang a travers les
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parois non organisées des (ubuli. » M. Léccrché, dans son
trés estimable Traité des maladies des reins, s'exprime comme
il suit : « L'albuminurie n'est que le symplome d'une 1ésion
plus ou moins prononcée de 1'épithélium des canaliculi. »

En somme, Messieurs, on peut dire que, dans l'esprit des
partisans déclarés et logiques de la théorie en question
I'albuminurie persistante répond & une néphrite parenchy-
mateuse profonde ou grave, et I'albuminurie transitoire oun
accidentelle & une néphrile parenchymaleuse légére. Done,
en dehors d'une lésion de I'épithélium rénal, il n'y a pas
d’albuminurie.

Cette théorie dont, je le répéte, je ne peux acluellement
parler que d'une fagon sommaire, parail déja bien peu sou-
tenable en présence de tant de faits d’albuminurie transitoire
el cependant morbide, qui ne s’accordent guére avec lidée
d’'une lésion matérielle persistante. Elle ne se soutient pas
davantage devant les faits du domaine physiologique et
expeérimental, qui établissenl que ce n'est pas par la voie des
canaliculi contorti mais bien par la voie du glomérule que
filtre I'albumine du sang; qui monirent en outre que le
passage de 'albumine dans les canaux du rein est un fait
pathologique ; que celle-ci n'est pas séerétée, comme le veut
la théorie de Kuss, & I'état normal pour élre reprise par les
épithéliums du labyrinthe. 8’1l en est ainsi et il n’y a guére
lieu d'en douter, on ne comprend pas que la chute ou l'alté-
ralion profonde de ces épithéliums puisse avoir pour consé-
quence prochaine 'albuminurie.

On n'est done pas en droit de dire que la théorie méca-
nique s'appuie, quant & présent, sur des faits d'ordre physio-
logique ; elle manque également de I'appui des faits patho-
logiques, car on pourrait citer nombre de cas ou I'albumine
se présente dans les urines sans qu'il v ait lésion appréciable
des épithéliums ; el, inversement, il existe bien des observa-
tions o l'altération des épithéliums était indéniable et
ou, cependant, 'albuminurie faisait complétement défaut.

Parmi les exemples du dernier genre, on pourrait eiter
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PLANCHE L.

Fig. 1. — Foie du cochon d'Inde. — Elat normal, dessin un peu sché
matique (faible grossissement).

A,A, Veine centrale du lobule vers laquelle viennent converger les-
rangées de cellules hépatiques,

B.B, Espace interlobulaire contenant les vaisseaux sanguins et les con-
duils biliaires interlobu laires indigués par des points plus rouges.

C.C, Fente ou fissure interlobulaire, indiquée par un changement dans
la direction des rangées de cellules hépatiques.

Fig. 2. — Foie du cochon d'Inde, onze jours aprés la ligature du canal
cholédoque (faible grossissement),

4,4, Veine cenirale du lobule 1égérement dilatée, vers laguelle viennent
converger des rangées de cellules hépatiques d'inégale longueur.

B,B, Espace et fissure interlobulaires trés agrandis entourant le lobule
d'une zene compléie de tissu conjonetif.— Les vaisséaux sanguins et les
conduits biliaires interlobulaires y sont représentés par des ronds et des
tractus plus rounges. — Les conduits biliaires sont de beavcoup plus
nombreux.

Fig. 3. — Foie du cochon d Inde, onze jours aprés la ligature du canal
cholédoque. — Espace interlobulaire soutenant des canalicules biliaires
anormalement développés.

A, Veine interlobulaire,

B, Gros canalicule biliaire du cenire de 'espace. Ces deux vaisseaux
sont entourés par une zone de lissu conjonctil adulte.

C,C, Canalicules biliaires de la zone intermédiaire, leur direction géné-
rale est perpendiculaire & celle des rangées de cellules hépaliques.

D,D, Ces canaux émettent en I,E des branches lrés courles, paralldles
aux rangées de cellules hépatiques. — A ce niveau, la gangue conjonctive
est embryonnaire,

Fig. 4. — Coupe montrant les modifications qui surviennent dans le
foie de Uhomme @ la suite de Uobstruction du canal cholédoque par un
calewl (faible grossissement).

A,A, Veine centrale du lobule.

B, B, Espaces interlobulaires, trés élargis, conlenant des vaisseaux san-
guins et des canalicules biliaires.
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PLANCHE 1I.

Fig. 1. — Cirrhose vulgaire (Annulaire). — Figure schématique
représentant une granulation dans laguelle on a figuré les contours des
lobules gu'elle doit contenir.

A,4, Travée de premier ordre.

8,8, Travée de second ordre,

C, Travée de troisitme ordre.

D,D, Veines centrales des lobules.

Fig. 2. — Cirrhose biliaire. (Cirrhose en tlots.) — Figure schématique
destinée & montrer le mode de développement de ce genre de cirrhose
an niveau des espaces interlobulaires, et la facon dont elle envahit le
lobule et I'isole des lobules voisins.

A, 4, Lobules avec leur veine centrale,

B, Espace interlobulaire envahi parla sclérose (ilot arrondi).

C, Espace interlobulaire envahi par la sclérose qui déjh s'étend dans
la direclion des fissures.

D, Lobule entouré de toutes parts par le lissu scléreux.

Fig. 3. — Cirrhose biliaire expérimentale (par ligature duo canal cholé-
doque chez le cochon d'Inde),

Différentes formes de la cirrhose du foie. — Les contours des lobules
ont été dessinés i la chambre claire, faible grossissement.

A,A, Lobules complétement isolés par le tissu scléreux.

BB, Gros ilot hépatique constitué par plusieurs lobules et forlement
échancré de distance en distance comme en C et en D.

Fig. & =— Cirrhose biliaire, — Obstruclion du canal choledoque par un

calcul. (Chambre claire, méme grossissement que pour la figure pré-

cedente. .
A, A, llots scléreux développés au niveau d'un espace interlobulaire.
BB, Lobules presque complétement isolés par la sclérose, et ne tenant
plus au reste du tissu hépatique que par un seul coté,

Fig. 5. — Cirrhose biliaire spontanée. — Cirrhose hypertrophique avec
ictére (obs. de M. Pilres, th. de Hanot, p. 3%).

(Chambre claire, méme grossissement que pour les figures précédentes).

A,4,4, llots scléreux développés au niveau d'un espace interlobulaire.

B, B, Echancrures produites dans le tissu conjonctil par le tissu
scléreux.
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