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32 L INFLAMMATION,

tout la propriété de régénération compléte qui nous
frappe. Nous avons vu qu'un segmenl détaché peut
acquérir sa forme normale au boul de trés peu de
temps, quelques heures ou méme quelques minutes
apres la section.

Aprés ce qui a été dit dans le premier chapilre
on peut avancer dune facon générale que les rela-
tions des protozoaires avee les organismes qui les in-
fectent se résument en une lutte entre ces deux élres
vivants. Les parasites ne sont souvent autre chose
que des organismes voraces qui, & cause de leurs
faibles dimensions, n’attaquent point leur proie direc-
tement, mais s'introduisent dans Uintérieur des pro-
tozoaires qui leur fournissent la nourriture. Celle
¢troite parenté des parasites avec des carnassiers s'ae-
cuse non seulement ehez les acinétiens, mais aussi
chez les flagellés parasites, voisins des vampirelles
el aulres organismes voraces. Seulement, dans les cas
d'infection, la lutte se complique et devient de plus
en plus indirecte. Le parasite altaque en sécrétant des
subslances loxiques ou dissolvantes et se défend en
paralysant 'action digeslive el expulsive de son hote.
Celui-ci exerce une influence nocive sur I'agresseur
en le digérant ou I'éliminant de son corps, et se défend
lui aussi par les séerétions dont il s’'enveloppe.

Quoique tous ces phénoménes n'enirent point dans
le cadre de la lutte pour I'existence dans le sens strie-
tement darwinien (¢'est-d-dire de la concurrence entre
les individus de la méme espice pour survivre el pro-
duire une descendance mieux adaptée), néanmoins ils
se rallachent plus ou moins directement i lalutte im-




























































59 L' INFLAMMATION.

ganes, disposés en trois feuillets bien connus : I'ecto-
derme, le mésoderme et 'entoderme. Pour se faire
une idée d'un état plus primitif, il faut donc recou-
rir aux embryons d'éponges et ‘d’autres animaux
inférieurs, tels que les méduses et leurs congénéres.
Ici on trouvera facilement des stades composés de
deux feuillets, dont I'un présente une enveloppe gé-
nérale de la larve, tandis que 'autre forme des cel-
lules intérieures, groupées d'une facon différente.
Tantot ees eellules forment un amas solide, une sorte
de parenchyme, composée d’éléments amiboides; tan-
tot elles sont disposées régulierement en une couche
épithéliale, qui tapisse une cavité digestive. On a beau-
coup discuté pour savoir laquelle de ces deux formes
pourrait étre considérée comme la plus primitive. Je
pense que 'absence d'une cavité digestive, la forme
irrégulitre des cellules et une série de preuves tirées
de la comparaison de l'embryogénie de beaucoup
d’animaux inférieurs (dont je ne pourrai pas parler
dans cet apercu pathologique), permettent d’envisager
le stade & parenchyme comme de beaucoup le plus
primitif. C'est ce stade que j'ai désigné sous le nom
de Phagocytella (1), acause de lapropriété des cellules
de la couche inférieure d’englober différents corps so-
lides, et surtout a cause du fait que cette couche sert
a produire les cellules digestives de I'organisme com-
plet. Elle engendre d’abord I'entoderme qui revét le
canal intestinal et ses appendices, et en oulre la tota-
lité ou une partie du mésoderme, qui renferme, lui

(1) Voir l'exposé de la théorie de la phagoeytella dans mes Em-
bryologische Studien an Medusen, Wien, 1886,
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aussi, un grand nombre de cellules digestives ou phe-
qocyles.

Le stade phagocytella peut se transformer facile-
ment en stade Gastrula (1), possédant deux couches
épithéliales, dont 'une représente la paroi de l'in-

Fig. 22, — ."m-!ﬂspwg;i-:r Hezckeli (d aprés SaviLLe-Kexrt).

testin primitif, qui s’ouvre par un orifice primordial,
ou blastopore. Cetle gastrula ouvre pour ainsi dire
la voie a tous les métazoaires.

L'organisme de ces derniers, réduit a sa forme la
plus primitive, celle de phagocytella, présente une
analogie avec certains prolozoaires coloniaux, dont

(1) Voir pour la théorie de Gastraea, HagckeL, Gastraea- Theorie.
Iena, 1874.
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Ces cellules, qui accusent une analogie frappante
avec beaucoup d'infusoires flagellés, appartiennent &
I'entoderme, et représentent de véritables phagoeytes.
Un grand nombre de fines granulations, amendées par
le courant, est attiré par ces cellules entodermiques
et englobé dans leur intérieur.

Mais en oulre de ces phagocytes flagellés d’origine
entodermique, les éponges en possedent un grand
nombre d’autres, qui apparaissent sous forme de cel-
lules mobiles, véritables petites amibes, placées entre
I'ectodermeet'épithélinvm eylindrique, etappartenant
au mésoderme. Quoiqu'on ne connaisse pas encore
d'une facon suffisante le moyen par lequel les corps
étrangers, parvenus dans 'intérieur de I'éponge, pé-
nétrent dans le mésoderme, il est pourtant sirement
démontré que ces corps sont en grande quantité ab-
sorbés par les cellules mésodermiques mémes. Si on
ajoute a I'cau, dans laquelle vivent les éponges, une
substance eolorante, comme le carmin, l'indigo ou la
sépia, on remarque bientot que beaucoup de grains
colorés sont englobés par les cellules entodermiques,
mais aussi par les phagoeyles amiboides du méso-
derme. Tandis que chez certaines éponges (plusicurs
éponges caleaires par exemple), les cellules mésoder-
miques sont peu nombreuses et jouent par conséquent
unrole secondaire dans'englobement des corps étran-
gers, chez d’autres (surtout les silicées), le mésoderme
est développé d'une facon prépondérante et ses pha-
gocyles s'emparent d'une grande quantité de ces corps
introduits. Il y a quelques especes, comme par exem-
ple la Siphonochalina coriacea, chez lesquelles les
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Pextérieur dans le cas contraire. Chez les myxomy-
ctles, eette fonction est propre a tout le contenu pro-
toplasmique, tandis que chez les spongiaires elle est
déja concentrée dans le mésoderme et en partie dans
I'entoderme. L'enveloppe extérieure, ou I'ectoderme
en général, n'est pourtant point indifférent pour la
protection del'organisme contre toutes sortes d'agents
nuisibles. Les eellules plates, qui composentla couche
ectodermique, sont econtractiles et sensibles. Elles se
contractent pour ouvrir les pores el laisser ainsi
passer le liquide ambiant dans 'intérieur de I'éponge,
lorsque l'ean n'améne aucuns produits nuisibles
I'organisme. Ona observé depuis longlemps que pour
bien suivre la pénélration des granulations colorées
dans les cellules et organes des spongilles, il fallait
surtout s’adresser aux individus affamés, Aussitot
que I'éponge est déja suffissamment remplie de petits
grains amendés par l'eau, les pores ne s'ouvrent plus,
et refusent ainsi l'acces i de nouvelles portions de ces
corps.

D’aprés les expériences de M. pe Lespesrerp, les
éponges maintiennent leurs pores fermés pour empé-
cher l'introduction de substances nuisibles, non seu-
lement quand celles-ci sont sous forme de grains
suspendus dans I'eau, mais aussi quand elles sont en
solution. De tous les corps employés par lui (carmin,
amidon, lait), le lait seulement pénétrait dés le début
sans obstacle dans l'intérieur des éponges; pour le
carmin les pores se fermaient d’abord, mais se rou-
vraient bientot. Les solutions de différentes substances
toxiques, comme lamorphine, vératrine oustrychnine,
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animaux. Ainsi les cellules génitales avortées, qui
s'observent si souvent chez les Méduses maintenues
en captivité, deviennent régulitrement la proie des
phagocytes qui les entourent comme d'une sorte de
follicule. Il est évident que ces cellules mésoder-
miques n'ont point perdu leur propriété primilive de
digestion intracellulaire, et, quoiqu’elles se soient
nettement séparées de 'entoderme, leur origine com-
mune avec ce feuillet peut étre encore démontrée par
les faits de I'embryogénie.

Le développement des cel-
lules amiboides du mésoderme
aux dépens de'entoderme, fait
trés répandu dans le régne
animal, peut &tre plus facile-
ment poursuivi chez les diffé-
renls représentants du type
des Echinodermes, notamment

chez les oursins et les étoiles
FI;;:;:,;%;S Formation Je¢  demer. Prenons comme exem-

R ple I Astropecten pentacanthus,
¢étoile de mer tres fréquente dans le golfe de Trieste.
L'@uf segmenté se transforme en une sphére com-
posée de cellules vibratiles, dont une partie s'en-
fonce dans la cavité de I'embryon pour former le
premier rudiment du canal intestinal avec ses an-
nexes. La larve prend bientdt les caracleres d'une
véritable gastrula et se compose d'un ecloderme,
ou couche extérieure, et d'un entoderme en forme
de cul-de-sae, ouvert par un orifice au pole infé-
rieur, L'espace intermédiaire entre les deux couches,
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la cavité générale du corps, pénétrent assez souvent
aussi des vers nématodes, appartenant au genre Rhab-
ditis. Ces animaux, malgré leur dimension, leur mo-
bilité et la solidité de leur euticule, ont aussi une lutte
i subir avec les nombreux phagocytes du lombrie.
Ces cellules entourent le nématode enroulé d'une
masse compacle qui forme une sorte d'enveloppe
¢paisse tout a fait semblable a celle qui se produit

Fia. 36, — Un Rhabditis vivant, entonrd dune massp
des phagoeytes du lombric.

aulour des grégarines. L'examen microscopique des
Rhabditis ainsi enveloppés fournit d’abord la preuve
directe que les phagocytes ont entouré le nématode
parfailement vivant, puisqu'il se remue dans I'inté-
rieur de la masse phagocytaire (fig. 36). Géné par
celle-ci, le ver sécréte des couches chitineuses qui ne
produisent jamais de véritable kyste, mais forment
une cuticule supplémentaire alleignant souvent une
épaisseur extraordinaire (PL I fig. 4). Ceite séerétion
st abondante doit épuiser le parasite, puisqu'il perd
les granulalions graisseuses dont il était rempli au
début, et devient tout a fait transparent(PL I, fig. 5).
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eylaire. Peut-étre empéche-t-elle lafflux des matiéres
nutritives ou de I'oxygéne; peut-¢tre y a-t-ilune sé-
erétion nuisible de la part des phagocytes. Ces ques-
tions délicates ne peuvent étre résolues que par des
recherches minuticuses qui doivent étre réservées
jusqu'a ce qu'on trouvera des méthodes suffisantes
pour les aborder.

Pour le moment nous devons nous conlenter de la
constatation du fait que les lombries, comme les an-
nélides en géndral, réagissent conlire divers agents
Tinfection a 'aide de phagoeytes du liquide périvis-
céral, et non au moyen de sang ou de vaisseaux san-
guins parfaitement développés. Cette réaction s'opére
de la méme facon vis-a-vis des grégarines aussi bien
que des nématodes. En ce qui concerne ces derniers,
il faul noter comme fait important 'absence de cel-
lules migratrices dans leur organisme. Le systeme
phagocylaire des nématodes. se réduit probablement
aux phagocytes musculaires développés d'une facon
tris originale. Ces animaux ont comme moyen de dé-
fense la sécrétion de membranes cuticulaires qui
présentent une résistance trés considérable. Rappe-
lant sous ce rapport les plantes, dont les cellules se
défendent aussi par des membranes épaisses et dures,
les nématodes ont cela aussi de commun avee elles,
qu'ils sont le plus souvent attaqués par des champi-
gnons parasites. Ces derniers possédent d’abord une
grande force de croissance et séerétent aussi des dia-
stases capables de dissoudre les substances les plus
résistantes, comme la cellulose.

Parmi les maladies infeclicuses des nématodes il
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ques transparents, comme les Phylliroé, qu'on peut
examiner directement an microscope a I'état vivant,
se prétent surtout & ces recherches.

Chez quelques mollusques gastéropodes, en dehors
des globules blanes, il existe encore une forme parti-
culitre de phagocytes qui constituent une espéce de
rate chez ces invertébrés. Celte découverte impor-
tante a été faite récemment par M. A. Kowarewski (1),
qui a prouvé que les corps solides injectés dans le
sang des Pleurobranchaa et plusieurs autres genres
(Philine, Gasteropteron, Doris) s’accumulent dans un
organe particulier, découvert par M.oeLacaze-Durniers
et décrit sous le nom de « glande indéterminée ». Les
cellules de cette « rate » englobent et digérent un
grand nombre de corps étrangers (globules sanguins,
grains de vilellus, corpuscules du lait), comme I'a
parfaitement établi M. Kowarewsky.

Les phagoceytes, si répandus chez les inveriébrés
qui font le sujet de cette lecon, réagissent vis-i-vis de
toute sorte de lésions provoquées ou accidentelles
chez ces animaux. Tres souvent on rencontre des crus-
tacés transparents comme les Daphnies ou les Branchi-
pus, dont les parois présentent des taches brunes, pro-
venant de morsures faites par d’autres individus. En
dessous de ces eschares on trouve généralement un
amas de leucocytes qui restent réunis a 'endroit 1ésé
jusqu'a la guérison compléte de la blessure (2). En
produisant d’'une fagon délicate une faible lésion ar-

(1) Mémoires de la Société des Naluralistes de la Nouvelle Russie,
t. XV, 1800 (en russe).

(2) La régénération trés prompte de I'épiderme chez les arthro-
podes sert & la guérison trés rapide de lears plaies,
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analogues aveedes « crustacés marins », sans obtenir
de meilleurs résultats. Ces expériences n'ont été re-
latées que d'une fagon trés succincete, de sorte que leur
critique devienl impossible. Et eependant il existe un
grand nombre de faits qui démontrent, de la facon la
plus évidente, les propriétés phagocytaires tres pro-
noneées des leucocytes de différents crustacés.

MM. Hermany et Canv (1) ont réussi & introduire
dans la eavité du corps des Talitres un champignon
parasite (voisin des Oidium)et & provoquer ainsi une
maladie presque toujoursmortelle pour ces crustacés.
Le développement du parasite excite une réaction de
la part de 'organisme, qui se manifeste par une pha-
gocylose prononcée des leucocyles. « Auseplieme jour
— disent les auteurs cités — le sang, limpide jusque-
1a, devient sensiblement opalescent et le trouble g'ac-
centue pendant le huititme et le neuviéme jour, & me-
sure que les parasites pullulent davantage. Cest aussi
au cours de celte période que I'on observe une pha-
goeytose des plus aclives : en examinant a de forts
grossissements le sang fixé & la vapeur osmique et
coloré au picro-carmin, on voit les micro-organismes
inclus dans les globules, en nombre variable (depuis
un jusqu'a 20 et au dela) et subissant au sein du pro-
toplasma les phases successives de la digestion intra-
cellulaire; ils y deviennent plus piles, perdent leur
réfringence et angmentent de volume, principalement
par gonflement de leur membrane d'enveloppe; fina-
lement I'emplacement qu'ils occupaient n'est plus

(1) Comptes rendus de la Socicté de Biologie, 1891, p. Gi6.
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L'action phagocytaire des leucocytes, si manifeste
et si facile & étudier chez les Daphnies transpa-
rentes, détruit des spores du microbe pathogéne,
empéche la germination du parasite et protége par
conséquent 'organisme envahi. Il m’est arrivé plu-
sieurs fois d'isoler des Daphnies contaminées et de
les conserver en pleine santé, grice & la desiruction
des spores par les phagocytes. Si au contraire le nom-
bre des spores avalées va toujours en augmentant, ou
si, pour une autre raison quelconque, la prolection
phagoeytaire devient insuffisante, les spores parvien-
nent & germer, donnant naissance a des conidies bour-
geonnantes. Bien que ces formes végétatives soient
aussi altaquées parles lencocytes, la Daphnie devient
inévitablement la proie des parasiles, el périt au bout
de peu de jours. Cela provient de ce que les conidies
se multiplient avec une trop grande vitesse et sécrétent
quelque poison qui dissout les leucocyles. A la fin de
la maladie, on ne voit circuler dans la cavité du corps
de la Daphnie que des conidies, tous les phagocytes
ayant compleétement disparu.

Il est tout & fait incontestable que toute I'histoire de
cette maladie des Daphnies se résume en une lutte de
deux éléments, cellules du parasite et phagocytes.
Malgré I'activité si étonnante des premieres, dans la
grande majorité des cas ¢’est la Daphnie. protégée par
ses phagocytes, qui prend le dessus. Voila pourquoi
dans un bassin ou un aquarium, dans lequel sévit une
épidémie de Monospora, la population des Daphnies
reste toujours abondante. Il y a tous les jours des indi-

vidus qui meurent de cetle maladie, tandis que la
T
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majorité résiste bien et se propage, comblant ainsi
les lacunes formées par les morts.

Bien différents sont les ravages occasionnés par des
parasites qui ne rencontrent aucune résistance de la
part des phagoeytes. Tel est le cas pour les Saprolé-
gnies. Les spores de ces champignons germent sur la
surface extérieure des Daphnies ou d’autres erustacés
(par exemple les Branchipus) et poussent leur filament
mycélien dans le corps de ces animaux. Souvent ce
filament utilise les petites fissures et les orifices pro-
duits par différentes causes (blessures ou petits canaux
percés par des spores de Monospora, ete.). Une fois
entrée dans la cavité du corps des crustacés, la Sa-
prolégnie continue son développement dans ce mi-
lieu rempli de sang, ne rencontrant point d'obstacle
d’aucun coté. Les leucoeytes manifestent une grande
indifférence vis-a-vis du myeélium qui se déve-
loppe. Ce dernier finit du reste par dissoudre ces
cellules et par amener la mort certaine de I'animal
envahi. Une fois qu'une épidémie de Saprolégnies
s'est manifestée dans un aquarium, on peut étre sor
qu’elle ne s’arrétera pas avant d’avoir détruit toutes
les Daphnies ou tous les Branchipus (1).

Plusieurs autres maladies des Daphnies, comme
celles qui sont occasionnées par des bactéries Pasteu-
ria ramosa (2) ou Spirobacillus Cienkowskii (3), ou
bien des maladies produites par des sporozoaires (pé-

(1) Les Branchipus et les Artemia sont sujets i la maladie pro-
duite par la Monospora. Les phénoménes pathologiques dans ces cas
doivent encore étre étudics,

(2) Annal, de U'Inst. Pasteur, 1888, p. 165.
(3) Ibid., 1889, p. 265.
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podes. Mais tandis que les insectes riches en leuco-
cyles, comme certains orthopteres, notamment les
gryllides, résistent parfaitement a I'introduction d'un
erand nombre de bacilles, les espéces pauvres en sang
et en lencocytes, comme les lépidopteres, diptores
et hyménopteres, sont trés sujettes a I'infection par
les saprophytes. La résistance des insectes de la
premicre catégorie « doit étre attribuée a I'action
qu'exercent sur les bacilles deux ordres d’éléments de
I'organisme des insectes, savoir, d'une part, les glo-
bules du sang qui, au moyen de leurs expansions
psendopodiques, s’emparent des bacilles flottants dans
le sang, et les font pénétrer dans leur substance, on
ils sont promptement désorganisés; d'autre part,
les éléments du tissu péricardial, constitués par de
grandes cellules & noyaux multiples, qui entourent
le coeur ou vaisseau dorsal sous forme de plaques ou
de cordons cellulaires plus ou moins développés sui-
vant les types. A I'exclusion de tous les autres tissus
du corps, le tissu péricardial a la propriété de retenir
les bacilles charriés par le sang, et de les faire péné-
trer dans I'intérieur de ses cellules composantes, o
ils se détruisent comme dans les corpuscules san-
guins (p. 953). »

Les insectes, si sensibles & U'infection par les bac-
téries les plus répandues et en apparence les plus
inoffensives, sont néanmoins trés rarement sujets &
des épidémies dorigine bactérienne. La cause en
est tres probablement dans P'absence, chez les bac-
téries, de moyens pour pénétrer a travers les parois
cuticulaires solides qui revétent la peau, le canal
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cardine verte» parmi les Cleonus, le calculde la quan-
tité de la graine qu'il fandra employer pour la semaille.
On a acquis la conviclion que sans le secours naturel
de la part d'Isaria destructor, la culture de la bette-
rave dans la région menlionnée serait impossible.

Les maladies des insectes, occasionnées par les
sporozoaires, notamment la pébrine des vers a soie,
n'ont pas encore été étudides au point de vue de la
pathologie comparée de 'inflammation. On connait (1)
la microsporidie comme cause de la pébrine, et son
étal amiboide qui lui permet de s'introduire méme
dans 'intérieur de différentes cellules, comme les
jeunes ovules; mais on n'a pas encore examiné la
(question si le parasite de la pébrine entre en collision
avec les phagocyles. Chez les Daphnies, également
sujettesal’attaque par les microsporidies, larésistance
de la part des leucocyles est trés faible et ne se ma-
nifeste que vis-a-vis des spores. L'état plasmique se
développe dans le plus proche voisinage des leuco-
cyles, sans que ces cellules interviennent d'une facon
quelconque dans la marche de la maladie. La miero-
sporidie qui se développe si librement dans la cavité
du corps de la Daphnie et qui finit par envahir 'ani-
mal entier, ne détruit point les leucocytes. Ces der-
niers circulent dans le sang et se fixent temporaire-
ment sur la surface du parasite, comme s'il s’agissait
d'un corps inoflensif quelconque.

En résumant ce chapitre sur les phénoménes réac-

(1) Voir surtout M. Baveiax, Legons sur les sporozoaires, 1884,
p. 150 et suiv.
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cerf, et cellules mobiles avee des appendices mobiles
plus gros, point ou peu ramifiés. Quoique les cellules
fixes forment la majorité des éléments de ce tissu
conjonctif, les cellules migratrices se rencontrent
pourlant en assez grand nombre (fig. 46).

Des embryons d'axolote de dix & quinze jours de
développement, débarrassés des enveloppes de 1'weuf,
vivent facilement dans I'aquarium et peuvent déja
servir pour les expériences sur U'inflammation. Si on
touche un bord de la nageoire d'un embryon pareil
(préalablement curarisé) avee un tout petit fragment
de nitrate d’argent, qu'on ¢loigne aussitol avee un
courant d'eaun salée, on obtient une petite bralure
troés limitée. On peut se servir également d'une ai-
guille chargée d'une poudre de carmin ou d'indigo,
avee laquelle on produit & la nageoire une faible 1é-
sion. Par les deux procédés on tue d’abord un certain
nombre de cellules et on découvre une partie de la
nageoire qui s'imbibe d'une certaine quantité d'eau.
Sous linfluence de ce liquide, les cellules voisines
sont immédiatement affectées, ce qui s’apercoit par
I'aspect moins réfringent et vacuolisé de ces éléments,
surtout des cellules étoilées. Peu de temps apres 'o-
pération on peut voir déji un certain nombre de cel-
lules migratrices se diriger vers le point lésé, tandis
que I'épiderme se plie et recouvre la plaie. Le lende-
main, on voit, & 'endroit de la lésion, s’accumuler
une quantité notable, quoique peu abondante, de
cellules mobiles du tissu conjonctif qui englobent les
grains de couleurs appliqués sur la plaie ou les dé-
bris de cellules détruites (fig. 47). Parmi ces cellules
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leurs prolongements (fig. 48). Deux cellules mobiles
dans la partie voisine du tissu conjonetif dirigérent
leurs mouvements vers la partie opérée. Dansune anse
vasculaire sous-jacente la circulation s'arréta comple-
tement. Trois quarts d’heure apris I'application du
nitrate, le nombre des cellules migratrices, dans la
partie la plus proche de la Iésion, augmenta un peu.
Toules ces cellules se déplacérent vers I'endroit cau-
térisé (fig. 49).

Trois heures apres le début de 'expérience, les cel-
lules étoilées gardaient leur position respective, mais
avaient repris leur réfringence normale el manifes-
taient & peine quelques changements de la forme des
ramifications les plus minces. Le nombre des cellules
migratrices augmenta encore, mais uniquement aux
dépens du tissu conjonetif voisin, parce que dans au-
cun vaisseau il ne survint point de troubles eircula-
toires et il ne se manifesta ancune trace de diapédese.
Deux heures plus tard (¢’est-a-dire cing heures apres la
cautérisation) 'eschare formée par I'épiderme néerosé
se détacha et découvrit une couche épidermique nou-
velle, au-dessous de laquelle ge trouverent un certain
nombre de cellules migratrices, réunies en amas
(fig. 50). D'autres cellules mobiles se dirigérent tou-
jours dans la méme direction, tandis que les eellules
fixes garderent leurs propriétés antérieures. La cir-
culation de 'anse voisine se rétablil et pourtant la
diapédese fit complétement défaut, comme dis le
début.

Le lendemain, la partie lésée se rétablit intégrale-
ment. Les cellules étoilées (fig. 51) acquirent leurs
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tion, suivi de la disposition périphérique des globules
blancs, ainsi que de I'émigration de ces cellules et de
leur mouvement vers le point lésé,

Les tétards des différents batraciens se prétent
surtout a I'étude de ces phénomenes ; quelques-uns,
comme ceux du Bombinator igneus, se distinguent par
des nageoires frés grandes et suffisamment transpa-
rentes pour Pobservation détaillée. Apres avoir pro-
voqué 'inflammation soit & 'aide du nitrate d’argent
(appliqué en tout petits fragments) soit par une sim-
ple piqire ou par nimporte quelle autre lésion, on
peut poursuivre toute la série des phénomeénes in-
flammatoires et régénératifs sur le tétard vivant, en
I'examinant pendant plusieurs jours et méme pen-
dant plusicurs semaines de suite. C'est la un grand
avantage de ces recherches sur celles faites avee le
mésenlére et méme la langue de la grenouille. Veut-
on fixer n'importe quel stade, on n’a qu'a recourir a
la méthode de M. Ranvier (1) et & laisser les tétards
entiers dans l'alcool au tiers, Un séjour de quelques
heures dans ce liquide suffit déja pour permettre d'en-
lever I'épiderme a l'aide d'un pinceau, aprés quoi on
ajoute & la queue détachée du trone quelques gouttes
d'une solution aqueunse de vésuvine. La coloration se
fait au bout de quelques minutes, de sorte que la pré-
paration, lavée avee de l'eau, peut étre étudiée im-
médiatement dans ce liquide, sans avoir besoin d’élre
déshydratée et enfermée dans le baume.

Lanageoire des tétards présente des différences ana-

(1) Traite technique d'histologie, 2° édition, 1889,
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tissu conjonctif se dirigent aussi vers I'endroit 1ésé;
mais comme le nombre de ces éléments esl excessive-
menl restreint, leur role est sans importance i ¢oté de
celui des leucocytes émigrés en masse. Les cellules
fixes du tissu conjonctif accusent les changements
que nous avons observés chez les Tritons. Immédia-
tement aprés l'aclion irritative elles gonflent, de-
viennent moins réfringentes et vacuoleuses, tandis
que leurs prolongements se raccourcissent et perdent
beaucoup de ramilications. Mais peu de temps apres
les cellules se rétablissent completement, conservant
leur fixité et tous les autres caracleres,

Les cellules migralrices, réunies & I'endroit lésé
chez les jeunes urodeles, ou les nombreux lencocyles
¢migrés vers le méme endroit chez les tétards et les
larves plus dgées des mémes urodéles, aceusent aussi-
tot leurs propriétés phagoeytaires. Les grains de cou-
leurs, introduits sur un corps étranger plus gros, ou
déposé simplement par friction & I'endroil sectionné,
ainsi que les grains des cellules pigmentaires mor-
tiliées ou les autres débris cellulaires, sont avidement
englobés par les phagoeytes réunis.

Dans mon premier travail sur I'inflammation des
amphibies (Biolog. Centralbl. 1883) J’ai ingisté sur le
fait que les cellules fixes étoilées du tissu conjonetif
présentent également des propriétés phagoeytaires,
On peut facilement observer sur des nageoires en-
flammées depuis plusieurs jours des cellules munies
de prolongements ressemblant & des bois de cerf, par
conséquent des éléments fixes caracléristiques, ren-
fermant dans leur protoplasma des corps étrangers,
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sont englobées par d'autres phagocytes, comme on
peut le voir dans chaque cas quelques jours apres le
début de l'inflammation (fig. 52). Plusiecurs de ces
cellules mobiles pénétrent dans U'épiderme, et de la
s'échappent & l'extérieur, trouvant certainement leur
morl dans I'ecau ambiante. D’autres encore passent
dans les vaisseaux lymphatiques (PL 1, fig. 1) et sont
entrainées par le courant de la lymphe. 1l reste pour-
tant un ecertain nombre de phagocyles & 'endroit
de la lésion, malgré que la reslitution soit déjaache-
vée. Dans les cas on la cause irritative persiste dans
le tissu, comme par exemple les petils tubes en verre
introduits dans le lissu conjonclif des télards, une
quantité de leucocyles immigrés restent & endroit
Iésé, entourant le corps étranger quelquefois pendant
des mois entiers,

Ce tableau de I'inflammation chez le iétard peut
étre pris pour modele du méme processus chez
d’autres vertébrés, sans excepler les mammiféres el
I’homme méme,

Nous voild done arrivé audernier terme de la com-
plication de la réaction inflammatoire dans le régne
animal. Avant d’examiner ce processus pathologique
en détail, il serait important de jeter un coup d'wil
rétrospectif sur I'évolution de ce phénoméne impor-
tant.

Puisque la cause prineipale de l'inflammation —les
infections — doit étre considérée comme une lutte
entre deux étres organisés, le parasite el son hote, et
que cette lutte amene des adaptations des deux eotés,
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de l'agent qui pourrait nuire, contribue & la pro-
tection de 'organisme. Si elle-méme ne constitue pas
encore laréaction inflammatoire, au moins elle repré-
senfe sa source premiere.

L'inflammation apparait seulement dans le rogne
animal et évolue lentement, commencant chez les
étres douéds d'un mésoderme. Au début, elle ne se
distingue point d'une simple digestion intracellulaire
par des cellules mésodermiques mobiles et phago-
cytaires. Ainsi chez les éponges la fonction digestive
etla fonelion inflammaloire sont encore réunies. Mais
des que I'entoderme se sépare définitivement du mé-
soderme, les deux fonetions se divisent. L'entoderme
prend le réle exclusif d'un organe digestif, le méso-
derme se réserve le role protecteur contre les agents
nuisibles, en les digérant quand cela est possible. Les
phagocytes mésodermiques conservent leur propriété
de digestion intracellulaire et I'exercent en se fusion-
nant en plasmodes, ou se réunissent pour former des
capsules autour des parasites et autres corps étran-
gers. La réaction phagoeytaire se manifeste par tous
les phagoeytes mésodermiques. Ce sont tantot des
cellules du tissu conjonctif, tantdt des éléments péri-
tonéaux, tantot des cellules du liquide périviseéral ou
du sang qui jouent le role prédominant. Dans tous les
cas, ce sont des phagoeytes qui luttent contre I'agres-
seur en le dévorant, 'enveloppant et le digérant.

Il est tout & fait clair que I'inflammation des ver-
tébrés, dans laquelle les phagocytes protecteurs sor-
tent du systéme vaseulaire pour se diriger versl'agres-
seur, ne se distingue des phénomenes analogues des
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quantité fournies par les ganglions lymphatiques, se
colorent facilement par toutes sortes de couleurs, no-
tamment par les couleurs d’aniline, qui teintent le
noyau d'une facon intense, tandis que le protoplasma
ne se colore que faiblement. Les lymphocytes présen-
tent tous les degrés de passage aux leucocytes les plus
volumineux, munis d'un noyau unique, riche en suc
nucléaire, el se colorant facilement avec les couleurs
d’aniline. Cependant, le noyau de ces grands leuco-
cyles se colore moins intensément que celui des lym-
phoeyles,  tandis
que le protoplasma
se colore de la
méme facon on plu-
tot encore mieux.
Parmi ces leucoey-
tes, qu'on désigne
sous le nom de
lewcocites mononu-
cléaires, 1l y a des cellules avec un noyau rond
ou ovale (fig. 53,4), mais parfois aussi un noyau
en forme d'un rein ou d'une feve. Cetle espece de
leucoeytes a une grande ressemblance avec certains
éléments fixes du tissu conjonelif, ainsi qu'avec des
cellules endothéliales et des cellules de la pulpe
splénique. On est done souvent embarrassé, surtout
lorsqu’on trouve ces leucocytes mononucléaires en
dehors des vaisseaux, pour les distinguer des autres
especes de cellules mentionnées.

Les deux catégories suivantes de leucocytes sont
au contraire trés facilement reconnaissables au mi-

Fig. 53. — Trois formes de leucocytes.
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verte par M. Fresmming (1) dans les leucocytes des
larves de la salamandre (pl. II, fig. 7).

Les leucocytes polynucléaires se distinguent d’au-
tres globules blancs par I'action des couleurs d’ani-
line. Tandis que ces derniéres colorent leur noyau
trés fortement, le protoplasma reste pour la plupart
complétement incolore. Ce dernier renferme des gra-
nulations, quelquefois frés abondantes (comme chez
le lapin), qui ne se colorent que par un mélange des
couleurs acides avec des couleurs basiques, de sorte
qu'on désigne souvent ces leucocytes polynucléaires
sous le nom de leucocytes neutrophiles.

Quoique la démonstration de la multiplicité des
variétés des lencocytes ait été déja fournie par Max
ScuuLrze (2), en 1863, les notions exactes sur ces
différentes formes ne datent que des découvertes de
M. Enruch (3). En examinant le nombre relatif des
lencocytes dans le sang, on a pu voir facilement que
les cellules neutrophiles sont de beaucoup les plus
fréquentes. Ainsi elles seules représentent les trois
quarts du nombre tolal des leucocytes, tandis que
les autres variétés ne forment qu'un quart de ce
nombre.

On a cru d’abord que ces variétés correspondent a
la diflérence d’origine des leucoeytes, et que les petites
cellules ne proviennent que des ganglions lympha-

(1) Archiv [fitr mikroskopische Anatomie, 1891, t. XXXVII, p. 249,
pl. XIII et XIV.

(2) Archiv fir mikroskop. Anal., 1865, t. 1.

(3) Les mémoires précieux de M. Erruicn ont’ été réunis derniére
ment dans un volume : Farbenanalytische Untersuchungen zur Histo-
logie und Klinik des Blutes, Berlin, 1891.
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tiques, tandis que les autres leucocytes dériveraient
de la moelle des os. On a donc voulu diviser ces cel-
lules en deux groupes : lymphocytes et myélocytes.
Cependant on a da abandonner cette classification,
d’abord parce que les petites cellules peuvent étre
fournies aussi par d’autres organes, comme la rate el
la moelle des os, et encore parce que cette dernitre
ne peut étre nullement envisagée comme l'unique
productrice des myélocytes. Le résultat le mieux
prouvé a été fourni par M. Eurvica, qui montra que
les leucocytes ¢osinophiles sont surtout produits par
la moelle des os, de sorte que la fréquence anormale
de ces cellules dans le sang peut indiquer une affec-
tion decet organe, comme dans la leucémie ostéomyé-
lique. Mais les leucocytes polynucléaires ordinaires,
ou neutrophiles, se développent dans le sang méme
aux dépens des petites cellules, fournies par différents
organes, faitsur lequelasurtout insisté M. Ouskorr (1).

En examinant cette question de l'origine des leu-
cocyles, il ne faut point oublier que ces cellules se
trouvent déja dans le sang des Cyclostomes, poissons
inférieurs qui ne possédent ni ganglions lympha-
tiques, ni moelle des os, ni rate, et chez lesquels les
lencocytes dérivent des cellules mésodermiques de
I'embryon et peut-étre encore de I'endothélium des
vaisseaux sanguins.

Comme il a été prouvé par Lieserkuny, les leuco-
cytes sont des cellules mobiles, capables d’émettre
des appendices protoplasmiques et de changer de

(1) Le sang comme (issu (enrusse), Saint-Pétershourg, 1890.
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cocyles des souris et des cobayes vis-i-vis de la bac-
téridie charbonneuse, ou les leucocytes des pigeons
et des lapins vis-a-vis de la bactérie du choléra des
poules, ou encore les leucocytes des cobayes sen-
sibles par rapport au vibrion de la septicémie vibrio-
nienne, ele.

Il y a done une sorte de refus de la part des leuco-
cyltes i englober certains mierobes nuisibles, comme
il y a un refus du plasmode envers plusieurs sub-
stances; comme il y a aussi un refus des cellules ec-
todermiques des éponges pour laisser pénétrer les
corps nuisibles. De ces faits on a conclu que les leu-
cocyltes en général n'élaient capables que d'englober
des microbes déja préalablement dépourvus de leur
virulence, déduction qui est aussi peu fondée que
celle qui prétend que les leucocyles ne peuvent s'in-
corporer que des microbes morts. D'abord il y a
plusieurs maladies, comme la tuberculose, la leépre,
la septicémie des souris, lerouget des pores, lagourme
des chevaux, dans lesquelles la trés grande majorilé
des microbes se trouvent dans 'intérieur des pha-
goeytes en général el des leucocyles en particulier.
Ce sont done des bactéries pleinement virulentes
qui ont été englobées par ces cellules. Mais méme
chez les animaux peu sensibles, comme les rals vis-a-
vis du bacille tuberculeux, les mierobes sont faci-
lement et totalement englobés par les phagocytes,
ce qui n'empéche point que ces bacilles, englobés
d'abord, inoculés ensuite & des animaux sensibles,
comme le cobaye, ne leur donnent une tuberculose
morlelle. Les bacilles élaient donc englobés a I'état
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virulent. Si on isole un phagocyte d'un animal, rem-
pli de microbes vis-a-vis desquels cet animal est
réfractaire, par exemple un leucocyte d'un pigeon ré-
fractaire au charbon, et renfermant des bacilles char-
bonneux, et si on le séme dans du bouillon, on obtient
une culture virulente pour les animaux sensibles.
Les leucocytes peuvent donc englober des mi-
crobes virulents, fail général, qui peul étre démontré
encore par un aufre genre de preuves. Les deux ca-

tégories de leucocytes qui jouent un réle phagocy- .
taire, grands leucocyles mononucléaires et leucocy-

tes neutrophiles, présentent une différence par rapport
aux diverses especes de microbes. Ainsi les leuco-
cytes mononucléaires de 'homme n’englobent ni les
streptocoques de I'érysipele, ni les gonocoques, tan-
dis que ces deux microbes sonl facilement englobés
par les leucocytes polynucléaires neutrophiles (1).
Ce choix démontre que les microbes évités par les
leucocytes mononucléaires ne sonl point des corps
inactifs, puisque dans ce cas ils seraient, comme les
corps inactifs en général, englobés aussi par cette va-
riélé de globules blanes. D'un autre coté, les bacilles
de la leépre ne sont jamais englobés par les leucoeytes
polynuclénaires neutrophiles, et sont au contraire

trés facilement dévorés par les cellules mononucléai-.

res (2).
Dans ces variations on peut facilement entrevoir une
sensibilité différente des deux espéces de leucocyles

(1) Archives de Vircuow, t. CVII, 13887, p. 221.
(2) Ihid., p. 228 et SawrcneNko, Ziegler ‘s Beilrdge zur pathologis-
chen Anatomie, (. 1X, 1890, p. 252,
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vis-ii-vis des microbes, sensibilité qui tient sans doute
de la chimiotaxie.

Des recherches sur la phagoeylose exercée par des
cellules mobiles ont déja fait prévoir une action i
distance (1) sur le protoplasma des leucocytes. Mais
c¢'est M. Leper (2) qui, en 1888, exposa pour la pre-
micre fois d'une facon préecise le role joué par la
sensibilité chimiotactique des phagoeyles. Dans ses
expériences sur la kéralite provoquée par une sub-
stance eristallisable, extraite des cultures de Staphy-
loccocus aurens, il a démontré que les leucocytes sont
attirés a distance vers le point d’introduction de cette
substance. Des pelits tubes en verre, contenant celte
derniére, et introduits dans la chambre antérienre de
I'wil des lapins, se remplissaient d'une masse de leu-
cocyles, bien que ces cellules, & cause de la disposi-
tion des tubes, fussent obligées de se mouvoir en sens
inverse de la pesanteur.

Cette découverte importante est devenue le point
de départ de toute une série de recherches, qui prou-
verent sans contradiction 'existence, chez les leuco-
cyles, d'une propriété chimiotactique tout a fait com-
parable a celle des plasmodes et d’autres organismes
inférieurs. D’abord M. Lusarsch (3) montra que les

(1) Untersuchungen uber die intracellulire Verdauung, dans les
Arbeiten des Zool, Inst. Wien,, 1883, t. V. p. 159,

(2) Fortschritte der Medicin, 1. VI, 1888, p. 460. Voir anssi le grand
travail de M. Leser, « Die Entstehung der Entziindung », publié a
Leipzig, en mai 1891, Comme mon manuscrit était déja rédige a cette
époque, je ne puis pas citer cette monographie aussi souvent que
j'en aurais I'intention,

(3) Forischritte d. Medicin, 1888, t. VI, n® & et Ceniralll. f. Bakte-
riologie, t. VI, nos 18-20,
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observer que M. Bucuner est loin d'avoir démontré
ces conclusions. I1 est évident que parmi les produits
hactériens, qui peuvent jouer un role dans la question
de la chimiotaxie, ce sont surtout les produits toxiques
dont il faut tenir compte. Or, ces produits se dis-
tinguent justement par la facilité avec laquelle ils
adhtrent & des substances albuminoides et & d’autres
encore, de sorte que pour le moment on est loin de
pouvoir les isoler et étudier le role qui leur est dévolu.
D'un autre coté les produits de décomposition plus
avancée, comme 'ammoniaque et ses sels, le scatol et
bien d'autres, neprésentent point une importance aussi
grande dans la question de la sensibilité des leucocytes
dans I'organisme animal, de sorte que deleur inertie
chimiotactique on n’a aucun droit de tirer de graves
conclusions. Et pourtant parmi ces substances il y a
la leueine qui, comme 'ont démontré MM. Massart et
Borper et comme I'a confirmé M. Bucaser lui-méme,
exerce une influence attractive sur les lencocytes.

La question soulevée par M. Bucaner n’est point
encore assez mure pour élre résolue dans I'état actuel
de la chimie physiologique. On n'a done pas le droit
de sappuyer sur la conclusion formulée par ce savant
pour affirmer que la chimiotaxie des leucoeytes ne
peut étre excitée que par des bactéries mortes ou lésées
dont le contenu serait dissous dans le liquide qui le
contient, Méme dans le cas ou la thése de M. Bucnser
pourrait étre démontrée, il faudrail tenir compte
de ¢e que, dans tout milieu ot se trouvent les bac-
téries, a coté de ces microbes vivants il y a un cer-
tain nombre de morts. Ces derniers, attirant les
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leucocyltes, les auraient mis par cela en contact avee
des bactéries vivanles, ce qui aboutirait au méme
résultal que si les bactéries vivanles exercaient
elles-mémes une provocation chimiotactique, Mais,
méme en dehors de ces réflexions, il y a un nombre
suffisant de faits bien constalés qui plaident contre
I'hypothése supposée. Ainsi, outre attraction plus
considérable des leucocyles, exercée par les bacté-
ridies vivantes dans les expériences de M. Lubagsch,
ce sont surtoul les cas d'englobement des bactéries
ainsi que d'autres parasites a I'état vivant, qui re-
jettent cette hypothese.

Bien plus, les données apportées par M. Bucaxer
méme fournissent des arguments contre la supposi-
tion que les leucoeytes ne sont point attirés par les
bactéries en pleine activité. Dans ses expériences,
exécutées avee M. Roemer, M. Bucuxer a réussi a
provoquer une forte leucoeytose générale du sang
aprés des injections intraveineuses de protéines
bactériennes, notamment de ecelle du bacille pyo-
eyanique. Le nombre des globules blanes dans ces
condilions a été sept fois plus grand qu’a 1'état nor-
mal. Eh bien, la leucocytose est un fait extrémement
fréquent dans les maladies infectienses en général,
Si dans quelques-unes, comme par exemple dans la
fievre typhoide de I'homme, on n’a pas toujours vu
d’augmentation du nombre des leucocyles, on I'a bien
observée dans la grande majorité des autres infec-
tions. Ainsi le charbon baetéridien chez les animaux
qui en meurent (comme les cobayes, chevaux, beufs
et autres) s'accompagne d'une masse de bactéridies
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tiplication des leucocyles. Leurs formes polynu-
cléaires, avee leur noyau fragmenté, n’ont qu'a diviser
leur proloplasma pour produire deux leneocytes nou-
veaux. Ce phénomene a été déerit par M. Ranvier (1)
el observé par plusicurs autres observateurs, surtout
par M. Arxorp (2). Malgré les réserves qu’on fit long-
temps, idasuite de la découverte d'une division karyo-
kinétique ou indirecte, qu'on supposa généralement
répandue, on finit par accepler la division simple ou
directe des leucocytes polynucléaires. Mais, apres
s'étre assuré de la réalité de ce phénoméne, on alla
si loin, qu'on nia complétement la propriété des
leucocyles de se diviser aulrement que par une voie
directe. Toutes les observations d'une division ka-
ryokinétique des leucoeyles, a partir de celles de
M. Péremecuko el Kovrrcmirsky (3), furent done dé-
clarées douteuses. Eh bien, les leucocyles sont pour-
tant capables de se diviser par voie indirecte, avee
mitose, ou karyokinese, comme on I'a prouvé plu-
sieurs fois. M. Fremmine (%) a observé ce phéno-
mene A différentes reprises et il I'a confirmé encore
tout derniérement pour les lencocyles de la sala-
mandre. M. Spronck (5) a pu constater la division mi-
totique des leucoeytes dans le sang méme du lapin,
et a trouvé qu’a peu prés 2 p. 1000 de ces cellules se
trouvent chez I'animal normal en voie de division
indirecte. Je me range compldtement a cetle opinion,

(1) Traité d'histologie technique, 20 édition, 1889, p. 137.

(2) Archiv fiir mikvoskopische Anatomie, 1888, p. 270.

(3) Centralblatt f. medic. Wissenschaflen.

(&) Archiv f. mikrosk. Anatomie, 1. XXXVII, 1891, p. 249.
(3) Nederlandsch Tijdscrift voor Geneeskunde, 1889, 29 mars.
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convienl de produire la lésion avee un instrument
chargé de grains de carmin. Ces derniers, englobés
par les leucocyles émigrés, restent dans Uintériear
des cellules conjonctives, dont la nature est facile-
menl révélée par les appendices caracléristiques en
forme de bois du cerf (fig. 58).

L’opinion, acceptée au Congres de Berlin, ne peut
done pas élre soulenue. Ce nest point la nouvelle
these de M. ZigcrLer, mais bien son ancienne maniére
de voir de 1875 et 1876, qui est juste. Quoique mes
observations directes ne portent que sur des amphi-
bies, pourtant elles concordent parfaitement avee les
faits constatéschezles vertébréssupérieurs par tousles
observaleurs, sans excepter M. Nikirororr lui-méme.
Seulement, chez lesmammiferes, onn’apoint de preu-
ves de ce que les leucocyles polynucléaires se trans-
formeraient en mononucléaires. Tandis que ces der-
niers deviennent siirement des cellules épithélioides
granuleuses el géantes, les polynucléaires semblent
dépourvus de cette propriété.

En faveurde la these queje soutiens, je puisciteren-
core les derniéres communications de M. Fresming (1)
qui, lui aussi, a vu dans les branchies des larves des
salamandres les noyaux lobés ou multiples des cellu-
les migratrices se fusionner en un seul noyau arrondi.

En ce qui concerne les mammiféres, je n’ai qu'a in-
voquer le fait de la formation des cellules épithélioides
el géanles aux dépens des leucocytes monon ucléaires
dans lintérieur des vaisseaux chez les lapins, aux-

(1) Archiv f. mikrvosk. Anal., 1891, t. XXXVII, p. 277.
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(le sont surtout les prolongements proloplasmiques
des cellules endothéliales des vaisseaux lors de la
formation de nouveaux capillaires, qui ont attiré Iat-
tention des observateurs. Sur la paroi vasculaire ap-
paraissent des bourgeons coniques, constitués par le
protoplasma; il se produit ainsi un prolongement qui
s'allonge lentement, présentant des signes d'un mou-
vement protoplasmique peu actif. Ces appendices se
rencontrent souvent entre eux el forment des anses,
d’abord solides, puis qui se creusent en la cavité
vasculaire. Plusieurs observateurs, comme MM. Stri-
cker (1), Gorousew (2), Kiess (3) et Sevewmsi (4), ont
constaté un certain degré de contractilité de la paroi
endothéliale des capillaires, ce qui prouve encore plus
le caractiére mobile de ces cellules. Cette propriété
woit jouer sirement un role important dans la forma-
tion des orifices pendant l'inflammation, comme le
pense M. Kieps (5) et comme je 'ai supposé dans mes
premiers travaux sur l'inflammation (6). Ces orifices
nesont nullement préformés, comme I'a admis autre-
fois M. Aryorp, en établissanl sa théorie des stomates,
mais se forment au moment de la réaction inflamma-
toire méme, comme il a observé (7) en fondant sa

(1) Movescuorr, Untersuchungen sur Naturlehre, t. X,
(2) Archiv fitr mikvoskopische Anatomie, 1868,
(3) Allgemeine Pathologee, t. 11, 1889, p. 38k

(4) La contrallilila dei capillari, 1881.

(5) Voir aussi Levpio qui, dans son opuscule : Zelle und Gewebe,
1883, p. 17, a exprimé son opinion que « parfois les petites pores peu-
vent se dilater en grands ovifices pour permettre le passage des glo-
bules du sang »,

(6) Biologisches Centralblatt, 1883, p. 564.

(1) Archives de Virchow, t. LXII, 1875, p. 487.






166 LTIEI-‘LJ‘;MMATIDN.

seanx sanguins peul élre encore démontrée dans les
cas on ces éléments quillant la paroi vasculaire pé-
netrent, & aide de leurs mouvements amiboides,
dans la cavilé des vaisseaux. Des faits de ce genre
s'observent a la suite de l'injection des bacilles tu-
berculeux dans le systéme sanguin des lapins. Quel-
que temps aprés celle injection, on trouve des vais-
secaux composés dans certains endroits uniquement
d'une membrane adventice, tandis que les cellules
endothéliales se sont entitrement déplacées. Les fails
de ce genre sont surtoul fréquents dans les capillaires
du foie, dont I'endothélinm ne donne point de con-
tours typiques apriés Uimprégnation par le nitrate
d’argent, comme cela a élé constalé par Eserra el plu-
sieurs aulres observaleurs. Les cellules endothéliales
des capillaires hépaliques se détachent facilement de
la paroi adventice, el apparaissent sous forme de cel-
lules étoilées, munies de prolongements tres varia-
bles. Déerites pour la premiere fois par M. Kuerrer (1),
ces cellules, en raison de leur forme extérieure et de
leurs appendices allongés, ont été considérées d’abord
comme des éléments nerveux. Mais bientot on dut
s‘assurer qu elles appartiennent plutdl au tissu endo-
thélial (2), et qu’elles se distinguent par leur propriété
d’englober différentes granulations. Souvenlt, surtout
chez les grenouilles, on trouve dans leur conlenu des
masses de pigmenl rougeditre. Les grains de maliéres
coloranles, injectées dans le systéme sanguin, sont
(1) Archiv f. mikrosk. Anat., 1. XI1, p. 353.

(2) Ascn, Uel. d. Ablagerung von Fell w. Pigmen! in den Stern-
sellen d. Leber. Bonn, 1884.
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dies infecticuses les plus rapidement mortelles,
comme le choléra des poules, la septicémie vibrio-
nienne des cobayes et des pigeons et bien d'autres
encore, il ne se fail presque point d’émigration vers
I'organe envahi. Il se produit pourtant une inflamma-
tion considérable avee hyperémie el exsudation sé-
reuse, méme hémorragique, el malgré toules ces con-
ditions si favorables, la diapédise n'a point lieu. Ce
phénomene peut élre expliqué par une chimiolaxie
négative, manifestée par les leucoeyles intra-vascu-
laires, ce qui esl d’autant plus admissible que, mis
en contact direct avee les leucocyles, les mierobes
des maladies cilées ne sonl point englobés par ces
cellules. L'action chimiotactique dans l'intérieur des
vaisseaux doit étre nécessairement acceplée en vue
de la leucocytose, provoquée par la résorplion, de
heaucoup de produils microbiens.

En paralysant non la mobilité, mais la sensibilité
des leucoeyles avee la paraldéhyde et le chlﬂmfﬂrn"iﬂ,
MM. Massarr et Borper ont pu complétement sus-
pendre la diapédese,

11 est trés probable que dans I'acte de I'émigralion,
en dehors de la sensibilité tactile et chimiotactique
des lencocytes différentes autres sensibilités peuvent
jouer un role. Dans des lésions qui ne sont accompa-
gnées que d'une tres faible néerose des celluleseton,
par conséquent, on ne peut supposer une attraction
chimiotactique considérable, ¢’est probablement le
changement physique du milien (différence de la ten-
sion, ete.) qui peut exercer une influence altractive
sur les leucocyles.
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point étre admise. On sait, depuis Connugim, el le fait
a été confirmé enlre autres par M. Cakvarewsky lui-
méme, que la distribution périphérique, ainsi que
I'émigration, s'opérent aussi bien quand les leuco-
eytes ont préalablement absorbé des grains de vermil-
lion. Or, ces leucocytes renferment un sel de mercure,
qui doitlesrendrenon seulementbeaucoup plus lourds
qu’ils n’étaient auparavant, mais cerlainement aussi
plus lourds que les hématies. Et pourtant les héma-
ties restent dans la partie axiale, tandis que les leuco-
cyles appesantis passent a la périphérie.

M. Herme a surtout invoqué la viscosité des leuco-
cytes pour expliquer leur adhésion a la paroi vascu-
laire. Cette théorie adureste trouvé peu de partisans,
parce que les leucocyles ne sont point visqueux el ne
s'accolent pas par suite de leur consistance, mais uni-
quement a laide de leurs propriétés amiboides. Pour
se faire une idée de I'absence de la viscosité du proto-
plasma nu, on n’a qu'a toucher les grands plasmodes
des myxomyeetes, tel que celui de la Spumaria alha.

Si on pouvait admettre que le fraitement par le
chloroforme, tel qu'il a été pratiqué par MM. Mas-
sant et Boroer, ne supprime pas la sensibilité des
leucoeyles d'une fagon compléte, on pourrait peut-
¢lre attribuer leur aceumulation, dans la zone péri-
phérique des vaisseaux dilatés, par le reste de cetle
sensibilité qui leur permettrait d'appréeier la diflé-
rence du milieu extérieur. Or, les leucoeytes se diri-
genl vers les endroils les plus calmes, dans lesquels
ils peuvent étaler leurs prolongements protoplas-

miques.
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MM. Cuagrix et Grey (1) ont démontré que des in-
jections de 20 centimétres cubes de produits solubles
du bacille pyocyanique dans le sang de lapin em-
péchent la dilatation des vaisseaux par voie réflexe.
Ainsi par exemple, aprés une pareille injeclion, ces
auteurs ont « observé que la vaso-dilatation ainsi pro-
duite est plus lente & survenir, beaucoup moins in-
tense et d'une moindre durée » (p. 734), que sans
injection intraveineuse des produits mierobiens. Dans
une note ultérieure, MM. Cusrriy et Grey (2) four-
nissent la preuve que cette influence empéchant la
dilatation vasculaire est due exclusivement aux pro-
duits volatiles des cultures pyoeyaniques, sans étre
propre aux produils non volaliles, solubles el inso-
lubles dans 'alcool.

Ces observaleurs expliquent les faits qu’ils ont
constatés par une diminution de excitabilité des
appareils vaso-dilatateurs, sous linfluence de ces
produits volatils. D’aprés leur avis, les séerétions
microbiennes diminuent la dilatation vasculaire ,
empéchent la diapédese el favorisent par cela 'infee-
tion. Ils cherchent méme a appliquer cette conclu-
sion & la théorie de 'immunité, d’aprés laquelle la
vaceination aménerait un renforcement de 'appareil
nerveux, commandant la dilatation des vaisseaux et
la diapédese.

MM. Cuanriy et Gamapeia (3) ont de méme empé-

(1) Archives de physiologie, 1890, n® &, p, T24.

(2) Ibid., 1894, n° {1 p. 1d6.

(3) Centralblatt fir Allgemeine Pathologie, v, I, 1890, n°s 18, 19,
p. 588.
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lissus sans un concours notable de la part des éléments
sanguins et vasculaires.

Les inflammations chroniques, comme les inflam-
mations aigués, sont dues aux différentes causes
d'ordre chimique, physique et surtout biologique.
Ocecasionnées tantdt par une action lente dune sub-
stance nuisible quelconque, comme le plomb, le phos-
phore ou I'aleool, tantdt par une action prolongée de
la chaleur ou autres facteurs physiques nuisibles,
elles sont le plus souvent dues & une influence immé-
diate des microbes et de leurs produits toxiques.

Prenons comme exemple d'une inflammation chro-
nique celle qui aboutit i la formation de tubercules
dans la tuberculose bacillaire ou dans un autre granu-
lome quelconque. Ce choix s'explique non seulement
parla grande importance du tubercule au point de vue
pathologique, mais encore par ceci que, dans sa for-
mation, un role prépondérant est attribué justement
aux ¢léments fixes des tissus. D’aprés la théorie de
M. Bavmcarten (1), acceptée par la plupart des patho-
logistes, les cellules phagoeylaires en général el les
leucocytes en particulier ne jouent aucun ou presque
aucun réle dans la formation du véritable tubercule.
Ce dernier est considéré comme le produit d'une pro-
lifération des éléments fixes locaux, provoquée par le
voisinage du bacille tuberculenx. Ainsi, d’apres cette
théorie, le tubercule pulmonaire se développe surtout
aux dépens des cellules épithéliales des alvéoles, le
tubercule hépatique aux dépens des cellules hépati-

(1) Tuberkel und Tuberkulose, Berlin, 1885 (Extrait du Zeifschrift
Jiir klinische Medicin).
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ne sert qu'a régénérer les éléments propres du tissu
hépatique.

Le tubereule hépatique, se développant aux dépens
des cellules phagoeytaires d’origine mésodermique,
se forme & la suite non d'une multiplication, mais
d'une agglomération de ces éléments. Les phagocytes
se réunissent en amas, qui constituent le tubercule
primitif. Dans l'intérieur de ces phagocytes tubercu-
leux se trouvent des bacilles englobés par les eellules
amiboides. Les cellules épithélioides se fusionnent a
plusieurs pour engendrer des cellules géantes, tandis
quun grand nombre de leucocytes mononucléaires
et de lymphoeytes augmentent le nombre d'éléments
constituant le tubercule. Si les lymphoeytes mémes
ne sont encore point des phagoceyles, ils le deviennent
bientdt, apres s'étre transformés en cellules épithé-
loides,

Le tubercule hépatique n’est done point un produit
d'origine mixte, comme le prétend la théorie de
M. Bavncantes, mais bien un produit purement méso-
dermique, constitué par des cellules amiboides et pha-
gocytaires. Le développement du tubercule pulmo-
naire confirme cette manieére de voir. Se formant aux
dépens des cellules endothéliales des vaisseaux san-
guins, avee le concours des leucocytes, les tubercules
pulmonaires sont le produit, non d'une prolifération
de ces cellules, mais de leur agglomération a 'aide
de mouvements amiboides. Les cellules de ces tuber-
cules englobent aussi les bacilles tuberculeux, mani-
festant ainsi leurs propriétés phagocytaires. Dans les
cas ol les « cellules a poussiere » (Staubzellen des
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du tubercule est un fait bien assuré; seculement, ces
leucoeytes appartiennent & la catégorie des mononu-
cléaires. Les polynucléaires englobent tres facilement
les bacilles tuberculeux, mais périssent au hout d'un
temps tres court, et deviennent, avee leur conlenu mi-
crobien, la proie de différents phagocytes mononuelé-
aires qu’on peut désigner sous le nom générique de
macrophages. Ces derniers résistent beaucoup mieux
aux bacilles tuberculeux et parviennent méme quel-
quefois & les détruire. Ainsi j'ai pu constater une dé-
générescence lres caractéristique des bacilles tuber-
culeux d'origine humaine et aviaire dans les cellules
épithélioides et surtout dans les cellules géantes des
spermophiles, animaux qui, en général, résistent
assez bien & la tuberculose (1). Les bacilles, évidem-
ment sous U'influence des cellules citées, deviennent
plus gros et perdent peu a peu leur propriété de fixer |
la coloration. Le plus souvent, ¢’est d’abord la partie
centrale qui se décolore, quelquefois ¢’est au contraire
la partie périphérique qui perd sa eoloration. Ensuite
le bacille se transforme en un corps jaunitre, en forme
de saucisson, dans l'intérieur duquel on voit un canal
triés mince. Les bacilles ainsi déformés se réunissent
en une masse (ui prend 'aspect caractéristique d'un

(1} Voir mon article dans les Archives de Virchow, 1888, t. CXIII,
p. 63. Les données sur la tuberculose des spermophiles, réunies dans
ce travail, se rapportent au bacille de la tuberculose aviaire. Les
- expériences ultéricures m’ont démontré que le spermophile est plus
sensible vis-i-vis de la tuberculose humaine, malgré quoi il en détruit
un certain nombre par le méme mode de transformation en corps
jaunes. An Congrés de Londres, M. Barpaca a communiqué des faits
prouvant la grande sensibilité du spermophile pour le virus de la tu-
berculose humaine, dont il s'est servi dans ses expériences,
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culture du bacille de la tuberculose humaine, résistent
pendant de longs mois & cette infection.

Lorsqu'on sacrifie des Meriones inoculés depuis
six & huit mois, on trouve un grand nombre de tu-
bercules dans les organes abdominaux, les poumons
et les ganglions. Et cependant ces tubercules ne pré-
sentent pas, dans la majorité des cas, de phénomenes
de nécrose et de caséifi-
cation. Le tissu tubercu-
leux, composé de cellules
bien vivantes, renferme
des bacilles, dont la
grande majorité présente
une dégénérescence tres
remarquable, qui mérite
d’étre décrite d'une facon
plus détaillée,

C'est la rate de la ger-
bille qui présente le

Fia. Es:;.lc_airihgf?iag:;ﬁﬁlz? corps GIIEI.ITIP de bataille le pIUE

important. Cel organe est
parsemé de pelits tubercules, composés de cellules
¢pithélioides et géantes non nécrosées. Les cellules
tuberculeuses renferment un petit nombre de bacilles
tuberculeux ordinaires, tandis que les cellules géantes
contiennent des corps calcaires trds caractéristiques
(fig. 62). Examinés directement sous le microscope,
ils se présentent dans la majorité des cas sous forme
de corps en 8, trés réfringents. Quelquefois leur forme
est simplement arrondie ou irréguliére. Sous l'in-
fluence d’acides, le sel calcaire (phosphate de chaux)
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(Tab. 1II, fig. 4), dont les bacilles (a) sont revétus
d'une couche assez épaisse d'une substance amor-
phe et incolore (b). Cette séerétion devient de plus
en plus abondante, de sorte que les bacilles se mon-
trent entourés de plusieurs couches concentriques.
Souvenl ces microbes conservent encore leur colo-
ration caractéristique par le violet de gentiane ou la
fuchsine, mais plus souvent encore ils la perdent dé-
linitivement en prenant la coloration supplémentaire
(fig. 5). Quelquefois, on rencontre dans le centre d'un
corps calcaire un bacille divisé en deux, et dont une
moitié conserve encore la coloration primaire, tandis
que autre I'a déja perdue (fig. 6). Par une série de
transformations intermédiaires, on aboutit & des ba-
cilles décolorés, dont les traces sont encore repré-
sentées par un contour trés marqué (fig. 7). Mais
finalement les bacilles ne se distinguent en rien de la
substance environnante (fig. 8) et finissent par dispa-
raitre completement (fig. 9). Ce dernier stade, qui est
de beaucoup le plus fréquent, nous présente des corps
calcaires stratifiés.

Tandis que les couches sont imprégnées de phos-
p{m te de chaux, les membranes quirésistent a 'action
des acides faibles sont composées d'une substance
identique a celle qui constitue 'enveloppe du bacille
tuberculeux. Comme cette derniere, elles sont dis-
soutes par les acides concentrés, ne sont point atta-
quées par les alealis et ne donnent pas de coloration
rouge avee le réactif de Millon.

On doit admettre, d’aprés 'ensemble de ces faits,
que les couches econeentriques sont des séerétions du
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qui présente pour nous un intérét tout particulier:
C'est la tuberculose des reins de chien et des pou-
mons de chats, produite par des nématodes, et étudide
derniérement par MM. Epsteix et Nicovamr (1). 11
s'agit de la formation de véritables tubercules, com-
posés par des cellules épithélioides seules (chien) ou
associées avec des cellules géantes (chat), et dévelop-
pés autour des larves de nématodes. Les tubercules
des chiens renfermaient chacun une larve vivante,
enlourée par des masses de cellules tuberculeuses.
Nous avons done iei un exemple d'une agglomération
de phagoeytes autour d'un animal strement vivant.
Ce cas nous présente une analogie frappante avee
I'observation (relatée dans la cinquiéme lecon) d'une
réunion de phagocytes autour des larves vivantes de
Rhabditis chez le lombric. Il nous montre encore une
fois qu'une agglomération de cellules amiboides peut
étre provoquée par des organismes vivants, et n’exige
nullement la présence de matiéres mortes on extraites
des cadavres de parasites. Malheureusement, ces cas
de tuberculose zooparasitaire ne sont pas encore suf-
fisamment ¢tudids, et on ne connait rien de préeis
sur la provenance et le développement des éléments
tuberculeux.

Ainsi que I'a démontré M. Braver (2), il y a une
grande analogie entre ce qui se passe dans les inflam-
mations chroniques, provoquées par le bacille tuber-
culeux, et les processus connus sous le nom de ecir-
rhose hypertrophique. Dans les deux cas il s’agit d'une

(1) Archives de Virchow, 1889, t. CXVIIIL, p. 432, pl. xm, xrv,
(2) Archives generales de médecine, 1888, p. 47.
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menacé et necontribuent pas, par conséquent, a lafor-
mationde I'exsudat. Mais puisque les parois vasculaires
réagissent, elles font passer par leurs pores le liquide
qui constitue 'exsudat séreux, presque entiérement
privé de leucocytes. Cet exsudat renferme une quan-
tité souvent trés considérable de microbes pathogénes
qui se multiplient abondamment sans entraves. L'or-
ganisme animal, privé ainsi de sa défense phago-
cylaire, devient aussitdét la proie du microbe. Dans
cette catégorie d'inflammations séreuses rentrent les
maladies les plus aiguis et les plus mortelles, comme
par exemple la septicémie vibrionienne des oiseaux
et des cobayes, le charbon chez les petils rongeurs,
souris el cobayes, et quelques autres infections en-
core. Dans la septicémie mentionnée, le vibrion libre
pullule dans I'exsudat séreux presque complétement
dépourvu de leucocyles. Dans I'exsudat séreux des
animaux charbonneux, la bactéridie ne se trouve ce-
pendant qu'en faible quantité, et pourtant cet exsudat
se réunit a 'endroit infecté ou dans son voisinage.
Dans un autre groupe d’'inflammations séreuses
d’origine microbienne, les bactéries ne se trouvent
point dans I'exsudat séreux qui se forme dans les en-
droits plus ou moins éloignés du nid des microbes.
La pleurésie séreuse qui accompagne souvent la
diphtérie chez les cobayes ne présente point, comme
'ont démontré MM. Roux et Yersix (1), de microbes
dans la sérosité, ceux-ci restant localisés sur le point
de I'inoculation. Dans dix cas d'inflammations sé-

(1) Annales de Ulnstifut Pasteur, 1888, p. 635 et autres.
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vaccinés, et ne le sont pas dans I'organisme méme
de ces animaux. Inoculés sous la peau ou dans 1'eil
des cobayes réfractaires, ces vibrions vivent pendant
une période assez longue et finissent par s’adapter a
la vie dans le sérum préparé des animaux (1).

L’'impossibilité¢ de conclure des résultats obtenus
avec le sérum préparé in vitro aux phénoménes qui
se passent dans I'organisme vivant, découle des tra-
vaux antérieurs fails par M. Luparscu (2) et moi-
méme (3). Les expériences récentes de MM. Bucaner,
Ipexer et Roeper (4) ont également prouvé que la pro-
priété bactéricide du sérum, trés manifeste lorsque
I'on introduit, & la facon ordinaire, le sérum et les
microbes dans des tubes i essai, devient beaucoup plus
faible quand on introduit dans le méme sérum ces
mémes mierobes enveloppés dans du papier & filtrer.

L’ensemble des fails analysés nous prouve done
que P'exsudation d’un liquide séreux inflammatoire
ne peut étre nullement considérée comme un moyen
naturel servant & détruire les microbes pathogénes,
ce role appartenant essentiellement aux phagocytes.
Mais, puisque ce sont les produits toxiques des mi-
crobes qui entrent en jeu dans l'infection, il se pour-
rait encore que I'exsudalion séreuse serve i atténuer
ou & modifier I'action de ces produits.

La découverte remarquable faite par MM. Bearive
et Krrasaro (5), d'une propriété antitoxique de l'or-

(1) Ibid., p. 463,

(2) Centralblatlt f. Bacteriologie, 1839,

(3) Archives de Virchow, 1888, t. CXIV, p. 472.

(%) Miinchener medic. Wochenschr., 1891, nos 32 et 33.
(3) Deulsche medic. Wochenschr., 1890, p. 1143,
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lingue précisément par'absenced’exsudation séreuse.
D’apres une communication verbale de M. VaiLLarn,
qui aune grande expérience pour tout ce quiconcerne
le tétanos, chez les animaux tétaniques, aussi bien que
chez ceux qui subissent 'immunisation avee le sérum
des vaccinés, les phénomenes d'inflammation séreuse
font constamment défaut.

Dun autre edté la tuberculose, qui est si souvent
accompagnée d’exsudations séreuses, doit étre ran-
gée dans le type des maladies les moins toxiques (la
preuve est fournie entre autres par le cobaye, animal
si sensible & la tuberculose, malgré son insensibilité
si remarquable vis-a-vis de la tuberculine).

Un autre exemple nous est présenté par le Vibrio
Metehnikowii. Les cobayes sensibles et vaceinés contre
ce microbe réagissent toujours contre son introdue-
tion, par une séerétion séreuse trés abondante, et
pourtantil s'agitici d'un cas ot il ne se produit point
d’antitoxine. Cette derniére conclusion est basée sur
le fait que les animaux vaccinés contre I'infection par
le microbe présentent, pour la toxine vibrionienne,
une sensibilité qui n’est point compatible avee I'exis-
lenee d'une antitoxine.

L'ensemble des fails connus ne corrobore done
pas hypothése que U'inflammation séreuse soit une
réaction salutaire de l'organisme, dirigée spéeiale-
ment dans le but de la transformation de la toxine en
antitoxine. Cependant il faut tenir comple de ce que
nos connaissances sur la production des antiloxines
ne font que débuter; la question posée ne pourra étre
résolue que lorsqu'on aura approfondi le probléeme.
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nufrition, qui exige un afflux considérable des ma-
tieres nutritives vers I'endroit enflammé el une pro-
lifération anormale des éléments locaux. D’apres
M. Vircaow (1) I'inflammation commence & partir du
moment ot se manifestent des troubles nutritifs. Ces
troubles consistent en une propriété « d’attirer, ¢’est-
a-dire d’absorber directement et de modifier suivant
les circonstances de grandes quantités de substances
nutritives ». Il s’agit ici d'une nutrition surabondante
des cellules de T'organe enflammé aux dépens de la
partie liquide du sang. Envisageant les choses & ce
point de vue, M. Vircnow considére les phénomenes
inflammaloires les plus caractéristiques non comme
une réaction salulaire, mais comme un processus
dont le edlé essentiel serait représenté « par son ca-
raclére aigu el surtoul par son danger » pour l'orga-
nisme (/. ¢., p. 399).

D’apres la théorie de Samver et de Connuem, 'es-
sence de l'inflammation consisterait en une lésion
moléculaire de la paroi vasculaire. Modifiée sous
U'influence d'une cause nuisible quelconque, cette
paroi perdrait sa propriété de retenir les éléments du
sang, qui passeraient au dehors d'une facon tout a
fait passive, pour se diriger vers l'endroit de la plus
faible résistance. L'inflammaltion ne serait done nul-
lement une réaction de 'organisme contre les agents
extérieurs, mais simplement une lésion primaire des
vaisseaux sanguins. Une expérience de Connueim ex-
plique sa maniere de voir d'une fagon tres claire. Si

(1} Cellularpathologie, 4= édit., 1874, p. 475,
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les plus inférieurs ne se comportent point d'une ma-
niere passive vis-i-vis des agents morbides, mais
luttent contre eux, comment les organismes les plus
développés, comme I'homme et les mammiferes,
n’agiraient-ils pas de méme? Il y a done une lutte in-
contestable de 'organisme envahi contre 'agent mor-
bide ; mais en quoi consiste-t-elle? Comme le démontre
I'évolution de I'inflammation, ¢'est justement ce phé-
nomene qui est le moyen de défense le plus répandu
dans le monde animal, et a la fois le plus actif.

Le primum movens de la réaction inflammatoire est
une action digestive du protoplasma vis-a-vis de
I'agent nuisible. Cette action, propre & 'organisme
entier ou presque entier des protozoaires, appartient
atoute lamasse plasmodique des myxomyeétes, mais,
a partir des éponges, se concentre dans le mésoderme.
Les cellules phagocytaires de cette couche sappro-
chent, englobent et détruisent I'agent nuisible dans
les cas on l'organisme envahi reste vielorieux. Celte
réaction phagoeytaire, lente d’abord, puisque le seul
moyen pour les phagoeyles d’approcher de I'agent
nuisible consisle en leurs mouvements amiboides,
s'accélere beaucoup avee l'apparition d'un systeme
sanguin et vasculaire. A l'aide du courant sanguin
lorganisme peut a chaque moment donné expédier
vers l'endroit menacé un nombre considérable de
phagocytes pour arréter le mal. Lorsque la circula-
lion se fait en partie dans un systéme de lacunes, I'af-
flux des phagoeyles s’opére sans dispositions spéciales,
Mais lorsque ces défenseursdel’organisme se trouvent
dans des vaisseaux clos, ils ne peuvent atteindre leur
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tité que les mononucléaires et voila aussi pourquoila
forme lobée du noyau, absente chez les invertébrés
(sauf chez quelques Céphalopodes), ne se trouve que
chez les leucocyles adaplés a la diapédese.

Les faits qui ont démontré I'impossibilité de recou-
rir & la théorie de Connnrim s’expliquent facilement a
I'aide de la théorie que nous défendons ici. Si 'agent
irritant se trouve en dehors des vaisseaux, il provoque
Iinflammation typique, accompagnée de diapédeése;
si leméme agent réside dans I'intérieur des vaisseaux,
il ne se produit point de diapédese, mais les lenco-
cyles luttent contre le microbe dans le sang méme.
Prenons comme premier exemple la fievre récur-
rente, dans laquelle les spirilles agissent certaine-
ment sur la paroi vasculaire, sans provoquer la dia-
pédise. Mais les leucocytes augmentent en nombre;
il se produit la leucocytose qui aboutit & une lutte,
dont la fin est marquée parI'englobement des spirilles
par les leucocytes. Nous avons done un cas d'inflam-
mation non accompagné de diapédese; la lutle entre
les phagocyles el les spirilles se passe dans le sang
méme. Quoiqu’il ne se fasse point d'inflammation
diapédésique, la fitvre récurrente est pourtant accom-
pagnée d'une chaleur violente et d’autres phénomenes
qui indiquent que nous avons affaire 4 une maladie
inflammatoire. Ce serait done un cas d'une inflamma-
tion du sang méme, une sorte de « hémitis », comme
l'avail pensé autrefois Prorry. Le méme phénomene
est général pour les cas de lutte chez les animaux,
chez lesquelsle systeme sanguin et la cavilé générale
du corps sont réunis. Comme nous I'avons vu au sujet
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seaux, comme dans la fidvre récurrente ou dans la
tuberculose intra-vasculaire, les phagoeyles se réu-
niront dans le sang méme; si, an contraire, I'agent
nuisible se trouve en dehors de la cavité sanguine
ou en dehors des vaisseaux, il y aura émigration des
phagoeytes vers I'endroit menacé, émigration sans
diapédese (invertébrés, jeunes larves des urodéles),
ou avec diapédese (vertébrés).

Pour que la réaction phagocyltaire s'accomplisse,
il faut d'abord que ces cellules soient excitées d'une
facon positive. La sensibilité négalive peut servir en-
core de moyen de défense & un organisme mobile,
comme le plasmode des myxomycetes, qui s'éloigne
de la eause nuisible. Dans les cas ou cette dernidre
pénétre dans I'organisme, une sensibilité négative
des phagocyles laissera le champ de bataille au para-
site, ce qui entrainera la mort de I'organisme envahi,
comme cela arrive assez souvent. Voild pourquoi,
dans la série de ces étres, nous voyons une évolution
progressive de la sensibilité positive des leucocytes.
Chez les Daphnies on est frappé par la grande quan-
tit¢ de maladies dans lesquelles la phagocytose fait
compleétement ou presque entiérement défaut. Chez
les amphibies la chimiotaxie positive est déja trés
manifeste el pourtant, comme I'a démontré M. Gaprir-
cuewsky, chez les lapins elle est de beaucoup supé-
ricure. Et encore chez les rongeurs, comme chez les
pelils animaux de laboratoire en général, on observe
un certain nombre de maladies foudroyantes, telles
que le choléra des poules, choléra des pores, la sep-
ticémie vibrionienne aviaire, dans lesquelles sou-
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Linflammation doit donc étre envisagée dans son
ensemble comime une réaction phagocytaire de l'orga-
nisme conire les agents irritatifs, réaction qui tantdt
Saccomplit par les phagocytes mobiles seuls , tantit
avec le concours des phagocytes vasculaires ouw celui du
sysiéme nerveur.

La théorie, exposée dans ces quelques lignes, pour-
rait étre désignée sous le nom de théorie biologique
ou comparée de l'inflammation, puisqu’elle est fon-
dée sur I'étude des phénoménes de la vie cellulaire,
examinés au point de vue dela pathologie compardée.

Il est avant tout nécessaire de souligner ce fait,
que les phénomeénes essentiels de 'inflammation pré-
sentent réellement une lutte des phagoeytes contre
I'agent irritatif. Comme nous avons vu les leucocyles
pouvoir se transformer en cellules fixes, on pourrait
croire (ue leur réunion considérable ne se ferait
que dans ce but. Cette supposition doit étre cepen-
dant rejetée par le fait que, chez les vertébrés supé-
rieurs, les leucocytes polynucléaires, les plus nom-
breux parmi les leucocytes, jonant un role dans
I'inflammation, ne contribuent point a la formation
des granulations. Dans le développement de ces
derniéres, & coté des cellules endothéliales et proba-
blement conjonctives, il n'y a que les leucocyles
mononucléaires qui prennent une part active. Or,
ces leucocytes se forment directement aux dépens des
lymphocytes nombreux qui affluent vers les endroits
ou se fail la régénération.

Mais peut-ttre que les leucoeytes réunis dans les
foyers inflammaloires ne serviraient qu’a la résorp-
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développée pour protéger 'organisme contre le dan-
ger, comment se fait-il que c’est justement dans les
cas ou l'organisme est le plus menacé, que les phago-
cytes refusent d’accomplir leur role? Ici encore I'ob-
jeetion provient d'une connaissance incompléte des
principes de la théorie. Justement parce que la défense
des phagocytes se développe suivant la loi de la sélec-
tion naturelle et non a la suite d'un but prédestiné
d’avance, il est tout naturel qu’il se rencontre des cas
ot les phagocytes n’accomplissent pas leur fonction,
ce qui améne la plus grande menace et la mort de
I'organisme. Dans la nature réelle il se {rouve des
caracteres variables, tantot utiles, tantot nuisibles a
l'organisme. Les premiers aménent la survivance,
les seconds la mort. Si par exemple nous considérons
deux organismes : I'un, dont les phagoeytes sont fa-
cilement repoussés par le microbe, et un autre, dont
les phagocytes manifestent au contraire une sensibi-
lité positive, qui aménera une phagocytose abondante,
le premier deviendra bientot la proie du parasite, sera
éliminé par la sélection naturelle, tandis que le second
résistera a l'infection, survivra et donnera une pro-
géniture douée des mémes propriétés phagoceytaires.
Il est évident que dans ces conditions I'activité des
phagocytes augmentera, soutenue par la sélection.
Mais la foree curatrice de la nature, dont la réaction
inflammatoire constitue I'élément le plus important,
n'est pointencore uneadaplation parfaite. Lafréquence
des maladies et des cas de morts prématurées le
prouve suflisamment. L’appareil phagoeylaire n'a pas
encore atteint son dernier stade de développement et
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se lrouve en voie de perfection. Trop souvent les pha-
gocyles fuient I'ennemi ou détruisent les éléments
de 'organisme duquel ils font partie (comme dans les
scléroses). C'est cette imperfection qui a depuis long-
temps rendu nécessaire lintervention active de
I'homme, non satisfait de la fonction de sa force cura-
trice naturelle.

La défense de I'organisme contre les agents nui-
sibles, concentrée dans 'appareil phagocytaire et le
systéme nerveux somalique, s'étendit sur I'appareil
nerveux psychique. Aux cellules nerveunses qui diri-
gent les contractions et la dilatation des vaisseaux,
s'associerent les cellules qui produisent la pensée et
les actes volontaires. Comme fonction de ees cellules
psychiques, il se développa loute une seience ayant
pour but la défense de I'organisme contre les agents
nuisibles. Elle inventa des méthodes pour activer
I'inflammation curatrice, comme dans beancoup de
cas de Jésions artificielles facilitant la réaction inflam-
matoire. L'application d’agents excitant I'inflamma-
tion, tels que le jequirity, le virus de la blennorrhée,
la tuberculine et la cantharidine présente une conli-
nuation consciente des mesures de défense élaborées
inconsciemment par la série des étres dans leur lutte
pour I'existence.

Mais, comme Pappareil réactionnel inconseient, les
forces curatrices de la nature, avee leurs phagoeytes,
nesontpoint parfaites, lappareil réactionnel conscient,
la science médicale, n'est pas parfaile non plus.
Pour atleindre son but définitif elle doit puiser des
connaissances dans loules les branches seienlifiques
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Mais si d'un c6té la science médicale a tant de
choses & puiser a la biologie, dont elle ne constitue
quune partie, ce service ne doit nullement étre gra-
tuit. La biologie générale elle-méme peut tirer de
grands avantages en embrassant dans le cadre de ses
études les phénomenes morbides, étudiés par la pa-
thologie. Trop souvent la biologie éprouve des diffi-
cultés dans I'étude des processus de I'évolution, parce
que ces phénoménes se présentent & elle sous une
forme déja achevée. Ainsi pour analyser de plus prés
'acte de la sélection naturelle, les phénoménes trop
équilibrés qui se rencontrent dans la nature ne four-
nissent point de matériel favorable. Pour mettre en
lumiére le jeun de cette loi générale, il faut étudier les
phénomines moins stables, les appareils moins par-
faits, en un mot les phénomenes dans lesquels la sé-
lection naturelle peut étre observée tous les jours.
Or, ce sont justement les phénomenes morbides avec
les réactions qui les provoquent, la lutte entre I'orga-
nisme el ses agresseurs, qui présentent la meilleure
occasion pour une étude suivie de la marche de la sé-
lection naturelle. Dans cette lutte il y a tous les jours
des survivants, ¢élus par la sélection, et des morts,
éliminés par ce méme facteur. D'un coO1é, ce sont les
organismes vainqueurs élus et des parasites détruits
¢liminés, d'un autre ce sont les organismes vaincus
¢liminés, et des parasites triomphants élus.

Je termine donc par ol Jai commencé. La patho-
logie générale doit &tre réunie a la zoologie ou plutot
a la biologie, pour en faire une branche, la pathologie
comparée, Celte science est presque toul entiere encore

























































