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AVANT-PROPOS

Le sujet que nous avons entrepris de traiter est fort com-
plexe. Il englobe en effet deux questions pathogéniques de
premier ordre : l'origine du pigment melanique et le mode
de transformation du nzvus pigmentaire en tumeur maligne.
Ces deux points sont loin d’étre ¢lucidés. Pour le premier
nous n'avons fait que citer les théories les plus acceptables.
Qnant au second, séduitpar I'ingénieuse hypothese deDarier
reprise par le professeur Jaboulay, nous avons cru devoir
le rattacher aux théories parasitaires et nous avons opté en
faveur du melanozoaire, opinion que la clinique semble avoir
verifiée en nous montrant 'action utile de la quinine dans
les mélanoses malignes.

Cette guestion pathogenique est fort captivante ; et méme
nous devons avouer que nous ne soupgonnions pas en
attaquant notre travail I'intérét que nous devions trouver en
le poursuivant. Aussi regrettons-nous profondément d’'étre
limité par le temps et de ne pouvoir approfondir parde plus
amples recherches et des expériences personnelles cette
question de premier ordre, qui aurait pu animer notre sujet
et en faire un travail d’actualité. Mais nous avons la ferme
intention de continuer plus tard les recherches commencées
en ce but par d’autres que nous. Qu'il nous oil permis aussi
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de déplorer le silence qu'ont gardé envers nous MM. Unna
(de Berlin) et Tailhefer (de Béziers) qui n'ont répondu & nos
lettres que par un silence désobligeant.

Par contre nous devons tous nos remerciements et toute
notre reconnaissance i M. le professeur Forgue qui a bien
voulu nous inspirer notre sujet et nous diriger dans nos
recherches. Qu'il soit assuré de notre profonde grafitude
pour ses excellents conseils et I'honneur qu'il a bien voulu
nous faire en acceptant la présidence de notre thése.

A la pensée de quitter tant de choses qui nous ont attaché
pendant des années au sol francais, un regret bien profond,
sincere, s'empare de nous : regret de quitter une source de
connaissances inépuisables ; regret de nous éloigner du génie
qui a donné au monde tant d'ceuvres immortelles; regret,
enfin, intime, venant de la profondeur de notre coeur, de
nous separer de ceux qui nous ont donné leur amitié et leur
affection. Nous ne pouvons pas admettre une séparation
pour toujours, et nous conserverons fidelement nos sentiments
et nos souvenirs avec l'espoir de revoir le pays que nous
considérons comme une seconde patrie.

——————e et e T




DEGENERESCENCE MALIGNE des NAEV]

CHAPITRE PREMIER

HISTORIQUE

(est &4 Plenk que l'on est redevable de la premiére obser-
valion de dégénérescence maligne d'un nmevus. Mais les pre-
mic¢res données scienlifiques sérieuses onl élé fournies au
commencement du siéele dernier par Wardrop, qui signala
la transformation d’'un nzevus en fongus hématode.

Puis, sous le nom de mélanose généralisée, tumeur méla-
notique, cancer mélanique, ete., Boyer, Breschet, Schilling,
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Thompson, Billroth, Langenbeck apportérent appoint de
nombreux cas recucillis par eux.

Virchow, en Allemagne; Cornil, en France, se sont
occupés de lanatomie pathologique de ces tumeurs; ils en
font des sarcomes, dans l'imuiense majorité des cas.

Charles Robin, au contraire, admel lenr nature épithélio-
maleuse. Recklinghausen (1882) ne erut y voir qu’une origine
endothéliale, les tumeurs se développant au niveau de
I'endothélium des lymphaliques ; Heurtaux partage l'opi-
nion de Virchow ; While et de Wyelh, I’_icut, Guibont,
Renoul se rangent du eaté de Charles Robin el admettent la
théorie épithéliale.

Plus récemment Unna, et aprés lui Dorson, Fillaudeau,
Debanco, et en dernier lieu Tailhefer, reprennent cette théorie
¢pithéliale et la mettent au point. Avee Unna la question
était entrée dans une nouvelle phase; pour lui, I'étude des
nievi el des tumenrs gu'ils produisent a pour base la nature
meéme des cellules intradermiques qu'ils contiennent.

Bauer el Respighi sont les seuls a se ranger a la théorie
de Recklinghausen et a voir dans ces tumeurs des dégéné-
rescences endothéliales. Pour eux, les éléments d’origine
conjonctive prédominent, et les formes épithéliales ne sont
que des rarvetés.

Kromayer qui, en 1882, avail énergiquement combattu la
théorie d'Unna, a complélement abandonné ses assertions
premieres et a délaissé 'hypothése surla nature conjonctive
pour se ranger au parti d'Unna.

Depuis, les auteurs tendent 4 embrasser la théorie épithé-
liomateuse. Gilehrist, Dubring, Fordyee, Darier avec sa
théorie parasilaire, Waldever, en Allemagne, la souliennent
de T'appui de leur haule autorité, el actuellement, avee Unna

el Darier, les analomo-palhologisles onl acceplé ce nom de
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navo-carcinome, toul en reconnaissant que lon a lrés
ravement affaire i du carcinome vrai, et que le plus souvent
la tumeur semble représenter un stade inlermédiaire au
sarcome ¢l au carcinome pur,




CHAPITRE 11

ETIOLOCGIE ET SYMPTOMATOLOGIE

[.e neevas pigmentaire est excessivemenl répandu : il est
rare, en prenant au hasard un adulte, de ne pas trouver
sur ses leguments la trace de ces tumeurs sous forme de
grains de beaulé, signes, envies, ete. . . Quant aux tumeurs
malignes développées sur les naevi elles sont relativement
rares, bien que la moili¢ ‘environ des mélanoses ail pour
origine une tache congénilale ou apparue dans le jeune ége.

.e sexe ne joue aucun role : tout au plus les femmes
sembleraient-elles avoir une certaine disposition a la
mélanose.

L'ige est d’ordinaire I'dge adulte : a partir de 30 ans pour
I'homme, de 51 ans pour la femme. Toutetois Unna a étudié
des neevo-carcinomes développés chez des enfants de 2 ans
et demi el 3 ans.

Le siége de prédilection est la face. Nous lrouvons la joue
alteinle 12 tois, la région lemporale 2 fois, le front, le malaire,
I'angle interne de 'ceil 1 fois.
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Au cou et a l'oreille, 3 cas.

Au dos et i la région lombo-sacrée : 1 cas chacun.

Viennent ensuite la région mammaire, la verge, le clitoris,
les grandes lévres.

Les causes occasionnantes sont mal élucidées. Toutefois il
ressort de 'examen des observations que I'on a vu souvent
la tumeur maligne ne se développer au niveau d'un naevus
‘ préexistant depuis fort longtemps qu’a la suite d'une irrita-
tion direcle de ce nwevus. Clest ainsi qu'une médication
intempestive, vésicatoires, acupuncture, [pointes de feu,
excision insuffisante, pourra réveiller I'élément malin
endormi dans un inoffensif grain de beauté.

Quelle que soit la cause déterminante, le navo-carcinome
se développe toul d’abord insidiensement. Il ne se manifeste
au début que par une pigmentation plus inlense de
la zone alteinte. Puis, au bout d'un certain temps, le
mal semble avoir organisé son ordre de progression, et
I'on voit la tache bénigne d'autretois s'accroitre, s'élendre
en surfice et en profondeur, se surélever,bourgeonner en
couvrant les régions avoisinantes de taches noires. D’autres
fois I'affection ne reste pas localisée au siége primitif duo
nievus, On voit des taches de mélanose apparaitre d’abord
tout autour de la premiére, puis se disséminer dans toute
la région atteinte. La joue toul entiére, s'il s’agit d'une
lumeur de la face, présente la coloration caractéristique,
puis pen a peu le processus évolue vers l'uleération, la
couche superficielle disparait peu & peu détruite par les
éléments épithélioides, la plaie ulcéreuse sécréte un ichor
sanieux, les ganglions se prennent dans les territoires
anatomiques dépendants, I'élat général s’aggrave ; I'épithé-
lioma mélanique, ou le nwevo-carcinome suivant les ca-

est constitue.
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Au poinl de vue subjectif le nzevo-carcinome est rarement
douloureux. Les malades ¢prouvent la plupart du temps
des sensations parliculicres, picotement, démangeaison,
irritabilit¢ spéciale du point atteint. En se grattant, ils
irritent  davantage la tumeur naissante qui réagil en s'éten-
dant de plus en plus. 1l est & noter que lorsque les causes
d'irritation locale disparaissent, I'affeclion, sans régresser,
demeure stalionnaire ou ne progresse qu'avee la plus
grande lenteur.

Quant au sarcome, sa marche est plus rapide ; les gan-
glions sont pris iort tardivement & la derniére phase de
généralisation. La tumeur évolue beaucoup plus vite:
parfois doulourcuse, le plus souvent uniquement génante,
elle envahit les lissus voisins avec une rapidité élonnante ;
¢'esl surtoul le sarcome qui améne la mélanose généralisée.
On concoil au point de vue du pronostic que cette forme
soit plus grave que les carcinomes a évolution lente.




CHAPITRE 1l

ANATOMIE PATHOLOGIQUE

Avant d’entreprendre I'élude anotomo-pathologique de
la question, il est, croyons-nous, ulile de rappeler briéve-
ment la structure normale de la peau.

L.a peau est constiluée par deux couches principales,
I'épiderme et le derme ; quant & I'hypoderme, il peut en étre
considéré comme une dépendance sans loulefois en faire
parlie intégrante.

[ épiderme est un épithélium pavimenteux stratifié, divi-
sible en deux parties essentielles, la couche cornée et les
corps muqueux de Malpighi. Ce corps muquenx est con-
stitué¢ par une couche profonde de cellules evlindriques
entre lesquelles sont logées les granulations pigmentaires
composces de mélanine. Plus les assises de cellules se rap-
prochent de la surface extérieure, plus elies s'applatissent et
abandonnent leur forme primilivement eylindrique.

Au-dessus de I'assise de Malpighi nous relevons le stratum
granulosum dont les cellules renferment de Uéléidine, le
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stratum lucidum d'(Eh! ot s'accomplit le kératinisation quoi
nous meéne insensiblement a la zone la plus extérieure ou
couche cornce.

Le derme est divisible en deux couches : le chorion o
lon trouve un feutrage de fibres conjonctives, élastiques
et musculaires lisses, et le corps papillaire dont les papilles
contiennent des vaisseaux, et les corpuscules de Pacini,
de Meissner et de Krause, dépendances du systéme nerveux
et servant a recueillir les impressions sensorielles. Nous y
rencontrons encore des glandes sébacées, des glandes sudo-
ripares et des follicules pileux.

Ceci dit, nous devons encore esquisser l'anatoraie patho-
logique du neevus et essayer d’en dresser une classification,
apreés quoi nous passerons a l'étude des processus dégeéné-
ratifs.

Qu'est-ce que le nevus ? Une altération de la couleur et
de la texture de la peau le plus souvent congénitale, mais
difficilement attribuable & un groupe défini de tumeurs. On
s'accorde 4 reconnaitre que le n@evus est di a une hyperplasie
d’origne embryonnaire; mais celle origine suffit & elle seule
a expliquer la diversité des ¢léments neviques et le nombie
des formes histologiques et eliniques que 'on rencontre,

Nous pourrons admeltre la classification de Rist :

I. — Neavi pigmentaires purs.

II. — Neewvi tubéreux non vascalaires.
a) Neevi verruqueusx mous.
D) Naevi molluscoides.
¢) Neevi verriquenx durs.
d) Naevi adénomateux,
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Neevi vasculaires.

a) Hémangiomes.

b) Lymphangiomes.

I11.

Les neevi pigmenlaires purs étant a peu prés les seuls a
subir la dégénérescence maligne, nous croyons ulile d'in-
sister sur leur histologie normale, puis de montrer ensuite
les stades d’évolution.

Dans le neevus pigmenlaire, la couche cornée del'épiderme
est normale ou légérement épaissie; il n’y a pas de lésions
sérieusement appréciables. Par contre le corps mucqueux de
Malpighi présente des altéralions celiulaires caractéristiques.
Les cellules sont beaucoup plus volumineuses qua I'élat
normal ; cet aceroissement de volume modifie leur forme ;
elles ne sont plus cylindriques, mais arrondies, ovalaires ou
polyédriques ; la méme cause détruit leur orientation primi-
tive, el au lieu des assis s réguliéres que 'on trouve a 'état
physiologique on ne rencontre plus que des cellules défor-
meées et proliférées s'insinuant dans toules les directions.
Les couches les plus profondes sont infiltrées de pigment,
agranulalions isolées ou agglomérées en bloes mélaniques.

Le derme est lui aussi imprégné de pigment mélanique
disséminé dans les cellules ou autour 'd'elles. Les papilles
sont fortement hyvpertrophiées surtout dans les naevi sail-
lants. Les glandes sudoripares et les follicules pileux sont
normanx,

Mais il est une altération d'importance capitale signalée
par Renoul et Hogues, et déerite plus tard par Unna. Au
centre de chaque papilie on constate la présence de grosses
masses épithéliales, formées de cellules groupées en bloes
compacts, ou disposées en bhoyaux et en tubes ramifiés, plus
rarement isolc¢es,
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Ces cellules sont arrondies, polvédrigues ou fusiformes.,
Leur noyau, trés gros, est entouré d’un proloplasma granu-
leux. Leur groupement se fait sans ordre donné, elles sont
en désorientation manifeste ainsi que le prouve leur répar-
tition différant d'une papille a4 autre. On a plulot affaire a
une infiltration de nature ¢pithéliale qu'a une néoformation
définie ; les trainées cellulaires s'insinuent partout et, aban-
donnant par endroit la papille dermique, tendent a 'enva-
hissement du stroma conjonclif, qui de son coté envoie
parfois des cloisons de tissu fasciculé,

Les capillaires sont dilatés et en connexion inlime avee
les granulations piginentaires. Telle est I'histologie du nzvus
pigmentaire. Il nous reste a étudier la transformation ma-
ligne de cetle tumeur.

Il est actuellement nettement établi que les tumeurs ma-
lignes peuvent se développer sur les nmvi. Mais ou les
opinions divergenlt, c'est sur la nature des neoplasies secon-
daires. Sont-clles d'origine conjonctive on épithéliale ? Res-
sortissent-ell :s au sarcome oua I'épithélioma? Deux camps
sont en présence pour soulenir chaque doctrine, et chacun
apporte son conlingent d’observalions et danalyses, sans
que la question soit encore élucidée.

Avec Virchow et Cornil tout un groupe dhistologistes
admetlent la nature sarcomateuse de ces tumeurs. Pour eux
les cellules conjonctives seraient groupées le plus souvent en
trainées provenant des cellules fixes du tissu conneclif
normal, revenues a4 la phase embryonnaire et proliférées,

Respighi, qui, en 1896, s'est [ait le défensenr des idées de
Virchow, Cornil, Recklinghausen, ele., considére les lumeurs
développées sur les nwevi comme d'origine embryonnaire
conjonctive. Il insiste surtoul sur la présence tantol de
cellules  mononueléaires ou polynucléaires disposées en

P
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cordons ou en ilots, tantot de cellules allongées, disposces
en faisceaux pénétrant profondément le tissu nmvigue. Pour
lui ces deux variétés de cellules ont une origine commune
et proviennent du tissu conjonetif, d’on la plus grande fré-
quence du sarcome que de 'épithélioma,

Par contre Robin, el avee lui White, Wyeth, Unna,
Fillandeau, Tailhefer, Darier, Waldeyer, ete., ele., se rangent
a la theéorie épithéliale. Pour eux la nature épithéliale ne
fait aucun doute, le caractére épithélial des éléments cellu-
laires étant prouvé par la grossenr du nucléole, la disposition
en masses compacles et I'analogie qu'elles présentent avee
les cellules du corps muqueunx de Malpighi.

Avec Unna apparait une dénomination nouvelle. La trans-
formation maligne s’ellectue pour lui au niveau d'un élément
absolument parliculier au nievus, la cellule neeviqgue, Mais de
quelle nature est cetle eellule neevique ? D'origine épithéliale
répond le dermaltologiste allemand qui publie & ce sujet
toute une suite de travanx. Apreés avoir longuement étudié
les nwevi pigmentaires d’enfants nouveau-nés ou en bas dge,
il conslate que les cellules intradermiques des nzevi, les
fameux éléments caraclérisliques, sont de véritables épithé-
liomas issus de I'¢pithéliuvm de revélement pendant la vie
intra-ulérine ou les premiers jours qui onl suivi la naissance,
Lelissuconjonctif y joue bien un réle ; mais ce réle se borne
a fournir une membrane de revélement, véritable basale
qui isole lesilots néoplasigues de I'épithélium tégumentaire,

De nos jonrs la théorie de Robin ne comp'e presque plus
de détracteurs, tous les histologistes tendent & accepter. Et
cela se concoit : car oulre la valeur des arguments fournis
par le microcope, la clinique vient le plus souvent nous
oTrir les caractéres tyvpiques de I'évolution du processos

epitléliomatenx,
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D'aillenrs nous devons reconnaitre ¢u’il est bien des cas
ot le diagnostic n'est pas ais¢ méme au laboraloire, et o
I'objectif microscopique ne renscigne qu'incomplétement.
Aussi croyons-nous utile de déerire un examen histologique
pris au hasard parmi les observations que nous avons pu
collationner.

Il s’agit d'une tumeur mélanique développée au nivean
d'un ancien nievus pigmentaire siégeant sur le capuchon
du clitoris el dont 'examen a élé publié par M. Piollet dans
la Gazeite des Hopitau.

A l'examen histologique on conslate que l'on est en preé-
sence d'un tissu caractérisé par un stroma conjonctif dans
lequel sont englobés des amas cellulaires. Ces amas attei-
gnent au centre de la tumeur des dimensions comparables
A celles des amas cellulaires des épithéliomas malpighiens,
bien que d'une facon générale leur forme soit plutot celle de
longs bhoyaux que d'amas arrondis; mais a la périphérie de
la tumeur il ¥ a une multitude de petits amas isolés et il est
plus facile de suivre leur genése. Or il est frappant de voir
quau début il existe une lacune rond: avec des parois
conslitucées par une membrane bhasale épaisse, rappelant un
peu les vaisseaux dans certains nevi, et que dans celle
lacune apparait d’abord un petit amas de deux a trois cellules
fusiformes, & gros novau et non pigmentées; puis la lacune
se comble, el, tout en restant encerclée par la membrane
hasale, elle apparail comme un amas ¢pithelial carcinoma-
teux. Enfin la membrane cede et les cellules se répandent
dans le lissu cellulaire. C'est alors qu'elles s'imprégnent de
pigment noir en assez grande quanlilé pour qu'on ne puisse
plus voir leur novau.

« Doit-on dire sarcome, é¢pithélioma on carcinome mela-
nique ? Sarcome par la forme des cellules prises indivi-

o 4 R
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duellement, épithéliome ou carcinome par la disposition du
slroma ; n'est-ce pas la ce que l'on rencontre aussi dans
I'endothéliome el ne serait-il pas plus exact de dire: Tu-
meur melanique développée dans des vaisseaux sanguins aux
dépens des cellules chromatophores ? »

Celte conclusion, empruntée au travail de Piollet, nous
semble eloigner simplement la difficulté sans la trancher.
En somme, que la tumeur soil d'origine sarcomateuse, cela
esl indubitable dans quelques cas; mais aussi ces cas sonl les
plus rares, et le plus souvent, soit histologiquement, soit
cliniquement, la transformation épithéliomateuse est assez
nettement définie pour ne pas étre mise en doule.



CHAPITRE TV

LE PIGMENT MELANIQUE

L
Le pigment mélanique qui existe normalement dans les

cellules du corps muqueux de Malpighi est encore appelé
mélanine. Cesl une substance qui se présente sous l'aspect
de grains fortement colorés, allant du jaune fauve au brun
fonee, mais n'arrivant jamais au noir absolu : ees granula-
tions sont arrondies ou multiangulaires; elles onl aussi
parfois la forme de batonnets polvgonaux i arétes trés vives
disposés en séries radiaires aulour du noyau de la cellule
tpui les contient. Llles sont trés pelites ; leurs dimensions vont
de | 4% millicmes de millimétres, et certaines, les plus peti-
tes, présentent des mouvements browniens ; mais parfois
aussi elles s'agglutinent pour former des bloes mélanigues
irréguliers.

La mélanine est trés resistante el lrés stable. Elle est
insoluble dans 'ean, 'alcool, I'éther el les acides étendus ;
par contre les solutions alealines fortes la dissolvent pourvu
quelles soient howillantes, Elle résiste fort longlemps a
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I'acide sulfurique, I'acide chlorhvdrique, la potasse. L’acide
azotique la dissoul a chaud.

Comme réactions coloranles elle lourne au jaune rouge:i-
fre par les acides faibles, et vire au rouge par l'acide azo-
tique chaud. Le chlore la décolore en solulions acides ou
alcalines. Au point de vue chimique ¢’est une substance quar-
lenaire renfermant : carbone 58,08, hydrogéne 5,91, azole
13,76, oxygéne 22,23, soit un tolal de 99,98 pour 100, Les
() 02 gqui restent sont conslitués par du fer en proportions
variables el quelques traces de soufre.

La pigmentation débute dans les cellules par une coloration
diffuse du proloplasma, qui prend une teinle brune ou gri-
silre. Le conlenu cellulaire devient granuleux, et les granu-
lations forment un véritable anneau autour du novau. Peu
a peu le protoplasma tout entier est envahi, des amas de
mclanine se constituent et bientdt le pigment dépasse les
enveloppes de la cellule dégénérée, préte a se désagréger
et & donner naissance a un délritus granuleux noivitre.

En somme la répartition générale du pigment se fait de
la facon suivante: envahissement du corps muqueux de
Malpighi, des cellules papillaires, du chorion lui-méme:
les leucoeytes se chargeni cux aussi de mélanine et les
vaisseaux sanguins sonl enlourés par un vrai manchon de
granulations brunes.



CHAPITRE V

PATHOGENIE

Nous étudierons surtont la pathoginie du pigment inéla-
nigque; puis nous exposerons la théorie qui nous semble
la plus séluisante pour expligier la formation das tumeurs
malignes mdélanigues.

La pathogénie du pigment est loin d'élre éluecidée. Voici
les prineipales théories émises :

1o Le pigmenl esl-il formé sur place par les  cellules
epitheliales?

Averbeck admel la transformalion en pigment d'une
mali¢re proléique incolore due elle-méme a une altération
¢pithéliale,

Melsehnig veut que le pigment soil d'abord extra-cellu-
laire pour devenir ensuite inter-cellulaire.

Delepine eroil que la mélanine est élaborée dans les
couches profondes de 'épiderme par un processus analogue
a celui gui préside a la formation de I'hémoglobine et qui
.E'll]]'.ilil, ]]'.Il:'l]]{' {I{’* nombreux l'ﬂ]][‘.’lﬂl'iﬁ AVEE Cf l]f,"rl'lil'.!]'...
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Pour Post, le pigment se forme dans les cellules ¢pithe-
liales sous laspect de batonnels, principalement dans les
cellules basilaives, qui une fois pigmeniées ne seraient par
conséquent qu'une transformation des éléments épithéliaux
ordinaires.

D'aprés Kromayer, le pigment n'est qu'un produit de
dégénérescence des prolongements protoplasmigues nor-
maux ou pathologiques des cellules épithéliales.

2° Le pigment serail produil par les capsules surrénales,

Cette théorie soutenue par Brown-Séquard, Testelin,
Duclos, est basée sur I'un des caractéres cliniques de la ma-
ladie d’Addison, la pigmentalion en ilols. Pour eux les
apsules surrénales auraient un role chromoformateur el
chromodistributeur de premier ordre.

3° Le pigment viendrail de la matiére colorante du sang
ou de la graisse.

La plupart du temps, en effel, normalement du moins,
le pigment provient de la substance colorante des sglobules
rouges. Mais il est des cas on le pigment pathologique ne
contenant pas de fer ne peat procéder de 'hémoglobine,
Quant a la graisse, elle semble avoir dans certains cas des
rapports avee la mélanine, toutes deux répendant alors &
la réaclion parle bleu de quinoléine.

4° Le pigment vienl-il des chromaloblasies el chromalo-
phores ?

lei les théories secondaires sont lellement nombreuses
que nous avons cru ne devoir citer que la principale. Des
cellules pigmentées venues du derme, les chromatophores
sinsinueraient dans l'épiderme et lui apporleraient leur
contingent de pigment. Ces cellules posséderaient des pro-
longements rayonnés et prendraient naissance autour des
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capillaires sanguins. Plus la vasculavisation esl intense,
plus grand est le nombre de cellules chromatophores.

Ballowitz a de plus démontré que les chromatophores sont
en rapporl avee les filels nerveax de la région par de véri-
tables plaques nerveuses lerminales,

50 Le pigment viend-il du sang ?

Le pigment se formerail par destruction des globules
rouges dans certains organes tels que le foie, la rate,
les capsules surrénales, el serail apporté a I'épiderme.
Reste & savoir sous quelle forme il est apporté. Rokitansky
admet l'influence modificatrice des cellules d’absorption ;
Virchow crovait que I'hématine passail par diffusion dans
les organes pour v prendre alors la forme de eristanx
pigmentaires, tranisportés ensuite par les cellules migratrices.
FEnfin pour Maas hémoglobine pénétrerait i I'état liguide
dans la cellule qui Ia transformerail ensuile en pigmentl.

Telles sont les cing principales théories réunies pour
expliguer la pathogénie du pigment mélanique. Quant a
lorigine des tumeurs mélaniques, clle est encore plus
obscure ; nous donnerons néanmoins iei 'hypotheése la

plus séduisante et Ia plus vraisemblable,

Iin procédant par comparaison, nous voyons que, dans
la fiévre paludéenne, hématozoaire de Laveran transporte
4 travers le courant sanguin des corpuscules pigmeniés,
mélaniques, qui arrivent 2 envahir tout I'organisme et ase
localiser de préférence dans certains organes, la rate par
exemple. Or dans le cas de cancers mélaniques ou de méla-
nos: généralisée, le sang des malades présente de pelits
corpuscules, vraisembablement parasilaires, cylozoaires
dont les caracléres morphologiques échappent encore aux

observateurs, mais donl exislence ne peul étre mise en
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doute puisque le microscope les révéle d'une facon indis-
cutable (Jaboulay).

Ce parasite, que l'on peut bapliser le mélanozoaire, som-
meille dans un de ces grains de beauté, navi pigmentaires,
indolenlts et bénins. A 'oceasion d une irritation quelconque,
le parasite se réveille, entre en activité, prolitére transporte
le pigment et se répand dans 'économie ou bien se localise
a une région ou il se développe avee une extréme malignité
La tumeur maligne mélanique est en voie de se constituer.

Quant i l'origine de la cellule neevique, Vhitfield, qui a
contrélé trés consciencieusement les recherches de ses
prédécesseurs, lui assigne un point de départ épidermique
pour celle qui se transforme en tumeuor maligne ; les tumeurs
bénignes ne représentent au contraire gue des ecellules
¢voluant trés lentement dans le chorion. Il insiste sur ce
fait qu'il n'a trouvé dans les cancers mélaniques que des
cellules provenant de la couche génératrice de I'épiderme.



CHAPITRE VI

DIAGNOSTIC

e processus de dégénéresence maligne d'un n@vus ne
présente pas de difficultés pour le diagnostic. Le nmvus
ordinaire, normal oserions-nous dire, demeure générale-
ment stationnaire et ne subit aucune modification dans son
aspecl, L'angmentation d’étendue, observée dans quelques
cas avec les progrés de l'age, présente une lenteur qui n'a
rien de commun avec le rapide envahissement des néopla-
sies malignes. Le naevus est indolore el n'est le siege d’aucune
sensation particuli¢re ; jamais induré, jamais ulcéré, il n'a
aucune tendance & progresser, \

Une tache, une excroissance pigmenlaire devenant tout
d'un coup le si¢ge de démangeaisons ou de douleurs, et pré-
sentanl des nodules, des végétalions polymorphes, une
pigmentation plus prononcée, des excoriations suintantes et
hémorragiques, tel est le tableau rapidement esquiss¢ de
la transformation maligne. Le diagnostic est manifeste ; la
lésion maligne s'installe.

(Juant & distinguer la variété de tumeur, la chose est
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plus délicate et souvent chirurgicalement impossible. Nous
savons aussi 4 quelles discussions a donné lieu la question
de 'origine anatomique de ces néoplasies. Quoi qu’il en soit
on peut dire que les épitholiamas ont une tendance & I'ul-
cération hilive el a l'engorgement ganglionnaire précoce,
qu'ils produisent des uleérations cralériformes ou des cham-
pignons charnus; les sarcomes sont limités, Puleération,
ne se produit que lorsque leur volume a atleint des propor-
lions considérables, les ganglions restent longtemps indem-
nes, cependant la généralisalion de la mélanose peut surve-
nir de trés bonne heure,

[examen du sang el des urines fournit quelquefois des
données importantes. Dans le cas de la malade de M. Ja-
boulay (obs. V), le pigment mélanique a été décélé dans le
plasma sanguin ¢t dans les globules blanes. Le nombre des
globules rouges ¢tail descendu a 3.500.000, légére anémie ;
les globules blancs se f{rouvaient en nombre normal, les
polynueléaires en proportion un pen forte,

On trouvé aussi quelques éosinophiles. Les urines laissées
a I'air devenaient de plus en plus foncées et donnaient les
réactions de la mélanine. Mais ce sont la plutot des signes
de généralisation et nous ne leur attachons pas une grande
importance au point de vue thérapeuthique, lout au plus
peuvent-ils faire renancer 4 une intervention chirurgicale.



CHAPITRE VII

TRAITEMENT

Tout d'abord il est un point qui ressorl clairement de ce
(que nous avons ditaux chapitres de 'étiologie et de Ia patho-
génic ; ¢'est que le neevus pigmentaire banal doit étre respecteé
le plus possible. Nous avons vu en effet que souvent le cancer
meélanique reconnaissait pour cause initiale une irritation
de la tache pigmenlaire bénigne due i une médication
intempestive. L.e premier devoir, ici comme dans beaucoup
d'autres cas, sera de s'abstenir : primum, non noeere. .

Mais lorsque la mélanose maligne est franchement insti-
tuée, tout autre devient la conduite du médecin traitant.
Il s’agit d’enrayer le mal.

Suivant le degré d'extension de l'affection, le traitement
sera palliatif ou curatif.

Si la maladie est trés avancée, on aura recours au_traite-
ment palliatif. Ce traitement est multiple. On a conseillé,
pour les formes uleérées, les badigeonnages avee des solu-
tions de blen de méthyléne ou de pyoctanine violette. On a
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aussi préconisé les altouchements avee le lignide arsenieal
de Czerni-Truneseck. Enfin la pholothérapie et la radiothe-
rapie ont €té employées depuis quelques années avec un
certain succés. Il n'est pas jusqu'aux pulvérisations légéres
d'air ligquide qui n'aient él¢ essayées, dailleurs sans grands
résultats. EEnfin nous devons mentionner le dernier décou-
vert des corps chimiques, le radium, dont l'apparition ouvre
des horizons nouveaux au lraitement des affections cutandes.

Comme moyens inlernes, les remédes administrés aux
malades sont légion. La quinine, par son aclion parasitaire,
nous semble mériter de retenir lattention. Le professeur
Jaboulay (de Lyon) a vu sous son influence les mélanoses
sinon retrocéder, du moins demeurer stalionnaires.

Quant au traitement curatif, il se résume dans 'exeision
large des lissus atteinls complélée par Iablation des gan-
glions infectés,



CHAPITRE VI

CONCLUSIONS

1o Les nievi pigmentaires, lumeurs bhénignes tres com-
munes, ont une structure rappelant celle des cancers.

90 Dans les rares cas on ils dégénerent, ne pouvinl 1neri-
miner une influence meécanigue ou héréditaire, nous croyons
devoir nous ranger a la théorie parasitaire.

90 Cette theorie admel Pexistence d'une coccidie parlicu-

licre. encore peu connte.

1* Ce mélanozoaive agit en modifiant Faclivité cellulaire
du nievus pigmentaire, ce poinl ¢tanl predispose par sa
pigmentation préexistante, sa structure déja analogue a celle

des tumeurs malignes.

5 Les ¢pithéliomas sont plus communs que les sarcomes.
Toulefois il n'y a pas toujours une delimitation trés netle

entre ces deux ordres de fumeurs.
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6° Leur ecaraclére de malignité est indisculable, le pro-
nostic doit done élre particuliérement réserve,

7° Leur traitement pourra étre palliatif ou curalif. Le
traitement palliatif sappliquera aux tumeurs trop avancées
pour étre opérées. Le traitement curatif sera l'extirpation.




OBSERVATIONS

Observation I

iRecueillie dans le service de M. le prolesseur ForGue.
Observation dictée par lui-méme)

Mélano-épithéliome ayant eu comme point de déparl un nevus
pigmentaire

Le nommé E. sauveur, dgé de 47 ans, est entré a 'hopi-
tal au mois de mai 1904

Antécédents héréditaires, — Grand moere aurait ea une
tumeur navigue dang la bouehe (7).

Antécédents personnels, — Nuls.

Diébut de la malalic, — 11 y a 8§ ans, quand le malade
s'est apercu de la présenee d'une petite lentille noire dans
le sillon balano-préputial, un peu & gauche de la ligne
médiane. Au bout de 2 ans cette lentille aurait pris de
I'extension petit & petit.

("est depuis 'an dernier, surtout, que le mal s'est étondu,
a pris la forme d’une verrvue plate,
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Lésions actuelles. — Le pripuee, depuis le ¢otd gauche du
frein, jusqu’a un travers de doigt o peu pres de Uinsertion
du frein, présente :

1° Une sorte d'annean pigmentaire ayant dans sa plus
erande largeur 1 centim. environ, ee qui correspond i peu
prés 4 la ligne médiane, so prolongeant sous I'aspeet d'une
bande de H a 6 millim. de large jusgue sur le ¢ot: sauche
du frein et allant en s'effilant vers le ¢oté droit ou le bord
libre du prépuce présente encore une portion saine de plus
dun centimetre, Le mal tend 4 gagner circonférencielle-
ment de la gauche vers la droite. Cette bande annulaire
pizmentée se présente sous deux aspects : le bord libre du
prépuce est fortement pigmenté, absolument noirvitre ;
cette raie mélanique de largeur inégale se prolonge d'une
part vers la face eutande du fourrean de la verge =ous
I'aspect d une nappe pigmentairve plus claive, branatre,
d'autre part i la face muguense du prépuee sous la forme
de traindes pigmentaires irréeulieres. 11 est a noter que
cette face mugueuse est humide, couverte d'une séerétion
un pen ichoreuse, et qu'en un point situé i gauche de la
lighe me liane on observe une uleération bourgeonneant
(uise prolonge jusque dans 'encoignure balano-prépuciale.
Enfin, il est a considérer que le fourreau de la verge est
semé de petites taches picmentaires irréoalicres: les unes,
sous la forme do nacules lenticulaires brun-noiratre; les
autres sous la forme de petites taches hran-jaunatre, coulear
afe an lait concentré. La face dorsale du gland elle-méme
¢ st le siveed'une pigment ition remarquable : on voit sur un
fond roug:*-bran s® ditacher une série de taches brun-
noiritre dont les plus étendues oceupent la région cauche
dafeeing la lévre ganche da méat, et gqui forme tout un

pointillé irvégalier surtout mrqué sur la ligne mé:liane:

o
ok
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20 Une intiltration dure du prepuce, infitration presque
annulaire remarquable par sa dureté, et qui se prolonge
dans tout le prépuce jusque vers le foureau de la Verge sur
une largeur de plus de 2 centim. sur la ligne médiane,
de 1 centim. sur le coté droit.

Les deux régions inguinales sont oceupdes par des gan-
glions volumineux, durs, de la grosseur d'une petite noix,
et il est facile de reconnaitre, en déprimant fortement la
paroi, que ces ganglions se continuent avee une chaine
remontant haut surtout a droite.

On trouve un petit ganglion de Troisier au-dessus de la
clavicule gauche.

On remarque une cireulation veineus: collatérale qui se
dessinea gauche sur le trajet d’'une veine eoupant obligque-
ment la face antéricure de la cuisse, et, & droite. sur le
trajet des veines épigastriques superficielles,

3» La peau présente de nombreuses taches pigmentaires,
les unes café au lait elair, les autres brun-noiratre, dissé-
mi:iées surtout sur les avant-bras et sur la poitrine. An
dos, on trouve lrois petits molluscum pendulum.

A Paunscultation. — Diminution des vibrations thoracigques
a gauche, notablement i la base,

Levamen du sang, fait par M. Lagriffoul, a révélé
4,200,000 gl. rouges, 4.400 g1, blanes, 66 0/0 polynucléaires,
19 0/0 lymphoeytes, 15 0/0 mononuecléaires et 1 0/0 éosino-
philes,

Le madade n'ayant pas été opérd, l'examen histologigue
n'a pu étre fait,







Sarcome melanigue (Obs. 1)
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Observation II

(Reeueillie dans le service de M. le professeur Forave, due i
l'obligeance de M. Oniorn, externe.)

Sceur C..., b9 ans, entre a 'hopital Suburbain, le 17 mai
1904, salle Dubrueil, ne 33, Opérde le 29 mai 1904,

Antéeédents héréditaires et personnels. — Rien & signaler:

Début de la maladic. — L» malade se souvient avoir eun
de tout temps sur la joue gauche une tache pigmentaire de
p-tites dimensions et située 2 ou 8 centiméties au-dessous
de 1'oeil.

11 ¥ a onze ans environ, cette tache, qui était jusqu’alors
stationnaire, devint légerement plus foneée et s'indura au
point de former ce que la malade appelle une houle roulante
sous le doigt. Mais ¢’est surtout depuis o ou 6 ans que Ia
pigmentation et la tuméfaction ont faitdes progrés au point
de présenter un aspect assez intéressant.

Etat actuel. — La joue gauche de la malade présente un
vaste ilot noiritre exeessivement foned, semblable a de la
mine de plomb et formant un relief sur la peau saine
e vironnante.

La surface, loin d'é¢tre homogéne, offre guelques petites
é'evures affectant par place la forme de véuwétations verru-
(ueuses, mais ne présentant pasla moindre trace d'uleération
cu de fissure. Le contour est irrégulier.

Pour la facilité¢ de la deseription, on peut la diviser en
trois. Zones, sans oublier toutefois que cette distinction est
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artificielle et ne correspond pas & des limites bien nettes. Le
palper nous montrera d'ailleurs qu'il s'agit bien d’une
tumeur unigque et non de 3 novaux confluents. La zone'
principale autour de laquelle viennent se grouper les deux
autres a le diamdtre d’'une picce de 5 fr., commencant a
2 ou d centimetres au-dessous de 'aeil gauche. Elle deseend
obliquement vers la branche montante du maxillaire infé-
ricur, Deux zones seconmdaives : 'une, la plus petite, est
situce immédiatement au-lessous de la paupicre inférieure
gaunche, tandis que Pautre, grande comme une piéce de
A0 eentimes, occupe le nivean de angle dua maxillaire
inférienr.

A la palpation nous trouvons une tumeur immobile par
apport an plan musculaire sous-jacent gu’elle semble
péndétrer profondément, ainsi qu'on peut s'en rendre
compte en prenant la joue entre deux doigts introduits
dans la bouche et deux auftres doigts extérienrs.

On remarque que les trois taches pigmentaires ne repreé-
sentent pas trois nodules isolés. En effet on a un noyau de
la grosseur d'un ceaf, de consistance assez ferme sauf an
niveau des petites élevures qui sont un peu plus dépressibles.
La direction est éealement obligue et part Ju sillon naso-
génien pour aboutir 4 'angle du maxillaire inférieur et une
partie de =a hranche montante, Limitée en hant par I'areads
zyvegomatique, ¢lle semble oceuper toute ln partie correspon-
dante i la boule graisseuse de Bichal et a la région de la
parotide,

Opération. — Ablatio comp’cte de la tumeur et de ses
prolongements. On arvive jusqu'au plan osseux aprés avoir
vilé toute la région corrvespondant a la houle graisseuse de
Bichat,




La vaste perte desubstance est réparic au cours méme de
I'opération. Pour y parvenir on a taillé unlambeau cutané
de dimensions convenables sar la région latérale du cou,
lambean que P'on a greffé par torsioa sur le pédicule entre
leg deux levres de la plaie.

A Vexamen macroscopique de la pitee (fait par M. le
professeur Bosc,) il existe une ‘plague irréguliére noiritre,
légtrement surélevée et présentant en plusieurs points des
¢levures, l'une comme un pois légerement om’iiligué au
centre, 'autre d'un diamétre d'une picéee de deux franes, &
bords arrondis trés suréleveés et a la surface mamelonnde
avec des dépressions irrégulidves, desorte qu'aveesa coule:r
noire et ses méplats elle ressemble i une petite truffe.

Autour dz la masse principale existent 2 ou 3 autres
taches légarement saillantes, noir-bleuatre, faisant corps
avee la peau.

Alaeoupe, by partie laplus volumine ase forme une tumear
(i volume ’une grosse noix, senfoncant trés profondément
et constituée par des masses d'un noir intense traversiss
pardes filaments conjonctifs et s¢pardes&la périférie enlobu-
lesde taille variable; eertaines ne dépassent pas le voluma>
d'une téte d'épingle. A mesure que ¢2s nodules augmen-
tent de volume, ils se rapprochent et finissent par se
rejoindre. Les petites masses superficielles isolées sont
formées, a la coupe, par un placard de 4 4 5 millimetres
d'épaisseur, d'un noir d'encre de Chine et & bords arrondis,

A Pexamen histologique, il s'agit d'un sarcome mélanigque
typique. Il se propage sur les espaces du tissu counjoncetif,
Les cellules volumineuses, charedes de gros grains de
pigment mélanique,proliférent s’hypertrophient,s'orientent
autour d'un ou plusiecurs capillaires constituant un petit
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no lule qui s'agrandit par adjonction et aceroissement des
nodules voising identiques. Au nivean des masses étendues
tout le tissu conjonetif est infiltré 'én rmes cellules char-
ades de pizment,tas:dées les unes contre les autres, ne laissant
percevoirdes vaisseanx que lear lumicre ¢t une minee bande
conjonctive,

Ces amas volumineux peuvent dégénérer et sont formés
de granulations irréguliéres et de débris de tissu néerosé.

Observation III

sarcome fuso-cellulaire de 1i peau du dos (Bull. Sve. An. Nantes
1801.) :

Homme de 30 a 40, Portait un signe au dos.

I v a deux mois, début de la tumeur.

Elle a pousseé rapidement sans oceasionner aucune douleur
elle avait tout i fait Faspeet d’'un anthrax, mais une couleur
un pea violacée.

Ablation par M. le docteur Poisson.

Mort de mélanose géndéralisée,

L'examen histologigue montre qu’il sagit d'un sarcome
fuso-cellulaire 4 grandes cellules avee quelgues points
my xomateux.

Le fover de géndération des cellules embryonnaires existe
surtout autour des vaisseaux. Les cellules fusiformes, trés
allongées, de petit volume d'abord, grossissent peu 4 peu et
arrivent & contenir un gros noyau, lequel est lui-méme
bourré de nucléoles.

Lorsque les cellules ont aequis un certain volums, elles
ne tardent pas a présenter dans leur protoplasma un certain




Ilﬂ'."___

— 9 —

nombre de goutielettes graisseuses. Quelgues vaisseaux
volumineux ont encore une paroi assez épaisse: mais, la
plupart du temps, cette paroi est fotalement infiltrie de
cellules embryvonnaires.

La trame, assez peu abondante, est constituée par les
faisceaux connectifs préexistants; par place, elle devient
muqrense; surune préparation, nous avons rencontrd un
point oll toute sa trame est en dézénirescence mugueuse
(aspect mycéloide) ; on y reconnait, étendues le long des
travées déginérdes, les grandes cellules du sarcome. En
résumd, notre tumeur est un sarcome fuso-cellulaire &
erandescellules, développé sur un nievus, Cette tameur a été
examinde plus tard, & loeeasion de sa réeidive (ablation
par M. Heurtaux).

Nous y vimes des points mélaniques dont la présenc:
nous avait échappé et n'est pas indiquée dans la deserip-
tion de la tumeunr. Le malade mourut de eschexie cancé-
reuse, et 'on trouva de la mélanose presque partout et
notamment dans la peau,dans le eerveau, dansles poumons
et dans le foie. Lorsqu'on examine les petits tubercules
noiritres, assez durs, dont la pean est parsemée, on voit
que ces petits tubercules sont formés d'une coque d'appa-
rence fibrofde dans laguelle la matiére mélanique est
contenue. Cette matiere présente la plus grande analogie
de coloration avee un caillot eruorique.

En examinant des coupes de ¢es masses brunes, on voit
qu’'elle sont etfectivement constitudes par un amas de elo-
bules sanguins plus ou moins bien conservis selon les
points de la préparation. Au milieu de ee ecaillot, on ren-
contre des amas de cellules de néoplasme qui se présentent
sous forme d'éléments polyédriques munis d'un ou plu-
sieurs noyaux,
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Ces eellules paraissent assez indépendantes les unes des
antres et pourraient anssi bien étre prises pour des cellules
de earcinome que pour des eellules de sarcome. L'épanche-
ment sanguin est entourd par une coque fibreuse qui parait
étre une parol vasculaive. Quelle (ue soit son origine, cette
coque est formeée parune trame fibreuse infiltrée de eellules
du néoplasme, Sur plusicurs coupes, nous rencontrons,
appli jué sur cette membrane qui entoure le caillot, un
troneule nerveux, coupé en travers, qui présente seulement
quelques phénomines d'ireitation. En dissociant avee des
aizuilles un des points colords, recueillis sur le cerveau,
nous constatons la présence d'un grand nombre de eellules
polyédriques analogues o celles qui sont enfermées au
milien du caillot ou disséminées dans U'épaisseur de la coque
fi breuse qui l'entoure : cependant, elles sont plus arrondies.
Elles ont un ou plusieurs novaux veésiculeux ; leurs dimen-
sions sont tres variables. Nous avons recherché les prépa-
rations faites sur la tumeur primitive. Les cellules de cette
tumeur primitive n'ont pas le méme caractere que celles
des produ “tions sccondaires que nous venons de décrit-'e;
en effet, dans Inmaladie & son début, le tissu pathologique
répondait au ty pe sarcome fuso-cellulaire a granides eellules.
Ce quon remargue de plus frappant,c’est Maltération de la
paroi des petit: vaisscaux qui, non seulement est tres
¢paissie, mais encore est complétement infiltrée de cellules
garcomateuses. Dans qmzlt[ile:-; points nous vovons desgrains
mélaniques qui semblent occuper de préférence le voisinage
de vaisseaux dilatés et gorgés de sang.

On a vu, par la deseription qui préctde, que les grosses
taches mélaniques, observées pendant la vie du malade,
¢taient formdes par des eaillots sanguins contenant scule -
ment dans leur intérienr quelques cellules de néoplasme et
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entourées d'une couche de ees meémes cellules qui sont
complétement dépourvues de picment. Si lon cherche a
expliquer ¢es phénomenes, on pourran admettre que ces
¢panchements sanguinssont dus 4 l'altération sarcomateuse
des parois vasculairves, et que, vu la rapiditd avee laquelle
se sont faits ces épanchements, les cellules n'ont pas eule
temps d'absorber la maticre colorante du sang et de la
transformer en pigment.

Observation IV
Sarcome fuso-cellulaire mélanique (Thése, Boss, 1903

Tumeur de la jone, développée ehiez une femme de 51 ans.
A Ia suite d'un léger traumatisme, la tache se met i
agrossir; en d on 6 semaines, elle atteint le volume d'un

cenf.
Premiére opération en 13906,
Récidive 8 mois apres. Grosconnme une noisette,
Denxiéme opération, 1897,
Depnis quelgques mois, la tumeuar récidive. On constate de
plus la présence d'un ganglion sous-maxillaire du méme

coOte,

Eramen histologique. — Les préparations de la tumeur
montrent aun milien d'un tissu conjonctif abondant des
masses eellulaires d'apparence arrondie. Ces amas cellulai-
res senblent formés de trois zomes :une centrale ol le tissu
manifestement néerobiosé est mal colord, Tout autour de
cette zone, existent des trainéesabondantes de pigment noir.
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Ce pigment est, soit intra-cellulaive, ce qui est le fait le plus
habituel, soit extra-cellulaire et se présente alors sous form:a
d’amas irréguliers. Plus en dehors de cette zone pigmentaire,
on rencontre une bande assez large de ecllules bien eolorées,
Ces cellules sont volumineuses, presque toutes fusiform s
avec un gros noyau et un minee protoplasma. Entre ces
erosses cellules, on remarque une infinité de pelites
cellules rondes disposées soit en amas, syit sans ordre:
ces cellules embryonnairves indiguent un ecertain deeré
d'irritation. Tout autour de c¢e novau, on retrouve du
tissu fibreux, des faisceaux musculaires, des vaisseaux
dilatés, 3i I'on s'en rapporte aux earactiéres des cellules du
néoplasme, la tumeur parait étre un sarcome fuso-cellulaire,

Observation V

(Lecon elinique de M, le professeur Jagovray, Semaine méd., 1902}

Cancer mélanique de la face. — Sans antéeddents héré-
ditaires on personnels. Cette femme, aujourd’hui dgle d»
45 ans, s'est toujours eonnue une petite tache, de eelle que
I'on appelle conramment grains de heauté, située au milieu
de la tempe droite; elle était aplatie, rousse, 4 peine du
volume d'une téte d’epingle. Il en existait et il en existe
encore deux autres trés semblables 4 la premiére au nivean
de 'avant-bras.

Il v a3 ans environ, sur cette petite tache sont apparus
3 ou 4 points noirs, d’'un noir beaucoup plus foneé que le
grain lui-mé&me, puis quelques macules noirs se sont mon-
trées en dehors de la tache primitive; en peu de temps
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il ¥ en eut une trentaine, disposées dans l'espace de I'éten-
due d'une piece de d franes. Ces petites plagques noires ¢taient
légbrement surélevées, brillantes; elles donnaient & la malade
une sensation de piqire, et, quand elle les per¢ait avee une
aiguille,laissaient écouler un peude sang rouge parfaitement
normal d'aspect.

Test & ce moment que la malade commenca une série
de traitements wvariés dont le moindre inconvénient fut
d’étre inutile: guand ils n'étaient pas nuisibles, La maladie
continuait cependant son évolution inexorable, les taches
noires <étendaient et se multipliaient, envahissant e
plus en plus la joue en suivant une marche descendante,
atteignant bientit le milieu de la région jugale.

Six mois apres le début, un médecin eonsulté pratiqua
le curettage ct le raclage de toute I'étendue des lésions
cutandes. En trés peu de jours, les taches noires reparurent
soit sur la surface curettée, soit tout autour ; il en
poussait 10 a 20 par jour et I'étendue du mal augmenta
trés rapidement. Insuffisamment instruit par ce retour
offensif, le médecin curetta de nouveau ; les taches renais-
saient pour ainsi dire sous son cautére.

Quelques mois apres, les points noirs avaient envahi
toute la joue, jusqu'au bord inférieur du maxillaire ; le
méme médecin consulté de nouveau pratiqua alors, sous
anesthésie, une ablation de toute 1'étendue de la peau
atteinte ; puis, trois jours plus tard, deux vésicatoires furent
appliqués coup sur coup au niveau de la joue. Il n'en
résulta qu'une douleur trés vive pour la malade, et, au bout
de quelgues jours, les taches réapparurent aussi nombreuses
qu'auparavant.

Loin de se soigner. celte femme cessa tout traitement ;
la maladie sembla demeunrer stationnaire ; parfois il parais-
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sait v avoir un peu de gontlement ; lesmoindres frottements
produisaient des écorchures qui laissaient éeouler dusingz
pur.

L’annde derniere, [}endawl lautomne 1901, des modifica-
tions se produisirent; certaines tachesdevinrent confluente
pour tormer des plagues plus étendues; en méme temps
elles se gontlaient, faisaient saillic comme de véritables
tumenrs ; il commencait i s'en écouler un peu de ligquide
sanieux.

Pendant tout ce temps 'état général est resté, somme
toute, satisfaisant; la malade a cependant maigri, mais
comme elle avait été tres forte (95 kilogr,), elle paraitencore
ayvoir un embonpoint suffisant ; elle peése aujourd’hui
17 kilogr.

Il n'est pas survenu de taches en d'autres points Jdu corps;
les yvisceres ne paraissent pas malades.

A lexamen de cette tumeur vous pouvez constater tout
d'abord méme a distanee, cette large plagque noire presque
ininterrompue qui s'étend depuis la racine des ehevenx et
la région supdérieure de la tempe jusgu'an bord inférieur du
maxillaire; depuis le tragus jusqu'au pli naso-génien.
Trois zones peuvent v étre distincuées: en haut nous
voyons de gros bourgeons, chacun du volume d'une ehi-
taigne environ, de teinte noir-vielacd, un peun uleérée i
leur surface, donnant un éeoulement sanieux d'odeur fade;
le bourgeon postérieur, un peu plus gros, a envahi le
pavillon de D'oreille. Au-dessous de ecs bourgeons (ijui
paraissent répondre a la portion la plus ancienne de la
tumeur) s'étend une zone trés large reprisentant I'ensem-
ble de la plague noire; vuede prés on ¥ reconnait une
orande quantité d’éléments, les uns confluents, les autres
distinets: ces éléments sont des taches noires suréleyviess




comme des verrues; illti_‘h]lles-llllﬂ.‘i sont encore H{l[ml‘éuﬁ
des autres par de la peau saine. Enfin & la périphérie et
surtout en bas, vers la région sus-hyoidienne latérale, il
n'y a plus de plaques surélevées, mais une coloration pro-
fonde de la peau, & bords festonnés, comme en donnerait
un tatouage irréeulier de couleur noir-bleuitre.

Vous remarquerez que toutes cos Iésions sont restdées
superficielles; les muscles commandés par le nerf facial
fonectionnent tous treg bien: done le nerf, si peu profond
pourtant, n'est pas envahi.

(La malade n’a pas ¢té opérée, elle a été traitée par la
quinine a Uintérieur.)

Observation VI

Carcinome réticulée mélanigque (Bull. de la Soc. anathomo-path.,
Nanles, 1886.)

Femme de 45 ans portait sur 1a joue un nmevas poilu trés
développé. Une uleération survint sur ce nmvus: M. le
docteur Lacambre la jugeant suspecte, la eautirise et la
cuérit vers le mois de novembre 1585,

L'uleération ne se reproduit pas, mais il survint un gan-
glion prés de Uangle de la michoire. Il fut enlevé par
M. le docteur Malherbe,

La plaie guérit par premicére intention ; mais, une quin-
zaine de jours plus tard, la malade fut prise d’accidents
cerébraux, de coma, et mournt.

Le ganglionenlevé est noivitre: examiné-au microscope,
il parait gonstitué¢ par un tres remarquable tissu earcino-
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mateux. Les cellules, de moyenne grandeur, sont contenues
dans une trame alvéolaire délicate, mais trés nette, Ci et
lia, le tissu ganglionnaire, avecles petites cellules et sa trame
réticulée, est assez bien conservé, Certains points de la
tumeur sont fortement piegmentés, d’autres en dégéné-
rescence graisseuse, d’autres sont néerobiosés,

Observation VII

Carcinome mélanique développé au dépens d'un nievus pigmentaire
{ Bull. Soc. anafomo-path. Nantes 1886.)

Homme de 53 ans, Portait sur la joue, depuis sa naissance,
une tache pigmentaire, surmontée d'une petite verrue noire.

Une bonne femme détruisit la verrue, il v a un an.

Six 4 sept mois aprés cette opération, il se développa des
cganglions dans la région sous-maxillaire.

Ablation, par M. Heurtaux, de ces ganglions, dont I'un
est trés noir,

L'examen histologique montre qu'il s'agit d'un carcinome
mélanique modérément pigmenté, Les cellules sont tris

volumineuses.

Observation VIII

{Carcinome mélanique de la joue (B. 8. A. Nantes, 1883)
Picee n* 37.)
Femme 34 ans. Portait une petite tumeur pédiculée a la
réoion malaire. Son pédicul: fut 1ié avee un fil et le point
d'implantation cautérisé,
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Réeidive sur plac: et dans les ganghons parotidiens et
sn -zlavieulaires. Ablation des trois tumeurs par M, le doc-
teur Heurtaux.

La tumeur sus-claviculaire était traversée par la veine
jugulaire externe dont une portion dut étre réséquée entre
deux ligatures.

A la coupe on voit que la tumeur prisent: un aspect
homogéne, sauf qu'on ¥ remarque un certain nombre de
points mélanigues; 'examen histologique de la tumeur
montre qu'on est en présence d'un épithdélioma. En effet les
cellulessont franchement épithéliales et forment des masses
arrondies ou allongdes limitées par des cloisons vasculaires
ou connectives trés minees, saufdans le point ol la tumeur
est encore peu avancde dans son évolution.

Dans ¢e dernier point la tumenr répond i peu prés a
I'épithélioma lobulé, Aillenrs clle se rapproche du carcinome
¢t le pincean v révele une trame alvéolaire, Les lumeurs
dont se n'loplasme se rapprochait le plus par son aspect
sont certains cancers de la mamelle et de Putérus, Les
cellules asscz volumineuses sont munies d'uunoyvaun régulier
ovoide contenant un ou plusicurs nucléoles. Celles qui se
trouvent les plus voisines des travees de la trame semblent
implantées sur ces travées 4 la manitre d'un épithélium i
cellules eylindriques. Nulle part elles ne présentent 1a
moindre te:dance ¢pidermique. Nous avons signalé la
pigmentation de certaines parties de la tumeur, pigmenta-
tion fort rare dans les ¢épithélio~as non alviolaires, Les
cellules pigmentées occupent principalement la trame ; elles
deviennent plus abondantes et noircissent totalement la
préparation. I1 y a quelques points oit ces cellules pigmen-
tées qui sont de formes trés variables se trouvent disposdes
entre les cellules éphithélia’es de la tumeur, mais il semble
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qu'elles aient oceupée primitivementles ¢loisons connectives
et se solent seulement lalssées enelober par 'aceroissemeit
des masses ¢pithéliales,

Observation IX

Carcinome mélanique de la peau du coun (£, 5. 4. Nantes 1883,
Piéce no 8i)

Femme de 47 ans. Portait une verrue congénitale au cou.
Elle 1a lie avee un fil et la voit disparaitre,

A sa place, depuis deux & trois ans, est survenue une
tumeur qu'a enleyvée M. le doeteur Henrtaux.,

On constate pendant Popération vne adhérence notable
de Ia tumeur aux parties sous-jacentes,

A la coupe, un tissu friable grisatre mélanique par places
et présentant nombre de points ramollis.

L'examen mieroscopique montre qu’il sagit d’'un de ces
carcinomes de la peau qui viennent assez souventsur les ver-
rues congénitales etsur les nievi. Les masses eellulaires fran-
chement épithélialessont ovales ou arrondies sur les coupes ?
quelques-unes sont allongées en boyaux. Les cellules sont
volumineuses, assez réculicres, muniesd un gros noyvau el
d'un gros nucléole. Dans les points mélaniques, elles sont
infiltrées de matiétre un peu rude, brune et remplie de
cranulations mélaniques qui donnent 4 certaines parties du
néoplasme la conleur d'une truffe.

La trame de ee earcinome est extrémement délicate; elle
forme de trés grands alvéoles dans lesquels les cellules, se
sont arrangcées aveeassez d'ordre. Dans ces alvéoles courent
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de lm'géa raisseaux a parois trés minces, de sorte que, par
places, la trame semble uniquement constitude par des
fbntes vasculaires. Il est possible que cette minceur des
parois vasculaires soit en rapport avee la mélanose,

Observation X
Carcinome mélanique (B, 8. anal.-path, 1887)

Femme de 60 ans. Portait depuis de longues années une
tache noire, de forme irrégulitre, sur laquelle la pean avait
I'apparence d’une peau de negre.

Il survint sur eette tache une petite produetion légérement
siillante qui fut enlevée par M. le docteur Heurtaux,

L'examen mélical de la pitce montre qu’il sagit d'un
carcinome. On voit effectivement de grandes eellules
épithéliales formant, parleur accolement, des masses con-
tenues dans une trame alvéolaire trés pea abondante. La
tumenr parait,au moins d'un eoté,bien limitée. Cependant,
assez loin de la masse morbide principale, on trouve sous
I'épi lerme des amas de cellules qui paraicsent dépendre du
ncéoplasme.

La substance mdélanique est contenue dans les travées,
probahblement préexistantes, quiséparvent les uns des autres
les tissus carcinomateux. Dans le derme du voisinage, on
voit aussi par places de nombreuses cellules pigmentaires.
L'épiderme, au contraire, ne parait pas contenir de pigment
dans sa couche malpighienne, ou du moins pas plus qu'a
I'état normal,



Observation XI

Carcinome mélanigue de la peau du cou (Bull. de la Soc. anal.
Nantes, 1887)

Femme de 43 ans.

Avait une tache noire sur la pean du cou.

Depuis six mois cette tache a ¢té le point de départ de
véodlations noires donnant des hémorragies abondantes,

Le diagnostic porté fut celui de sarcome méilanique,

La tumeunr examinée 4 'eeil nu forme uu gros fongus,
azsez reégulierement arrondi, du volume et de la forme
d’'une noix. Son tissu est d'un gris noiritre 4 Uintérieur,
mais beaucoup moins foneé & extérienr. Cet examen &
I'eeil nu montre qu'on est en présence soit d'un sarcome,
soit d'un carcinome mélanique de la peau. Nous penchons
vers ¢e dernier genre gue nous avons souvent rencontré
dans les tumeurs déyeloppées sur des nievi,

L'examen microscopique fait sur un eertain nombre de
coupes montre un bean type de carcinome mélanique i
grande cellules polyédriques formant des amas contenus
dans une trame alvéolaire trés délicate. La pigmentation,
qui n'est pas extrémement intense, occupe les cellules
plutot & I'état infiltration, qui donne au protoplasma |
cellulaire une couleur sépia, qu'd 'état de granulations
pigmentaires. Ces earcinomes mélaniques, développés sur
des naevi, ne sont pas rares, mais ils paraissent peu connu
Leur 1_11ulignité est extreme.




Observation XII
Epithe¢liome mélanique (Thése Boissr, 1903).

Homme de 72 ans, porte un® tumeur a la partie interne
de 1a cuisse droite. Dibut il v a 15 & 18 mois sur unneyus,
Ablation le 15 féyrier 1890, par M. IHeartaux.

Eramen histologique.— En examinant la préparation de la
périphérie vers la profonlenr on eonstate nne hyperplasie
notable de la couche cornée de I'épiderme. La zone des
cellule &4 éléidine immidintement en dehors prisente dos
phénomenes d'irritation. Le corps mugquenx de Malpighi se
voit dans toute sa bautd, les cellules qui le eompose sont
irritées, leur noyau est apparentet on y distingue parfaite-
ment la striation scalariforme du protoplasma, Les prolon-
coments interpapillaives sont élargis, ¢paissis ; dans cette
1éeion on rencontre des formes qui représentent des globes
épidermigques. On arrive alors dans la partie de Ia coupe
véritablement néoplasique, on voit alors les ecellules pren-
dre une disposition lobulée trés nette et offrir les carac-
teres types des cellules épithéliales. Nombre de ces cellules
=ont fortement pigmentdes, elles ont des formes variables
le plus souvent aplaties et présentant un noyau voluminenx
La trame de cette tumeur est constituée de tissu conjone-
tif infiltré de nombreuses cellules embryonnaires, Dans
celte méme trame on rencontre ¢ et Ii des amas pigmen-
taires libres. On trouve également des vaisseaux Iégerement
hyperplasiés. Fait & noter, dans ecertaines parties du néo-
plasme, les cellules pathologiques infiltrent la frame avec
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une ecertaine régularité, elles semblent étirdes, allongdes
entre les faiseeaux du tissu conjonetif et donnent i la pré-
paration une apparence sarcomatoide, mais par un examen
attentif on voit facilement que ¢'est 14 un hasard. On peut
done porter le diagnostic d’épithélioma lobulé mélanique,

Observation XIII

Carcinome réticulé mélanique (Thése Boissi, 1903)

Femme de 47 ans.

Entre le 20 mai 1890 dans le service de M. Chenantais.
Porte 4 1a région temporale droite une petite tumeunr.

Début, il v a 2 ans et demi, un petit bouton noiritre.
Atteint actuellement le volume du pouce.

Soignée pendant un an par un rebouteur, puis par une
boane femme qui 'adresse & UHotel-Dieu,

Opérée le 22 mai 1890,

Diagnostic histologique, — Sarcome fuso-cellulaire avee
points mélaniques.
20 mai 1903. — Les points mélaniques contiennent de

tres grandes cellules. La pitee offre en nombre d’endroits
I'aspect dit sarco-carcinome ou plutét nevi-carcinome
donné par les dermatologises. 11 est évident, qu'en exami-
nant ces points, il est difficile de donner la préférence au
sarcome oun au carcinome, toantefois les poaints vraiment
carcinomateux semblent prédominer.




Observation XIV

Carcinome mdélanique (Thése Boissi)
Enfant de 3 ans.
Présente un pettt peint noir sur la jou: gauche qui s'est
ACCTL pew i peil.
Application d’acide acétique.
Actuellement, volume d'un gros pois. Ablation par
M. Heurtaux.

Eramen histologigue. — Carcinome réticulé, forme inso-
lite intermédiaire entre 1'épithéliome pavimenteux et le
carcinome, 1l ¥ a ¢ependant prédominence de vastes alvéo-
les remplies de grandes eellules dont quelqus-unes sont
tres fortement pigmentées.

Observation XV
Carcinome réticulé mélanigque (These Boissi)

Petite fille de 3 ans. Neevus pigmentaire de la région
lombo-saerée gauche, Début apparent il v a 15 mois.

Ablation faite par M. de Larabrie en 1891,

Récidive en mars 1903, dans les ganglions inguinaux du
méme eoté, Opération le 25 mars.

Examen histologique.— Quand on examine la production
pathologique, on voit qu'elle est formde de masses de cellules
assez voluminenses qui présentent uu protoplasme grang
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lenx et un gros novau avee nueléole brillant. Elles ont
presque toutes une forme arvondie. Ces amas cellulaires
sont portés par une trame conjonctive qui devient trés
apparente en certains points. Cetle trame circonserit des
alvioles de dimensions variables dans lesquels sont plon-
ods des ilots cellulaires. Souvent, des travées principales
partent des faisceaux conjouetifs beaucoup plus fins et
déliés qui limitent des mailles de grandeurs différentes.
Dans la partie qui avoisine la peau au niveau de la couche
basale du ¢ rps mugueux les eellules pigmentées sont trés
abondantes; au-dessous de cette zone, on retrouve des
infiltrations pigmentaires dont le dome est la partie super-
ficielle de Ja tumceur. Dans la parlie profonde, il est plus
difficile d’en rencontrer. La tumeur parait étre un carci-
nome réticulé mélanigque,

Obhservation XVI

Carcinome mélanique (Thése Boissi)

Femme de 47 ans. Posstde un nmevas de la face.
A la suite d’éeratinur:, une tumeur se développe en 5 i
i semaines, Opération le 29 janvier par M. Vignard,

Examen histologique, — Les éléments ¢pithéliomateux
sont noyés dans une masse de petites ecellules: on pent
admettre qu’il v a une infection secondaira. Aulour de cette
mass® homogene, on observe des amas dpithéliomatenx
tvpiques, A noter 'altération vitreuse du tissueonjonetif et
la production du tissn élastique a la périphérie du néoplasme.
Lo type général semble étre Uépithéliome lobulé.

Un nouvel examen montre qu'il v a des lobules sarco-
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mateux ou sarcomatoides se prolongeant jusque sous
I'épiderme et v formant des papilles dont certaines sont
fortement pigmentées. Le pigment se trouve surtout dans
le derme,

L’écorchure signalée a porté sur un nevus. On ne voit
méme pas d'autre explication plausible. Il s’agit done d'une
de ces tumeurs i type complexe qu'on observe sur les naevi
et qui répondent au type: carcinome mélanique,

Observation XVII

PrescorT HERWETT, Melanosis of the obiwm and aof the gram,
(The Lancet, 1861 1, p. 264.)

Cinquante-neuf ans. Huit mois avant Popération, tumeur
développée a la face antérieure des grand s lévres, sur une
tache brune existant précédemment. La tumeur grossit,
s'uletre. Opération. Réeidive deux mois apres, mort apres
six mols, avee phénomenes eérébraux.

Observation XVIII
(MuLLeR, Bevlin. Klin. Wochenschr. 1881),

S5 ans. Tumeur noir bleu, comme une noix élastique, in-
dolente, sur la grande lévre droite, prés du  elitoris.
Auparavant, produelion dela nature des nwevi, Extirpation
larg=, cicatrisation. Engorgement ganglionnaire aussitot
apreés Popération; ils redeviennent ensuite normaux.

Examen histologigue. — Mélano-carcinom e,
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SERMENT

En présence des Maitres de cefte Ecole, de mes chers
condisciples ef devant Uefligic ' Hippocrate, je promets ot
Je jure, anw nom de I'Etre supréme, d étre fidele awy lois de
Uhonneur et de la probité dans Uevercice e la médecine.
Je donnerai mes soins gratwits @t Uindigent, ef wexigerai
jamais un saloire au-dessus de mon travail. Admis dans
Uintérieur des maisons, mes yeux ne vervonl pas ce qgui
sy passe, ma langue taira les secrets gqui me seront confies,
el mon éfat ne servira pas & corrompre les meeurs nwi i
Aivoriser le crime. Respectueny et reconnaissant envers
mes Maitres, je vendrai & lewrs enfants Uinstruction que
J'ai recu de lewrs peres,

Que les hommes w'accordent lewr estime, sije suis fidéle
it mes promesses! Que je sois cowvert d'opprobre ef méprisé
de nes confréves, si j'y mangue!






