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RHOMATIONE ARTICULAIRE AIGU
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AVANT-PROPOS

Le rhumatisme articulaire aigu présente dans son évolution
clinique toutes les allures d’une maladie infecticuse ; et depuis
longtemps déja, il est banal de dire que I'angine, l'albuminurie,
les éruptions, la ieucoﬁymsé, Iefficacité du salicylate de soude
viennent a I"appui de cetle hypothése.

Aussi esl-il naturel que de nombreux auleurs aient tenté de
découvrir 'agent pathogéne de celle infection.

Des opinions bien diverses se sont fait jour: on a accusé
lour atour le staphylocoque, diverses formes de streptocoques
ou de diplocoques, une baclérie anaérobie déerile par Achalme
et a laquelle on a donnd le nom de =on inventeur.

Parmi ces théories infeclieuses microbiennes, deux surtoul
onl été discutées et retiennent encore des partisans convain-
cus : la théorie diploeoceique el la théorie du B. d'Achalme. La
premiére est défendue surtout a I'élranger ; la seconde, il est

- vrai, a été abandonnée par Achalme lui-méme, mais elle a
~ trouvé en Rosenthal, un défenseur décidd.
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~ DES RECHERCHES ANTERIEURES
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Le rhumatisme a été atiribué d’abord & une infection sta-
- phylococcique ou & une polyinfection non spéeifique par des
£ ‘microbes banals. Bienldt, a la suite desrecherches de Tribou-
. let et Coyon, c¢'est un diplostreptocoque qui est considérd
comme ['agent viralent (diplostreptocoque de Triboulet et
- Wassermann), et cette théorie diplococcique est celle qui
| encore acluellement jouit de la plus grande faveur a |'étran-
: ger.
3 e, A partir de 1891 et surtoat de 1897, les recherches d’Achalme
. tendent 2 montrer qu’il existe dans les Iésions du rhumatisme
~ articulaire aigu el dans le sang des rhumatisants un bacille
- anaérobie (B. d’Achalme) qui, inocul¢ aux animaux, reproduit
- la maladie, el qui doit étre par suite considéré comme le
- bacille spécifique du rhumatisme articulaire aigu. Bien que les
,';T-'i"eeherches conséculives d'Achalme lni-méme, en assimilant
~ son bacille au b. perfringens, viennent lui enlever toute spéci-
- ficité, certains auteurs, en particulier Thiroloix et sartout
~ Rosenthal n'admeltent pas celle assimilation & un saprophyte ;
~ils considérent qu’a coté du b. perfringens ordinaire, il existe
~une variété virulente qui est bien spécifique du rhumatisme
~ articulaire aigu. Comme ces auteurs démontrent, d'autre part,
- que le b. d’Achalme peul étre identifié au diplostreptocoque
:'-ﬂ'&-Trihnulel; et Wassermann, la théorie diplococcique dispa-
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- conlenterons d'éliminer les ensemencements faits aprés piqire
e du doigl et ceux dans lesquels, manifestement, des précau-
~tions suffisantes n’avaient pas éLé prises.

1* Théories staphylococciques

-l [‘aut éliminer d’abord les cas qui se rapportent a des
I!echerches faites sur le cadavre (Sahli 1892 ; de Sl-Germain
1893 une seule observalion ; Macaigre et Ballet 1896, Boinet
13‘19) Parmi les cas positifs oblenus avee le sang ou le liquide
articulaire pris sur le vivant, on ne saurait relenir les cas de
| Singer (1898) quisur 88 examens n’obtient que 11 résultats
~ positifs avee lantot du staphylocoque (9 fois), tantot du strep-
tocoque (2fois). 11 s'agit la certainement d'une contaminalion
E -accidentel]e des cultures et lrés vraisemblablement d'un défaut
5
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Restent les cas de Charrin (1900) et de Triboulet et Coyon
{lgﬂﬂ} Charrin trouve daus le liguide articulaire tantdt du
slaphylucnque, tantdt du streptocoque, tantot du colibacille.
' "G_at.auleur n'‘émel pas, a4 propremement parler, une théorie
slaphyloeoceique: d'apres lui le rhumatisme serait une infection
- aagents pathogénes multiples. [l n'y aurait pas de microbe
. spécifique du rhumatisme articulaire aigu, mais tous les sapro-
i;Jl,Jyles fui vivent chezl’homme — staphylocoque, streptocoque,
~ colibacille — seraient susceptibles d’envahir |'économie a un
-moment donné et de produire du rhumatlsme par suite de la
dlmmutmn de I'alealinité homorale.
1l ne reste plus que le cas de Triboulet et Coyon dans lequel
_1;3,5 aunteurs cOnslatent du staphylocoque blanc dans le sang
'_lﬁéie-:ré par ponction veineuse.
~ En somme, aucune des observalions publiées ne résiste & la
BL’quuB Les staphylocoques trouvés dans les cultures doivent
rre considérés comme des impurelés recueillies au niveau de

v
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Parmi les cas on les recherches bactériologiques faites avec
~ du sang ou du liquide articulaire prélevé sur le wvivant ont
~ abouti A des résultals positifs, nous éliminerons les observa-
~ tions de Predichensky (1901) qui se contente de recueillir le
'_s:mg par piqare du doigt, technique Loutb & Fait nsuffisante. [l
~ faut de méme rejeter les trois cas de Poynton et Paine (1900)
ol le sing a été pris par saignée (venesection). Dans les autres
~ cas les auleurs ont obtenu des streptocoques qui, pour les uns,
- seraient des strepltocoques ordinaires, pathogénes, mais non
specifiques — el qui, pour les aulres, seraient spécifiques (di-
- plostreptocoque du rhumatisme articulaire aigu|.

1° Streptocogue pathogéne non spécifigue (Singer 1898-1901,
Cole 1906). — Il s’agit du streptocoque vulgaire qui, dans
certaines conditions, deviendrail pathogéne pour le rhumatisme
articulaire aigu, comme, dans d'aulres, il peut le devenir pour
I'érysipele, la fidvre puerpérale, la scarlatine, ete. Le rhuma-
tisme ne serait dés lors qu'une forme atlénude de pyohémie.
Il est vrai que les streptocoques retirés des humeurs des
rhumatisants sont susceptibles de reproduire chez les animaox
une polyarthrite fébrile. Mais si cet argumenl — de méme
que l'absence de propriélés pyogénes — incline Ainley
Walker (1903) a admeltre la spécilicité de son streptocoque,
il doit reconnailre cependanl qu'tl ne présente aucun caractére
de culture ou de virulence qui le distingue des autres siveplo-
coques.

D'ailleurs, trés souvent, ces streptocoques inoculés aux
animaux sont susceptibles de donner du pus, et, comme pour
e staphylocoque, 'injection de streplocoques pathogenes de
types variables produil, aussi facilement que le streplocoque
. retiré des humeurs d'un rhumatisant, des déterminations arli-
culaires avec ou sans purulence.

Enfin, en dehors de celleabsence de spécificité, on peul dire
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¢) Expérimentaur. — L'inoculation intraveinense produit la mort
aprés polyarthrite fébrile accompagnée de péricardile et endocardite
chez le lapin (Triboulet, Shaw, Lewis et Longcope, Poynton et Paine)
et chez le singe (Shaw 1903).

Enfin, d'aprés Herry, l'action spécifique serait démontrée par ce

- fait que l'agglutination serait positive de 1/, & 1 /2000 avec le

sérum des rhumalisants tandis que les autres microbes n'aggluline-
raient pas au-dessus de 1 °/,.

Le diplostreptocoque de Triboulet el Coyon est-il réelle-
ment spécifique ?

1™ Objection.— Une premiére objection a celle spéeiflicilé est
tirée de la proportion relativement faible des cas positifs pour
chaque auteur (4 cas positifs sur 10 pour Oppenhein et Lipp-
mann, 8 sur 15 pour Herry) alors que, s'il s’agissait d'une spéei-
ficité réelle, on devrait obtenir des résultats constants. Et si
I'on tient compte des cas extrémement nombreux oi I'hémo-
culture et 'arthroculture sont demeurdes négalives pour la tola-
lité des cas (de St-Germain, 9 cas négatils ; Rosenthal, 22 cas
négalifs ; Bulloch et Thompson, 34 cas ndgalils) alors quil
s'agit d'un aérobie facile a cultiver et 4 colorer, nous devons
admellre gue cetle notion de spécificité .est deji de ce [ait forte-
menl ébranlée. i

2 Objection.— Lorsque le résultatestpositif, lediplostrepto-

coque n'est pas toujours a I'état de pureté dans les cultures :

il est par exemple, associé au slaphylocoque (Triboulel et

- Coyon).

3* Objection. — L'argument essentiel invoqué en faveur de

la spécificité du diplostreptocope est sa capacilé de provoquer
: par injection intraveineuse chez le lapin el le singe, une infec-

tion qui reproduit le tablean du rhumalisme articulaire aigude
I'homme. On peut objecter toul d’abord que l'injection de ce

diplocoque sous la peau el dans les arvticulations demeure néga-
b
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~une aulre bactérie qui va se subslituer & lui comme agent
pathogene spécifique : le Bacille anaérobie d'Achalme.

~ Déja en 1897, Triboulet et Coyon avaient remarqué que par
'mt:rhim:ullure, cm pnuvait uhtenir des cultures de diplmtrep—

fin des cultures d’ anaérobies pures dans Iesquullas apparais-
- tardivement le diplostreptocoque. Sawtchenko., puis
arriére, montrent ensuite que la bactérie anaérobie d’Achalme
ut se transformer en diplocoque ayaut tous les caracléres
1 diplostreptocoque de Triboulet et Coyon. Enfin Thiroloix
-B'ﬁsem_fhal, Rosenthal et ses éléves, puis Josué el Salomon
rﬁﬂ&}, retrouvent ceile association et permettent de démontrer
dentité du diplostreptocoque avee 'entérocoque de Thiercelin
el la transformation du bacille anaérobie d’Achaime en enté-
'.'a ﬁﬂque lorsqu’on le cultive en série sur bouillon ordinaire a
ﬁir et mémﬂ 4 'abri de |'air sur des cultures anadérobies en
série. La bactérie devient alovs fréle,se fragmente, forme des
“chainelles dont les élémenls bacillaires deviennent ensuite
'if’l_*'ﬁiides puis ronds, de facon a donner un diplocoque, puis un
plostreplocoque.

= Le diplostreptocoque du rhumatisme ne serail donc qu'un
itérocoque, c'est-i-dire une forme aérobie de la bactérie
érobie, décrite par Achalme, c’est-d-dire un saprophyte
al qui n'est pas limité au seul lractus intestinal, comme le
sait Thiercelin, mais présente une grande ubiquité.

3¢ Bacille d'Achalme

=

a re augu et on lui aattribué un role spécifique ; mais comme,
l;_g:.e part, on peut assimiler cette bactérie anadrobie au
ostreptocoque qui n’en serait que la variété aérobie, toute
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duisent un tableau qui rappelle celui du rhumatisme artico-
~ laire aigu. Il semble, dés lors, que I'on posséde toutes les
~ preuves requises pour affirmer que le bacille d'Achalme doit
- étre considéré comme I'agent pathogéne spécifique du rhuma-
Lisme articulaire aigu.

L 2 Période.— Le bacille d'Achalme w'est gu’unsaprophyte.—
~ Une objection qui pourrait étre posée aussitot a celle opinion de
spécificité du bacille d’Achalme, ¢’est la proportion sou-
~ vent trés faible de cas positifs par rapport aux cas négalifs,
- ('est ainsi, par exemple, que si Melkich trouve 21 liémobio-
| "cultures positives sur 26 cas, Pic el Lesieur n’obliennent
_,q‘,u un seul résultat positif sur 15.

~ Cette objection revét une valeur d’autant plus. grande que
_certains auteurs signalent de longnes séries absolument néqa-
~ tives, tel Rosenthal, par exemple, qui publie 22 cas négatifs
~ d’hémobioculture sur 22 — etque parfois, dans les ensemence-
~ ments positifs, le bacille d’Achalme n’est pas pur, mais associé
- & des streptocoques ou des staphylocoques (3 cas de Melkich
sar 26). 11 est permis d’en tirer légitimement la conclusion
~ que le bacille d'Achalme pourrait bien n'étre lui-méme qu'une
4 .Jmpureté

- Ces doutes prirent davantag& corps lorsque Sawtchenko et
~ Melkich (1899) trouvant dans le sol un bacillus perfringens
_;i:&#pmphjrle, lui donnérent, par culture sur milieu sanglant et
‘aprés passage sur le pigeon, non seulement un pouvoir
- pathogéne, mais une action spécifique identique & celle du
-~ bacille d'Achalme. Enfin, la question du saprophytisme du
hml]e d’Achalme parut étre définitivement résolue lorsque

: -_chalme, lui-méme, montra que son bacille n'élail pas spé-
:__al au rhumatisme, mais devait étre ﬁumpletement identili¢,

tant an peint de vue morphologique qu'an point de vue cul-
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- ~ rants ordinaires, il prend le Gram et le Claudias.

banale, le bacillus perfringens saprophyte ordinaire el une
seconde variélé ou wvariéte vhumatismale du Perfringens qui
serail agent pathogene spécifique du rhuwmatisme arvticulairve
awigu et auquel ils donnent le nom de bactérie anaérobie du
vhumatisme ou & anhémobacille du rhumatisme articulaive aigu.

Les différences qu'ils indiquent entre ces 2 variélés et sur
lesquelles ils fondent la spéeificité de 'anhémobaeille sont
trés légeres el ils sonl foreés d’en convenir ; elles leur parais-

sent néanmoins suffisantes pour la justification de leur théorie.
b

a) Morphologie. — Les différences sonl nulles : la morphologie du

~bacille d’Achalme esl exaclemenl celle du bacille perfringens : gros

batonnet de la taille de la baclérie charbonneuse, de5 a 7 p de
long, de 3/4 de p & 1/2 p de large, & exirémilés neltement li-
mitées, mais non absolument angulaires — entouré dans les lissus

~ animaux, d'une auréole ou méme d'une capsule lézérement colora-

ble ; dans les cullures favorables (lait carheté) il prend des formes
plus trapues, tandis que dans les milienx pauvres il devient plus
griéle, el il présente des formes d'involution (Pic el Lesieur) dans les
vieilles cullures. :

Il est mobile,avec descils visibles a I'ultramicroscope, mais d'une
mobilité en pas de vis et qui n'esl bien nelle que pende temps aprés
la sorlie de l'organisme (Achalme). Facilement coloré par les colo-

-
&

b) Cultures. — L’anhémobacille est un anadrobie, 1l ne donne en

~ aucun milieu aérobie une culture primitive, mais eelle-ci est possible

dans les milienx pseudo-aérobies vivement réducteurs comme le
milieu de Zarozzi el le tube profond de Rosenthal. Son vérilable

~milien de culture est strictement anaérobie et en particulier le tube

de lait cacheté de Rosenthal dans lequel il produit en 24 h. a 37°, un
développewent abondant de gaz qui repousse la bague de lanoline.
L'anhémobacille du rhumatisme articulaire différe de la variété

£~ -pérti:ﬁgens par 3 caractéres :
&1

1%} L'absence de mauvaise odeur. _
221 Un pouvoir fryptique beaucoup plus faible : dans les caltures

~ eneau blanc d'eeuf cacheté I'anhémobacille n’émousse méme pas
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On ne sera sirement a 'abri de ecrear, affirme Rosenthal,

que si on utilise pour I'hémobioeulture une grande quantité
~ du milien nutritif en culture strictement anaérobie @ ¢'est la
' "];u!ture en ballon de lait cacheté lawoline de Rosenthal dont

e
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‘voici la technique :

fechnigue. — Prélever de 4 & 5 eme. de sang 4 la veine du pli du

“coude du rhumatisant et les répartir dans 3 ballons cachetés conte-
* nant 250 eme de lait éerémé, de facon que le lait dépasse la base du
X - goulot de ] 4 3cm. ; au-dessus, on ajoutera, pour recouvrir le lait,
*une bague de lanoline de 5 mm. d'épaisseur et le toul sera stérilisé

4 l'autoclave & 120° pendant 30 minules. « Sitét 'ensemencement

;-'eﬁ‘antue, rouler le ballon enlre les mains de maniére i établir un mé-
~ lange intime duo miliea et du sang et empécher toule coagulation
| massive qui emprisonnerait les bacilles » (Rosenthal).

En ensemencant le sang des rhumatisants dans ces condi-
tions, continue Rosenthal, et si on ajoute les cas on l'on
constate dans les cultures du diplostreptocoque (forme coe-
ecique du bacille d’Achalme), on peut dire que les résullats
positifs sont la régle.

Nous ne faisons qu'indiquer, en passant, la pratique de
cultures eroisées qui n'ont donné aucun résultat préeis et un

~argument sérothérapique invoqué par Rosenthal en faveur de

la spécificité a savoir que son sérum de cheval immuunisé par

.~ de fortes doses de cultures de bacilles d'Achalme, porait

~ avoir une action heurense en particulier sur les manilestations

viscerales dao rhumatisme.
La conclusion de Rosenthal est que le rhumatisme articulaire

. aigu est une infection due & la bactérie anaérobie de 'hémo-

~ bioculture, germe spécifique souvent associé a I'entérocoque
- d’infection ou de transformation secondaire, et parfois accom-

pagné de bacléries banales comme le staphylocoque.

L'impression générale que laisse la lecture des divers tra-

~ Vaux que nous venons d'énumérer est qu’il existe une bien

"
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La eritique des observations publiées par les auteurs nous
,.& “améne déja a faire, au sujet de la spécificité de 'anhémoba-
- cille, des réserves qui se rapprochent beaucoup de la négation
de ecella spéeificité, en atlendanl des conclusions précises
auxquelles nous conduiront nos recherches personnelles,

i Résultats négatifs

ORIENTATION NOUVELLE DE3 REGHERCHES PATHOGENIQUES

Pour la plupart des infections microbiennes aigués, la re-
cherche de 'agent pathogéne, conduite snivanl les principes
posés depuis longtemps par Pasleur el par Koch, permel
d’arriver a un résultat positif, invariable, ¢’est-a-dire définili-
vemenl établi. s

Il est remarquable de constater gue, dans le rhumatisme arti-
culaire aigu, qui présente cependant tous les caractéres d'une
seplicémie — ¢'est-a-dire d une maladie infectieuse aigné géné-
ralisée & tout 'organisme, — les ensemencements des organes
el des humeurs (sang, liquide articulairve, liquide pleural,
liquide péricardique) faits pendant la vie, n’ont donné, dansla
grande majorité des cas, et souvent pour de longues séries,
~_que des résultats négalifs. .

Si nous éliminons en effet lous les cas d'ensemencements
 fails avec des organes ou des hameurs prélevés a l'autopsie ou
a l'agonie, el lous cenx dont le résultal positif par le bacille
d’Achalme va avec la présence d'autres microbes, ¢'est-a-dire
est le résultat d'une infection secondaire évidente par faute de
technique, —. on conslale que parmi les cas qui reslent, les
~ cas négatifs deviennent & un tel point prédominants que les
- cas posilils,d’bémobioculture ou d’arthrobioculture apparais-
. sent comme I'exception.

| - Nousnous sommes, en effel, liveé rapidement au dépouille-

x
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I'impossibilité d'une coloration directe de microbes ordinaires,
le rapprochement de la symplomalologie, de l'étiologie el de
I'anatomie pathologique générale de 'infection rhumalismale
avee les maladies éruptives et d'autre part par 'intermédiaire
de la chorée, avec des maladies non microbiennes et & virus
filirant, comme la poliomyélite aigué, — nous ont amené i
nous demander si le virus propre du rhumatisme ne devrail
pas étre cherché parmi les prolozoaires.

Nous avons divisé nolre étude personnelle en trois parties :

Dans la premiére partie, nous recherchons s'il existe dansle

rhumatisme articulaire aigu des microbes ordinaires, c¢’esl-a-

dire si 'on peut metire en lumiére quelque argument qui per-
"metle d’attribuer au rhumatisme une nature bactérienne ;

Dans la deuxieme partie, nous cludions la valeur réelle du
bacille d’Achalme de fagon & élucider définitivement la ques-
tion de savoir s'il a une action pathogéne dans le rhumatisme;

Dans la troisiéme partie, nous exposons le résultat de nos
recherches sur la nature protozoairienne du virus rhumatismal.
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* RECHERCHES PERSONNELLES
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- PREMIERE PARTIE

CH APITRE PREMIER

MATERIEL CLINIQUE

culaire aign. Ces cas, Irés nets, onl éLé d'une inlensilé
yenne el onl tous guéri ; nous n’avons donc pas eu de
ropsie. £ :

| s’est agi dans lous les eas de rhumatisme articulaire aigu
2z des jeunes (mililaives), & la premiére atlaque, el soumis
‘nolre observation dés les premiers jours de la maladie et
ans avoir subi apcun traitement en particulier par la salycilate

Bgiides iz o ihn

- Les douze cas se rapportaient bien a du rhumatisme arli-
ulaive aigu vrai : 1l ne saurait élre question de pseudorhu-
sme et nous avons tenu a répondre d’avance pour chacun
nos malades a 'objection qu'on n’aurait pas manqué de
ire de la nature tuberculense possible des arlhropathies.
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29 novembre. Prélévement de sang par ponction aseplique de
la veine au pli du coude : élalement pour examen sur lames,

Ensemencements en milieux aérobies el anadrobies; inocula-
tion an Cobaye dans le péritoine (Expérience XVIII).

Evolution. -- La fievre et les phénoménesarticulaires eédent
au salicylate de soude (6 gr.) ct & des enveloppements au sali-
cylate de méthyle. Le 6 décembre le malade est apyrétique et
il sort le 12 complétement guéri.

Osservation II.

G. Bapliste, 23 ans, caltivateur (Tarn), soldat au 81¢ d’in-
fanterie, entre le 10 décembre 1912, salle Laennec, n° 24 pour
rhumatisme articulaire aigu.

Antéeédents héréditaives. Une sceur a en du rhumatisme
articulaire franc.

Antéeédents personnels. Lui-méme a déja présenté une erise
en juillet 1912 surtout marquée aux genoux el aux cous-de-
pied (12 jours de lit, 3 semaines de convalescence).

Maladie actuelle. Depuis 8 jours, fatigue générale, perte
d’appétit, douleurs de gorge. Il y a2 jours, frisson, céphalée,
insomnies sans douleurs articulaires. Celles-ci ont débulé hier
par les cous-de-pied avec rougeur et gonflemenlt el se sont
généralisées.

Aujourd’ hui toutes les articulations sont rouges, doulou-
reuses,en particulier, le genou gauche qui est tuméfié et con-
tient du liguide.

Les sueurs sont si abondantes qu'elles obligent le malade &
changer de linge.

Température, 39°2. Pouls 96, petit.

Au ceeor, le premier bruit est soufflé & la pointe.

Rién aux poumons.
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Antécédents héréditaires. Sonpére a déja en des crises de
rhumatisme franc.

Antécédents personnels. Deux crises de rhumatisme & 14 et
17 ans sans localisation cardiaque.
. Maladie actuelle. — 11y a quatre jours, douleurs aux arli-
~culations des pieds, assez violentes ponr empécher le malade
- de se lever, avee gonflement el rougeor. Depuis deux jours,
 les genoux sont atteints. On nole a4 son entrée, une tuméfac-
~ tion des deux genoux, plus prononeée au genou gauche, s'ac-
E compagnant de choc rotulien el de fluctuation avec douleur
- trés vive ; rougeur des téguments.
| Tempéralure 38°5. Céphalée. Sueurs. Anémie marquée.
;

Rien au coeur, ni aux poumons.

Les amygdalés sont grosses el trés rouges (angine érythé-
maleuse).

Pas de blennorrhagie. Urines normales.

Prise de sang au niveau de la veine du pli du coude : exa-
men direct aprés étalement sur lames.

Le 22. On relire asepliquement du genou gauche 30 eme.
~ de liquide : examen direct aprés élalement sur lames. Ense-
~ mencements sur milieux aérobies et anacrobies. Fixation en
- gouttes dans le Roule. Inoculation au cobaye (Expériences II,
1V, IX) et au lapin (Expérience XIV).

On fait également des frollis de 'amygdale qui sont soumis
a I'examen direct par étalement sur lames el inoculation de
I'exsudat délayé dans I'eau, & la vulve du cobaye, par scari-
fication (Expérience XIX).
| Le 23. La douleur aété calmée parlasoustraction du liquide.
Le gonflement est bien moindre, la fieyre est lombée & 37°8,
- I'état général est meilleur. Le malade a pu dormir.
~ Le 25, Intradermo-réaction a la tuberculine Mantoux (injec-
tion de 1 goutte d’une solution de tuberculine a 1/5000 dans
'_e dlerme de la peau de la cuisse gauche).
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}:"testiﬁulﬁ'{Expf:rienLe X) la plévee (Expérience 1) le péri-
- loine (V) etaulapin dans I'wil (Expérience XV]. On préléve
également 10 ec®. dans la veine aseptiquement: ensemen-
- cement en milieux aérobies el anaérobies.
~ Le 25. Le malade se sent mieux. Il a bien dormi. La tem-
‘pérature est tombée & 37" 4 le matin et 37" 2 le soir. La pone-
tion articulaire a entrainé un bien étre local remarquable.
. Le 10 janvier. A parlir du 27 déeembre, le malade est apy-
~ pétique et les articulations font un rapide retour a la normale.
; \ L'épreave de l'intradermo-réaclion & la tuberculine, suivant
~ la méthode de Mantoux (injection dans le derme d’une goutle
::-ﬂe;miu.!irm de Ltuberculine & 1/5000) est demeurée absolu-
~ment négative.

Opservarion 'V

B. Edonard, 22 ans (Aveyron), soldal au 56° d’artillerie,
! entre le 3 janvier 1913, salle Laennee, n® 7, pour rhumatisme
' articulaive aigu.
Antécédents héréditaives. — Parents bien portants.
Antecédents personnels, — Pas de maladie antérieure.
Maladie acluelle. — 1l y a douze jours, douleurs articulaires
- sans gonflement n'empéchant pas le malade de faire son
~ service. De plus apparition de tiches purpuriques sur les
- deux jambes. Les douleurs paraissent se calmer sous l'influence
~de la chaleur et de frictions & ’hoile camphrée. Le malade va
, en permission dans sa famille.
~ Le 2 janvier, les douleurs reparaissent mais beaucoup plus
_intenses et le 3, elles empéchent la marcheel tout mouvement.
La fiévre atteint 38°6 et saﬂaﬂmpagne de courbalure et de
céphalée
Nous trouvons un malade abattu avec des sueurs aigres, de
"”anémle Les genoux sonl tuméfiés, rouges, trés douloureux ,
ﬁ g&uche, choc rotulien et fluctuation.
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genoux sont rouges, gonflés, présentent un choe rotulien trés
net ; la moindre pression est trés douloureuse.

Rien aux poumons ni au ccenr. Angine érythémateuse.

Les urines, Lrés colorées, ne contiennent pas d’albumine.
Pas de blennorrhagie.

Température 38°3. Pouls & 100, régulier. Sueurs abon-
dantes.

Le 12 février. La guérison élait compléte depuis 3 jours,
lorsque le genou gauche s'est enflé, avec douleurs violentes.

Le i3. Ponction de 20 cenlim. de liquide eitrin visqueux ;
¢lalement sur lames pour examen direct ; fixalion en goutles
dans le Roule ; ensemencements sur les divers milieux aérobies
el anaérobies ; on a prélevé aussi du sang dans la veine:
ensemencements sur les divers milieux aérobies el anaérobies.

Le 14. La douleur a ¢été calmée par la soustraction de
liquide qui ne s'est plus reformé. Traitement salicylé.

Le 20. L'intradermoréaction a la tuberculine demeure com-
plétement négative (ni réaction locale, ni élévation de lempé-
ralure).

Osservation VII

B. Louis, cultivateur, 22 ans (Tarn), soldat au 56° régiment
d’artillerie, entre le 14 février 1913, salle Laénnec, n° 28, pour
rhumatisme articulairve aigu.

Antécédents héréditaires. — Pére et mére bien portants.

Antécédents personuels. — N'a jamais éL¢ malade.

Maladie actuelle. — Il'y a 6 jours, doaleurs aux coudes ne
s'accompagnant ni de iévre ni de eéphaldes.

Ily a 2 jours, doulears aux genoux et aux articulations
tibio-tarsiennes s’accompagnant de fievre et de sueurs abon-
dantes.

14 féyrier. Actuellement, presque toutes les grandes arlicu-
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Prélevement par frottis au niveau de l'angine : élalement
: ~sur lames pour examen direct ; ensemencement sur gélose el
~ sur bouillon. Prélévement de 10 c.c. de sang dans la veine :
~ fixation sur lames.

Le 15 Février, amélioration nette de 1'état local et de I'élal
- général : la température tombe & 37°5 el & 36°8.

~ Les jours suivants la fiévre et les phénoménes généraux
- cédent rapidement au salicylate ; seule, la douleur persiste
~ Jusqu'an 21. L'mtradermo-réaction q la tuberculine est comple-
- lement ndgative. >

OsservaTion 1X

D. Joseph, 22 ans (Héraull), soldat au 2° régiment du Génie,
“entre le 16 février 1913, salle Laennec, n° 29 pour rhumatisme
 articulaire aigu.
 Antécédents héréditaives. — Parents bien porlants.
Antécedents personnels. — Pas de rhumatisme ni de blen-
! norrhagie,
 Maladie actuelle. — 1l ya 5 jours, il a présenlé une violente
- douleur au genou gauche, surloul localisée a la région poslé-
rieare, puis les autres articulations se sonl prises, avec rougeur
~ douleur et gonflement immobilisant presque complétement le
- malade (cous-de-pied, coudes, ¢épaules). En méme lemps
~ edphaldes, insomnies, sueurs.
- Actuellement, le genou droit est le plus douloureux : il est
' rouge, chaud, gonflé et renferme du liquide (choc rotulien).
~ Rien au coeur ni aux poumons, pas d’angine, lempérature
.38“6 ‘pouls a 92,
. Prélévement de 10 cme, de sang o la veine : élalement sur
l.ames pour examen direct ; ensemencements larges sur les
- divers milieux.
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Frottis de la peaun au niveau du pli de I'aine : examen direct
sur lames et ensemencement.

Dés 'administration du salicylate la lempérature haisse et
I'état général s'améliore. Mais la guérison n’est compléte qu’au
bout de 25 jours.

OpservaTion Xl

V. Pierre, 22 ans (Hérault) soldat au 56° régiment d’artille-
rie, entre le 16 mars 1913, salle Laennee, n®* 30 pour rhuma-
tisme articulairve aigu.

Auntécédents hévéditaives. -— Rien de parliculier.

Antécédents personnels. — N'a jamais ét¢ malade.,

Maladie actuelle. — Depuis 3 jours, se plaint de violentes
douleurs dans les arliculations des cous-de-pied, s'accompa-
gnant de rougeur et de gonflement. La fiévre a alleinl 38°2,
Les aulres articulations n'ont pas tardé 4 se prendre el a son
entrée & hdpital on note une tuméfaction avee rougeur intense
des deux genoux on l'on peut produire le choe rotulien. En
. méme temps, sueurs abondantes, aigreleites, céphalées et
- fievre 38°4. Le pouls est a 100,

' La gorge est rouge, il y a de l'amygdalite, rien au coeur ni
aux poumons.

1°) Prélévement de sang dans la veine : étalement sur lames
pour examen direct ; ensemencements en milieux aérobies et
anadrobies. '

2°) Prélévement de 20 eme. de liquide articalaire : examen
direct sur lames ; fixation en gouiles dans la Roule ;ensemen-
cements sur les milienx aérobies et anaérobies ; inoculations
larges au singe (plevre). (Expérience XVII).

‘Le 18. Les douleurs du-genou ont été calmées par la ponc-
tion. La température baisse & 37°8.
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a'-t_ﬁ;_jrés délayage rapide, I'eau est ensemencée dans les divers
‘milieux de culture ;

~ ¢) Llinocalation du frottis d’amygdale a été faite par seari-
~ fication de la n.uqueuse de la vulve.

;_' 2° Prélevement du sang. a) Prélévement a la pulpe du doigt
pour U'étude de la formule hémoleucocytaive et la vecherche directe
de l'agent pathogéne. — Désinfection par badigeonnage a la
;Einture d’iode & 1/13 (ancien codex) répetée @ deux veprises ;
pigire avec une aiguille bouillic et flambde.

On ne devra pas se contenter d'un seul badigeonnage a4 la
~ teinture d'iode, mais en faire deux suceessivement, la deuxiéme
- couche étant passée aprés dessiccation de la premiére. Nous
‘avons conslaté, en effet, sur nous-méme, qu'aprés un seul
badigeonnage, I'ensemencement de la peau peul étre posilif,
tandis qu'apreés deux couches successives de teinture d'iode,
_.’En&&mﬁnmmenl du frottis de la surface badigeonnée ne nous
 adonné que des résullals négalifs,

b} Prélévement du sang dans la veine du pli du coude
pour les cultures et les inoculations. — L'asepsie de la peau
@ 616 réalisée par deux larges badigeonnages successifs i
| la teinlure d’iode, aprés asepsie compléte des mains; la
seringue et I'aiguille étaient stérilisées a lautoclave a 110° c.
‘pendant 20 minules ou bien par bouillissage dans I'eau
boratée pendant une demi-heure ; l'aiguille Clait toujours
flambée 2 la lampe a alcool immdédiatement avant usage.
- Nous nous sommes servi d’une grande seringue de Roux
de 20 centimétres cubes.

R T e 2oy | e

3" Prélévement du liguide articulaire. -- Méme désinfection
large de la peau du genou par double couche de Leinture d'iode
'_.-I_f:l3, aprés désinfection des mains & la teinture d'iode dé-
doublée. La prise du liquide élail faite par ponclion au niveau






DEUXIEME PARTIE

LE VIRUS DU RHUMATISME EST-IL DE NATURE
BACTERIENNE ?

CHAPITRE PREMIER

- RECHERCHE DIRECTE DU VIRUS. — CULTURES

A. Reéherche directe du virus

Nous avons recherché direclement le virus, suivanl les
méthodes usilées poar les bactéries, dans les frollis d’angine,
dans le sang et dans le liquide articulaire.

1° Frottis d'angine

Sur nos 12 malades nous avons observé T cas d’angine
érythémateuse qui ont précédé netlement la localisation arti-
culaire.

Technigue.— Avec un tampon de ouate hydrophile aseplique porté
sur une sonde cannelée, nous avons frollé la surface de l'amygdale
- enflammée. La parlie ainsi infectée du lampon a 614 élalée directe-
. ment sur des lames de verre. Aprés fixation de ces froltis 4 la cha-
leur ou i l'alcool-éther, nous les avons colorés 4 la thionine, aux
bleus, au violet de genliane, au Gram el au Giemsa.

Les examens de nos préparalions nous ont toujours montré

- une flore baectérienne abondante el varice ; leplothrix, staphy-
: : ic
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b) Examen aprés fixation sur lames et coloration :

Techniqgue. — Etalement du liquide articulaire (le plus prés pos-
sible du moment du prélévement), en couches minces sur lames.
~ Coloration par la thionine, le bleu de méthyléne, le Gram, le Giemsa.

Dans les sept cas et malgré une recherche altentive sur de
~ nombreuses préparations, résultat complétement négatif, tanl
~ pour le liquide que pour le culot de centrifugation.

s

¢) Fization par le procédé de la goutte : coagulation dans le
sublimé acétique (liquide de Roule).

Faphi

Technique. — Les liquides renfermant beancoup d'albuvmine sont
rapidement coagulés par le sublimé acélique danslequel ils se pren-
nent sous forme de grosses goulles.

Celle propriété a été appliquée par M. le professeur Bosc a I'étude
~ du virus clavelenx renfermé dans le liguide visqueux oblenu par
~ raclage ou par expression des lésions claveleuses el aussi des
liquides obtenus par riclage des lésions des infections a prolo-
zoaires, En appliquant & ces exsudats coagulés dans le Roule la
méme technique d'inclusion dans la paraffine el de coloralion
qu'aux lissus ou aux membranes ordinaires, on peul oblenir des
‘{" coupes extrémement minces el trés facilement colorables ; celles-ci
~ permettent & la fois la recherche du virus aussi facile que dans un
~ élalement sur lames, et I'étude de la réaction histologigue précise

ainsi que la localisalion de ce virus.
~ On verse un cent. cube de liquide articulaire des rhumatisants
- sur une lame slérilisée un peu large (lame de bistouri par exemple)
A plat, puis on l'incline progressivemenl de facon & amasser 4 sa
poinle une trés grosse goutte qu'on laisse tomber dans le lixatear.
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~ Ce procédé a été appliqué au liguide articulaire immédiate-
“ment aprés son prélévement, mwais nous avons également fixé,

~ inclus el débité en coupes minces, le coagulum fibrineux pro-

- duit dans ce liquide par refroidissement.

_' Les coupes trés fines oblenues onl é1é colorées par la thio-

~ nine, les bleus, le Gram, le Giemsa et le Ziehl. Les examens les

~ plus attentifs et répélés sur de nombreuses préparations sont






L] XL
 Les milieu employés ont éLé: I'agar peptoné ordinaire, le
rum de cheval solidilié, le bouillon de viande et le lait.

- 1° Culture de sang. — Elle a été complétement négative
dans 7 cas sur 8 pour lous les milieux.

- Pour le malade de I'observation VII, I'ensemencement du
ang a ¢Lé négalif pour les lubes de lait, agar el sérum, mais
s un seul tube de bouillon, il s'est produit une cultare que
amen direct sur lames et les réensemencements sur agar
t montré se rapporter & du staphylocoque blane & I'état de
pureté.

. Culturen® 1. — Le 14 féyrier 1913, ou retire 10 eme de sang de la
ine du pli du coude du malade de l'observation VII. Ensemen-
cement immmédiatement aprés la ponction, avee 1 cme de sang,
sur gélose, sérum solidifié, bouillon ordinaire et lait. Les tubes
‘sont placés & Iétuve a 37° C.

- 15 février. Tous les tubes de gélose, de sérum et de lail ont leur
A parence normale et sonl stérifes. Seul un lube de bouillon présente
 léger trouble.

; EE février. Tous les milieux de culture demeurent stériles sauf le
' be de bouillon duut le trouble a augmenté el qui présente un
pﬁl. on ensemence sur agar, L'examen direct monlire I'existence
de slaphylocoques.

8 s février. Colonies de slaphylococcus albus sur I'agar. L’ examen
icroscopique confirme ce diagnostic,

20 février. Tous les antres tubes continuent & rester stériles.

P
- Le fait que seul le sang d'an malade ait cultivé, que la culture
de ce méme sang ail été négative pour tous les milieux

1 microbe banal comme le staphylocogue blanc, montre
,mmeni quon a eu aﬂ"alm a une conlamination pendant
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cement pratiqué immédiatement aprés le prélévement, de facon
a éviler toute critique se rapportant a la possibilité d'une fra-
gilité-extréme du virus.

Les miliewe employés ont été des milieux strictement anaé-
robies.

1° Bouillon en tube cacheté lanoline: bouillon ordinaire en
tube, surmonté d'une bague de lanoline de § millimétres, passé
a I'autoclave pendant 20 minules & latempérature de 120°.

2" Bouillon en tube cacheté lanoline = testicule. — Dans un
tube de bonillon ordinaire stérile, on introduit, immédiatement
apres ['ablation conduite comme une opération chirurgicale, la
moilié¢ d'un testicule de cobaye. On ajoule avec une pipelle,
préalablement passde au four Pasteur, une bague de D m./m.
de lanoline stérilisée 4 'antoclave a 120-.

Un tobe témoin est toujours joint au tube ensemencé.

3" Lait en ballon eacheté lanoline. — Nous avons laissé¢ de
cdté les tubes de lait cacheté qui, d’aprés Rosenthal, étaient in-
suflisants pour la culture primitive du Bacille d’Achalme, et
nous nous sommes servi exclusivement pour le milieu lacté du
ballon cacheté lanoline de 250 eme., suivant la méthode méme
de Rosenthal (nous avons déja déerit celle lechnique page 25)
Toutefois elle a éué modifiée par nous, en ce qui converne la
stérilisation. Rosenlhal recommande de faire stériliser & 1'au-
toclave le ballon renfermant le lait éceémé surmonté de la
-bague de lanoline, Si on suit exactement celte technique, le
lait pendant son séjour & autoclave, chasse la lanoline hors
du goulot, de telle sorte que le milien devient inutilisable pour
une culture anaérobie. Nous avons procédé de la facon sui-
vante : on stérilise i l'autoelave & 120° C., pendant 20 minu -
tes, séparément, les ballons de lait écrémé fermdés a 'onate, et
des tubes aessais remplis & moilié de lanoline. Avant refroidis-
sement el dés 'ouverture de I'autoclave, on verse sur le lail
arrivant & la partie inférieure du goulot de chaque ballon el a
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aminé au jour et a la lumiére est demeuré parfaitement clair
sans le moindre trouble de la masse aprés agilation.

"E’Examan mieroscopique aprés colorations diverses (thio-
nine, bleu de méthyléne, Gram, Giemsa) est resté également

gauf

ﬂ' Cultures ballons lait cachetés lanoline. — Les résultals
nt encore élé consltamment négalifs pour les huit cas. Les
ons de lait sont demeurés tels qu'ils élaient avant 'ense-
cement, sans coagulation du lail, sans aucun dégagement
gaz et sans odeur. lls élaient tels encore aprés deux mois
éjour & 'étuve a 37°-38° C

8 ~L‘axamen microscopique fait trés fréquemment sur de nom-
-'-Iu preparatmns (thionine, Gram, Giemsa) ne nous a
mais permis de découvrir une forme organisée vivante quel-

90— Arthrobioculiures

' ﬁ";.i_'i' Culture en ballons lait cachetés lanoline. — Ces ballons

été ensemencés avec le liquide arliculaire immédiatement
ris la ponction et tres largement (2 a % eme.) en suivant
méme lechnique que pour I'hémobioculture. Ils ont élé
porlés aussitol a I'étuve a 37°-38" C. et nous les y avons con-
rvés pendant 2 et 3 mois, en les soumetlant a des examens
ents. Les résultats sont demeurés complétement négalifs
our tous les ensemencements,
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Gram ou le Giemsa, ne nons a permis de constaler aucun
micro-organisme.

Des réensemencements rapides de ces tubes en d’autres tubes
de bouillon ordinaire aérobie, de bouillon cachelé lanoline et
en ballon de lait cachelé lanoline n'ont rien donné : ces milienx
n’ont présenté aucune modification et sont restés complétement
stériles.

Culture no 2. — Le 11 décembre 1912 deux tubes de bouillon
cachetés lanoline (n** 1 et 2) sont ensemenceés immédiatement aprés
la ponction avec 4 ce. du liquide articulaire du malade de ['Obser-
vation II. Mise A I'éluve a 37-38° C.

Le 12 décembre. Rien d’apparent.

Le 13 décembre. On observe un trouble trés léger du bouillon
uniformément réparti, sans aucun dépot. Par agitalion légore du
~ liguide, on nole un nuage extrémement fin, 4 peine visible.

Exzamen microscopigue. Elalement sur lames en couches d'épais-
seur variable, dessication a l'air, fixation par 'alcool-éther oula cha-
leur; aprés coloralion par la thionine, le Gram, le Giemsa, la fuchsine
phéniquée et les divers procédés employés pour la coloration des
cils. L'examen attentif aux plus forts grossissements ne donne rien.
Le 15 décembre. Le trouble est un peu angmenté : il est toujours
extréemement fin, également réparli sans dépot ni dans le fond du
tube ni sur les parois.

Réensemencements en plusieurs tubes bouillon ordinaire, bouillon
cachelé lanoline et en ballon lait cachete.

Inoculation & des cobayes el lapins (Expériences XXVII et XX VIII).
Le 16 décembre el les jours suivants jusqu’au 135 avril : les inocu-
lations n'ont donné aucun résultat. Les tubes primilifs (1 et 2) con-
servent le méme aspect.

Le 15 avril. L'examen microscopique des cultures troubles apres
ou avant centrifogation demeure tovjours négalif, aneun dépot ne
s'est forme au fond du tube.
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Il semblait done qu’il y eut une culture évidente, el, cepen-
dant, I'examen direcl sans coloralion et 'examen du milieu

~ + desséché sur lames et coloré par tous les procédés : thionine,

bleus, Gram, Giemsa, encre de fuchsine, esl demeuré tolale-
ment négalif.

De méme des réensemencements en bouillon ordinaires el en
ballon de lait cachetés n'ont rien donné : ces milieux sont
demeurés intacts. ©

Culture n* 3. — Le 4 janvier 1913, Ensemencement dans un tube
de bouillon plus testicule cachelé lanoline (voir technique page 55)
immédiatement apres le prélévement, de 1 eme. de liguide arlicu-
laire du maladede I'observation V (inbe n® 1). Mise & I'étuve & 37-38° ¢,
avec tube Lémoin (tube n® 2).

Le 5 janvier. On constate un trouble général du bouillon, extréme-
ment léger, gui s'apercoit nettement cependant par comparaison

~avec le tube témoin resté limpide.

Le 6 janvier. Légére augmentation du trouble avee formation d'un
dépot peu abondant el nuageux autour du fragment de testicule.

Examen microscopique direct du bouillon sans dessicalion ni colo-
ralion: on ne constale ancun élément microbien figuré.

Examen du bouillon aprés dessication et coloralion (bleu, Gram,
Giemsa, coloration des cils), aucun résultat,

Le 11 janvier. Méme étal de la culture. Réensemencement en ballon
de lait cachelé lanoline.

Le 12 janvier et les jours suivants. Le bouillon -4 teslicule est
demeuré sans changement : trouble extrémement fin, sans dépot
sur les parois, léger nuage autour du fragment Lesticulaire.

Le 15 avril 193, Méme étal macroscopique el microscopigue.

Réensemencement

Le 11 janvier, ensemencement d'un ballon de lait eacheté lano-
line (n° 2) avec 1 cme du bouillon 4 testicule cachelé lanoline (n” 1),

Etuve 2 37-38° C,
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CHAPITRE 11

INOCULATION AUX ANIMAUX

~ Technique. — Les inoculations onl été faites avec les précautions
- d’asepsie les plus rigoureuses, c'esl-d-dire comme une vérilable
‘opération chirurgicale.

~ a) Instruments. — Les ciseaux, les seringues, les aiguilles de pla-
tine, ont élé stérilisés a 'antoclave 4 113° ou bouillis 20 minutes
S,ns une solution boratée ; de plus les aiguilles en platine ont tou-
':mlrs é1é rougies A la flamme & l'alcool, immédiatement avant leur
‘utilisation. -

-' Les inoculations & I'animal ayant été faites immédiatement apres
e prélevement du liguide chez le malade, la seringue méme qui
‘avait servi 4 faire le prélévement a servi anssitot & fairve l'injection,
: :_' facon & éviler toute coagulation et toule autre modification de la
- substance i injecter.

- b} Animaux. — 1° Pour les inoculations dans la plévre, le péritoine,
'Li‘eif el le testicule..., ele., la peau élail d'abord savonnée, puis rasée
‘de trés prés, de facon i faire I'ablation de presque toute I'épaisseur

~ Dans les inoculations pleurales et péritonéales, on piquait directe-

‘ment & travers la peau jusque dans la séreuse el on injeclail 2 a 4eme.

de liquide.
- Dans les inoculations festiculaires, aprés pighre de la peau, forte-
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du 10° au 30° jour, el V'autopsie n’a permis de constaler aucune
lésion. Il n'y avait aucun épanchement dans la plévee (tout le
K !lquldﬂ injeclé avait élé résorbd), mi dépoii de la séreuse ou
‘dépot de fibrine ; le péricarde et les séreuses articulaires
“élaient normaux ; les organes, en particulier le foie, la rate
et le poumon, élaient d’apparence saine, & 'eil nu. Chez lous
ps animanx, il existait un caillof voluminenr dans le ventricule
“droil et un trés léger ¢panchement elair ou un peu sanguino-
lent dans le péritoine (quelques goulles). Aucune trace de lésion
mﬁﬂ*cu!erusr

. Onna pas fait de réinoculation des organes de ces animaux :
J-lE étaient morts dans la nuit et les réinoculations n'auraient
~pu que provoquer des seplicémies par infections secondaires
j;:mpres a lausser tous les résullals,

~ L'examen bactériologique du sang du ceeur et du liguide
; ﬁgéritunéal de ces animaux morls, aprés fixation el coloration
- surlames par la thionine, les bleus, le Gram et le Giemsa, a éLé
totalement négatif au point de vue delaprésence d’un organisme
~figuré quelconque.

~ Llexamen sur coupes, du liquide articulaire et des organes,
-ﬂpl‘és fixalion dans le sublimé acétique et coloration par la
3 'lhmmma, le bleu de méthyléne, le Gram el le Giemsa, a é1¢ éga-
lﬁmenl totalement négalif.

 L'examen histologique de coupes provenanl des divers
: arganes montre 'absence de lésions phlegmasiques banales en
,lpartmuher de polynucléose.

~ En somme, les cobayes inoculés dans la plevee avec du
;-__-:qqlde articulaire sont morts dans 'espace de 10 a 30 jours,
* brusquement, sans avoir présenté aucun symplome anormal
el I'examen bactériologique pas plus que I'examen analomo-
3 thologique rﬁaﬁrﬂsﬁapique elmicroscopique, sont impuissants
| axﬁ]iquer. Cette mort brutale el la présence de caillols
umineux dans le eceur, pourraient laisser penser a une mort
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Examen du sang pris dans le eeor aprés élalement sur lames et

" eolorations comme pour l'examen du liquide péritonéal : nédgalif an
point de vue de 'exisience d'un agent pathogéne figuré.

Expériénca II (Cobaye G)

Le 22 décembre 1912, injection de 2 cent. c. de liquide articulaire
du malade 11, suivant la technique habituelle, dans la plévre droile

. ~ du cobaye G. ;
:. E Le 23 décembre. Rien de particulier. Température 381,
. Led  — - | — 38°3.
B 1e2s — — - 380,
Du 26 décembre au 21 janvier 1913, le cobaye est normal. Sa tem-

pérature varie entre 38 et 38°8. 1l esl vif, mange bien et on ne trouve
~ rien d'anormal, ni au thorax ni aux articulations. Son poil est brillant
et il n’a pas maigri.
~ Le 22 janvier. On le trouve mort sans que rien n'ait pu faire pré-
voir sa fin.

Autopsie. — L'exlérienr est normal. Dans la cage thoracique, pas
de liquide pleural. Le poumon est congestionné au niveau des bases.
‘Pas d'épanchement péricardique. La séreuse est saine. Le coeur,
- normal, présente un gros caillol dans son ventricule droit. Pas d'en-

docardite. Le péritoine esl sain, mais on trouve dans sa cavité quel-
- ques goulles de liguide légérement sanguinolent. Le foie, la rale et
. les reins sont normaux. La vessie est remplie d'urine claire. Le
~ cerveau esl sain. Pas de ganglions.
. ~ Pas de trace de tuberculose viscérale.
- A l'evamen fhistologique des organes, absence de lésion phlegma-
3’.;'1 sique ']_:mna_le & polynucléaires ; absence de microorganismes.
L ' L'é¢xamen du sang du ceeur (aprés élalement sur lames el colora-
~ lions habituelles) ne donne ancun résultal an point de vue de la
~ recherche d'un microorganisme.

Expérience III (Cobaye k)
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Le 2° cobaye est mort au 16° jour, sans avoir présenté
aucun symptome de maladie. (Temp. normale, appétit, pas
d’amaigrissement). A lautopsie, organes normaux, séreuses
pleurales el articulaires normales. Dans le péritoine, nous
avons trouvé environ 1 eme. de liquide limpide ; mais il est 4
remarquer que ce léger exsudal n'a aucune signification, le
cobaye étant mort brusquement pendant la nuit, comme les
cobayes injectés dans la plévre (exsudal post mortem). L'ense-

mencement du sang du eceur n’a donné aucun résultat. L'examen
du liquide péritonéal fait ainsi 8 4 10 heures aprés la mort, ne
nous a monbré, aprés coloralion, que des cellules endothéhales
nombreuses, avee [rés peu de polynucléaires ; nous avons
lrouvé quelques cocei et biatonnets, mais qui, en raison de
I'absence de réaction polynucléaire el de I'état stérile du sang,
sont certainement dus & un passage rapide, post mortem, des
bactéries de 'intestin dans le péritoine.

En somme, sur deux eobayes, I'un demeure complétement
indemne et I'autre meurt brusquement, au 16* jour, sans avoir
présenté de troubles morbides el sans que la culture du sang
ou I'examen des organes puisse laisser penser a 'existence,
dans le liquide acticulaire injecté, d'une bactérie pathogéne,

Expérience IV (Cobaye F)

Le 22 décembre 1912, suivant la technique indiquée, injection
dans le péritoine de 2 eme. de liquide articulaire du malade I1I, im-
médiatement aprés le prélévement.

Le 23 décembre. Température 38°5. Le cobaye esl normal.

Le 24 - — 387 -

Le 25 — - 380 —

Du 26 décembre au 20 janvier 1943, tout est demeuré normal. La
température a oscillé entre 38°2 et 38°7. La vivacilé el 'appétit sont

—
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~ confient de normbreuses cellules endolhéliales sans aucun polynu-
~ cléaire avec quelques batonnets el des coeci.

¢) Inoculations dans U'wil. — Une goutte de liquide articu-
aire du malade II a été inoculée dans la chambre antérieure de
eeil droit du cobaye C.
. Les jours qui suivent l'inoculation, la chambre antéricurc
~de I'eeil distendue ne présente rien de parliculier; vers le
“huitiéme jour, on constate une tache blanche centrale, puis
I'eeil devient complétement opaque. On ne nole aucune modifi-
' '_'_,itinn de la santé¢ générale (absence de température, bonappé-
/ T-E’H;, aspect vigoureux). Sacrifié au bout d’un mois, on lrouve a
H son autopsie des organes parfailement normaux, sans lrace de
{uberculose. Les séreuses sont saines, I'wil présente un élal
~alrophique de sa partie antérieure avee opacilé de la cornée.
_ Une ponetion faite au niveau de la chambre antérieure au
'.:f'nument ot le louche s’est formé, a permis des examens directs
et I'inoculation a un autre cobaye.

 L’exvamen direct a monlré I'existence d'une véaction polynu-
~ eléaire el la présence de streptocoques et de staphylocoques
& formes diplococeiques Lrés fines.

AR

~ Reinoculation. — Dans la chambre antérieure de I'eeil droit
:'_:HH cobaye M, on injecte une goulte purulente retirée de 'eeil du
] @ﬂhayé C. Un trouble purulent de I'ceil s’est produit également
-Fmais plus rapide. De méme que pour ce dernier cobaye,
11nncuiatmn ne porte pas atleinte a I'élat généralel le cobaye
*sacrlﬁe montre des séreuses et des organes normanx. L'examen
'} du contenu purulent de Veeil prouve une polynucléose forte et
~des formes diplococciques.

- En somme, I'inoculation du liquide articulaire dans I'eil du
ﬁﬂhgyﬁ ne produit aucune réaction générale. Elle se limile a
neinfection de la chambre antéeieare de Ueeil provoquée par
ne associalion polymicrobienne.
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Expérience VII (Cobaye M)

Le 27 décembre 1912, suivant la technique indiquée, on injecle,
“dans I'eil droit (chambre antérieure) du cobaye M, une goutte du
liquide retiré de I'eil du cobaye C.

Le 28, I'®il est opaque, lecobaye est normal, température 38°.

Le 29, méme éfal, on relire quelques gouotltes de liguide, tempé-
ralure 38°2.

Du 30 décembre au 30 janvier 1'état resle excellenl, la tempéra-
ture varie entre 37°8 et 38°8. La vivacité et 'appétil restent normaux.
Mais il y a eu disparition du globe oculaire par fonte compléte,

Le 31 janvier, on sacrifie 'animal.

Autopsie. Tous les organes thoraciques et abdominaux ainsi que
les séreuses (pleurale, périlonéale, péricardique el articulaire) sont
sains. Le globe oculaire droit a disparn complétement. Aucune trace
de tuberculose. y

L'examen histologique dénote des organes normaux.

Le liguide oculaire retiré le 29 décembre montre apres colorations
diverses une réaction polynucléaire {rés intense avec slaphyloco-
ques, streptocoques el fins diplocogues.

< ::Ij‘] Inoculation dans le testicule. — On a injecté le liquide
articulaire de trois malades (obs. 11, Il et 1V) dans le testicule
de trois cobayes B, E et L.

Les trois animaux sont morts, deux le 8¢ et le 10¢ jour aprés
inoculation, le 3° dés le 2¢ jour.

Les deux premiers (cobaye B et I) sont morts brusquement,
- pendant la nuit, aprés avoir présenté jusqu’an dernier moment
un aspect de parfaite santé. L'aulopsie n'a décélé aucune lésion
des organes, en particulier des sérenses, el le testicule inoculé
paraissail revenu complétement a la normale.

Le troisiéme (cobaye E), mort 48 heures apres linjection,
parait élre morl de choe dit & une distension trop forte et rapide
du testicule par l'injection : a I'autopsie nous avons constaté,
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Expérience IX (Cobaye E)

22 décembre 1912, aprés lesprécautions habiluelles, on injecte
e testicule droit du cobaye E, 1j4de centimétre cube de liquide
laire du malade 11T, tout de suite aprés le prélévement.

23. Température 37°8. Le cobaye n'a pas l'air de s'apercevoir de
'jac'tinn. Le testicule ne parait pas modifié. Il n’y a ni perte
ipétit ni donleurs arliculaires.

g 24, Mort subile, sans aucun prodrome.

ufopsie. Rien extérieurement. Les sérenses (plévre, péricarde,
itoine et articulations) sont saines. Le cceur,le foie, les reinset la

us gros, plus dur que le gauche et présente des ecchymoses.
wmen histologique. Rien au ceeur ni an foie, le lesticule droit
nte des désordres d'origine purement tranmatique.

y Expérience X (Cobaye I)

s 24 décembre 1912, suivant la technigue habituelle, injection
le testicule droit da cobaye de 113 de cme. de ligoide articulaire
alade 1V.

25. T.em]Jérature 38°2. Le cobaye est en bonne santé,

26 Température 38, Id.

27 décembre au 2 janvier. La température oscille entre 378 et
Le cobaye conserve appélil et vivacilé, Pas de troubles arlicu-
‘ni d’amaigrissement.

3 janvier. Morl subile.

opsie. Rien de particulier a 'extérieur. La plévre, le péricarde
ritoine sonl sains. Rienaux articulations. Le poumon, le foie,
ins el le ceur sont normaux. Le testicule droit est semblable
che.

amen histologique. Le coeur, le foie, la rate el les reins sont
n- X. On ne trouve dans le Lesticule droit que des lésions lrau-

ont normaunx. Pas de lésion tuberculeuse. Le testicule droit

&
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:dulﬂpﬂ'e. Rien de particulier aux séreuses (plévre, péricarde,
péritoine, arliculations), pas de liquide, Pas d'endocardite. Le pou-
s ;1__ on, le ceeur, la rate, le foie et les reins sont normaux.

- Examen histologigue. Lesdivers organes examinés (poumon, coeur,
foie et rate) ne présentent aucune lésion,

- b) Inoculation dans le testieule. — Un seul lapin (Lapin B),
Cinoculé dans le teslicule droit avee 1|2 eme. de liquide
wticulaire du malade 11, a présenté des (roubles graves
raclérisés par la perle de Dappétit, de 'aballement avec
oils hérissés, une diminution trés rapide du poids (430 gram-
- mes en 8 jours), une paralysie brusque el lotale du train
- postériear, 10 heures avant la mort.
B A l'autopsie, on ne trouve aucune lésion en particulier des
;Er'euses, de I'endocarde el du cerveau. Le testicule droit in-
jeclé ne présente aucune modification par rapport an testicule
uche, et 'ensemencement en milicux acrobies et anaérobies
stricts du sang prélevé dans la veine auriculaive 2% heures
‘avant la mort, est demeuré négalif.

.
o
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Expérience XII (Lapin B)

'l ]

J..e 11 décembre 1912, suivant la technique indiguée, inoculation
ds ns le testicule droit du lapin Bde 1j2 cme. de liquide articulaire
du malade 11, immédiatement aprés le prélévement. :
~ Le 12, Le lapin reste dans un coin, immobile el ne veul pas
‘manger. Température 38°2,
~ Le 13. Son poil se hérisse, il maigrit. Température 384,
~ Du 14 au 20. L'étal continue a s’aggraver. La lempérature reste
:% itre 38° el 38°6, Le poids qui était de 1 kil. 600 est tombé & 1 kil.
! 'i'l] gr.
- Le 21. 1l présente une paralysie compléte du train postérieur et
meurt 10 heures aprés.

;s-mmpsm Le lesticule droit est semblable an gauche. Pas de
liquide dans les séreuses et les articulations. Le cceur el le foie
L nl normanx. Rien aux ponmons, & la rate, ni au cerveau,
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Examen [istologigue. — Organes sains (cceur, poumons, foie et
reins).

~ Le liguide oculaive retiré par ponetion de la chambre antérieure,
~ le 16 décembre a é1é examiné au microseope aprés fixation a I'alcool-
- éther el colorations diverses (lhionine, bleu, Giemsa), 11 a montré
~ la présence de diplocoques de dimensions variables. L'ensemence-
ment en milienx aérobies et anaérobies a donné naissance a des
~microbes d'infections secondaires.

ok

Expérience XIV (Lapin E)

Le 22 décembre, suivant la lechnique habituelle, on injecle
if& cme. de liguide articnlaive da malade 111 dans la chambre anté-
._ rieure de 'wil gauche de lapin E.
Le 23, Rien d'anormal. Température 3875,
~ Le 24. Rien d'anormal. Température 38°8.
| Le 25, il présente une tache centrale blanchatre. L'éfat général

| ~ est lﬂuJﬂurs bon. Température 39°.

‘__J Du 26 au 15 février 1913. La tache a augmenté et remplit toute la

1 chambre antérieure. Aucun trouble articulaire ni généﬁl La tem-
~ pérature varie aulour de 39°.
~ Le 26 février. Autopsie aprés avoir sacrifié le lapin enbonne santé.
3 ;:?L’t_éil est atrophié. On ne trouve aucune lésion des séreuses ou des
- organes (coenr, foie, rate, ete.).

L'examen micioscopique ne décéle rien d'anormal dans le ceeur,
]E foie et la rate.
e le hgurde oculaire préleve le 26 décemhre contient du staphylo-
,:__,'ﬁ_uque et du tétragéne qui poussent en bouillon (infeclion secondaire).

|
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Observation XV (Lapin F ’

- Le 24 décembre {912, aprés précaulions habituelles, inoculation
'ﬂans la chambre antérieure de I'wil gauche du iame de 1/4 de

me. de liguide articulaire du malade 1V,

I_.-& 25. Le ldpin est normal. Température 38°8.

Le 26. Le lapin est normal. Température 38°8.
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articulaire lui-méme était resté négalif, quoique réalisé¢ dans
les mémes conditions, ne provoqua chez nous aucun éton-
nement.

Connaissant déja l'ubiquité du bacille d’Achalme, nous
~ étions élonné du contraire, c'est-a-dire de n’avoir pas de ré-
 sultats positifs plus nombreux avec ce bacille en raison de la
- facilité d’une faute de technique chez des animaux 4 longs poils
~ el de contention difficile, comme les singes.

Nous nous attendions & une culture positive pourle singeA :
ma! fixé, il se débattait violemment, de sorie que le champ
opératoire, quoique trés largement aseplisé, s'est contaminé
avant l'injection, et nous avons en outre la quasi certilude
L que, au moment méme oi nous poussions l'aiguille, les poils
de I'animal sont venus au contact de celte derniére.

D’autre part, 'ensemencement de la peaun et des poils de ce
singe que nous pratiquames en raison de nos crainles, dés
que l'ensemencement du sang de cet animal ful positif pour le
bacille d' Achalme, nous donna en ballon de lail cachelé, en
24 heures, une culture abondante de bacille d'Achalme qui
faisait sauter rapidement le bouchon de lanoline.

Dans notre deuxiéme expérience (singe C; qui pul se passer,
grice a4 loules les précautions prises, comme une véritable
opération chirurgicale, I'inoculation dansla plévee, de 10cme.
du liquide articulaire du malade de I'Obs. XI (qui n’avait donné
lui-méme avcune culture aprés ensemencements en particulier
en ballon de lait cachelé) est demeurée compléiement négative .
~ L’animal n’a présenté aucun lrouble (Exp. XVII) et I'ense-
_ mencement en milicux aérobies et anaérobies du sang prélevé
-~ asepliguement dans la veine avec autanl de précautions que chez
~ I'homme, est demeurd négalif, en particulier en ballon de lait
%_ cacheté.
~ De I'ensemencement négatif des liquides articulaires ayant

servi 4 l'inoculation des singes A el C, — durésultat complé-
- . Bc
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lui présente sa nourriture, il ne peut la saisir comme auparavant et
parfois il laisse tomber ce qu'il lient dans la main.

Le 12, les tremblements persistent et I'état général s'aggrave. Le
singe s'affaiblit, ne mange plus. Sa face est grimacganie et il ne peut
rester assis sur le bord de sa caisse. Il est couché dans la paille et
ne parait pas vouloir en sortir. Ses articulations sont parfaitement
normales.

Le 13, 'élat esl sensiblemenl le méme. On lui prend 5 cme. de
sang a la veine fémorale ; ce sang eslensemencé dans deux ballons
de lait cachetés el porlés a l'éluve & 37°. Aprés12 heures, cullure
positive de bacille d’Achalme.

Le 14, 'animal meurt. A I'autopsie, on ne (rouve rien d’anormal.
~ Les visceres sont sains (foie, rate, reins, ete.). On ne trouve pas de
~ liquide pleurétique, péricardique, périlonéal. Il n’y a pas d'adhé-
rences au point d'injection. L'endocarde ne présente ni végélations
ni uleérations. Enfin le cervean et la moelle sont sains. Les articu-
lations sont normales, Les organes ensemencés, de méme que le
sang du cceur, donnent des caltures du bacille d’Achalme,

Expérience XVII

Le singe C, un callystryx jeune et vigoureux, a été inoculé le

18 mars, dans la plévre droite avec [0 ecme. du liguide articulaire

provenant du malade XI. L'inocunlation est praliguée avec les précan -
tions d'asepsie les plus minutieuses et exactement dans les condi-

lions d'une opération chirurgicale.

Le 19 mars. L'animal n’a pas parun s'apercevoir de son inoculation.
Il est absolument dans le méme état de bonne santé gqu'avant 'ino-
culalion. Absence de fievre. Bon appétit.

Du 19 au 22. L'animal examiné plusieurs fois par jour ne présente
tien d’anormal : il gambade, trés gai, mange bien, son poil est bril-
~ lant, sa température normale. Sa respiration se fait bien; il ne tousse
B pas.

: A parlir da 22, le singe observé attentivement el tous les jours,
- demeure en élat permanent de bonne santé.

~ Deux mois aprés, singe Lrés bien portant.

Nous avons ensemencé a plusieurs reprises, & partir de l'inocula-






Examen histologigue. — Aucune lésion n'est lrouvée dans les
divers organes examinés (cceur, foie, rate, poumons).

C) - Inoculation de frottis d’amygdale

Une seule expérience : le [rollis d’amygdale du malade II1
(voir observation I11), est inoculé a la vulve finement scarifide
du cobaye H.

Ce cobaye meurt en d jours, en convulsions, d'une infection
a tétragenes et le sang du ccear, prélevé au moment de la mort
et inoculé dans la plévre d'un aulre cobaye (cobaye N), le
lue en T jours par infection microbienne banale de méme
nalure (tétragénes).

Nous n’avons pas continué les inoculations de frottis amyg-
dalien en raison de la flore microbienne trés riche de 'angine
des rhumatisants. Nous avons pensé qu'il fallait remetire ce
genre d'expériences an moment ol des notions plus précises
sur la nature de 'agent virulent du rhumatisme, nous auront
donné des indications susceplibies de faciliter son isolement.
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Expérience XIX [Cobaye H)

Le 22 décembre 1912, on scarifie trés finement la valve de la fe-
melle de Cobaye H et on inocule par cette voie le frottis d'amygdale
recueilli chez le malade III, le tout ayant été fait avec les précautions
ordinaires.

Le 23. Le cobaye parail bien portant. Tempéralure 37°8.

Du 24 au 26, la température oscille entre 37°8 et 38°2. Le cobaye
est vil, mange bien et ne maigrit pas. Les scarificalions sonl cicalri-
sées. Il n'y a pas de modifications des articulations. i

Le 27. L'animal présente des convulsions généralisées, sans alé -
~ valion thermique, d'une durée de 5 heures environ, puis meurt.

. Autopsie, — Rien de parliculier a la vulve. Les séreuses sont nor-
~ males (plévre, péricarde, périloine, articulations). Les organes sonl
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rhumatisants, les plus susceptibles de renfermer I'agent causal,
recueillis 4 'acmé de la maladie et en dehors de loute médi-
cation spécifique, ¢’est-a-diredans les conditions les plus favo-
rables (hémobioculture - et arthrobioculture) ne renferment
aucune bacterie pathogéne spécifique.

A) L'examen direct du sang et du liquide articulaire a I'état
ordinaire, comme aprés tous les moyens connus de fixation et
de coloration, est demeuré constamment néqalif.

B) Les ensemencements en milieux aérobies du sang et du
liquide articulaire de sepl de nos malades, faits immédiatement
aprés le prélévement, onl été constamment négalifs. La cul-
ture de staphylococcus albus obtenue avec le sang d’un seul
malade et pour un unique tube, alors que tous les aulres
ensemencés avec le méme sang élaient restés stériles est évi-
demment le résultatd’une contamination ac{:identelin, au cours
de I'ensemencement.

Les cultures en milieux anaérobies stricts tubes et ballons
cachelés, avec ou sans présence d'un fragment stérile d'organe
(bouillon testicule cachelé) ont éL¢é constamment négalives.
L'hémobioculture, en effet, n’a donné aucun résultat dans huit
cas sur huit. Tous les milieux sont demeurés sans exceplion
complétement slériles.

L’arthrobioculture n’a donné que des résultats négatifs. Dans
deux seuls ecas, nous avons constalé — en bouillon cacheté
et en bouillon - testicule cacheté — un trouble trés fin géné-
ralisé (de méme qualilé dans les deux cas); mais par aucun des
procédés de coloration connues, nous ne sommes parvenu a j
déceler la présence d'un micro-organisme, et les réensemence-
ments sont restés négalifs dans I'un comme dans 'autre de ces
deux cas. Nous aurons & revenir plus tard sur Uinterprétation
a donner & ces fails, mais ils nous permeltent de conclure a
I'absence de bacléries ordinaires.

C) Les Tnoculations aux animaux (cobayes, lapins el singes)

-
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f";‘gn‘rdinairement si intenses au cours des infections mierobignnes
"i_xiguﬁs
~ En somme, les inoculations de sang et de liquide articulaire
- ‘n'ont jamais déterminé chez les animaux, y compris le
"'nge, aucun Ilrouble spécifigue du rhumatisme articulaire ;
90 fois sur 100, les animaux n'ont présenté aucun symplome
‘et la mort est survenue brusquement, sans cause apparente,
ou bien les animaux ont survécu et lorsquon les a sacrifiés
ils ont été trouvés normaux. _
- Enoutre, chez les animaux inoculés, nous n'avons jamais
réussi, soit pendant la vie, soit aprés la mort, a décéler I'exis-
tence d'une infection microbienne localisée ou généralisée, tant
ig:' ensemencement que par inoculation et les examens ma-
‘croscopique et microscopique des humeurs el des organes
- sont demeurés négalils de toute infection microbienne aigué.
Les cultures el les inoculations du sang, du frottis amygdale
el du liquide articulaive de nos 12 malades aiteints de rhumatisne
‘articulaive aigu vrai, sont demeurées constamment négatives
ﬂ’una infection spécifique par les microbes connus.

a-







TROISIEME PARTIE

LE BACILLE D'ACHALME A-T-IL UNE VALEUR
SPECIFIQUE ?

LE BACILLE D'ACHALME A TOUJOURS ETE ABSENT DE NOS CAS
; DE RHUMATISME ARTICULATRE AIGU

C'est la le fait essentiel que nous venons de démontrer dans
notre deuxiéme partie et que nous devons rappeler ici. Le

~ résultat conslamment négalif, pour le bacille d'Achalme, de
nos cultures de sang et de liquide articulaire de rhumatisants,

. hémobiocultures et arthrobiocultures, réalisées cependant dans
les conditions les plus favorables pour le développement d’un
bacille, — en parliculier dans le ballon de lait cacheté préco-
nis¢ par Rosenthal, nous permet de conclure, d'une facon
catégorique, 4 I'absence lotale du bacille d’Achalme c'esl-a-
- dire & nier non seulement l'action spécifique de ce bacille,
- mais son action méme secondaire dans le rhumatisme arti-
culaire aigu vrai.

Les inoculations des humeurs de nos rhumatisants nous
conduisent aux mémes résultats en nous montrant que, chez
. les animaux inoculés morts ou survivants, I'inoculation comme
- 'ensemencement de leurs humeurs et de leurs organes sont cons-
 lamment demeurés négalifs a la fois de toute espéce de bactérie
 aérobie ou anaérobie et de toule symptomatologie sp écifique.

- Quant au seul cas d'inoculation ot nous avons constalé une
. infection par le b. d’Achalme \singe), nous avons déja montré
~ que ﬁet.l.emf'e.utmn était due & ane faute de techmque D’aillenrs:






CHAPITRE PREMIER

UBIQUITE DU BACILLE D’ACHALME

1® Le bacille d'Achalme a été trouvé dans des maladies
autres gque le rhumatisme articulaire aigu

Carriére a retiré, d'un cas de purpura, un bacille anaérobie
qui avait tous les caracléres morphologiques, culturaux et de
~ virulence spécifique de 'anhémobacille du rbumatisme arlicu-
~ laireaigu, y compris 'action arthro-péricardique ; Sawlchenko
a conslaté le bacille d'Achalme dans la malaria.

Nous avons nous-méme recherché la présence du bacille
- d’Achalme & I'autopsie d'un malade mort de pneumonie et dans
- deux cancers du sein. i

a) Pnewmonie

Le thorax d'un homme, mort de pneumonie (salle J. Latreille,
- ne 39), est ouvert pea de temps aprés lamort ; on incise le péricarde
- au thermocautére, on biile un point assez large de la surface du
- ventricule droit et on ponclionne ce dernier avec une pipetie stérile.
_Fbé-sang recueilli est ensemencé dans plusieurs ballons lail cachelés
- lanoline et porté a I'étuve a 37°.

A .

- Le résultat a éLé négatif; les milieux sont demeurés sté-
riles.







2r Le Bacille d'Achalme se trouve ou non dans le sang
d'animaux vivants normaux

- Nous avons ensemencé le sang d'animaux vivants, normaux;
GE sang a éL¢ tantot prélevé dans la veine : tantot par ponction
~ du eceur ; tantot enfin recueilli & I'abattoir, dans le jet qui s'é-
I":cuule apres le coup de couteau dans le cou.

a) Sang prélevé dans la veine : nous avons ensemencé le
sang de quatre animaux (deux chiens, une brebis et un singe)
~ en ballons lait cachetés. Les prélevements ont été faits a travers
~ la peau, sans dénudation de la veine, aprés avoir rasé les
. légumenls el aprés désinfection & la teinture d'iode.

— (Chez les deux chiens : résultat positif (bacille d’Achalme ).
- — Chez une brebis atteinte de tremblante : résultal positif
~ (bacille d’Achalme).

~ — Chez le singe : résultatl négatif.

- Pour ce dernier animal, nous avions pris les plus minu-
lieuses précautions pour opérer aseptiquement.

- b) Sang prélevé a Uabattoir. - Aprés que le jel avail coulé
. un moment, on recueillait rapidement, dans le jel, quelques
_ centimétres cubes de sang dans un réeipient stérile, et oa
~ ensemencait aussitot les divers milieux qui étaient portés
et maintenus & 37° C.

~ Nous avons prélevé le sang d’un mouton, d’un porc et d’une
~ vache.
— Le sang du mouton a donné du staphylocoque seul sans
| ~ bacille d’Achalme.

_ Le sang du pore a donné du bacille d’Achalme et des cocel
" (staphylocoques).

~ Le sang de la vache a donné encore du slaphylocoque mais
~ pas de bacille d’Achalme.
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3* Le Bacille d'Achalme se trouve sur la peau du singe,
de I’homme normal et des rhumatisants

Pour expliquer la présence fortuite du bacille d’Achalme
dans les cultures, aprés ensemencement du sang, en parti-
culier dans les prélévements qui mettent aiguille en contact
avec les téguments, —il fallait chercher si le baeille d’Achalme
n'était pas I’hote normal de la peau.

Nos recherches nous ont montré que le bacille d’Achalme est
U'hite de la peau de Uhomme sain et des malades atl-ints de
rhumatisme articulaire comme il est celui de la pean du singe.

&

a) Homme normal

Dans le pli de I'aine d’'un homme en parfaile santé, on verse quel-
ques goutles d'ean stérilisée et avec un pelit tampon de ouale
stérile on frotte légérement la surface cutanée. On ensemence
- quelques goultes de ce liguide dans plusieurs ballons lait cachelés
que l'on place a I'étuve & 37°.

Au bout de 24 heures, cultures abondantes de bacille d’A-
chalme avec projection en haual de la bague de lanoline.

-

b) Rhumatisants

Chez quatre de nos malades atteints de rhumatisme arti
culaire aigu franc, l'ensemencement du pli de l'aime a ELé
pratiqué dans les mémes condilions que pour 'homme normal.
- Les résultals ont éLé constamment pa'sr'!i,m : nons avons ob-
_tenu des eullures rapides et abondantes de bacille d’Achalme
~ mélangé & des bactéries pyogeénes.
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CHAPITRE II

. LE BACILLE D'ACHALME EST DEPOURVU DE SPECIFICITE
- POUR LE RHUMATISME

.~ Le bacille d’Achalme a une action virulente trés variable ;
_-"ii'-_ne présente aucune spécificité réelle pour le rhumatisme.
~ Nous avons vu que, d’aprés les auleurs, il était surtout virulent
- pour le cobaye et que I'on n'arrivait a lui faire produire des
_;-.l"é‘s.iuns caractéristiques d’'arthropéricardite, en particulier chez
~ le lapin, quaprés inoculation non de culture méme jeune,

- mais de sérosité de cobaye tué par une infection a bacille
_'_.id Achalme. Nous avons inoculé nos diverses cultures de bacille
: d’Achalime au cobaye, au lapin el au singe, dans le périloine,
~ dans la plévre et dans les veines, & la dose de | & 2 eme. de
"_.eull'.ures jeunes en ballon de lait cacheté ou d’eau blane d'cenf
gauhel,éf

~ Malgré une technique idenlique, les résultats ont éLé des
2_:plus variables pour des animaux de la méme espéce et d'une
~ espéce 4 I'autre, depuis une absence totale d'action pathogéne
 jusqu’a une virulence extréme.

1° Cobaye

- Cinq cobayes ont été inoculés dans le péritoine avec 2 cme,
- de cultures jeunes de bacille d’hchalme venant du singe A
e,tdu, chien A.
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. L'ezamen histologique ne monltre rien danormal. Par coloralion
des coupes des divers organes par le bleu de méthyléne, on note la
présence du bacille d’'Achalme.

- Ensemencement du sang du ccear et de 'edéme péritonéal (1 eme.
environ) en ballons de lait cachelés.

Le 27. Les ballons ont cullivé. Au microscope, nombreux bacil-
les.

Le 3¢ cobaye (injection de eculture de bacille d’Achalme
~ provenant d'un cancer du sein) esl mort aprés 5 jours, suns
L avoir présenté le moindre phénoméne morbide, et & I'autopsie on
~ n'a trouvé aucune lésion expliquant la mort.

_ Les 4° et 5° cobayes n’ont jamais rien présenlé et ont survécn
. en parfait étal de sanlé : a Panlopsie, les organes el les
sérenses en particuiier, étaient normaux.

Expérience XXIII (Cobaye H)

Le 10 mars 1913. Inoculaftion dans le péritloine du cobaye R,
aprés précaulions ordinaires, de 2 cme. de cullure de bacille
d'Achalme en lait cacheté de 24 h., provenant du cancer du sein [L
Le t1. Rien de particulier. Température 38".

Du 12 au 14. Toul esl normal. ;

Le 15. Morl brusque du cobaye sans que rien ne lait fait prévoir.
Autopsie. — Sérenses viscérales elarliculaires absolument saines,
Organes normaux.,

Examen histo/ogique. — Aucune lésion : pas de bacille d'Achalme
a I'examen direct.

E'nsemencement du sang du ceeur en ballon lait cacheté négatif.

Expériences XXIV et XXV (Cobayes: 5 et T)

Inoculés comme le précédent, mais avec du bacille provenant de la
~ brebis A el de la peau d'un rhumalisanl, n'onlt jamais rien présenté.
~ Sacrifiés un mois aprés, on n'a rien trouvé a l'aulopsie el l'ense-
~ mencement de leur sang en lail anaérobie ful négalif.
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~En somme, le bacille d'Achalme inoculé dans le péritoine et
les veines a été totalement dépourvu de virulence pour le lapin,
‘méme A doses ris dlevées. Chez le cobaye et le singe, il a
tantot entrainé rapidement la morl, tantot il a produit une
mort tardive, tantot enfin il a laissé les animaux complétement
indemnes. |

En outre, méme dans le eas de mort, les animanx n'ont pré-

- senlé aucun trouble morbide spécial et cenx qui sont morts

tardivement ou qui ont survécu, non seulement n’onl présenté

~aucun symplome qui rappelil méme de loin le rhumalisme arli-

. culaire aigu, mais on n’a observé chez eax aucun trouble mor-
bide.

Le bacille d’Achalme, inoculé aux animaux, se comporle
done comme un saprophyte dépourvade virulence ou doué de
virulence trés variable, en particulier chez le cobaye, el privé
- de toute action spécifique rhumatismale.
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- B. Caractéres culturaux. — D’aprés Rosenthal lui-méme,
~ les caractéres qui séparent le bacille d’Achalme du perfringens
;;;al}ni trés faibles, sont plutdot quantitatifs que qualitatifs
. te ne présenteraient aucun caractére.de spécificité: les cul-
tures du bacille d’Achalme ne dégageraient aucune mauvaise
. odeur,landis que celles du perfringens seraient fétides par suite
. de la formation d’acide bulyrique ; elles auraienl un pouvoir
| tryptique trés faible, tandis qu'il est prononcé avec le perfrin-
'“ "gens ; enfin, tandis que la spore du bacille d’Achalme aurait
. une coloration facile, celle du perfringens ne prendrait que
| difficilement le colorant.

",r- Nos cultures nous ont mis en présence d'une variabililé trés
# grande Les cultures du bacille, trouvé chez le singe A (infec-
§ lion aprés inoculation de liquide articulaire de rhumatisant),
n'ont présenté aucune mauvaise odewr. Mais les cultures obte-
~ nues avec 'ensemencement de la peau des rhumatisants el des
_-:ammaux ont donné¢ tantot une absence de fétidité, tanlol une
- [étidité légére, au lien de la fétidité forte qui aurait da exister
51| se {iit agi d’un saprophyte ou de I'absence compléte de H.ti—
~ dité s'il se fat agi d'un bacille d’Achalme.

| Le powvoir tryptique a éi¢ également variable. Nul ou léger
_ﬂans les diverses cultures de bacille ¢n ean blane d'ceaf cacheté
.blenues avec le sang du singe A, ila été constamment nul
| avec les diverses especes de bacilles recueillis dans le sang
| des animaux ou sur la peau des rhumatisants.

- Lacoloration de la spore; au lieu d’étre facile comme pourle
~ bacille d’Achalme a été, pour toutes nos cultures, extrémement
-I:'llff‘mle :
~ D’autre part, tandis que le bacille retiré par Carriére du
'sang d’un purpurique et celui retiré par Sawtchenko du sang
- des paludéens, ont les caracléres du bacille sPécIFque du
rhumahsme notre bacille, retiré du sang du singe A — ino-

o
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Chez le cobaye, ils ont montré une virulence variable, par-

 fois trés forte, el les variations ont été indépendantes de la

~ provenance.
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Les symptimes ont é1¢ nuls chex le lapin ; el chez les ani-
maux ftués par l'inoculalion rapidement ou tardivement
- (cobayes, singes), on n’a conslalé, avee lous nos bacilles, aucun
signe se rapprochant du rhumaltisme articolaire aigu. Chez le
- singe comme chez le cobaye, aucune lésion articulaive, aucune
~ lésion de séreuse ou d’organe et cela, non seulement pendant

lavie, mais méme & 'examen nécropsique.

Au fond, les caractéres expérimentaux observés avec tous
~ nosbacilles,quelle que fut leurprovenance (animale ou humaine,
~superficielle ov profonde) n'ont présenté aucune différence avec

ceux que Rosenthal donne comme caractéristique de 'anhémo-
baeille da rhumalisme ; el, dans ancun cas, nous n'avons vu
I'un de ces bacilles produire une symptomaltologie ou des
lésions qui rappellent, méme de loin, le rhumatisme articulaire

. aigu,

Lessubterfuges employés par les auteurs pour provoquer
avec I'anhémobacille des lésions arthrocardiaques, sont dé-
pourvus de valeur pour deux raisons: parce que l'on peut

~ obtenir ces mémes phénoménes arthro-cardiaques avec le bacil-
. lus perfringens, saprophyle trouvi dansle sol aprés passagechez

le pigeon (Sawlchenko et Melkich), et parce que cesphénoménes

arthro-cardiaques appartiennent a toutes les septicémies aigués,

qu’elles soient provoquées par la perfringens, le diplostreptoco-

que, le staphylocoque, le streplocoque... ete. et sont dés lors

tellement banals que Rosenthal lui-méme ne leur attribue
~ aueune valeur concluante.

En somme, la similitude des caracléres que l'on conslate

- eatre 'anhémobacille du rhumatisme et les bacilles d’Achalme

~ trouvés dans des maladiesautres que le rhumatisme articulaire




s




" QUATRIEME PARTIE

 LE VIRUS DU RHUMATISME ARTICULAIRE AIGU
. EST VRAISEMBLABLENENT UN PROTOZOAIRE

Les recherches personnelles que nous venons d'exposer
* dans les trois premieres parties de ce travail nous ont amené
4 ces deux eonelusions : que le bacille d'Achalme ou anhémo-
~ bacille du rhumatisme, bacille banal de la peau des rhuma-
~ tisanls, ne joue aucun role ni spéeifique ni d’infection secon-
- daire dans le rhumatisme; — que toutes les recherches pour
~ mettre en évidence dans le sang ou dans le liquide articulaire
~ de malades alteints de rhumatisme articulaire aigu vrai, un
- virus microbien acrobie ou anaérobie, sont demeurées nega-
~ lives. . |
"‘ On peut done penser légitimement que le virus du rhuma-
~ tisme n’appartient pash la classe des bactéries ordinaires.

- Sil'on éludie de prés les caracléres généraux symploma-
~ liques, étiologiques el lésionnels du rbhumatisme articulaire
- aigu et la fagon donl se comporte son virus, — on est entrainé
:"-. vers cette idée que I'agent pathogéne du rhumatisme pourrait
bien appartemir & ce groupe de inaladies qui tend & se déve-
~ lopper si largement & 'heure actuelle, auquel la possibilité
- pour la pluparl des causes pathogénes de traverser les filtres
~de pﬁ}uelaine a fait donner le nom de maladies a virus filtrant.
Ces maladies qui sonl en réalité des maladies a protozoaives,
- comprennenl en particulier : la rougeole, la scarlaline, la
- variole, la clavelée, les oreillons, la rage, la poliomyélite aigué,
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CHAPITRE PREMIER

ARGUMENTS TIRES DE LA SYMPTGMATOLOGIE (1)

i e

ﬁ!__“ Arthropathies aigués. — Le rhumatisme arliculaire aigu
t une maladie infectieuse fébrile qui atteint profondément
séreuses, plevre, péricarde, méninges et en particulier les
articulations : elle produit une polyarthrite aigué sérofibrineuse,
non purnlente qui est la caractéristique essentielle du rhuma-
lisme.

- Celte action sur les séreuses et plus particulicrement sur les
screuses articulaires n'est cependant pas spéciale au rhuma-
tisme articulaire aign : on l'observe avec les mémes carac-
g.-ri es dans les maladies éruptives (rougeole, variole, varicelle,
_ylalme} el dans la plupart des maladies aigués a virus
anl, par exemple dans les oreillons el dans la syphilis,
ime elle existe également dans la chorée que 'assimi-
on & la poliomyélite aigué doit faire ranger parmi les mala-
s & protozoaires ; or, I'assimilation entre la chorde et le
malisme esl évidente avx yeux de tous en ce qui concerne
entité de leurs maniféstations sur les articulations et sur
séreuses en général.

) Pour éerire les chapilres qui suivent et en particulier le chapitre
_3mptﬂ§riatﬂluéie générale, nous avons puisé largement dans les
iblications de M. le professeur Bose et dans un mémoire encore
édit sur I"Etude génévale des maladies @ protozoaives, desliné i
re prochainement. :
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oy que I'on admet genéralement fque la chorde est d'or |n'm¢31 hu-
"3; matismale.
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Celle identité entre les polyarthriles aigués spécifiques des
maladies a virus filtrant et du rhumatisme articulaire aign est

- encore fortifice par ce fait que, dans les maladies & virus [il-
trant, la polyarthrite séreuse peut coincider avee une atleinte
d'antres séreuses, en parliculier du péricarde ou de I'endo-

earde pour constituer une inflammation aigué de ces séreuses

- que rien ne différencie de celle du rhumalisme arliculaire
E aigu; — enfin dans le rhumatisme, comme dans les maladies
~ & virus filtrant, Papparition de la polyarthrite spécifique est
- en rapport avec I'apparition d'ure angine érythémateuse spéei-

figue que I'on tend & considérer de plus en plus, el avec juste

- raison, comme la porte d'entrée du virus pathogéne.

2* Eruption. — Nous venons-de rapprocher le rhumatisme
articulaire aigu des maladies éruplives. L'éruption ne constitue

@ parmi les maladies infectieuses aigués a prolozoaires que la
- signature du passage du virus dans la circulation générale,

. sa fixalion consécutive dans un point quelconque du sysléme

L=

- capillaire et, en particulier, au niveau de la peau et des mu-

~ queuses.

M. le professeur Bosc insiste dans ses cours sur ce que la

- plupart des maladies a virus (iltrant sont des maladies ¢rup-
-~ Llives : a coté de la variole, de la clavelée, de la rougeole, de

la vaccine...., il faut elasser la syphilis, les trypanosomiases,

~ les maladies du jeune chien - dont les éruptions papuleuses

g .I-
i, "

'.: peuvent prendre une grande intensité, — les oreillons, la rage
~ elle-méme. f

Le rhumatisme n'est pas dépourva de manifestations érup-

~ lives, mais elles échappent le plus souvent & I'examen :

L'érythéme des amygdales peul s'étendre a toule la gorge,

~ au pharynx el a la cavité buceale.
8 c
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Si on recherche altentivement la perte de poids dans le
rhumatisme articulaire aigu, on constale un amaigrissement
assez rapide dans les formes méme légéres el une perte de
poids brusque dans les rhumatismes graves.

Ces faits frappent facilement silattention estallirée sur eox;
nous nous proposons de rechercher systématiquement el de
mesurer la perte de poids dans la période aigné du rhuma-
tisme. x

T

T i i

5° Phénoménes nerveux (corlico-bulbaives). — Le virus du

rhumatisme articulaire aigu présente une prédilecltion mar-
quée pour les séreuses et dés que sa virulence s’exacerbe
il touche facilement les méninges et le systéme nerveux,
cortical et bulbaire. 1l le touche alors avec une Lelle intensilé
que les manifestations nervenses paraissent devenir toule la
maladie.

Il est & remarquer qu’il en est ainsi pour toutes les maladies
aigués a prolozoaires. Les maladies éruplives présentent une
symplomatologie corticobulbaire violente; c¢'est ainsi que la
clavelée présente des troubles nerveux aussi violents que ceux
qui se produisent dans la rage et il est inféressant de voir que
certains de ces virus, comme ceux de la chorée, de la polyo-
myélite aigué, de la rage, se localisent surtoul au niveau du
sysléme nerveux pour y produire une symptomatologie iden-
tigue a celle des formes nerveuses des maladies éruplives,
M. le professeur Bosc a insislé sur ces ressemblances el a
" montré, en éludiant, en dehors de toul parli pris, la symplo-
.I matologie présentée par un tout jeuue agnean mourant de
clavelée ultravirulente et un lapin ou unechien mourant de rage,
une identité compléte. Dans les deux cas, aprés une période
~ d'excitalion avec agitation violente, par accés puis incessanle,
hallucinations, procursions, mouvements des patles comme
 dans la course, (remblements, contraclures, — vienl

| B R i
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CHAPITRE LI

ARGUMENTS TIRES DE L'ETIOLOGIE

Dans ces derniéres anndes, angine a pris une importance

- considérable dans 'étiologie et la prophylaxie des maladies

éruptives.

La porte d’entrée du virus, pour ces maladies, est trés vrai-
semblablement la cavité buccale et larriére-gorge.

Dans la searlatine, la rougeole, la variole, la varicelle, Lrés
souvent dans les oreillons, il se produit une angine érythéma-
teuse ou un érythéme a la fois buccal et amygdalien trés
précoce, dont 'apparition précéde les premiers symptomes de
la maladie et dont les exacerbations correspondent souvent
aux déterminations les plus importantes. L'intensité de I'an-
gine est, en outre, Lrés souvent en rapport avec la gravité de
la maladie et la plupart des auteurs font remarquer que son
traitement a une heureuse influence sur la marche de I'inlec-
tion et le nombre ou la gravité des déterminations -spéeili-
ques.

Il en est de méme pour le rhumatisme dont 'angine est
bien connue. Celte angine éryth¢mateuse, avec ou sans Lumé-
faction, apparait @ la période d'incubation, ¢’est-a-dire 2 &

3 jours avanl les douleurs articulaires.

Elle parait constante et est parfois tellement prédominante
que le gonflement articulaire n’en parait étre qu'une compli-

- calion. Son traitement précoce parail avoir une aclion pro-






CHAPITRE III

ARGUMENTS TIRES DE L'ETUDE DES LESIONS

Les lésions, dans les maladies a4 virvs filtrant, onl comme
caractéres généraux d'étre constitués : 1° par des proliféralions
ncéoplasiformes des cellules fixes conjonclives ou épithéliales,
sans réaction leucocytaire locale marquée, proliférations qui
sont destinées & disparailre par résolulion totale ; — 2° par
“une réaclion sanguine générale & mononucléaires e, en parli-
culier, & grands mononucléaives. Ajoutons que cerlains de ces

~virus ont ane affinité spéciale pour les cellnles mobiles, les
4 I‘eumcgifi_’s, el provoquent leur prolifération et leur hypertro-
phie isolées : c'est ce qui a lieu dans les leucémies.

Nous nous étions proposé d’étudier, comparativement aux
lésions générales des maladies & virus filtrant, les réactions
provoquées par le rhumalisme articulaire aigu dans les
organes, dans le sang et enfin dans le liquide articulaire,
- c'est-d-dire au niveau des points on le virus peut exercer le
_‘plus activement son action.

- Nous n’avons pas pu, malheurensement, remplir tout notre
- programme, et nous avons da limiter nos recherches person-
- nelles aux I¢sions du sang et du liquide articulaire.
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= entre les I¢sions nerveuses de la syphilis et celles de la clavelée
L

ou variole ovine, et entre celles-ci et les I¢ésions de la rage.

B. Cytologie du sang, formule leucocytaire

Nous avons ¢tudié, chez tous nos malades, les modifica-
tions des leucocyles du sang, non pas tant au point de vue
de la numération que de 'apparilion de formes spéeiales et du
pourcentage des diverses formes.

Il n'existe, en effel, qu'une légére angmentation des leuco-

- eytes au moment de 'acmé de la maladie, tandis que les modi-

fications de la proportion des divers Ltypes de leucocyles
aboutissent a la constitution d'une formule leucocytaire inlé-
ressante.

Le sang a été prélevé par pigtre du doigt (au 2° on 3° jour
de la maladie), élalé immédiatement sur lames, desséché rapi-
dement par agilation a 'air, fixé & l'alcool-éther ou la chaleur,
el coloré par I'hématéine-cosine, la thionine, les bleus, le tria-
cide d'Ehrlich et le liquide de Giemsa. Nous avons complé les

“globules blanes d’un (rés grand nombre de préparations pour
chaque malade, en classant chacune des formes principales :
polynucléaires, lymphocytes, moyens mononucléaires, grands
et trés grands mononucléaires (grands macrophages).

D’aprés la moyenne de nos 12 cas, la proportion entre les
polynueléaires et les mononueléaires a été de 7000 de poly-
nucléaires et de 30 00 de mononueléaires.

Cetle proportion doil encore étre considérée comme trop
élevée pour les polynucléaires : dans le cas, en effet, ol il
existait le plus de polynucléaives (83 0,0}, cetle polynucléose
relative ne se rapportait pas 4 l'acees rhumatismal pour lequel

- nous observions notre malade (obs. V1). Elle était le fait d'une

polynucléose denetloyage survenue aprésane premiére povssée
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':ifhnnl;_ souvent diminués et ce sont surtout les moyens, les
- grands et les trés grands mononucléaires qui se rencontrent
~le plus souvent en exces.

X Polynucléaires. 69 0/0
ﬂ 1 "

- Observalion 1 Lymphocyles. . 60/0
Moyens mono . 120/0
Grands et Lrés

grands mono., 13 0/0

Mononueléaires 31 040

Polyuueléaires 70,6 0/0

Lymphocyles. 5,20/0
Moyens mono. 11,20/0
Grands et trés

grands mono. 13 0/0

2l 0 ]Jsenratmn 1T

Mononucléaires 29, 4 i]fﬂ

Polynueléaires 70,4 0/0
- Lymphoeyles . 7,20/0

Moyens mono . 14,50/0

Grands el (rés

grands mono, 7,90/0

F Observation I11
Mononucléaires 29,6 0/0

Observation [V
Moyens mono. 9,50/0
Grands et trés

grands mono, 13,80/0

Mononucléaires 33,3 0/0

Polynucléaires. 720/0

Lymphocytes . 7,20/0
Moyens mono . 8.40/0
Grands et tris

grands mono. 12,40/0

A hservatmn Vv

Mononucléaires 280,/0

Polynucléaires 83,20/0
Lymphocytes . 5,30/0
Moyens mono. 5.3 0/0
Grands el trés

grands mono, 6,20/0

C haerval:mn VI

Mononucléaires 16,8 0/0

Polynucléaires. 680/0
Lymphoeyles . 12 0/0
Moyens mono. 9.30/0
Grands et trés

' ‘ \ grands mono, 10,7 0/0

hsamtmn VII

|
f—
e
L
e
| |

Mﬁnunuuléaires 32 0/0
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neux, & proloplasma étalé et & gros noyau, riche en chroma-
| line. Dans les préparations les mieux étalées, on les rencontre
. souvent associés par 2 ou par 3 ou avec des moyens mono-
b nucléaires, de fagon 4 donner des figures caractéristiques
4 (figure 1).

Celle réaction mononucléaire, avee ses caracléres lels que
~ nous venons de l'indiquer, n’est pas spéeiale au rhumatisme.
Elle constitue la réaction générale du sang dans toules les
-_'.‘_m‘&ladies bryoeytiques, en particulier dans les infections aigués
& prolozoaives, el M. le professeur Bosc I'indiquail déja en
_;19113 (Presse méd., 1&fév.) comme un caractére général de ces
maladies. M. Bosc montrait, également plus tard, an sujet de
~ la formule leucocytaire dans la syphilis, 'importance .des
~ moyens mononucléaires et surtout des grands mononueléaires,
de sorte que si I'on compare la formule lencoeytaire du rho-
matisme 4 sa période d'état el de la syphilis, immédiatement
avant 'éraplion généralisée, c¢'est-a-dire dans les 2 cas, en
- pleine infection sanguine, ces formules peuvent étre iden-
tifides.

: . B

w
L

B B ST | i e e e Tl
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f';'-. En résumé, la formule leucocylaire du rhumatisme articu-
~ laire aigu, au débul de sa période d'infection généralisée,
~ reproduit la formule générale des infections aiguis a prolo-
| © zoaires.

| Elle est caractérisée par une augmentalion des mono-
. nucléaires d'intensité variable, qui peul atleindre jusqu'a
,ll": 47 0/0 des globules blanes. Mais la formule est surloul carac-
L térisée par une diminution des lymphoeyles el une prédomi-
~ nance des moyens el grands mononucléaives avec présence
!.E? constante d’un nombre élevé de trés grands mononucléaires

grands macrophages; ce sont ces derniers qui, méme dans
les cas ool la mononucléose est la moins élevée, donnent
@ la formule leacocytaire du rhumatisme sa physionomie
spéeiale.
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le protoplasma finement granuleux et comme dissocié sur les

bords, indiquenl une dégénérescence vacuolaire plus ou moins
-"5,; avancée.
- 4" Les grands mononucléaires ou grands macrophages (ce,
" fig. 11) également nombreux ; les uns — les plus rares — &
’['f _pml,np]a-_s-nf basophile homogéne ; les autres — les plus nom-
~ breux — a protoplasma; finemenl granuleux el nealrophiles.
 IIs présentent un trés gros noyau unique ou bilobé, arrondi ou
~ légerement incuryé ou bien multilobé en forme de mire, assez
“._éﬂuveni avee des signes de dégénérescence : homogéndisalion
~ d’un ou de plusieurs lobes du noyau, fragmentation et homo-
génélsalmn d’un fragment, ete.

Certains de ces grands macrophages peavenl prendre un
volgm& colossal sous forme d’énormes cellules 4 protoplasma
- d&lalé, a bords assez indéeis, parfois s’étirant aux exirémilés
vacnolaires et renfermant un noyau flon formé d'une masse
' humogene, mal colorée, parsemée de boules hyperchromatiques
4 homogénéisces (dd, fig. ).
~ D’autres demeurent complétement globuleux présentant une
~ forme de ballon formé par un protoplasma vacuolisé qui se
i réduit parfois a une membrane colorée el quirenferme un noyau
I multilobé non fragmenté ou 6 & 10 petites boules hyperchro-

mahques résullant surtoul de la dégénéreseence du noyau ou
~ d'un processus de phagocitose exercé sur les polynucléaires
(@ 2" fig. 11).

.. Ces grands macrophages sont, la plupart, d’origine san-
'guipe, car nous les avons également trouvés en grand nombre
"ﬂans le courant circulatoire. 1ls donnent sa caractéristique a la
t‘nrmule hémoleucoeytique. Cerlains sont o’ mlgme endo-

| héliale .

9" 1l existe aussi de grandes cellules de nature endothéliale
; disposces en amas. Elles sonl formées par un trés gros noyan
rrundl ou ovalaire el un protoplasma assez fortement coloré,
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Cette étude du liquide articulaire de T de nos malades a
donné les résultats moyens suivants pour chaque observation.

Moyens et trés grands

Observation  Polynucl. Lymphoe. grands mono. mono.  Hallons
B ol 63 0/0  20/0 23 0/0 120/0  »
R 50 14 19 8 80/0
oIV 39 16 28 17 n
E 'V 52 12 35 10 »
? n® Vl - il 4 49 6 »
n° XI 66 4 24 4 2
. n® XII 50 13 28 7 2

~ Ce qui nous donne comme moyenne générale :
: Polynucléaires. 351 0/0

| Lymphocytes . . . 80/0
= : Moyens mono . . . 30 0/0

Mon | 90/0
§HoDNCisairs. 190) Trés grands mono. 9 0/0
Ballona. > .. 2 0/0

Celte formule se rapproche beaucoup pour le liquide articu-
laire de celle que nous avons obtenue pour le sang : mononu-
cléose avec prédominance des moyens et grands mononucléaires
et abondance particuliére de rés grands macrophages.

Ces derniers se rencontraient parfois dans le sang a ['élal
~de noyaux boursouflés, filamenteux el presque complélement
~ décolorés avec quelques effilochures de protoplasma encore
- ~ altachées, c'est-a-dire présentant les mémes figures d’hyper-
~ trophie avec destructions que l'on rencontre fréquemment

dans les leucémies. Ces derniéres formes sont plus fréquentes
_dans le liquide articulaire de cerlains malades, & formule
mononucléaire la plus élevée, et a dégénération cellulaire
active. |
L’étude histologique des cellules montrel'existence d'un pro-

cessus réactionnel trés actif au sein du liquide articulaire @ les
ic
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~ noyau, processus de neurophagie avec formalion d'encoches
- dans le protoplasma cellulaire, ne s’accompagnantde presque
aucune aclion vasculaire ; — la formule mononucléaire si pré-
dominante du sang, malgré un appel polynucléaire du début,
avec abondance caractéristique et parfois si prononcée de
grands macrophages ; — la formule identique du liquide arti-
culaire avec prédominance d’énormes macrophages qui mon-
tre en outre, avec la leucocylose active des polynucléaires,
- la phagocylose énergique de ces derniers par les macropha-
B ges — ce sont 1a les réactions caractéristiques des maladies a
. protozoaires.

De sorte qu'aux arguments sympltomatiques et ¢liologiques
en faveur de cette assimilation s'ajoute 'argument analomo-
pathologique.
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Ces deux expériences, quoique ¢évidemment insuffisantes,
pour tenter une généralisalion, semblent montrer que le lapin
est I'animal le plus sensible au liquide articalaire du rhumati-
sant, et qu'tl peut réaliser des symptomes qui, manquant a la
suite des injections de bactéries ordinaires, font partic des
grands symptémes généraux des infections aiguis 4 proto-
zoaires chez |'homme et les animaux. Nous avons vu en effet en
exposant la symptomatologie générale de ces maladies (p. 111)
que la perte brutale de poids est un caractére conslant des
infections & protozoaires el que-ces maladies atteignent le sys-
téme nerveux avec une prédileclion marquée, aboutissant dans
les formes graves a4 des phénoménes d’agitation inlense suivis
de paralysie du train postérieur el de paralysie totale avec
coma. Ces paralysies sont parliculierement neltes dans la cla-
velée grave des animaux jeunes (agneau) et M. le professeur
Boscy a insisté (Centralblatt fii Backtériol., années 1903-04-
05-06). |

Un autre argument en faveur de la non existence d’un
microbe ordinaire, et gqui découle de nos expériences chez les
animanx, ¢'esl que non seulement les antopsies n'onl montré
aucune lésion macroscopique apparente, mais que |'examen
microscopique n’'a révélé aucune des lésions phlegmasiques ba-
nales a polynueléaires quisont la caractéristique des bactéries
ordinaires. L'examen des organes pratiqué systémaliquement
a montré que les animaux qui ont succombé présentaient non
de la diapédése polynucléaire, mais des néoformations con-
' - jonetives fixes périvasculaires avec mononucléose et hypertro-
phies cellulaires, Iésions caractéristiques des maladies a pro-
tozoaires non infeclées secondairement.

- Nous avons aussi recherché 'action. que pouvait avoir sur
les animaux l'injection de la culture que nous avions obtenue
~avec le liquide articulaire de notre malade n® Il en bouillon
cacheté (Culture 1I, page 59).
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tions diverses (le 27 décembre) montre l'existence de fins diploco-
ques et d'une forte réaction polynucléaire.

Expérience XXVIII (Cobaye D).

Le 18 décembre 1912, suivant la méthode indiquée, injection dans
la plévre droite du cobaye D, de 1 cme. de bouillon lanoline ense-
meneé avec du liquide articulaire du malade II et ayant cultivé.

Le 19. Cobaye normal. Température 38° 2.

Le 20. Cobaye normal. Température 37°8.

Du 21 décembre au 2 janvier. L'animal est bien portant. Sa Lem-
pérature oscille entre 37°9 et 38°8. Sa vivacité, son appétil sont con-
serves el il ne présenle ancun symplome articulaire.

Le 3 janvier. Morl subile.

Autopsie. — Rien de particulier extérieurement. Les organes sont
sains. Les séreuses sont normales (plévre, péricarde, péritoine, arti-
cnlations) On n'y rencontre pas de liguide.

E'zamen histologique. — Le foie, le ceeur et la rate, examinés au
microscope ne montrent aucune lésion des lissus.
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que l'on s'acharne, bien & tort, & considérer comme des
produits de dégénérescence. '

Nous avons regretté bien vivement de n’avoir pu disposer
de lésions du rhumatisme cérébral qui nous auraient été d'une
grande utilité pour la recherche des « inclusions » spécifiques
probables.

A. Examens par les méthodes ordinaires

a) A létat frais. — Nous avons examiné directement au
microscope ordinaire avec les plus forls grossissements et une
grande intensité d’'éclairage. le sang et le liquide articulaire,
au moment méme de leur prélévement et sans colovation.

Nous n'avons constaté, en aucun cas, la présence de corps
organisés ou de granulations et, en particulier, de corpuscules
doués demouvements.

Aprés coloration de ces liquides a I'état frais par mélange

de bleu de méthylene, de triacide d’Ehrlich ou de Giemsa qui
- permettent des différenciations parfois trés utiles, a des gros-
sissements freés élevés, nos constalations sont encore de-
meurées négatives.
-~ b) Aprés fixation et coloration sur lames. — Immédiatement
- aprés le prélévement du sang et du liquide articulairve, étale-
ment sur lames stériles en couche trés mince, fixation par
I'alcool-éther, la chaleur ou I’alcool absolu et coloration par
lathionine, les bleus et en particulier par la ligueur de Giemsa
appliquée dans des conditions variées d'inlensité el de durée,
et par le Leffler ou le Zichl aprés movdangage au tannin (pro-
eédé de coloration des cils).

Avec les colorations an Giemsa nous avons recherché
. spécialenment la présence de corps spirillaires, de formes de
~ trypanosome ou de petits corps spéciaux ; — avec le procédé

E .






—

'I..
|
.

¢

-
E

-+

iy

3

A e

k13 A

i

&
-
3

— 139 —

a été le premier a décrire dans la variole, la clavelée, la vac-
cine, etc., (initial Korper de Prowazek).

2* Dans les cullures. — L’examen a ['ultramicroscope des
deux tubes troublés par ensemencement avee le liquide articu-
laire nous a permis de constaler I'existence de granulations
identiques & celles que nous venons de signaler dans le liquide
articulaire au point de vue de la finesse et du mouvement oscil-
laloire, mais en plus grand nombre.

Ajoutons que ces granulations étaient encore visibles &

~ l'ultramicroscope aprés passage des liquides a travers les

bougies Berkefeld V.

Nous avons porté & nouveau tous nos efforts sur la colora-
tion de ces deux milieux (liquide articulaire pur et culture en
bouillon cacheté) en cherchant a meltre en évidence les cor-
puscules signalés a I'ultramicroscope. Aprés fixations diverses
(alecool, sublimé, alcool-éther, chaleur) progressives ou rapi-
des, nous avons repris les colorations par les bleus, la thio-
nine, le Giemsa, les colorations aprés mordancgage au lannin
en faisanl varier de multiples fagons leur applicalion — et nous
n'avons pas obtenu de plus heureux résultals que précédem-
ment : les (rés fines granulations scintillantes que nous mon-
trait ('ultramicroscope n'ont pas pris la coloration et sont demeu-
rées invisibles.

C. Inclusions cellulaires

L'ensemble de nos recherches personnelles nous améne a
conclure & la nalure vraisemblablemént protozoairienne du
-rhumatisme arliculaire aigu, et nous sommes fortifi¢ davantage
dans cette opinion par la présence, i l'ultramicroscope, de
trés fines granulations mobiles dans le liquide articulaire et
dans certains milieux ensemenceés avec ce liquide,
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14 et 16+/,. Ce sont les moyens mononucléaires, les grands
mononuclcéaires et les trés grands macrophages (d'origine
sanguine ou endothéliales) qui attirent I'attention. Non seule-
ment ils sont remarquables par leur nombre, mais par leurs mo-
difications : ils présentent une hypertrophie nucléaire et proto-
plasmique progressive qui aboutit, pour un grand nombre, a
une augmentation colossale de volume et a des phénoménes
de dégénérescence ; ¢'est-a-dire a des troubles cellulaires qui,
dans les infections aigues & prolozoaires, sonl loujours en
rapport avec 'existence d'inclusions parasitaires.

Pour mettre ces inclusions en lumiére, nous avons fail des
¢talements en couche mince sur lames et coloré en particulier
par le Giemsa ; mais les préparations qui nous ont rvendu le
plus de service ont été obtenues par fixation du liquide arli-
culaire en goulte dans le sublimé acétique (Roule), inclusions
en paraffine et débit en coupes trés fines, colorées ensuite
par diverses colorations, en particulier par le Giemsa.

Les inclusions sont de types variables :

1* Dans les grands mononucléaives a trés gros noyau arrondi
ou incurvé, on constate, dans le protoplasma, au woisinage du
noyau et dans sa concavitéquand il est incarvé, une formation
arrondie trés réfringente ne prenant pas les colorants ; elle
renferme tantot une fine granulation rose vif, arrondie ounayant
une forme diplococeique, tantol un corps plus volumineux,
coloré en rose, homogéne, ou présentant en son centre une ou
plusieurs granalations d'un rose plus vif. Dans certaines cel-
lules on constate que la zone réfringente, arrondie, a envahi
tout le protoplama, refoulé le noyau et est parsemée de fines
granulations, colorées en rose et dispersées au hasard.

2° Dans les plus grands macrophages arrivés a leur degré
maximum d’hypertrophie, on constate les inclusions les plus
volumineuses et les plus nombreuses, en méme temps que leur
protoplasma se vacuolise et que leur noyau subit un processus
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CONCLUSIONS

L’examen eritique des recherches déja entreprises sur
la pathogénie du rhumatisme articulaire aigu, montre
qu’il n’existe aucune preuve valable de 1’existence d’une
bactérie aérobie ou anaérobie spécifique du rhumatisme
articulaire aigu: les résultats des hémo et des arthrobio-
cultures sont négatifs dans plus de 80 0/0 des cas; ’expé-
rimentation montre 1’absence d’action spécifique de ces
bactéries.

Nos recherches personnelles sont bhasées sur douze cas
de rhumatisme vrai ne réagissant pas a la tuberculine,
pris au début de la maladie et avant le traitement par 'e
salicylate de soude.

Les prélévements de sang et de liquide articulaire ont
été faits suivant les régles de la plus sévére asepsie et les
examens, comme les cultures et les inoculations, ont été
faits aussitot aprés le préléevement.

La recherche mierobienne directe, les cultures et les
inoculations nous permettent de nier 1'existence d’un mi-
erobe ordinaire, aérobie ou anaérohie.

L’ewamen direct du sang et du liquide articulaire i
I’état frais, aprés fixation sur lames, et en gouttes débi-
tées en coupes minces, est demeuré complétement NEGATIF.

Les cultures de sang et de liquide articulaire (hémobio

culture et arthrobioculture) sont restées necarives tant
10 ¢
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- grissement rapide et les phénoménes nerveux réalisent le
- tablean ordinaire des maladies & virus filtrant ou & pro-
~ tozoaires;

2° Des arguments tirés de 1’étiologie: 1'angine parait
- étre la porte d’entrée du virus spécifique, comme dans de
~ nombreuses fievres éruptives d’origine, elles aussi, proba
blement protozoairienne;

3% Des arguments tirés de 1’étude des lésions, des orga-
nes et en particulier de 1’étude eytologique du sang et du
liquide articulaire;

4° Des arguments tirés de 1'expérimentation chez les
animaux ;

5° Des arguments tirés de la recherche d’un virus fil-
trant par constatation de fins corpuscules visibles seule-
ment & 1'ultramicroscope et susceptibles de traverser la
bougie Berkefeld: ils correspondent a des inclusions en-
fermées dans les cellules du liquide articulaire el présen-
~ tentles caractdres des inelusions décrites dans les mala-
~ dies a virus filtrant.
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