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i

S # ;;';
(CYTORYCTES VACCINAE GUARNIERI)
le D' P. GORINTI, 21

Libere docente d'hygiéne & I'Université de Bome: .

(Pramwcaes I1 et 111).

Dans un précédent travail (2) je me suis oceupé d'établir la valeur
des inoculations cornéennes sur le Lapin pour controler la pureté
et lactivité du vaccin jennérien. Dans celui-ci, je me propose
d’étudier la question relalive aux corpuscules endocellulaires,
quon observe dans I'épithélium antérieur de la cornée du Lapin,
i la suite de I'inoculation cornéenne avee du virus vaccinal.

L'apparition de ces corpuscules, qui a été signalée pour la pre-
miére fois par Guarnieri el L. Lofiler, est maintenant un fail
aflirmé par tous les auteurs. Pour ma part, je puis déclarer que je
les ai rencontrés dans toutes les cornées, inoculées avee plus de
cinquante qualités de vaccin animal. 11 y a encore de Uincertitude
sur Uinterprétation qu’on doit leur assigner. Ici, nous nous trou-
vons en présence d’une question semblable 4 celle qui a été sou-
levée i propos des inclusions cellulaires du cancer. Certains auleurs
lels que Guarnieri (3), L. Pleiffer (4). E. Pieiffer (3), Monti (6),

{1) Les diflérentes parties de ce travail ont éte présentées, sans planches, & la
o Reale Aceademia dei Lineei » dans les séances dy {er avril, 1#r juillet, 18 novem-
bre 1900 et 6 janvier 1901,

(2) Gonrx, Il controllo del vaceino mediante le inoculazioni corneali. Archicio
per le scienze mediche, XX111, p. 127, 1808

(3) Guanxierr, 1 Mémoire, Archivio per le scienze mediche, 1892, p. 403. —
2t Mémoire, Atti del X Congresso medico intern. di Roma, Sezione patologia
generale, 11, 1894, p. 125, — 3¢ Mémoire, Clinica moderna, 1897,

(%) L. Prerrren, Die Prolozoen als Krankhettzerreger, Nachirage. Jena, 1895,
cl. p. 89. — Voir aussi: PexzoLors, Handbuch der speziellen Therapie innerer
Krankheiten, 1897, p. 203,

(5) E. Preteren, Centralblait fiir Bakteriol., XVII, 1895, p. 769.

(6) Moxti, Beriiner Ll Waochenschrift, XX1, 189, Congress-Numero.

3
&



SUR LES CORPUSCULES DU VACCIN 251

Clarke (1), Kurlov (2), Sicherer (3}, Ruffer et Plimmer (%),
Voigl (3), von Wasielewski (6), Bossalino (7), Musso (8), inter-
pretent ces corpuscules comme des parasiles (Cytoryetes vueceinae
Guarnieri); d'aulres v voient des altérations cellulaires soit d'origine
leucocytaire, comme Salmon (9) et London (10}, soit d’origine
nucléaire, comme Ferroni et Massari (11), soit enfin d’origine cyvto-
plasmique comme Hickel (12). )

Les nombreux auteurs onl envisageé ces corpuscules & plusieurs
points de vue, dans le but de révéler leur nature. Mais la durée de
la discussion est la pour prouver que les arguments en faveur de
F'une ou de autre opinion, ne sont pas déeisifs. Cest pourguoi je
me suis propose d’étudier de plus pres la question el d’essayer de
la résoudre en me servanl de procédés qui n'onl pas encore éieé
emplovés. I m'a semblé nécessaire d'élablie tout dabord la carac-
teristique des Cytoryetes.

CARACTERISATION DEs  Cyloryetes. — Si nous examinons les
travaux des précédents observateurs, qui soutiennent la specificite
ides Cytoryctes, ¢'est-i-dire de tous les aulears y compris Salmon
¢l Hickel, nous voyvons gque tous se bornent 4 allivmer qu'on n'a
jamais obtenu avec d'autres moyens des (ormes endocellulaires
semblables i celles oblenues avee le vacein, sans cependant indi
gquer la maniere de dillérencier ces formations les unes des autres,
Hilckel donne un caractere distinetif fondé sur la coloration, mais
<1 I'on considere la valear absolument relative des caracléres tires
de la coloration. 'observation de Hickel, au lien de faciliter le
diagnostic, le rend beavcoup plus incertain encore, puisiqu’il

(1) Crange, Cenlralblall fiiy Bakieriol., XVII, 1895, p. 300.

(2] Kuprov, drchives russes de palhologie, ete., 11, 1806, p. 120,

i3) Siceerer, Munchener med, Wochensch,, XLIL, p. 793

(% Rurrer and Proasen, British med, Journal, 1, 1804,

(51 Vowar, Miinchener med. Wochensch., XLIV, 1897, p. 21,

i) Von Vasienewskr, Cendvalblatt fur Bakteriol,, XXI1, 1807, p. 90,

{71 BossaLiso, drchivio per le scienze mediche, XXI11, 1898, p. 274

(%) Musso, Recherches sur le parasite de lo vaccine, Montpellier, Firmin et
Montane, 189,

(%) Sarmox, Annales de Institul Pasteur, X1, 1897, p. 289,

(10) Lospox, Journ. de la Soc. russe pour Uhygiéne publigue, 1898 (en russe).

(11} FErnoxt et Massani, Riforma medica, 11, 1803, p. 602 — Bollettino del
Aveademia Gioenta di Calanig, XL, 1835

12 Hocker, Ziegler's Beitrdge sur pathol, Anatomie, Supplement-Heft, 1898,
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déclare expressément (1) qu'il y a des corps non vaccinigues
semblables par la forme et par la position aux corps vaccinigues,
ressemblance sur lagquelle les partisans de la théorie parasitaire ne
s'étaient point prononcés. On comprend cependant comment ceux
qui soutiennent Iidentité des deux especes de corps, cest-a-dire
ceux qui soutiennent la non spécificité des corpuscules vacci-
nigques, tels que Ferroni, Massari el London, semblent avoir beau
jeu.

Pour ma part, jai fait des expériences de controle, inoculant sur
la corneée du Lapin les substances suivantes : 12 de la glycérine
pure el dilulée; 2o les principales Bacléries conlenues dans le
vacein ; 3 du vacein rendu inactif soit par filtration & travers la
hougie Chamberland, soit par la chalear, dans un bain-marie a
600 C. pendant une heure: 4° du bouillon et des solulions de
peptone stérilisées, substances émolropiques; 5° du virus rabique
de rue ; 6° du virus aphteux ; 7° une substance recueillie d'une
espece de pustule qui se développe parfois sur le pis el sur les
mamelles des Vaches laitieres el qui sont parfois confondues par
les éleveurs avec des pustules vaecinales spontanées.

Or, avec lous ces malériaux, méme lorsque, comme avee le virus
aphteux, jai oblenu un nombre assez grand de corpuscules endo-
cellulaires, je n'en ai jamais rencontré un seul qui ressemblil
absolument & ce que nous pouvons appeler un Cytoryctes Lypique,

Quels sont done les caractéres distinetifs des Cytoryetes typiques ?
Vaila la question que je me suis proposé de résoudre.

L'examen détaillé des préparations microscopiques oblenues
avee plusieurs qualités différentes de vacein el apparlenant i des
foyers ddge différent, m’a conduit aux résullats qui suivent :

Ni les propriétés morphologiques seules, ni les réactions colo-
rantes ne peuvenl servir i caractériser les Cytoryetes, car ni les
unes ni les autres ne présentent rien de spécifique ni de constant .
Jai pu ainsi me rendre compte des contestations qui existent
parmi les auleurs sur les caractéres de structure el de coloration
attribués aux Cytoryctes, el j'ai pu reconnaitre que ces caractires
peuvent étre interprétés de plusienrs maniéres. Ce qu'il v a de
Iypique el de constant dans les Cytoryctes ou du moins dans un
grand nombre de ces corpuscules auxquels convient précisément

(1) Hickew, loco citato, p. 122125,
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le nom de Cytoryetes typiques, ’est un ensemble de particularités
qu'il est trés diflicile de déerire, mais qui peavent étre facilement
reconnues i 'aide du microscope par un wil exered, Nous pouvons
les réunir sous la qualification de rapporis de forme et de position
des Cytoryctes avec les noyaur épithéliaur, el nous pouvons dire que
les Cytoryetes deviennenl caractéristiques alors qu'ils acquitrent
des rapports avee les noyaux épithéliaux. Quand ces rapports fonl
défaut, je ne saurais rien indiquer qui permette d'établic une
différenciation entre un Cytoryetes el un corpuscule endo-cellulaire
el non-vaceinigque quelcongue.

ies rapports se manifestent par plusiears faits, dont je me bor
nerai a indiguer ici les plus généranx.

I° La pluparl des Cyroryetes sonl placés a proximiteé des noyaux ;

2° La zone claire péricytoryetigue apparait bien des fois en con-
tinuation soit avee la périphérie nucléaire soit avec une zone claire
périnucléaire.

30 Les Cytoryetes el les noyaux se moulent réciprogquement : lan-
oL c'est le noyau qui recoil le Cytoryetes dans une niche, ltanlol
c'est le Cytoryetes qui se courbe autour du noyau, tantol les deux
corps se regardent avece deux surfaces planes, ete. ; d'ou résultent
les formes les plus diverses de Cytoryctes correspondant @ autant
de formes ou difformilés diverses des novaux épithéiiaux. I est
curieux cependant de voir cetle empreinte subsgizter méme quand
les deux corps ne sont pas conligus, mais séparés par Uinterposi-
tion de la zone claire. Nous verrons plus loin comment on peul
expliquer ce fail ¢l aussi d'autres particularités relalives aux rap-
ports des Cytoryetes avec les noyaux ; pour le moment, je me borne
a déclarer que ces rapports de forme et de position impriment aux
Cytoryetes un certain lien avee les noyaux qui fail absolumenl
défaut quand il s’agit de corpuscules non-vacciniques. méme
lorsqu’ils sont & proximilé des noyvaux el qu’ils les dépriment
légerement.

HAaprpORTS ENTRE LES Cyloryctes ET LES CORPUSCULES  ENDO-
NUCLEAIRES, — Aprés avoir reconnu les signes caractléristiques
des Cytoryetes, relativement a lears rapports avec les novaux,
je fixai mon attention sur certaines formes nucléaires, que j'ai
observées dans les fovers vaceiniques cornéens, pour étudier si
on pouvait établir certaines relations entre elles et les Cytoryetes.

FU T e s L T e, | S s
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Je laisse de edté loutes ces formes de carvocinese plus ou moins
lypiques qu’on rencontre en grand nombre, surtont dans le voisi
nage des foyers vaceiniques, et qui sont évidemment deslinées i
r.,mliuﬂﬂmr par des élémenls nouveaux les éléments détrnils par le
processis pathologique, en donnant ainsi de nouvean raison i ce
qui a été démontré par U'Ecole italienne (1), & savoir que les lissus
lésiés onl la faculté de se régénérer movennant des mitoses, qui
apparaissent spécialement a une certaine distance du point d'ieri
tation.

Je passe aussi sous silence les novaux gonflés, allongés, globu-
leux. élranglés en forme de biscunit ou de sablier, courbés en C.
multiformes (pl. I, fig. 5, b}, les novaux multiples el composés,
(pl. 1, tig. 1, d), parfois de dimensions énormes, amassés 'un sar
I'autre ou réunis en chaine. comme s'il résultail d'un bourgeon-
nement continuel. Toutes ces [ormes, qui appartiennent spéciale-
ment anx foyers initiaux, indiquent une hyperactivitée nucléaire.

Mais les figures nucléaires, que je crois opportun de melire en
relief ici, consislen! essentiellement en novaax qui présentent
dans leur intérieur un on plusieurs amas de substanee chroma-
lique, placés tantdt & la périphérvie 4 la facon de bourgeons plus
o moins =saillants, tantdt dans la partie centrale 4 la facon 'in-
clusions qui désagregent plus ou moins le noyau.

La saillie des bourgeons peut devenir telle qu’il semble quon
assiste @ la sortie d’une masse chromatique hors du noyau: la
désagrégation du noyau peal élre poussie jusqu’a sa destruction
presque compléte. A sa place on trouve un ou plusieurs corps chro-
matiques. Il est eurieux de remarquer que ces inclusions sonl
souvent entourdes d’une zone claire, i U'instar de ce que 'on ren-
contre quand il s'agit de Cytoryetes. Les ligures ci-jointes rendront
plus claire cetle description tris suceinele.

Dans les figures 1. a. b, e.d: 2, a. b, e: 5, 16, nous voyons des
noyaux qui sonl pourvus de bourgeons de différentes dimensions,
depuis les plus petits (fig. 5, 16) jusqu'aux plus gros (fig, 2, a). [l
v en a quelques-uns qui sont enlourés d'une zone claive (lig. 1, a,
by d: 2, ¢). Dans le groupe cellulaire de la figure 6, nous avons

(1 Wzzozeno, Centralblall fiir die med. Wizsenschaflen, IX, 1886, p. 81°
Recherches de Canalis, Di Mattei, Foa, Golgi, Mondino, Rattone, Tizzoni, ete.
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différents exemples de corps chromaliques qui semblent sur le
point de sortir hors de leurs noyaux respectifs.

Dans les figures 2. ¢; 5, 14, 15; 3, a, nous voyons des noyaux
pourvus d'inclusions plus ou moins entourdées par une zone claire.
La figure & représente un noyau qui est sur le point d'étre détruit,
auntour d'une grande inclusion; on peual v voir le fragmenl nucléaire
qui se trouve isolé entre les extrémilés du noyau qui a la forme
d'un fer i cheval.

Si maintenant nous considérons que ces hourgeons el ces inelu-
sions, que nous pouvons désigner sous le nom de corps endo-
nucléaires, se trouvent entremeélés aux Cytoryetes proprement dits,
qui apparaissent au dehors des noyaux. il me semble possible
diidentifier les uns el les autres. On peut objecter i une telle iden-
litication, qui est encore plus admissible quand on pense aux
rapports de forme el de position existanl entre les Cyloryetes el
les noyaux épithéliaux, que les corps endo-nucléaires sont en
arande minorité relativement aux Cytoryctes extra-nueléaires,

A ce propos cependant, je dois faire observer tout d'abord, que,
i les corps endo-nucléaires ne sont pas nombrenx, ils sont pour-
tant constants; en effel, si dans 'examen des préparations, an liea
de mettre au pointl les Cytoryetes, on observe allentivement les
novaux epithéliaux. on en rencontre loujours un certain nombre
qui sont pourvus de bourgeons ou d'inclusions.

En second lieu, je dois ajouter que le nombre des corps endo-
nucléaires varie selon les cas et quiil y a des fovers dans lesquels
ils sont trés nombreux (pl. I, fig. 5). En géneral je les ai tronvés
d'autant plus abondants que les foyvers étalent plus jeunes. Enfin,
je me crois permis de penser gque souvenl la situalion extra-
nucléaire des Cytoryctes n'est qu’apparente.

En voici les raisons :

Comme je I'ai déja dit plus haut, bien des fois la zone claire
entourant le Cytoryctes se continue avee la périphérie nucléaire ou
avec une zone claire péri-nueléaire, Cela permet de se demander si
les Ciptoryeles doivent ¢tre considérés plutol comme endo-nucléaires
gque comme extra-nucléaires. Ainsi. dans la figure 5, on voit a cdte
des Cytoryetes avec zone indépendante (1) des Ciytoryetes avee une
cone (qui se continue avee la périphérie nucléaire (2) ou avec la
wone péri-nucléaire (3, 4). En outre, dans la méme figure, nous

. . . i
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246 P. GORINI

avons des exemples de Cytoryetes situés completement dans la zone
péri-nucléaire (3 4 10); de sorte que, si apres ces [ormes nous
examinons celles qui sont figurées aux numeéros 11, 12 et 13, nous
nous trouvons vis-a-vis d'un passage graduel des Cytoryetes extra
nuecléaires aux corps complétement endo-nucléaires (14 et 1.5).

Mais ce qui justifie encore davantage notre doute, c’est I'obser
vation des préparations par raclage, chez lesquelles les rapports
entre les différents éléments sont plus stirement conserves que sur
des coupes.

Examinons par exemple la figure 3, qui représente une prépa-
ration par raclage, fixée avec le sublimé acétique et colorée avec
I'hématoxvline de Delatield, comme sl sagissail d’une coupe,
Dans cette figure, nous observons des corps chromatiques pourvas
d'une zone claire autour de lagquelle existe de la substance nueléaire
(jui esl en continualion avec le noyau correspondant (pl. 1. fig. 3. b,
¢.d, e, f): la situation intra-nucléaire de ces corps est done manifeste.
On comprend cependant, que si ces résidus périphériques (res
exigus de substance nucléaire éaient encore plus mineces, on s'ils
élaienl moins colorés, ou comme il peul arrviver par la méthode
des coupes, s'ils avaienl perdu leurs rapports, ces corps chroma-
tiques auraient pu apparaitre tout-i fait extra-nucléaives. En outre,
entre les Cytoryetes el les corps endo-nucléaires, il existe d'autres
points de rapprochement dans les particularités suivantes

Io J'ai observe que les Cytoryctes, miéme avec le méme proeédé
de coloration et dans la méme préparation, ne se colorent pas
toujours, ni tous, avee une intensité égale; tantol ils apparaissent
plus colorés, tantdt moins colorés que les noyaux épithéliaux. Je
m'explique ainsi les conlestations existant parmi les auleurs i
propos des propriétés chromophiles des Cytoryctes. Or, le méme
fail se vérifie parmi les corps endo-nucléaires (pl. 11, fig. 1,2, 3;
pl. 1L, lig. 5. Dans les trois premiéres figures, ils sont plus forte-
ment colorés que les noyaux ; dans la figure 5, au conlraire, ils sonl
moins fortement colorés que les noyaux.

2* Il arrive bien souvent de rencontrer des Cytoryetes pouryus
d'un ou de plusieurs petits noyvaux. ou constitués par un proto
plasme a structure radiée ou lilamenteuse. Les auteurs quisoutien-
nent Ia théorie parasitaire assignent i ces particularités la valeur de
caracteres morphologiques qui montrent la nature parasitaire des
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Cytoryetes. Or. il en est de méme des corps endo-nuecléaires, ainsi
que 'attestent les corpuscules & structure radiée (pl. L fig. 6, a
et by, U'inclusion binuelée (pl. 11, fig. 4.

M'appuyant sur tous les faits précédents, je suis amené i penser
que réellement les corps endonucléaires doivent étre confondus
avec les Cytoryctes, ¢est-a-dire, qu'ils sont de méme nature. Cette
conclusion permet d’avancer les deux hyvpotheses suivantes sur la
nature des Cytoryctes :

1* Ou bien les Cytoryetes sont le produit d'une altération
nucléaire, bourgeonnement ou fragmentation, qui =erait carac-
térisée essenliellement par la tendance d'une portion du noyau a
s'isoler sous forme de corpuscules d'abord endo-nueléaires puis
extra-nucléaires, qui auraient la faculté de s'aceroitre et de devenir
le centre de ces formes ressemblant i des cellules, qu'on rencontre
dans les foyers de vaccine i coté des Cyroryetes:

2* Ou bien les Cytoryetes sont des parasites qui, conlrairement
ace quon a admis jusqu’ici, ne se bornent pas a ronger le cyto-
plasme, mais envahissent aussi le novau des cellules épithéliales.

Une autre voie que jai suivie pour arriver a éclaireir la nature
des Cytoryctes, m'a été suggdérée par 'observation des rapports des
inclusions cellulaires des tumeurs malignes.

RAPPORTS DES INCLUSIONS CELLULAIRES VACCINIQUES AVEC LES INCLU-
SIONS CELLULAIRES DES TUMEURS MALIGNES. — Il v a déja longlemps
que Guarnieri, L. Pleilfer et Clarke ont décrit dans les foyers
vaccinigues cornéens un certain nombre d'inclusions cellulaires
différentes des Cytorycetes proprement dils, el ils les interprétaient
comme des phases de développement des parasiles supposes. Des
études ultérienres ont cependant conduit Guarnieri el L. Pleifler a
les considérer comme des produits de désagrégation des Cytoryetes.
Von Wasielewski ecite aussi quelques-uns de ces cas, mais il n'est
pas certain de lear signification. Hickel déerit une foule d'inclu-
sions cellulaires, mais il les attribue, comme les Cytoryetes, & une
maladie du cyloplasme. Les aulres auteurs ne s'occupent point
de ces autres inclusions,

Pour ma part, ’ai pu me convainere de leur présence, surtoul
piar la méthode de raclage, car elles se lrouvent spécialement dans
les parties les plus superlicielles de 'épithélinm atleinl, ¢'est-a-dire

:
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dans les parties qui vonl successivement en se décollant par un
processus uleératif et qui, avee la méthode des conpes, sont souvenlt
peridues dans les différentes manipulations el dans les dilférents
liguides de passage.

L'aspect de ces inclugions cellulaires est des plus divers el des
plus irréguliers; il y ena qui ressemblent i des cellules i développe-
ment normal, d'autres qu'on prendrail pour des cellules abortives,
initiales, ou dégénérées, avec des noyaux [ragmentes, ele. En les
considérant en bloe, je dirai qu'elles rappellent les inclusions trou
vées dans les lumeurs malignes: quelques-unes meéme les repro-
duisent fidélement. Ces inclusions soulevent encore des discussions
dans leur interprétation parmi les observateurs les plus estimeés.
Jajouterai que cerlaines formes de Cyloryetes particulicrement
parmi les Cytoryetes plus gros, peavenl élre considérées comme
des phases de passage i ces inclusions ; et que, vice-versa, certaines
de ces inclusions peuvent ére considérdes comme des Cyroryeies
autour desquels s’est forme un mantean protoplasmique.

Ce qui esl aussi digne d'¢lre noté, ¢’est que justement ces Cito-
ryctes o manteau reproduisent parfaitement aspect de cerlaines
inclusions qui ont été déerites dans les cancers,

[l serait done curieux de savoir si dans les cancers on a lrouve
aussi-des formes semblables aux Cyroryetes typiques. Aulant que
je sache, aucun auteur n’en parle, excepté Foa (1] qui, dans un
cas de cancer de la mamelle, rencontra des corps paranucléaires
« qui rappellent beaucoup les corps décrils par Guarnieri comme
les parasites de la vérole »,

COMPARAISON ENTRE L'INFECTION VACCINIQUE ET LINFECTION MYCE-
TOZOIQUE DE LA CORNEE. — Encouragé par les analogies qui existent’
enlre les inclusions cellulaires vacciniques et celles des lumeurs
malignes, el aussi par la considération que dans les foyers vacei-
niques, comme dans le cancer, il se produit une prolifération
épithéliale aclive et anormale, je me suis proposé d'essayer I'inocu-
lation cornéenne des microorganismes auxqguels les dillérenis
auteurs pensent pouvoir atiribuer les tumeurs malignes.

‘armi ces microbes se trouvent, comme on le sait, les Myeetozoa
ou Myxomyeetes. Récemment Podvisotzky (2) a annonceé, dans

(1) Foa, Archivio per le scienze mediche, XVII, 1803, p. 266
{2) Popwyssorzir, Cenfralblall fiir Bakteriol., XXVII, 1. AbL, 1900, p. 97,
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une note preliminaire, a la Société de médecine de Kiev, qu'il a
reussi o produoire des tumenrs expérimentales chez les Cobayes et
les Lapins, au moyen de Uinoculation sous-cutanée et intrapéri-
tonéale de Plasmodiophora brassicae. Ce Myxomycete, découvert par
Voronin en 1873, ful considéré comme élant la cause de la hernie
ou du goitre des Choux, et éludié dernierement plus a fond par
Navashin (1).

Les malériaux qui onl servi pour mes expériences, m'ont éfé
lournis graciensement par le Laboratoire eryplogamigue italien de
Pavie, qui, & différentes reprises, a mis & ma disposition plusieurs
cchantillons de racines hernices de Chou, dans lesquelles 'examen
microscopigque révéla la présence du Mycetozoon sporulé. Le tissu
walade o é1e extirpe avee tous les soins asepliques convenables, de
la partie centrale des nodules, délavé dans la glyeérine neuatre
diluée au tiers, et fut ensuite inoculé dans la cornée du Lapin.

Le résultat de ces expériences exécutées et répétées avee dille-
rents echantillons, me permettent d’énoncer les faits suivants :

I* A la suite de Uinoculation cornéenne de Plasmodiophora bras-
steae sporulée, on remargque un processus qui, macroscopiquement,
ressemble jusqu’ un certain point, & celni qui est produit par le
vacein.

En effet. en premier lien, dans U'infection plasmodiophorjgue.
comme dans infection vaccinique, altération macroscopique de
la cornée peul élre divisée en deux phases, qui sont : 17 proémi-
nences plus ou moins relevées : 20 uleérations plus on moins
enfonceées, correspondant aux points d'inoculation.

En second lieu, le processus plasmodiophorique, comme le
processus vaccinigque, s'acheve sans manifestations d'inflammation.

I'ne différence notable existe cependant dans la durée du
processus ; tandis que dans le processus vaccinigque on arrive a
I"uleération d’ordinaire au bout de trois jours, dans le processus
plasmodiophorigue je n'ai jamais observé uleération avant le
vingltieme jour.

20 X Vobservation microscopigue, le processus plasmodiopho-
rigque se dillérencie complétement du processus vaceinigue.

Tandis que, dans ce dernier, on observe une prolifération rapide

(1) Navascurs, Flora, LXXXVI, 1890, p. 05,
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de 'épithélium cornéen; dans lautre. on remarque une proliféra-
tion tris lente du connectif corneéen, pendant lagquelle I'épitheélinm
antérieur ne se montre point intéresseé, au contraire la blessure
épithéliale produite par Vinoculation se cicatrise, el I'épithélinm
reprend son élal normal. C'est seulement ensuite que, vraisembla-
hlemen! i cause de 'aceroissement progressif de la tumeur con-
nectivale, I'épithélium se consume successivement et finit par
s'uleérer. Grice i cetle nleération, 'épithélinm se laisze facilement
exfolier. de sorte qu'il esl possible de faire des préparations par
raclage, comme j'ai coulume de le faire pour les cornées inoculées
avec du vacein.

0 Laltération cornéenne produite par PMlasmodiophora, de meéme
que 'altération vaccinique peat étre reproduite par transplantation
de Lapin & Lapin.

4° Un morcean de Chou hernié, conservé dans la glyvedrine
neatre diluée au 1/3 4 la température ambiante pendant 41 jours
(du 11 avril au 22 mai 1900}, contient des spores de Plusmodiophora
encore 'aspect normal el reproduit par incculation cornéenne
Paltération ci-dessus décrite.

On peut done dire qu'entre Plusmodiophora brassicae el U'agenl
encore inconnu du vacein existent les analogies suivanles :

z) Ces deux organismes, inoculés dans la cornde, sont eapables
d'y produire un processus de prolifération, qui n'est pas accoms-
pagné de phénomenes inflammatoires et que 'on peul transporter
de cornée i cornée ;

4) Tous deux conservent leur activité aprés un séjour dans la
glyeerine.

9" Quant aux inclusions cellulaires, je puis dire qu'aussi bien
Vintérieur qu’'en dehors des cellules du tissu néoformé jai trouve
le Mycetozoon & différents stades ; mais je n'ai jamais rencontré
de formes analogues aux Cytoryctes vaceinae Guarnieri.

Cependant j'ai observeé des phases de développement de la Plas-
modiophora qui me font soupconner que si les corpuscules vacei-
niques élaient des parasites, ceux-ci au moins dans une phase de
leur évolution, ne seraient pas repreésentés par le Cytoryetes senl,
mais par le Cytorgetes plus la zone elaire, qui Uenveloppe; en
("autres termes, cetle zone claire ne serait point une niche creusée
par le Cytoryetes dans le cyloplasme ou bien dans le noyau, mais
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elle appartiendrail au Cytoryetes méme, el ferail partie de la strue-
ture du parasite.

Celte supposition est appuyée par ce fait que dans certaines de
mes préparations de fovers vaceiniques, la périphérie de la zone
claire entourant fes Cyloryetes est limitée par un anneau coloré
lantol en totalité, tantot avee quelques interruptions (pl. 11, fig. 3,
e, hy g, 1. etel). Or,si l'on part do prineipe de Guarnieri que la zone
claire représente une niche, il faut admeltre que la coloration
périphérique de celte zone doit étre atiribuée & une condensation
du evioplasme ou & des résidus du novan épithélial autour de la
niche. Au contraire. d'apres Phypothése mentionnée, 'annean
coloré indigquerait la paroi extérieure du parasite. Cela est encore
plus vraisemblable poisque dans mes preparations la coloration
peériphérique de la zone apparait méme quand le Cytoryetes se
trouve dans un espace claire périnucléaire, comme le montre la
fizure H: en pareil cas il ne me semble pas possible d'interpréter
la zone elaire périevtorveligque ni comme une niche protoplasmigue,
car on ne voit pas de evtoplasma antour. ni comme une niche
nucléaive, car lannean coloré périzonal apparait distinet du novan
épithélial ; mais on est amené & penser que soit Pannean colord
periphérique, soit le Cytoryetes appartiennent, avec la zone claire,
a4 un seul et méme corps.

Les deux faits suivants parlent aussi en faveur de cette hypo-
these @ tout d'abord la disproportion qu’on observe souvent entre
le volume du Cytoryetes et 'ampleur de la zone claire environnante
(Cytoryetes lres gros entouré par une zone claive tres étroite ; Cyto-
ryctes petit an milien d'une zone claire trés large), puis la corres-
pondance qui le plus souvent existe enlre la forme de la niche
et celle du Cytoryetes, méme lorsque celui-ci se présente sous la
forme d'un biscuit, d'une haltére, d'une poire, d'un sablier, d'une
raquette, d’un batlant de cloche, ete. Ces deux faits s'expliquent
beaucoup mieux en admettant que la zone claire est quelque chose
qui enlre dans la composition du Cytoryetes, plutol quune niche
creusée par le Cytoryctes meéme.

En outre. cetle hypothese m’a permis d'expliquer, méme avec
la théorie parasitaire, certains faits qui autremenl me conduisaient
plutdt & reconnaitre dans les Cytorgetes la manilestation d’une
altération nuecléaire. Voild quelques-uns de ces faits : 1* en général
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la dépression du noyau épithélial n'est pas proportionnée an
volume du Cytoryetes correspondant, mais elle est plus grande el,
au contraire, proportionnée i la dimension de la zone claire du
(Cytoryetes; 2° dans certains cas dans lesquels la zone claire a une
forme un peu différente de celle du Cytoryctes, la forme de la niche
présentée par le noyau épithélial correspond plutot a la forme de la
rone claire qu'a celle du Cytoryetes: 3° la dépression du noyau suby-
siste méme alors que le Cyforyetes se lrouve non pas contigu au
novau, mais éloigné de celui-ci par 'interposition de la zone claire ;
4o il y a des noyaux épithéliaux qui se montrenl profondément
enfoncés par un, deux el parfois plusieurs Cytoryetes, el néanmoins
ils ne présentent ni condensation de leur substance, qui montre
une structure normale el envoie des cloisons parfois trés minces
entre un Cytorycetes el 'autre, ni déplacement, ni autre déformation,
4 part celle qui est liée & la présence des niches, de telle sorte que
les noyaux semblenl rongés, creuses, ne correspondant plus aux
niches, plutdt que déprimés, comprimes el poussés par les Cyio
ryetes. Or, si 'on admetlait que les parasites fussent constitues par
le Cytoryetes plus la zone claire qui entoure, 1l serail aise de
comprendre : 1° comment certaines niches des novaux épithélianx
peavent élre simplemenl apparentes, c’est-a-dire produites par la
superposition des parasites partiellement incolores et des noyaux
enx- meémes, qui pourtant ne doivenl paraitre ni déplacés, ni
altérés, ni déformés dans la portion découverte visible ; 2° comment
les miches, qu'elles soient apparentes ou réelles, doivenl corres-
pondre nécessairement quant a leur forme el a leur volume &
la zone claire du Cytoryctes: 3° comment elles peuvent paraitre,
meéme quand le Cytoryetes se trouve éloigné du noyau épithélial.

Enfin, cette hypothese permettrait de considérer comme des
formes parasitaires el d’en rapprocher les Cytoryctes pourvus d'une
cone claire, beaucoup d'autres inclusions cellulaires qu'on ren
contrailt dans les foyers vacecinigues, lels que par exemple :

Io Les Cytoryctes enlourés par un mantean coloré au lieu de la
rone claire.

20 Les Cytoryctes rayonnés, ¢’est-a-dire pourvus de rayons colorés
qui atteignent la périphérie de la zone claire.

4 Les corps arrondis, complélement incolores, excepté parfois



SUR LES CORPUSCULES DU VACCIN 51

a la periphérie, el gqui antrement sembleraient élre des niches
abandonnées par leurs Cytoryetes respectifs (fig. 3, a,

b Les corps arrondis, faiblement colorés, lanlol privés de
granulalions chromatiques, tantdt contenant plusieurs granula-
tions chromatiques, qui sonl disposées de différentes maniéres,

4% Plusienrs autres formes que jai déji indiquées & propos de
leur ressemblance avee les inclusions cellulaires rencontrées dans
les lumeuars malignes,

En résume, selon moi, Uhypothese que la zone claire entourant
les Cytoryctes Guarnieri n'est point une niche cytoplasmique ou
nucléaire, mais qu'elle fait corps avec les Cyloryctes mémes, esl
soutenue par cerlains faits el permet d'en expliquer d'autres,
meme avee la théorie parasitaire, landis quaulrement ces fails
resteraient obscurs el conduiraienl i assigner aux Cytoryctes une
aulre interprétation.

Je dois cependant ajouter tout de suite que cette hypothése
wexelut pas méme la théorie nueléaire, comme je 'ai exposée
plus haut, ¢'est-i-dire que les Cytoryetes soientl le produit d'une
altération nucléaire, qui serail caractérisée par la lendance d'une
partie du noyau i s'isoler sous forme de corpuscules endonucléaires
puis extranucléaires, qui soienl capables de s'aceroitre et de
devenir le cenlre de formes semblables i des cellules. En eflet,
méme dans ce cas, la zone claire et les Cytoryetes pourraient
appartenir a4 un seul et méme corps,

U'n autre expédient auquel jai eu recours pour preciser la
signification des Cytoryctes, se rapporte a la conservation des Cyto-
ryctes dans la glveérine,

CONSERVATION DEs Cylorycles DANS LA GLYCERINE. — Dans le cours
de mes expériences j'ai pu confirmer ce qui a été allirmé par
plusieurs auteurs, que Paltération vaccinique peut étre trans-
plantée d'une cornée a Vautre, d'un animal i autre.

Diautre part, on connait bien la propriété de la lvmphe vacei-
nique ordinaire d’étre conserveée dans la glycérine,

Or, jai voulu étudier si ce qu'on peul appeler virus vaceinique
cornéen conservait aussi son activité dans la glycérine et quelles
modifications survenaient chez les Cytoryeies conserviés de celte
manicre.
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A cet effet, jai raclé Iépithélium des cornees e Lapin au
froisieme el au quatrieme jour de Uinoculation. alors que le
controle microscopique etait positif; jai placé le produit duo
raclage dans de pelils lubes stériliseés avee glyveérine neatre dilude
au tiers, j'ai enduit de parafline le bouchon de liége el j'ai conserye
les tubes dans le réfrigérant, comme on fail avee la lvmphe vacei
nigque ordinaire.

De temps 4 aulre, je prélevai des lambeaux de cetle substance,
pour en inoculer une parlie sur la cornée des Lapins el pour en
soumeltre une autre partie a lexamen microscopigue.

Celle expéricnce a élé répétée plusieurs fois el [aite avee une
substance conservée jusqu’a 73 jours dans la glycérine.

Jai vérifié avant tout que le pouvoir de transmissibilité se con-
serve parfailement. Quant au sort des Cytoryctes, dans les prépara-
tions tres nombreuses que jai faites, soil incolores, soil coloreées
avee des solutions 1res diluées de salfranine, d'hématoxyline de
Delafield, ou de picrocarmin Ranvier el Bizzozero, Jal pu constaler
que, landis que cerlains Cyloryctes se conservaienl tels quels,
d'autres se preésenlaienl modiliés de différentes manicres, ¢’esl-a
dire devenaient tantot granulés, tantd! vacuolaires, tanlot trans-
formés en un sac vide, ete,

Certaines de ces ligures varices peuvent-elles élre considérées
comme des formes durables d’enkystement ou de sporulation des
supposes parasites? Javoue que, pour le moment, jé ne saurais
rien répondre, Ce qu’il y a cependant de certain, c’est qu'aussi
parmi les noyaux épithéliaux conservés dans la glycérine, on en
voil cerlains qui gardent lear aspect normal, et d’autres qui sonl
altérés de la méme maniére que les Cyloryetes,

CoNcLusion. — Voiei maintenant la conclusion que jé crois
pouvoir tirer de mes études :

Quoigque les expédients auxquels jai recouru pour ticher de
résoudre la question relative a la nature des corpuscules du vacein
(Cytoryctes vaccinae Guarnieri), ne m'aient pas permis dalleindre
mon but, toulefois ils ont servi & meltre en évidence des faits,
permettant d'expliquer comment on esl amené ou bien a4 consi-
dérer ces corpuscules comme ayant une origine nucléaire, ou i les
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considérer comme des parasiles, qui envahissenl aussi les noyaux
des cellules épithéliales el qui, dans une phase de leur développe-
ment, sonl constitués par les Cytoryctes, plus la zone claire qui les
entoure.

Toules les figures appartiennent & des foyers vaccinaux de 1'épithélium
corncéen du Lapin. Les préparations ont ébé exéculées soit par rdclage, soit par
coupes, avee fixation au sablimé acdtique et eoloration 4 I'hématoxyline de
Delafield. Pour les particularités relatives a la techoigque des prépacations mi-
croseopiques, voir mon premicr teavail, indigod i la note 1, sur le contrdle du
vacein grdee aux inoculations corndennes,
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