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NON BACTERIENNE

DU CARCINOME

PREMIERE PARTIE

SoMMAIRE, — Influence des dectrines pastoriennes sur la pathologie en

général.

— Application abusive de ces doctrines : Le développement du cancer

dépendrait de la présence d'un microbe pathogéne dans les tissus.

— Nécessité de préciser le sens exact du mot cancer. — Cancer et car-

cinome, — Cancer et épithéliome.— Le mot carcinome ne s'applique
qu'a une variétd histologique, non & une espéce. — Point de départ
du carcinome dans le tissu eonjonctif (Cornil et Ranvier). == Opi-
nions opposées : Le carcinome peut se développer aux dépens des
épithéliums des glandes et des muqueuses. — Exemples. — Théo-
rie épithéliale du cancer (Waldeyver, Rindfleisch, Malassez, Lan-
cereaux, Deffaux, Destosses, Hallopeau, Heurtaux, etc,).

— L'origine épithéliale du carcinome paralt démontrée, — L'origine du

carcinome dans le tissu conjonctif parait douteusa,

— Comparaison entre le mode de développement et de généralisation

deg carcinomes d'une part, et des épithiéliomas lobulés, tubulés et
a cellules eylindrigues d'autre part. — Variétés de I'dpithélioma tu-
bulé et lobulé : disposition alvéolaire de quelgues-unes de ces tu-
meurs, — Comparaison de ces lails avec ce que l'on observe dans le
carcinome, — La disposition alvéolaire n'est pas spéciale au car-
cineme ; le carcinome n'affecte pas tonjours ladisposition alvéolaire,

= De I'épithéliome & cellules eylindriques étudié dans son développe-

ment. = Observation d'une tumeur du foie (épithélioma colloide a



e —

cellules eylindriques) avec généralisation dans les artérioles, les
veinules et les lvmphatiques de la pean. — Comment se généralisent
le carcinome et les épithéliomes. — De la transplantation et de la
greffe cellulaire. — La raison du développement de ces tumeurs
se trouve tout entidre dans les activités spéciales des cellules et des
éléments anatomiques.

— La doctrine bactérienne ne peut pasexpliquer le développement et la
généralisation du carcinome et des épithéliomes.

— Le carcinome par ses caractéres histologiques, sa genése, son mode
de généralisation doit &tre assimilé aux épithéliomes et étudié
avec eux.

— 3i l'on se place au poinl de vue clinique, toutes les tumeurs capables
de se généraliser et d'entrainer rapidement la mort doivent étre
rapprochées deu carcinome el des épithéliomes.

— Quelques Ezefu;rluﬂ de tumeurs & généralisation rares., — Généralisa-
tion de l'enchondrome (thése de Michaloff), — Généralisation d'une
tumeur a ostéoblastes (thése de Bouveret), — La géndralisation et
la malignité des tumeurs appartiennent & un grand nombre d'espad-
ces histologiques, — La malignité du carcinome ne différe pas de
celle de l'enchondrome.

— Néeessité de comparer I'anatomie pathologique générale des tumenrs
& celle des maladies infectieuses,

— Rappel de la définition du mot tumeur et de la loi de Muller.

— Rapide exposé de la genése et du développement des tumeurs en
général,

— Nombrenx faits qui démontrent I'indépendance cellulaire dans les
organes les plus élevés en organisation, — Adénomes du rein et
du foie.

— Pour suivre la gendse et le développement de certaines tumeurs, il
faut se reporter & l'embryogénie des lissus et des orgaunes el ne pas
g'écarter de la loi de Muller,

Les travaux remarquables de Davaine, Pollender, Pasteur,
sur le charbon, les découverles récentes, conséquences de ces
premiers travanx, ont imprimé & la médecine une impulsion
dont on peut conslater chaque jour I'heureuse influence. Mal-
gré la difficullé et la délicalesse des recherches microbiologi-
ques, de nouveaux expérimenlateurs, séduits par I'importance
des résultats acquis, abordent les probleémes les plus ardus de
la pathologie comparée. L'enthousiasme qui les anime est suf-
fisamment juslifié par I'élonnante exlension prise en ces der-
niéres anndes par les éludes sur les maladies microbiennes.
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Néanmoins, ceux qui nous ont précédé dans cette science
nouvelle ont appris a4 connaitre les difficultés de la ronte et
pourraient s'élonner peul-élre de 'usage fait par quelques im-
patienis de la merveilleuse méthode qu’ils ont mise entre nos
mains. lls ont cependant montré de quelles nombreuses précau-
tions il faul s'entourer pour éviter les causes d’erreur, et com-
ment, en généralisant trop vile et forgant les unalogies, I'expé=
rimentateur mal avisé s'expose a prendre pour vérités de vaines
illusions.

(’est en appliquant & la microbiologie les grands préceples
qui doivent toujours servir de guides dans les sciences d'ob~-
servalion pure, c’'est en s'inspirant de la sagesse de Claude
Bernard, qui fut le eritique le plus sévére de ses propres expé-
riences, qu’ils ont pu élablir sur des bases inébranlables la
nature bacillaire de certaines maladies. Chez 'homme et les
animaux, nous rencontrons d'abord le charbon, dont I'étude fut
le point de départ des recherches ultérieures ; chez les animaux,
le choléra des poules, le rouget du pore, certaines septicémies,
quelques pyohémies, Dans la médecine humaine, il faut gigna-
ler aussi la tuberculose, dont I'élude est inachevée, I'érysipéle,
qui a éLé reproduit expérimentalemenl, et d’autres maladies,
comme la fiévre lyphoide, la lépre, la syphilis, pour lesquelles
la démonsltration n'est pas encore absolument rigourceuse.

En dehors de ces maladies bien délerminées, el de quelques
aulres que nous ne cilons pas, classées dans le cadre nosolo-
gique parmi les maladies générales, que d'hésilations, de con-
tradiclions et de points obscurs!

Que dire, en effet, de précis sur les nombreuses altérations
organiques donl I'étiologie est encore mal assise, et par exemple
des endocardites? Dans leurs formes végélantes ou ulcéreuses,
on aurail démontré l'existence des microbes de la pyémie, de
la seplicémie, de la tuberculose, de la pneumonie et de bien
d'autres maladies bactériennes. Ces éludes ne sont, il est vrai,
qu'a I'élat d’ébauche, meis elles semblent bien en rapport avee
ce fait soupgonné depuis si longtemps de la mulliplicité étiolo-
gique des endocardiles graves.

Les mémes recherches ont ¢té appliquées & I'étude des né-



o

phrites infectieuses et ont donné des résultats analogues : le
rein, d’aprés ce qu’on sait de positif jusqu’a ce jour, se laisse
traverser par des organismes inférieurs d’ezpéce différente ou
les retient dans son parenchyme.

En serait-il autrement des inflammations du poumon, pneu-
monies lobaires, broncho-pneumonies pseudo-lobaires ou dissé-
minées? Le microbe de Talamon et de Friedlander serait-il
le compagnon indispensable de toules ces formes de pneumo-
nie, quelle que soit la maladie causale? Au contraire, ne peut-
on admeltre que les bactéries supposies ou démontrées dela
rougeole, de la coqueluche, de lI'érysipéle, de la tuberculose,
soient suffisantes pour déterminer, par leur irruplion dans les
alvéoles pulmonaires, une inflammation réactionnelle de la pa-
roi, et 'exsudation en proportion variable, suivant chaque ma-
ladie, de fibrine et d'éléments figurés ?

Si I'on arrivait a démontrer la présence constante ou seule=
ment habituelle du microbe lancéolé dans les foyers de broncho-
pneumonie rubéolique ou érysipélaleuse, n'y aurait-il pas
lieu de metire en doute la valeur qu'on lui a attribuée, et de re-
chercher si ce microbe n'est pas d’espéce commune avec l'arbre
respiratoire comme habitat normal ?

Le microbe de Talamon etde Friedliinder ne conservera, nous
le eroyons, sa valeur de microbe pathogéne ques’il reste prouvé
qu’il est 'agent par excellence d'une espéce de pneumonie, la
pneumonie franche, lobaire, fibrineuse, aigué, & évolution
presque cyclique et dont nous connaissons bien la physionomie
spéciale.

En tous cas, tandis que pour les endocardites et les néphrites
on peul constater qu'il v a concordance entre la variabilité
éliologique el la diversilé des bactéries pathogines, dans le
groupe des pneumonies il y aurait 4 linverse dans le méme
foyer inflammaloire assecialion fréquenle de microbes divers.
Ce point mérite confirmation, car il semble conlredire ce que
nous savons de la spéeificité des maladies microbiennes,

Par ceite rapide incursion sur le domaine de la microbiolo-
gie, nous avons voulu rappeler et la difficullé des recherches et
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le petit nombre de faits acquis, si on les met en regard du
grand nombre de faits & démontrer. Si done il convient d'étre
aussi réservé quand on compare entre elles les maladies géné-
rales considérées autrefois comme virulentes ou miasmatiques,
combien celte réserve n'est-elle pas commandée quand il s’agit
de maladies ou d’affections n’ayantavee celles que nous venons
de passer en revue que de légers poinls de conltact?

Cependant, certains esprits, cédant au grand courant scien-
tifique qui nous emporte, ne craignent pas, en forgant les ana-
logies, de rapprocher des maladies qui nous paraissent dissem-
blables, et d’admettre en particulier que les tumeurs malignes,
les cancers, sont des néoplasies déterminées par la présence
dans les tissus de microbes pathogénes,

Et pour quelle raison? Hst-ce parce que les cancers sont des
- produits pathologiques capables de se généraliser el d'amener
- la mort; est-ce parce qu'ils se reproduisent au moyen de bour-
geons satellites développés a quelque distance de la tumeur ou
loin de son point d’origine et par voie embolique?

Ce mode de reproduction, absolument indiscutable d’ailleurs,
doit-il entrainer comme conséquence I'affirmation de la nature
baclérienne du cancer?

Nous ne le croyons pas, el nous dirons plus loin pour quels
molifs,

Il en est peu qui affirment la nalure bactérienne du cancer,
Sur quoi s'appuieraient-ils pour 'affirmer? La plupart se con-
tentent de dire que si la démonstration n'en est pas faite, elle
le sera bienldt, ¢’est une simple guestion de lemps.

Voyons dope s'il y a lant de raisons de rapprocher les can-
cers des maladies infeclicuses, &i leurs caracléres anatomiques,
leur mode de développement, leur évolution, leur généralisa-
tion, permetten!, sinon de les assimiler complétement aux
affections baclériennes, lout au moins de les ranger dans une
méme classe morbide.

Lorsque l'on dit que le cancer ou les cancers sont d’origine
bactérienne, 'on suppose implicitement que chacun sail le sens
exact qu'il fautattribuer au mot cancer; or, ¢’esl ce qui n’est pas.
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Nous savons, en effet, qu'il y a quelques années 4 peine, on
désignait sous le lerme générique de cancer toule tumeur ma-
ligne capable de se généraliser et par sa généralisalion méme
d’entrainer la mort. Le plus grand nombre des analomo-patho-
logistes fit juslement observer que cette dénomination valable
en clinique n’avait aucun sens én hislologie, puisque elle com-
prenait un grand nombre de- tumeurs dont la structure n’était
en aucune fagon comparable.

En France, M. Cornil (art. Cancer et art. Carcinome, Dict.
encyclop. 1874), criliquant I'expression de cancer, montra que
gous ce nom on avait déeril des sarcomes, des épithéliomes lo-
bulés, des épithéliomes eylindriques, des lymphadénomes, ete.,
el proposa de lui substituer la désignation de carcinome, & la-
quelle il assigna un sens précis et restreint, Le carcinome est
pour lui une tumeur alvéolaire, & stroma fibreux, dont les
alvéoles communiquent entre eux; la cavilé de ces alvéoles est
comhlée par des cellules indépendantes l'une de l'autre en
suspension dans un liquide plus ou moins abondant, Déja,
en 1869, MM. Cornil et Ranvier avaient adopté cetle définition
dans leur Manuel d'histologie patholoegiaue et, s'expliquant sur
I'origine du carcinome, admis qu'il se développait aux dépens
des cellules du tissu conjonetif (1.

Ainsi compris, le carcinome exisle réellement, il correspond
a une variété histologique bien déterminée de tumeur maligne.
Mais il est bon de rappeler que le carcinome, comme aulrefois
le cancer, peut &tre de consislance dure, molle ou gélatineuse;
il peut done &tre squirrhe, encéphaloide ou colloide, au méme
titre qu'un épilhélioma eylindrique par exemple, d'ou la confu-
sion faile encore de nos jours par beaucoup de médecins qui
oublient que la dénominalion de carcinome correspond néces-
sairement & une nolion hislologique. Il en résulle que des tu-
meurs d'espéce hislologique différenles sonl journellement
décriles sous une méme dénominalion el que les mols sont
détournés de leur sens primitif.

(1) M, Cornil n’a pas toujours soulenu cette opinion. Nous reviendroas
bientot sur ce point en analysant plusieurs de ses travaux antérieurs & 1869,
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On ne saurait donc trop répéler que le terme de carcinome
n'est pas synonyme de celui de squirrhe et que dans certains
organes, lel que le testicule, le carcinome peul étre trés mou, et
ressembler & il nu aux épithéliomes, au sarcome ou au lym-
phadénome du méme organe.

Mais acceptons le mol earcinome avec le sens que nous lui
avons donné plus haut. Est-ce lui que visent surtout les parli-
sans de la nalure bactérienne du cancer? Il est impossible de le
savoir, car ils ne s’expliquent pas sur ce point et I'emploi habi-
tuel qu'ils fonl du mot cancer ferait supposer qu'ils lui attri=
buenl un sens beaucoup plus compréhensif que celui que nous
accordons au lerme carcinome,.

D’autre parl, comme il est impossible d’aprés le seul examen
d'une tumeur a I'eil nu de dire 4 quelle variété elle appartient
et que beaucoup de néoplasmes d'espéces différentes présentent
et les mémes caracléres macroscopiques el les mémes procédés
de généralisalion, il s'ensuit que pour eux, cancer, carcinome,
tumeur maligne, sont & peu prés synonymes.

En substituant le terme de carcinome & celui de cancer,
MM, Cornil et Ranvier n'ont done pas fail complélement cesser
la confusion. L'accord se serail fait, néanmoins si ce terme
avait un sens invariable, s'il s'adressait & une espéce histolo-
gique et non pas seulement a une variété, si, en un mot, il cor-
respondait & une tumeur dont les caracléres microscopigues
fussent conslants et dont 'évolulion ful toujours la méme.

C'est cetle idée qu'ont cherché a faire prévaloir MM. Cornil
el Ranvier, car, nous l'avons vu, ils admellent que le carci-
nome se développe loujours aux dépens des cellules du tissu
conjonetif. Si leur opinion est vraie, le carcinome représenle
non seulemenl une variété histologique, mais une espéce,
puisqu’il esL supposé prendre naissance dans tous les organes
aux dépens des ¢léments d'un tissu ayant des caracléres iden-
liques.

Mais si telle esl I'opinion de nos mailres en histologie, il s'en
faut qu'elle soit admise sans conteste, tant en France qu’en Alle-
magne, comme nous le verrons bientot. _

On le voit done, quand on aborde I'étude du carcinome, on
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se heurte immédiatement &4 de grosses difficultés, et dés le
début on se trouve en présence d’opinions divergentes sur la
nature méme de la tumeur.

Si le caraclére le plus imporiant accordé par MM. Cornil et
Ranvier au carcinome (c’est-ad-dire un alvéole rempli de cel-
lules indépendantes) n'appartient pas en propre au genre de
tumeur qu’ils ont voulu définir, si cette disposition histolo-
gique se retrouve en particulier dans des tumeurs développées
aux dépens des épithéliums des mugueuses ou de la peau, il
faudra bien en conclure que le terme carcinome n’a qu'une
valeur lopographique purement descriptive. C'est ce que nous
essalerons d’établir.

La conséquence sera que le carcinome en tant qu’espéce
n’exisie pas. Nous espérons démontrer également que le carei-
nome ne s¢ développe pas aux dépens du tissu conjonctif, mais
qu'il rentre le plus souvent sinon toujours dans le groupe des
épithéliomes.

Si le carcinome ne représente qu'une maniére d’étre des épi-
théliomes, il perd dés lors tout caractére spécifique, son déve-
loppement doit étre étudié avec celui de ces derniéres tumeurs.

Le cercle de notre discussion s’élargissant ainsi, nous serons
obligés de comparer la série des épithéliomes et méme de
toutes les tumeurs qui se généralisent aux néoplasies réputées
infectieuses, et de chercher s’il n'y a pas entre ces deux
ordres de productions pathologiques plus de dissemblances que
d’analogies.

Mais avant d’entrer dans cefte discussion générale, revenons
au carcinome et essayons par guelques exemples d'établir sa
genése aux dépens des épithéliums glandulaives et de revéte~
ment.

Il y a trois ans environ, nous avons fait I'examen d'une tu-
meur de 'estomac développée au nivean du pylore et dont les
extrémités s'élalaient en s’amincissant au-dessus des parlies
voisines en formant une légére saillie (1). Elle était blanchatre,

(1) Cette tumeur nous a été remise par M. le Dr Ferrand, médecin de I'hd-
pital Laennec,
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assez dure, et se distinguait facilement sur ses bords des par-
ties saines sur lesquelles elle reposait.

Elle fut examinée dans plusieurs de ces points. A la parlie
moyenne et dans sa profondeur, I'examen histologique démon-
tra la disposition alvéolaire la plus nette. Les alvéoles, a stroma
bien distinet et assez épais, contenaient des cellules vivement
colorées par le carmin, irréguliérement polyédriques, appelées
communément par les histologistes épithélioides. Ces cellules
étaient libres les unes par rapport aux autres: en un mot, nous
avions sous les yeux de vérilables alvéoles de carcinome tels
que les décrivent les auteurs classiques.

Il était impossible sur ces points de la tumeur de prendre sur
le vif le développement de ses principaux eléments, et si nos
investigations s’étaient bornées a celtle seule région, nous au-
rions été dans l'impossibilité d’alfirmer quel en avait éié le
point de départ. Aussi de nombreux examens farent pratiqués
sur la périphérie de la tumeur, au niveau de la légére saillie
qu’elle formait a la surface de la muqueuse.

Iei, I'aspect élait bien différent; la muqueuse gastrique, no-
tablement épaissie, €ilait reconnaissable a la rangée de ses
glandes en ccecum. Des cloisons fibreuses paralléles a I'axe de
ces glandes les séparaient les unes des auires ei formaient une
trame de tissu conjonc!if analogue a celle que 'on observe dans
les gastrites chroniques.

Bien que la configuration générale des glandes fut conservée,
néanmoins elles présentaient des modifications de leurs épithé-
liums. Au niveau de leur goulot, I'épithélium étail cubique, et
en voie de disparition: a la partie profonde, il était atrophié
dans la plupart des culs-de-sac et complétement transformé
dans un trés grand nombre d'entre eux.

Il était devenu irrégulidrement polyédrique, se colorait trés
fortement par le carmin, et tranchait par sa coloration rouge vif
sur I'épithélium des parlies moyennes el supéricures de la
glande qui était péle. Celte éleclion de la maliére eolorante sur
les épithéliums des culs-de-sac glandulaires rendait évidentela
transformation progressive de ceux-ci en cellules des alvéoles
de la tumeur.
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Dans certains culs-de-sac, en effet, deux ou trois cellules seu-
lement élaient altérées; dans les culs-de-sac voiging, il en exis-
tait un plus grand nombre; plus profondément, la cavité glan-
dulaire était complétement remplie de ces épithéliums modifiés
et,a leur voisinage, la couche musculaire sous-muqueuse présen-
tait des solutions de continuité. Au-dessous de la musculeuse
commencaient les alvéoles dela lumeurdont les cellules étaient
absolument identiques par leur forme el leurs caractéres histo-
chimiques a celles des culs-de-sac altérés., Sur des prépara-
tions vues d’ensemble avec de faibles objectifs, on pouvait suivre
la série des transformations que nous venons d'indiquer, et
aucun doute ne pouvait rester dans esprit sur le développe-
menl de la tumeur aux dépens des culs-de sac glandulaires de
la partie profonde des glandes. Si I'on objeclait que l'alléralion
des glandes était secondaire, et que la tumeur s'élait d’abord
développée dans le tissu conjonelif sous-muqueux, nous pour=-
rions répondre que s'il en avail été ainsi les culs-de-sac glandu.
laires auraient été refoulés ou détruits, mais non transformés
de cette maniére, Le passage des parties superficielles aux par-
ties profondes de la tumeur élait aussi nellement indiqué sur
ces préparalions qu'il peutl'étre pourles épithéliomes pavimen-
teux développés aux dépens du corps muqueux de Malpighi.

Nous avons relaté ce fait, non pas que nous le considérions
comme nouveau, ou exceptionngl, mais parce qu’il nous a paru
absolument démonstratif et en tous points conforme a ceux qui
ont élé étudiés jadis par Waldeyer a propos du cancer de 1'es-
tomac.

On remarquera, en passant, que la transformalion épithéliale
ne portait, ici, que sur les épithéliums de la partie profonde
des glandes, toutes les cellules superficielles ¢tant en voie d’a-
trophie. 1l en est résullé un carcinome alvéolaire a cellules po-
lyédriques, épithélioides, et non un épithélioma a cellules
cylindriques comme dans les tumeurs ol la modification porte
uniquement sur les cellules de révétement des glandes dont le

type est cylindrique ou caliciforme.

Waldeyer, que nous venons de ciler, étudia pareillement le
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développement des cancers dans la mamelle, le foie, les reins,
Povaire et la peau. Dans chacun de ces organes il put élablir
la genése du carcinome aux dépens des épithéliums glandu-
laires ou des épithéliums de revélement. Il généralisa celie
théorie démontrée vraie pour un grand nombre d'organes, et
proclama la nature épithéliale du carcinome d'une fagon exclu-
sive, affirmant n'avoir jamais pu retrouver I'origine du carci-
nome dans une altération du lissu conjonetif.

Les travaux de Waldeyer (Virchow’s Arch., 1867 el 1872)
ont marqué la scission entre les histologistes; les uns rangis
sous la banniére de Virchow continuérent a considérer le car-
cinome comme développé aux dépens du tissu conjonctif, les
autres, plus nombreux, développérent les idées soutenues par
Waldeyer. Parmi les auteurs qui onl adoplé cetle maniére de
voir nous devons ciler Rindfleisch, 1873, Lancereaux, 1875.
Celui-la, d’abord partisan de la docirine de Virchow se rallia
bientdt a la théorie opposée. Labbé el Coyne (1),1876, adoplent
une opinion moyenne, ou, pour mieux dire, pensent que chacune
des deux théories opposées conlient une part de vérilé.

Les théses de Deffaux, 1877 (2), et de Desfosses, 1881 (3), sont
venues, dans ces derniéres années, apporter un nouvel appoint
a la théorie épithéliale du cancer admise également par Heur-
taux, 1884 (4), et Hallopeau, 1884 (5).

Deffaux a particuliérement en vue le carcinome du sein, il
montre les modifications successives des épithéliums, des culs-
de-sac glandulaires, d’abord, proliférant sur place, remplissant
les acini, détruisant leur parois el aprés s’étre répandus dans
les interstices du tissu conjonclil constituant les cellules des

(1) Labbé et Coyne. Traité des tumeurs bénignes du sein.

(2) Contribution & I'étude des tumeurs d'origine épithéliale. Th. Paris, 1877,

(3) Etude anatomique et critique sar la théorie épithéliale du cancer. Th 'se
Paris, 1881, :

— Voir également l'observation Jde Chambard : Note sur un cas de cancer
primitif de la peau (carcinome réticult). Arch, phys., 1879

(4) Heurtaux. Dictionnaire de méd. et de chir. pratiques, art. Tumeurs,
1884,

(5) Hallopeau. Traité élémentaire de pathologie générale, 1384,
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alvéoles du carcinome. Ainsi, dit-il, avant de devenir carci-
nome, la tumeur épithéliale peul présenter trois élapes: 1°celle
d’épithéliome typique comme dans les dilatalions glandulaires ;
2o celle on I'épithélium est altéré en un ou plusieurs de ses ca-
racléres normaux, mais ou la membrane propre persiste et la
disposition giandulaire est respectée, c'est 1a I'épithéliome mé-
tatypique de Malassez; 3°dans la troisiéme étape, outre les
altérations de I’épithélium, la disposition glandulaire a disparu,
el les masses épithéliales sont libres au milieu du tissu con-
jonctif, c’est le carcinome vrai.

Au courant de la description, et & I'appui de 'origine épithé-
liale du carcinome, Deffaux rappelle les observations de Ma-
Jassez (1) et d'Hermann et Tourneux (2) dans lesquelles on con-
stata au sein des masses épilhéliales polymorphes formant le
conlenu des alvéoles ou des boyaux carcinomateux, de peliles
cavilés kystiques & apparence glandulaire, c'est-a-dire nor-
male. '

Ainsi, alors que l'altération semble poussée & 'extréme, les
cellules dégénérées peuvent édifier de place en place le tissu-
mére et reproduire la disposition des culs-de-sac de la glande
dont elles dérivent.

Desfosses, 1881, éléve de Robin, soutient la m&me opinion :
« Pour les parenchymes, dit-il, on peut voir les lumeurs les
plus typiques infester les ganglions, el d’autres organes; tel est
surtout le corps Lhyroide dont l'hypertrophie s’accompagne
souvent de la production d’une multitude de noyaux secondaires
dans le poumon, et ces nodules offrent quant a leur structure
une ressemblance frappante avec le corps thyroide normal.
C'est également ici que nous devons citer ces épithélioines
mammaires ayant envahi les ganglions sous une forme si proche
de celle de la glande normale, qu'on a décril ces cas comme des
hétérotopies ganglionnaires suites d’adénomes du sein. »

(1) Malassez. Examen histologique d'un cas de cancer encéphaloide du pou-
mon. Arch. phys., 1876.

(2) Hermann et Tourneux. Note sur un cas d'hétérotopie consécutive a un
épithélioma du sein chez I'nomme, 1876, J. anat. de Robin
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Les opinions que nous venons de rappeler sont en tous points
concordantes mais il est juste d’ajouter que si la théorie épithé-
liale du cancer n'a pris corps qu'a partir des travaux de Wal-
deyer, elle avail élé dédja entrevue et presque démontrée par
MM. Robin et Cornil. Lorsque M. Robin (1) publiait, en 1853,
ses observations de tumeur hétéradénique et d’héléradénomes,
il touchait le but; quelques années aprés, M. Cornil dans deux
mémoires publiés dans le journal d’analomie de M. Robin, 4 un
an d’intervalle, montrait les analogies frappantes qui exislaient
entre les productions épithéliales intra-glandulaires et les vé-
gélalions épithéliales développées en dehors des glandes.

Dans le premier mémoire intitulé: Sur les twmeurs épithé-
liales du corps de Uutérus I'qurna! de l'anatomie 1364; (2), il

—_—— — —— — - —_—— e — -— il ey

(1) Soc. de hiol. 1833, 1854, 1855 et Gaz. hehd. 1856. On trouvera la hi-
bliographie compléte des importants travauxde M. Robin dans les mémoires
da M. Cornil que nous indigucns ci-dessous, Les opinions de Broca, de
Verneuil, de Labert, de Hannover, etc., y sont également discutées.

(2) Le second mémoire a pour titre : Contribution & I'histoire du dévelop-
pement his ogique des tumeurs épithéliales. Journal de l'anatomie de
Robin, 1865,

Dans ce mémoire M. Cornil étudie d'abord : 1° les tumeurs de la ma-
melle ; 2 les polypes muquenx de Uestomac et de intestin ; 3¢ les altérations
des glandes de I'estomac dans un cas de tumeur colloide ; 4° les altérations
des glandes en tubes dans certaines tumeurs encéphaloides de la mugueuse
gastro-intestinale ; 50 les lésions des glandes sudoripares dans les tumeurs
épithéliales de la peau (cancroide cutané). En voici les conclusions tex-
tuelles : « Nous avons étudié dans ce mémoire les métamorphoses des
glandes acineuses da sein, des glandes folliculenses de lintestin, da
I'estomac, de la peau, dans le développement des tumeurs épithéliales hétéro-
topiques de ces organes (squirrhe, encéphaloide, cancroide, ete.). Duns le
sein nous avons mis hors de doute que dans certains squirrhes,les culs-de-sac
présentaient : 1° une hypergenése et une hypertrophie de leurs noyaux épi-
théliaux et leur passage 4 I'état de cellules pavimenteuses sphériques, vési-
culeuses, de volume considérable ; 20 que ces phénoménes se passaient dans
des culs-de-sac dont la membrane hyaline élait épaissie, et qu'ils élaien’
suivis de la disparition de celte membrane; 3° qu'une genise analogue de
noyaux et de cellules avait en méme temps lien dans le tissu conjonctif
ambiant, et que les cellules nées de ces deux parties, culs-de-sac glandulaires
et tissu conjonctif se trouvaient enfin libres dans une trame de tissu lami-
neux.

Sur la mugueuse gastro-inlestinale, nous avons étudié mmparnmumeut

Brault. 2
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n’accordait pas une grande valeur histologique a l'alvéole du

les lésions des glandes en tube dans leurs divers modes d'hypertrophie et
d'hypergenése, considérés dans les polypes mugueux bénins d'une part, et
dans les tumeurs i extension fatale et & généralisation d'autre part. Nous
avons montré gque les phénoménes qui se passent dans ces deux processus
morbides sont identiquement les mémes 4 leur début ; qu'on peut trouver
dans les deux cas une végétation de papilles nouvelles & la surface de la
muygueuse, une hypertrophie et une hypergenése des glandes, avec segmen-
tation, production de culs-de-sac nouveaux, isclement et distension de ces
culs-de-sac avec des altérations identiques de leur épithélium. De telle sorte
que la distinction de ces deux variétés de tumeurs, ne peut dtre laite dans
certains cas, an microscope, que si I'on tient compte de la disparition de la
membrane propre des glandes dans les tumeurs appelées cancéreuses, et de
la production de noyaux et cellules épithéliales dans le tissu conjonefifl am-
biant.

Dans les hétérotopies épilhéliales de la peaun, nous avons décrit un dtat
morbide des glandes sudoripares, consistant dans lesr hypertroplie, et les
métamorphoses de leur épithélium, qui devient pavimenteux, trés volumi-
neux etse charge de granulations graisseuses.

Tous ces faits prouvent que, dans le début de ces tumeurs dans les organes
qui contiennent des glandes, celles-ci sont altérées daus leur volume, dans
le mode de génération et d'évolution de leur épithélium longtemps avant gue
leur membrane hyaline ait disparu.»

Nous avons tenu’a citer tout au long les conclusions de ce mémoire ol
M. Cornil est trds explicite et partisan convaincu de la théorie épithéliale du
cancer et de I'hétérotopie glandulaire. Dans un autre travail intitulé ; Du
canicer et de ses caractéres anatomiques (18365) ; M, Cornil développe les
mémes idées, La classification qu'il adopte est précédée de la phrase sui-
vante : « Tout d'abord les tumsurs comprises dans le groupe du carcinome
et du cancroide ont pour caractere commun d'étre constiluées en majeure
partie par des éléments semblables & des cellules épithéliales existant
I'état normal ; &t en raison de ce caractére essentiel, nous leur donnerons
le nom de tumeurs épithéliales, »

Le tablean qui résume les caraciores essentiels des tumeurs épithéliales
est dominé par ce titre : Twineurs appeldes cancéreuses el constitudes par
une hypergénése et une hétérotopie de Uépithdlium, Quatre ans plus tard,
en 1869, M. Cornil abandenia cette division qui nous parait cependant beau-
coup plus rationnelle et que nous cherchons a faire prévaloir dans cetie
revue eritique, 1l nous a semble qu'il était bon de rappeler ici que lés travaux
de Waldeyer avaient é1é précédés par ceux de MM. Robin et Cornil. Dans
la série de leurs mémoires, la question de la théorie épithéliale du earcinome
n'est pas, il est vrai, complétement résolue, mais la démonstration en
est déja fort avancée.

PTPERS
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carcinome. « Il est bien entendu, disait-il, que la petite cavité
pleine de cellules qu'on appelle alvéole dans le cancer n'est pas
tapissée & son inlérieur par une membrane propre isolable,
et que méme souvent, ce n'est pas une cavité fermée de toutes
parls, mais seulement I'espace que laissent entre elles les fibres
du tissu lamineux entrecroisées; nous ne voudrions pas donner
une autre valeur & ce terme ». Nous croyons, qu'aujourd’hui
encore, il faut s'en tenir & cetle opinion, si nettement formulée
par M. Cornil, et ne considérer I'alvéole du carcinome que
comme le résultat de Pécartement des faisceaux du tissu cone
jonetif par les cellules néoformées. <

Nous ne multiplierons pas davantage ces citations, el nous
n'essaierons pas de rappeler la longue série des lravaux qui
mérileraient une mention spéciale. Il nous suffit d'avoir établi
en nous appuyant sur l'autorité d'histologistes éminents et sur
des examens personnels, que l'origine épithéliale de certains
carcinomes devait étre définitivement adoptée.

1l régulte des mémoires de Robin et Cornil, de Waldeyer,
Malassez, Deffaux, Desfosses, etc., que l'on peut suivre, soit
dans les glandes, comme la mamelle, soita la surface des mu-
queuses comme dans 'estomac et 'utérus, la série des trans-
formations qui font passer les épithéliums de revétement al'état
de cellules vivant el se mullipliant au sein des tissus el en par-
ticulier au sein du tissu conjonctif,

Si 'origine épithéliale du carcinome nous parait, d’aprés ce
qui précéde, neltement démontrée, il n’en est pas de méme de
son origine aux dépens des cellules du tissu conjonclif. D'aprés
tous les faits que nous avons éludiés, nous serions de I'avis de
Waldeyer, c'est-a-dire disposé & nier complétement ce second
mode de développement, si nous ne savions qu'il convient de
n'dlre pas aussi exclusif en matiére scientifique. Ce que nous
pouvons dire c'est que si le développement du carcinome aux
dépens des cellules plates du tissu conjonctif était aussi netle-
ment établi que sa genése dans les glandes et les épithéliums
de revétement, cela ne contrarierait en rien notre maniére d’en-
visager le carcinome vrai, et n’amoindrirait, en aucune fagon,
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les conelusions que nous voulons tirer de ¢elLe étude an point.
de vue ou nous nous placons ici.

Nous tenons seulement a répéter que I'observalion directe
des fails permel d'énoncer celte proposition : Dans un grand
nombre de cas le carcinome n'est qu'une variélé histologique de
I'épithéliome des glandes el des revélemenls muqueux.

Cette proposition nous oblige a comparer le carcinome aux
épithéliomas qui conservent loin de leur origine les earacléres
de leur lissu-mére et & délerminer si ces tumeurs mulliples
trouvent en elles-mémes la. raison de leur développement, ou
bien g'il faut chercher en dehors d’elles une influence étran-
gére capable d’en expliquer la genése d'une t‘amn plus satls-
faisante.

Etudions a cel égard en les comparant au carcinome: 1° les
epithéliomas pavimenleux, 2° les épithéliomas cylindriques.

Thiersch (1! précédé par Hannover, Lebert, Robin, ete., a

donné sur la nature ¢t le développement des cancroides, des
preuves toutes aussi démonstratives que celles de Waldeyer
pour le carcinome,
- Dans ses variétés les plus franches, aucune tumeur n'est plus
typique que I'épithélioma pavimenteux lobulé, I'épithéliome a
globes épidermiques. On sail en quoi il consisle :dans des amas
de cellules engrences les unes dans les autres et formant un
systéme de hoyaux largement anaslomosés, se trouvent con-
tenus des globes épidermiques.

Ces globes sont caractérisés par une série de ¢ouches cel-
lulaires, les plus externes cylindriques, les moyennes polyédri-
ques, les plus cenlrales aplaties el cornées fixanl énergiquement
I'acide picrique. Toules ces cellules présentent netlement le
type malpighien, mais les globes épidermiques sont loin d’offrir
toujours une évolution absolument compléte et sont dans cer-
laines tumeurs & peine ébaucnés.

Par contre, on trouve quelquelois cetle cmlulmu aussi net-
tement caraclérisée que possible. Glest ce que nous avons ob-

3

(1) Thiersech. Der Epitheliai Krebs, Leipsig, 1863.



K

servé sur une tumeur de la grande lévre dont Vexameén miero-
scoplque nous a élé confié par M. le D® Guiard. Dans celte
tumeur le stralum granulosum était représenté dans chaque
globe épidermique par deux ou trois couches de cellules voly-
mineuses, losangiques, chargées de grains d'éléidine ; le centre
des globes étail occupé par un amas de cellules épidermiques
ayant terminé la série de leurs mélamorphoses.

On rencontre des épithéliomas pavimenteux dans lesquels
I'évolution épidermique est beaucoup moins avancée. Dans
ceux-ci, le stratum granulosum est a peine indiqué, quelquefois
méme il manque complétement; les cellules centrales n'ont pas
subi toutes leurs modifications habituelles, elles soni moins
cornées, ressemblent davanlage aux cellules du corps muquaux
de Malpighi el ne présentent pas les mémes réactions histo-
chimiques que les précédenles. Elles fixent moins ['acide pierique
et au lieu de se colorer en jaune serin, se colorenl én jaune
brun pile.

Enfin, dans ecrlaines tumeurs complexes telles qu'on en ob-
serve dans le testicule, nous avons vu des globes épidermiques
encore moins avancés en organisation réduils a I'élat de perles
épidermiques, dans lesquelles les cellules ne semblaient pas
engrenées les unes dans les autres mals simplement soudées
par un ciment homogéne non strié. Dans guelques-uns de ces
globes seulement on retrouvait au centre quelques cellules pré-
senlant une évolulion épidermique incompléte.

Quoi qu'il en soil, le globe épidermique a une grande valeur
en hislologie et permet de suivre avec la plus grande facilité les
cancroides dans leur développement conlinu ou dans leurs gé-
néralizsations a distance,

Presque lous les hislologisles ont fait remarquer que les épi-
théliomas pavimenteux avaient peu de tendance & se généraliser
et & dépasser le terriloire des premiers ganglions en rapport
avec la partie malade.

~ MM. Cornil et Ranvier insistent sur la rareté de celle géné-
ralisation des cancroides, et sur la difficullé qu'on a de suivre
leurs développements dans les visceres. Toulefois, le dévelop-
pement des épithéliomas pavimenteux dans les ganglions est
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assez [réquent; quant & leur maniére de se comporter dans les
parenchymes, elle est mal connue. Nous avons pu cependant
étudier des noyaux secondaires d'épilhélioma pavimenteux dis-
-séminés dans le foie, sur une piéce recueillie dans le service de
M. Millard, & I'hdpital Beaujon, L'épithélioma formé de cel-
lules dentelées était disposé sous forme de travées cellulaires
de peu d’épaisseur, de place en place sous forme de nappes
plus étendues au milieu desquelles on apercevait avec un peu
de soin des globes épidermiques & contours mal dessinés, mais
dont 1'évolution épidermique était compléte.

Il existe d'aulres variétés curieuses d'dpithéliomas pavi-
menteux dont voiei un exemple : Sur un cancroide du front
enlievé sur une femme de 75 ans, qui nous a été remis par M. le
Dr Broussin, nous avons trouvé réunis plusieurs aspects de
I"épithélioma dont quelques-uns permettent de le rapprocher
des earcinomes.

Cette tumeur élait uleérée. Dans sa parlie superficielle les
globes épidermiques étaient en assez grand nombre ; dans la
partie moyenne du derme, l'épithélioma devenait pavimenteux,
tubulé; dans la partie profonde, le derme était creusé de cavi-
tés remplies de cellules épithélioides, etla tumeur prenait fran-
chement 'aspect carcinomateux, c'est-a-dire alvéolaire, avec
des cellules indépendantes les unes des autres. Il y avait con-
tinuité entre les masses épithéliales de chaque étage et ce n'est
qu'assez loin des nodules primitifs que la disposition alvéolaire
devenait évidente.

Les alvéoles élaient limités par un tissu fibreux trés réfrin-
gent, dans sa portion immédiatement en contact avec les cel-
lules.

Cette modification du tissu conjonclif au niveau des épithé-
liomas et des carcinomes est d’ailleurs fréquemment observée,
et rappelle assez bien l'aspect des membranes basales sous-ja-
centes aux revétements épithéliaoux des muqueuses.

Voici done, en résumé, une tumeur dont le point de départ
est indiscutablement dans le corps muqueux de Malpighi, et
qui, & peu de distance de son origine, s’offre & noire examen,
sous différents aspects, a tel point que, dans les parties ou elle
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affecte la disposilion alvéolaire, on ne reconnait plus les carac-
leres des bourgeonnements situds au-dessus. Mais I'examen
réitéré de la tumeur dans toute son étendue, permet de rétablir
la filiation de ces métamorphoses el d’alfirmer que les alvioles
des parties profondes appartiennent bien au méme épithélioma
pavimenleux que celui de la surface.

Les conséquences de cette simple constatation anatomique
nous semblent avoir une trés haute portée. Ne s’en suil-il pas
que la disposition alvéolaire ne saurait étre refusée & certains
épithéliomes dont l'origine est dans le tégument externe. Cetle
disposition, considérée par d’éminents anatomo-pathologistes
comine la véritable caractéristique du carcinome, n'a done pas
| la valeur spécifique qu'on a bien voulu lui accorder.

Or, qu’on nous permette de le répéter, c'est uniquement sur
ce caractére accessoire qu'est basée la spéciticilé du carcinome
en tant que tumeur histologique; si ce caractére vient & lui faire
défaut, la doctrine s’effondre. Nous pensons toulefois qu’'elle
peut étre avantageusement remplacée par celle qui consiste a
considérer le carcinome comme une dépendance des épithé-
liomes, &4 quelque variété qu'ils appartiennent : muqueux, glan-
dulaires, pavimenteux ou cylindriques.

La disposition alvéolaire se relrouve en cffet dans les épi-
théliomas colloides si fréquemment observés tout le long du
tube digeslif, avant que les boyaux épithéliaux n’aient subi la
transformalion muqueuse compléle,

Il yaurait d’autre part quelque exagération a croire que dans
les carcinomes mammaires tant de fois invoqués pour la solution
de la question qui nous occupe en ce moment, les alvéoles ap-
paraissent toujours avec la disposition indiquée par MM. Cornil
et Ranvier, dans leur manuel d’histologie, et reproduile dans
beaucoup d'ouvrages classiques.

L’alvéole est souvent réduit, ainsi que M. Cornil le disait en
1865, 4 une simple fenle ménagée au sein du tissu conjonctif;

- quelquefois il est comparable a une cavité fusiforme ou légére=
ment arrondic, dont les dimensions varient dans de trés grandes
proportions. 1l résulte de ces variélés de slruclure, que le car-
cinome mammaire apparait quelquefois comme une tumeur 2
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slroma de tissu conjonelif trés scrré dans lequel sont ménagées
de petites fentes ellipsoides, effilées & leurs deux extrémiltés,
contenant de 24 20 ou 25 cellules au maximum. Celles-ci ne
sont pas toujours, il s’en faut, indépendantes 1'une de 'aulre,
elles peuvent étre partiellement soudées entre elles, deux par
deux, lrois par trois, ou forment des plaques dans lesquelles
on peut suivre la multiplication endogéne des cellules et des
noyaux. Dans de telles formes, les cellules rappellent bien les
épithéliums glandulaires modifiés et en voie de migration. La
disposition originelle se trouve autour des culs-de-sac mam-
maires récemment altérés; elle est représentée dans les gan-
glions par des cellules ayant une grande tendance a repro-
duire la disposition des glandes en voie de développement.

Tous les exemples de carcinome de la mamelle, que nous
avons recueillis dans ces derniéres années, I'examen répété d'un
grand nombre de tumeurs de I'eslomac, de l'intestin, du pan-
créas, du fole, de la parotide, du testicule el de I'ovaire, vien-
nent a I'appui des idées que nous développons iei.

Nous nous croyons donc autorigé & conclure que la disposi-
tion alvéolaire n’apparlient pas au carcinome, qu'on peut la
retrouver dans toule la série des épithéliomes ; peul-8lre
méme est-elle commune a cerlaines variélés de sarcome. Enfin,
relenons cet autre point important que, dans l'alvéole déve-
loppé aux dépens des épithéliomas glandulaires et des épithélio-
mas pavimenleux, les cellules peuvent étre libres ou soudées
deux a deux, trois 4 trois ou en plus grand nombre et nettement
épithélioides.

Que résulte-t-il pour nous de la comparaison des tumeurs que
nous venons de passer icien revue? c'esl que ce qui caractérise
une lumeur, ce n'est pas 'existence d'une paroi alvéolaire, ce
n'est pas le plus ou moing de cohésion des cellules entre elles,
c'est la nature de la celiule elle-méme, active et en voie de re-
production continue.

Quand on éludie la cellule dans la série de ses modifications
depuis le moment ot élle a quitlé le cul-de-sac glandulaire, la
mugqueuse, ou la peau, on arrive a4 reconnaitre que la physio-
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nomie générale el les varictés histulogiques d'une tumeur dé-
pendent de l'activité de la cellule et de ses mélamorphoses sue-
cessives. C'est de celte aclivilé el de ces métamorphoses que
dérivent et la configuration de l'alvéole, sa forme aplatie,
effilée, losangique, arrondie, elc., et les rapports des cellules
entre elles. Getle proposition est vraie pour I'épithélioma pavi-
menleux lobulé ; elle est vraie pour l'épithélioma pavimenteux
tubulé et pour toute la série des carcinomes des glandes ou
des mugueuses. J

D'une fagon générale, le mode de développement et surtoul le
mode de généralisalion de I'épithélioma pavimenteux, est plus
facile & suivre que celui du carcinome d'origine glandulaire ou
aulre; cela tienl vraisemblablement sux propriélés mémes de
la eellule qui a donné naissance a la tumeur. Les épithéliomas
dérivés du corps muqueux de Malpighi, offrent en effet des cel-
lules plus fixes, et moins sujetles aux variations morphologi-
ques, que les cellules des glandes ou des muqueuses aont les
écarls a I'élat physiologique sont beaucoup plus grands. Et ce-
pendant nous avons vu plus haut que les éléments du carci-
nome glandulaire examinés loin de leur origine, dans leurs mi-
gralions a travers les tissus et les ganglions, pouvaient repro-
duire, par leur disposition, un vestige de cul-de-sac ou de
conduil glandulaire.

Grice a celte vilalité propre et & la résislance qu’offrent les
cellules a bien des causes de destruction, les noyaux secon-
daires d’'une tumeur sont presque toujours reconnaissables.

A cel égard, il est tout un groupe d’'épithéliomas dont la gé-
néralisalion peut étre suivie avec la plus grande facilité, nous
voulons parler des épithéliomas a cellules cylindriques. Ge sonl
ceux dont nous nous occuperons en dernier lieu.

MM. Cornil et Ranvier ont fait de celle variété de néo-
plasmes une étude trés compléte. On y trouve rangées la plus
grande partie des tumeurs développées dans l'intestin el I'esto-
mac, qu'elles apparsissent sous la forme villeuse, végétante,
ou sous la forme de cancer colloide ou gélatiniforme, ces der-
niéres variétés n'étant que des dérivés de la forme primitive.
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Que se passe-1-il dans la majorité des cas ¥ Nous n'avons qu’a
rappeler ce qu'en disent les auteurs. Les glandes se transfor-
ment, s’allongent ou s'élargissent, I'épithélium qui les tapisse
dans toute leur étendue, jusqu’aux culs-de-sac, est ou cylindrique
el & plateau, ou caliciforme. Des prolongements ou végétalions
en doigt de gant issus de ces glandes modifiées, pénétrent pro-
fondémentdans la sous-muqueuse, s'anastomosent et envahis-
sent progressivement toute I'épaisseur de la paroi du conduit.

Les végétations néoformées sont uniquement composées de
lubes & parois distinctes, tapissées d'un épithélium réguliére-
ment eylindrique ou cupuliforme. Ces cavilés se présentent
sous l'aspect d'espaces eylindriques ou circulaires suivant
qu'elles ont été coupées en long ou perpendiculairement & leur
direction. Ces tumeurs se généralisent habituellement du
coté du foie, o on peut les reconnailra et suivre la série de
leurs transformations. La tumeur, en se développant, détruit la
glande hépatique; elle apparait 4 sa surface sous forme de
nodules pleins, quelquefois de nodules déprimés au centre et
comme ombiliqués, suivant I'dge des colonies qui les consli-
tuent. Dans la ecavité de ces tubes formés d'épithélium cylin-
drique ou cupuliforme, on ne trouve souvent qu'un peu de
liquide granuleux, mais quelquefois on distingue une substance
rélringente accumulée dans le conduit; celte substance, exa-
minée avec un fort objectif, se décompose en petites sphéres,
soit trés fragiles, soit trés réfringentes et cireuses, qui jouissent
de la propriété de fixer avec énergie les couleurs d’aniline. Il ne
peut élre question que d'une substance sécrétée par les cellules
de revétement, el ce caractére rapproche beaucoup d'épithélio-
mas cylindriques de cerlaines lumeurs ovariques dans lesquels
tous ces détails de structure se trouvent représentés.

Inversement, des tumeurs & épithélium cylindrique dévelop-
pées primilivement dans le foie peuvent donner lieu a des
noyaux secondaires dans différents organes; ces noyaux repro-
duisent a distance le Lype primitif.

En voici un exemple des plus remarquables: Sur un foie vo-
lumineux envoyé au laboratoire de la Faculté, on trouva dans
Pintérieur du parenchyme, de volumineux noyaux que I'examen

Lot A
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histologique permit de reconnaitre pour des végétations d'épi-
thélioma cylindrique avee transformation muqueunse et colloide

des parties centrales. Dans les cavilés de trés grande dimen-
sion, la paroi était tapissée par une ou deux rangées de cellules

~eylindriques normales & plateau; les cellules plus rapprochées

du centre de la cavilé commencaienl a s’altérer et montraient
des vacuoles ou cavités remplies d'un liquide granuleux ; enfin
le centre méme n'dlait qu'un amas de cellules déformées. Dans
les tubes les plus jeunes, les cellules étaient réguliérement cy-
lindriques, soudées par leur sommet, limilant une cavité cen-
trale remplie de boules ou globes réfringents séerélés par
elles,

Dans cette observation, il existzit entre autres noyaux déve-
loppés & dislance, une petite lumeur du volume d'un gros pois,
faisant saillie sous la peau, au pourtour de 'ombilic,

Sur des coupes faites & travers celte petite tumeur et perpen-
diculairement a la peau, on vit que les artérioles dermiques
présentaient implantées sur leur membrane interne, des cels
lules tantdt cubiques, tantot eylindriques et & plateau, soudées
par leurs extrémités supérieures. En dehors de cette modifica-
tion de leur revétement inlerne, les artérioles offraient leur as-
pecl normal et la siructure la plusréguliére de leurs différentes
tuniques. Dans quelques-unes, les cellules étaient un peu plus
saillantes que 'endothélium normal, mais le protoplasma élait
déja modifié, il existait au centre quelques globules ronges.
Certaines artéres d'un calibre un peu supérieur offraient un
revétement de deux ou Irois couches de cellules eylindriques a
platean, la lumiére du vaisseau étant occupde par des boules
réfringentes forteent teintées par 'éosine, comme celles que
nous avons décriles plus haut dans les véxélations intrahépa-
tiques de la tumeur primitive.

La méme altéralion se retrouvait sur beaucoup de veines el
de capillaires dela partie profonde du derme, mais cetle lésion
élait assez peu marquée pour nécessiter I'emploi d'assez forts
objectifs. Au contraire, dans les parties supérieures du derme
et & mesure que 'on se rapprochail de la peau, la tumeur rappe-
lait par ses caractéres histologiques les petits nodules secon-
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daires du foie. L’altération ¢lait la plus marquée au centre des
papilles ot les capillaires avaienl élé complétementenvahis par
le néoplasme, les boyaux d’épithélium cylindrique occupaient
les anciennes cavilés des vaisseaux et les inlerslices du Lissu
conjonelifl; dans tous la lumiére cenlrale élail remplie de goul-
telettes colloides. Sur quelques-uns de ces boyaux seulement
on commencait a suivre la transformation muqueuse de quel-
ques cellules, car nous 'avons dil, la tumeur ombilicale élait
_toule recente.
- L'examen minulieux de cette tumeur permit de suivre des dé-
tails de développement que nous ne pouvons passer sous silence,
car ils sont de nature a éclairer certains modes de généralisa-
tion des tumeurs, mal connus jusqu’a ce jour, ou non acceptés
par un grand nombre d'histologisles. En effet, dans les parties
profondes du derme, 1l n'existait pas de cellules que dans les
arlérioles, les veinules ou les capillaires ; il y en avait égale-
ment d'isolées entre les faisceaux du tissu; comment élaient-
elles émigreées en cel endroil? est-ce apres effraction d’un ca-
pillaire voisin, nous ne saurions le dire. Quoi qu’il en soil, les
cellules isolées avaient des caractéres histo-chimiques absolu-
ment différents des cellules du tissu conjonclif dermique qui les
entouraient. D’abord leurs noyaux étaient volumineux, et leur
proloplasma offrail une élection manifeste pour l'éosine alors
que celui des cellules dermiques élait & peine teinté par le
méme réactif. Ces cellules étaient soit pelites et rondes, soit
volumineuses etobrondes ou ovoides, soit gigantesques et cons-
tituant de vérilables plaques protoplasmiques. Dans les cellules
ovoides et & protoplasma élalé, les noyaux présentaient une ac-
tivité exceptionnelle et toutes les formes de végélation que 'on
rencontre dans la mulliplication indirecte de ces éléments ou
karyokinése.

Quant au nombre de ces noyaux, il dépassait dans cerlaines
cellules tout ce quel'on peut imaginer; ils n’étaient pas dislants
les uns des autres comme ceux des cellules géantes de la tu-
berculose, ils élaient au confraire immédiatement accolés, for-
mant des bouquels, des grappes, reliés entre eux par de pelils
pédicules, et tellement confluents, qu'il n’existail enlre eux au-
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cun espace vide. Dans les plaques protoplasmiques les plus vo-
lumineuses chargées de noyaux et siluées entre lesinterstices du
Lissu conjonctif, le centre s'éclaircissait, le protoplasma se con-
densait a la périphérie et l'on avait par ce procédé 1'ébauche
d'une cavité centrale. Plus loin, les cellules étaient compléte-
ment différenciées, rangées en palissade cylindriqueet a plateau
formant au sein du lissu conjonctif dermique un petit boyau,
complétement isolé, d'épithélioma & cavilé centrale distincte,

Ce développement tel que nous venons de l'exposer monlre
que les cellules émigrées des tumeurs originelles se disposent ra-
pidement suivant leur type primitif lorsqu’elles cheminent dans
des cavilés naturelles (artérioles, veinules, capillaires), mais
qu'elles éprouvent une plus grande difficulté & reproduire le
tissu-mére quand elles sont isolées dans les interstices d'un
tissu aussi serré que l'est le tissu conjonctif, Nous venons de
voir par quelle activité du protoplasma et des noyaux, elles ar-
rivenl a reconstituer le tissu d'ou elles émanent, malgré les ré-
sistances qu'elles éprouvent de la part du nouveau milieu dans
lequel elles sont comme exilées.

Dans l'intéressante observalion qui précéde, la disposition
de I'épithélium dans les vaisseaux élait si nelle, la propagation
de la tumeur par les artéres, les veines, les capillaires si dé-
monstrative, les caracléres hislologiques des noyaux secon-
daires tellement semblables a ceux de la tumeur primitive que
nous n'avons pu résisler au désir d’en donner une description
suceincte. Elle établit d’'une maniére qui nous parait indiscu-
table, la propagation des tumeurs par les vaisseaux, el la
greffe des cellules embolisées a une grande distance du noyau
primitif. Ce mode de généralisation et de reproduction que
Virchow et Rindfleisch regardaient comme vraisemblable,
sans qu'il leur fit démonlré, a été fréquemment observé dans
les lymphatiques et dans les veines, en particulier dans les
veines du foie; I'observation précédente permet d'élendre celle
loi de développement aux arlérioles du tissu conjonctil sous-
culané,

Nous venons de rappeler les traits les plus saillantsrelalifs a



la genése,au mode d'accroissement par continuité, au mode de
généralisation a distance de quelques tumeurs, de celles qui
nous ont paru se rapprocher le plus du earcinome, et qui peu-
vent méme d’aprés les explications que nous en avons fournies,
lui donner naissance. Toules ont ceci de commun qu'elles se
développent aux dépens des tissus épithéliaux, des cellules des
culs-de-sac des glandes composées comme la mamelle, des
glandes des muqueuses, des revétements externe et interne.

Dans toules ces tumeurs, les noyaux secondaires reproduisent
avec une grande exactitude, la plupart du temps tout au moins,
la morphologie et la maniére d'étre des épithéliums primitifs.
Si, dans certaines circonslances, il parait y avoir dérogation a
cetle loi, nous avons dit par quelles invesligations on pouvait
arriver a rétablir la série des métamorphoses cellulaires et leur
filiation. Dans les cas méme ou les cellules sont tellement alté-
rées qu’elles paraissent différentes du tissu-mére, il suffil presque
toujours d'étudier atlentivement une colonie jeune ou un noyau
récent, soit dans les lissus, soit dans les ganglions, pour re-
trouver les caractéres fondamentaux de la tumeur.

Il nous semble done parfaitement établi que dans tous les
néoplasmes que nous avons éludiés jusqu'a présent,la tumeur
résulle d'une déviation dans la nutrition des cellules, d'une per-
turbation apportée a l'activité el au développement normal des
protoplasmas et de leurs noyaux. On retrouve ces mémes per-
turbations dans I'évolulion des cellules, quelatumeur soif exa=
minée encore jeune el prés de sa matrice originelle, ou a une
époque Lrés reculée et loin de son foyer primiltif.

Peut-on supposer que la reproduction d'une tumeur dans ces
colonies lointaines puisse se faire par un aulre mécanisme que
celui d’une véritable transplantation cellulaire, d'une vérilable
grefle ? 11 est bien difficile ce nous semble, de soutenir le con-
traire. En dehors des raisons que nous avons groupées plus haut
pour élayer cetle opinion, nous ne saurions imaginer comment
des cellules pourraient s'organisersuivant un type hislologique
bien défini si elles ne tenaient pas en elles la cause méme de
lenr développement.

Bi les cellules peuvent ainsi se multiplier par voie directe ou
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indirecle, si elles sont susceptibles de certaines métamorphoses,
c’est au conlraire, disons-le, par suite d’une force intérieure,
d’une propriété touteintime, immanentea leursubstance méme.

Sans doute cette propriété n'appartient pas ala cellule i 1'état
physiologique ; dans les tumeurs en effet, il ya plus qu'une
simple hypergenése, il y a développement non seulement ex-
cessif, mais anormal, des éléments et le néoplasme confine i
la monslruosité. '

Ces modifications profondesdans les propriélés nutritives, et
I'activité de développement des cellules, se manifestent a4 nous
sans que nous puissions saisir leur raison d’étre. Nous savons, il
est vrai, gue des causes banales sonl invoquées parles malades
et recherchées par les médecins pour fixer le moment de I’ap-
parition des tumeurs en un point quelcongue du tégument ou
des parenchymes. Ce sont des lraumatismes légers ou vio-
lents, ce sonl d’anciennes affections cutanées exulcéreuses, ou
des trajets fistuleux dont la durée est interminable. Des irri-
lations plus légéres de la peau aménept les mémes résultats,
des eczémas chroniques par exemple. Sans doute, toutes ces
circonstances ont une valeur qu’il ne faul pas nier, mais elles
sontbien insuffisantes & nous rendre comple du développement
si spéeial aux tumeurs,

Sielles sont capables de mettre en jeu certaines aclivités cel-
lilaires, ou de les pervertir, elles ne jouent qu'un rdle accessoire,
celul de cause occasionnelle. Quoi qu’on fasse, la difficulté n'est
que reculée, non résolue, par ces semblants d'explicalions, et
ce trouble particulier de la nutrition cellulaire, d’ordre dyna-
mique et vital, échappe complétement a4 nos moyens d’investi-
galion actuels. Ces notions a la recherche desquelles certains
esprits s’acharnent ne relévent pas de I'histologie pure, et l'on
peut craindre de ne jamais les posséder sil'on en juge d'apres
I'imperfection de nos connaissances au sujet du développement
normal des tissus,

Dans I'histogenése pathologique comme dans Ihislogenese
normale, nous décrivons des caractéres morphologiques, nous
constatons le résullat des mutations cellulaires,maisnousrestons
absolument impuissants & donner une idée de la foree intime
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cause premiére de ce développement normal ou monstrueux.

Il n’en reste pas moins vrai que les manifestations de cellte
force intime peuvent étre suivies jusque dans leurs plus petits
effets et qu'en étudiant le développement des tumeurs au moyen
des réactifs histo-chimiques perfectionnés dont nous disposons
aujourd’bui et des méthodes d’investigation rigoureuse qu’ont
établies nos maitres, on peul dire: tel élément provient de Lel
autre ou n'est qu'une modification de tel autre.

C’est en analysant les tumeurs par ces procédés rigoureux que
nous avons cru pouvoir affirmer la non spécificité histologique
du carcinome el le développement & disltance de cellules jouis-
sant des mémes propriétés que les cellules de la lumeur prin-
cipale, quelle que fut d’ailleurs la dimension primitive des
éléments migraleurs.

Ces prémisses posées, nous le demandous, existe-t-il une hy-
pothése, une théorie, qui puisse nous rendre mieux compte au-
jourd'hui du développement continu ou discontinu des lumeurs.
Eten particulier, peut-on avec fruit appliquer nos connaissances
en bactériologie a la genése et a 'extension de ces productions
palhologiques. Supposons pour un moment démontrée cetle in-
fluence des bactéries sur les néoplasmes. On nous accorders
sans peine qu'a chaque tumeur devrait correspondre une bac-
térie dont les propriéiés seraient en rapport avee l'espéce ainsi
envisagée. Si cette idée ne parait pas dés 'abord choquante
lorsqu’il s'agit de certains carcinomes dégénérés, doal la
structure est a peine reconnaissable, elle parait presque puérile
si on cherche al'appliquer aux épithéliomas pavimenteux et &
cellules cylindriques. Il est vrai que certains auteurs cher-
chenl encore a distraire le carcinome du groupe des tumeurs
épithéliales, mais c'est qu’il n'onl pas su reconnaitre les affi-
nités qu’il présente avee elles. Nous nous sommes efforcé, au
contraire, de démontrer plus haut, que par son mode de dévelop-
pement et de généralisation, le carcinome peul élre assimilé
aux épithéliomas pavimenteux lobulés ou aux épithéliomas
cylindriques. Dans toutes ces lumeurs la propagation a dis-
tance se fait par les arléres, les veines el les lymphatiques,
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I'accroissement néoplasique est réalisé par des végétalions qui
divergent de la tumeur principale ou s'y réunissent aprés en
avoir €lé séparées pendant quelque temps. Et dans chaque
lumeur nouvelle la méme disposition se retrouve : tantdt elle est
constituée par un épithélium pavimenteux ou eylindrique d'une
grande régularité ot toutes les cellules ont des conlours trés

-nets, tanlot par des cellules cubiques ou métatypiques dis

posées sur plusieurs couches, enfin par des cellules mucoides
ou colloides.

Quand les tumeurs secondaires dégénérent, elles ont préala-
blement passé par toutes les phases de trausformation qu’a pré-
sentées la tumeur primitive. Si les cavités glanduliformes con-
tiennent des produits de sécrétion, on trouvera dans les tubes
des néoplasmes secondaires les mémes sécerétions au bout d'us
cerlain lemps. Et ainsi des autres caracléres. Semble-t-il ad-
missible, d’aprés cela, qu'une bactérie puisse amener le déve-
loppement d’épithélioma cylindrique, de globes épidermiques,
de carcinome colloide? Si les ovganismes inférieurs sonl im-
puissants & expliquer cette évolution et la prolifération d'élé-
ments reproduisanl toujours le méme type, peut-on davantage
penser que leur influence est lout entiére réduite a une simple
action de présence? Plus loin, nous pourrons nous prononcer
en connaissance de cause sur ce point litigieux, nous verrons
quels sonl les troubles apportés dans les tissus par la presence
des micro-organismes, el si, dans loute la série des maladies
parasitaires, il existe une allération organique qui nous rap-
pelle en quoi que ce soit la série des lésions et des métamor-
phoses que nous avons si longuement étudides dans les diffé-
rentes espéces d'épithéliomas.

L]

Le carcinome, nous venons de le voir, ne se distingue des
aulres lumeurs ni par sa caracléristique histologique (puisque
la disposition alvéolaire n'appartient pas qu'a lui), ni par son
procédé de généralisation ; conserve-L-il loutefois au point de
vue clinique des caractéres spécifigues invariables? Ce serail
une errear de croire qu'il exisle une différence essenlielle en

clinique entre les cancroides, les carcinomes et les épithéliomas
Brault, 3
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cylindriques, L'épithélioma pavimenteux lobulé est moins gé-
néralisable, cela est entendu, mais il se généralise, nous en
avons fourni plus haut un fait probant et il en existe plusieurs
observations indéniabléds.

Quant aux carcinomes, s'ils présentent plus fréquemment
que les autres tumeurs le don de généralisation, ils peuvent
néanmoins rester sur place pendant des années entiéres sans
progresser d’'une maniére bien sensible.

Des observalions trésdémonstralives de ces variétés cliniques
ont été fournies pour le cancer de la mamelle chez les femmes
dgées; on en connait de semblables pour I'utérus; il semblerait
que les carcinomes des muqueuses pourraient offrir la méme
lenteur relative et en particulier le carcinome de I'estomae.

Ces idées nouvelles renversent un peu celles qui ont été
émises autrefois au sujel de la rapidité d'évolution des carci-
nomes purs quel que fut 'organe atteint.

Nous savons aujourd’hui que la gravité d'une tumeur dépend
au moins autant del'dge du malade, et du siége primitif du néo-
plasme, que de son espéece histologique. Combien, en effet, de
carcinomes sonttorpides 4 un dge avan cé, combien d’épithé.
liomas pavimenleux aprés étre reslés slalionnaires présentent
une poussée qui sera le signal de leur généralisalion, combien
d'épithéliomas eylindriques de I'intestin dont les noyaux secon-
daires dans le foie se développent avee une rapidité telle qu’'on
peut suivre I'augmentation de volume de l'organe de jour en
jour.

11 faut ajouter & ce tableau rapide que les carcinomes ou épi-
théliomes tuent bien plus fréquemment par les complicalions
auxquelles ils donnent lieu que par leur géndralisation méme,
Ces complications sont communes & toutes les variétés ; ce sont
en premier lieu les hémorrhagies, les suppurations, les com-
pressions d'organes importants, les destructions de viscéres
indispensables & la vie. Ii faut se rappeler, en effet, que les
carcinomes ou épithéliomes sont arrélés dans leur généralisa-
tion par vertains organes toujours les mémes pour quelques-uns
d'entre eux, N'est-il pas démontré que beaucoup de carcinomes
utérins ne dépassent pas l'excavation pelvienne et délerminent
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la mort par cystite purulente, par compression des uretdres et
urémie, par pyohémie ou septicémie conséeutive a la formation
de clapiers purulents, par péritonile suppurée? N'est-il pas vrai
également que les épithéliomes de I'S iliaque donnent fréquem-
mentlieu aux accidents de I'étranglement interne, queles carci-
nomes el épithéliomes du tube digestif aménent en général 1'é-
puisecment par nutrition insuffisante et ne dépassent pas dans
leur généralisation la glande hépatique, la plus fréquemment et
la plus profondément infectée.

Enfin, toutes les tumeurs qui envahissent les veines péri-
phériques n'ont-elles pas une sorte de prédilection pour les
poumons lorsqu'elles se généralisent? Nous pouvons ciler a
I'appui de cette idée ce qui advient de certains néoplasmes de
la parotide, du corps thyroide, des os des membres dont nous
allons bientot parler; dans ceux-ci, la mort est fréquemment
occasionnée par l'asphyxie conséculive a la destruction du
parenchyme pulmonaire.

Si 'on veut bien rappeler a son souvenir quelques-unes des
nombreuses observations ou l'infection de 'économie par des
lumeurs secondaires a élé relevée, on arrivera promptement a
celte conclusion que les épithéliomas cylindriques ou colloides
du tube digestif, se généralisent aussi fréquemment que les
carcinomes développés dans le méme appareil, car il ne serait
pas juste de comparer les épithéliomes du tube digestil avec
les carcinomes de la mamelle au point de vue de leur généra-
lisation. Quand ceux-ci se géndralisent, ils emploient de préfé-
rence la voie des lymphatiques, et 8'ils sonl sulfisamment actifs,
lorsque la barriére des ganglions est franchie, la généralisalion
marche rapidement.

Malgré cerlaines différences a I’avantage du carcinome, voici
donc un nouveau caractére, la généralisation ou l'infeclion se-
condaire qui ne lui appartient pas en propre, et que nous re-
trouvons dans les tumeurs les plus différenciées en histologie
parmi les épithéliomas (les épilhéliomasa cellules cylindriques).
Ainsi & mesure que nousavangons dans cetle élude, nous voyons
que tous les caractéres analomiques, histologiques ou clini-
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ques dont on s'est servi depuis de longues années pour faire du
carcinome une tumeur spéciale, la tumeur maligne par excel-
lence, se retrouvent dans des néoformations d’espéce histologi-
que différente, ct, qu’en particulier, la malignité basée surl'in-
fection secondaire et rapide, est, dans maintes circonstances,
tout aussi marquée dans cerlains épithéliomes que dans les car-
cinomes. Nous avions done bien raison de dire, que ceux qui
eroient a la nature bactérienne du carcinome, en prenant ce mot
dans son sens le plus restreint et d’aprés la définition de
MM. Cornil et Ranvier, devront également faire la preuve de
celte origine bactérienne pour toute la série des épithéliomas
dont les caractéres histologiques et les faits d’infection secon-
daire présentent tant de ressemblance avee ceux du carcinome.

Nous avons méme le droil, a propos de celte élude comparée
des divers néoplasmes, d'aller plus loin et de demander la méme
démonstration pour toutes les tumeurs qui se généralisent en
détruisanl les lissus par continuité ov par voie embolique, quel
que soil I'élément hislologique fondamental dela tumeur primi-
tive el des lumeurs secondaires. Nous n’avons plus alors en
face de nous le seul groupe des tumeurs épithéliales, mais
nous voyons apparailre le cortége d'un grand nombre de
néoformations dont quelques-unes présentent une organisalion
histologique trés élevée.

Nous ne les passerons pas toutes en revue, el nous laisse
rons de colé les sarcomes a grandes cellules fusiformes, les sar-
comes a pelites cellules [usiformes, les sarcomes globo-cellu=-
laires, dont ['hislologie est bien connue, pour nous appesantir
davanlage sur certains néoplasmes que l'on a rarement occa-
sion d'étudier.

Sila généralisalion de cerlainesde ces espécesélevées en orga-
nisation comme les enchondromes ou certaines lumeurs os-
seuses embryonnaires est par cette élude démontrée irréfutable,
s'il est vral que ces tumeurs dans leurs migrations successives
conservenl leurs caracléres histologiques habituels, et si du
seul fait de leur généralisation nait la malignilé et survient
la mort, soit par cachexie, soit par destruction d'un organe im-
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portant, commeut pourrail-on refuser les mémes propriéles a
des tissus plus malléables comme les lissus épithéliaux, et
pourquoi irait-on invoquer pour expliquer le développement
de ces derniers je ne sais quelle influence extéricure, voire bac-
térienne?

M. Michaloff (1), dans sa thése inaugurale a relevé 14 obser-
vations d’enchondromes avec mélastases; il a pudémontrer que
ces lumeurs se généralisent parles veines le plus fréquemnment,
mais aussi par les artéres et les lymphatiques. Dans le fail qui
lvi est personnel, la tumeur primilive siégeait a la cuisse el
dans le bassin; elle s'élait généralisée dans le poumon,
la rale, le cerveau; toutes les tumeurs étaient formdées de car-
tilage hyalin,

Surles 14 observations que M. Michaloff a relevées, on peut voir
que les tumeurs secondaires, dues a l'infection lointaine, sié-
geaient : 12 fois dans le poumon, 3 fois dans la rate, 1 fois dans
I'épiploon, 1 fois dans le foie, 1 fois dans le cceur, 1 fois dans
le cerveau, 1 fois dans la région mastoidienng, 1 fois dans le
cinquiéme orleil du eolé droit, enfin 1 fois dans le rocher sous
la dure-mére. Le siége de la tumeur primitive a été relevé
3 fois pour le bassin, 2 fois pour I'omoplate, 1 fois pour le pé-
roné, le fémur, les cdles el les métacarpiens, enfin 2 fuis pour
la parotide et le testicule, une seule fois pour la mamelle (Vir-
chow).

Il m'est impossible de suivre M. Michaloff dans lous les déve-
loppements qu'il a donnés a sa trés remarquable étlude; il me
suffira de dire que, pour aucun genre de lumeur, la géndralisa-
tion par des éléments en migration dans les vaisseaux el €ma-
nés du tissu-mére, n'est mieux établie.

Nous ne saurions trop recommander & cetégard la leclure
de l'observation V emprunlée a Paget (Med. chir. Transact.,
1855), ou l'on trouve relatée la perforation de la veine cavein-
férieure par une excroissance cartilagineuse ramifiée, adherente

(1) Ivan Michaloff. Contribution & I'étude de leuchondrome avec mélas-
tases, Genéve, 1882,
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a la veine el bourgeonnant dans son intérieur ; celte excrois-
sance dépendait d’'un ganglion prévertébral dégénéré. L'obser-
vation 1X, empruntée & C. O. Weber ( Virchow's Arch., 1866),
est plus complete et plus démonstrative; on trouva a l'autopsie
des emholies cartilagineuses dans les vaisseaux lymphaliques,
la veine ecave et dans un grand nombre d’artéres pulmonaires de
deuxiéme ordre. Dans le ventricule droit deux tumeurs étaient
greffées sur I'endocarde, et dans le foie beaucoup de branches
de la veine-porte élaienl thrombosées par des nodules carlila-
gineux,

Dans d’autresobservations, et en particulierdans deux appar-
tenant & Birch-Hirschfeld, on note, la premiére fois, des embo-
lies carlilagineuses dans les artéres pulmonaires, sans adhé-
rence & la paroi; dans la seconde, trois tumeurs adhérentes a
la partie interne du ventricule droit, dont une élait appliquée
sur la valvule tricuspide.

Toutes les tumeurs secondaires élaient composdes de carti-
lage hyalin, M. Michalofl admet qu’elles se développent aleurs
propres dépens el non pas en-infectant par une vérilable action
de présence soit les cellules environnantes (C. 0. Weber), soit

les endothéliums des arléres, des capillaires et des lymphati-

ques en contact avec leur partie périphérique (Wartmann).

L'os lui-méme peut se généraliser, comme en {émoigne une
observation de Virchow, dans laquelle des tumeurs pleurales et
pulmonaires, consécutives au développement d'un chondrome
ostéoide de la paroi thoracique, renfermaient des parties com-
plétement ossifiées.

De son cOLé, M. Bouverel (1) a choisi pour sujet de sa thase
inaugurale une observation quel'on peutavantageusement rap-
procher de celles qui précédent. La tumeur primilive sidgeait au
niveau de la paroi thoracique, elle était d'un volume considé-
rable. On trouva a l'autopsie des noyaux secondaires dans le
cceur, dans les museles des gouttiéres verlébrales, dans le mé-

il

(1) Bouveret, Sur une tumeur osseuse généralisde, 4 laquells conviendrait
le nom de tumeur 3 ostéoblastes. Th. Paris, 1878,
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sentére, dans le tissu cellulaire de la fosse iliaque droile,
dans les deux reins (lrois tumeursa gauche, deux & droite), dans
la colonne verlébrale, dans l'os iliaque gauche, dans la dure-
mére, le cuir chevelu,le muscle sous-scapulaire droit, leradius,
le cubitus, et enfin dans le lissu cellulaire sons-cutané au ni-
veau du mamelon gauche.

L’examen histologique montra que la tumeur primilive ne
renfermait pas d'élémenls cartilagineux.

Les tumenrs secondaires se parlageaient en trois espéces
1° les unes contenaient beaucoup de tissus mous avee une ou
plusieurs travées osseuses; 2° les secondes contenaient beau-
coup de tissu osseux spongieux; 3° les troisiémes contenaient
du tissu osseux beaucoup plus dur,

M. Bouveret ne sachant quelle étiquette donner & une pareille
fumeur, chercha dans les tissus normaux ceux qui pouvaient
g'en rapprocher: « Sil'on se reporle, dit-il, aux descriptions
que nous avons données de la tumeur primitive et des tumeurs
secondaires, on sera bien vile convaincu que ce tissu normal
est clairement désigné. C'est le tissu lamineux en voie d'ossifi-
cation. Les types de tous nos lissus morbides se retrouvent dans
le développement des os de la vodle du crdne et correspondent
nettement aux diverses périodes de ce développement. »

Pour tous ces molifs I'auteur repousse la dénomination d’os-
téome, et adopte celle de tumeur 4 ostéoblastes.

C'est, qu'en effet, dans les noyaux secondaires de la premiére
espéce il existait de nombreuses cellules, semblables & des cel-
lules plates du tissu conjonctif ou & des cellules épithélioides,
cellules appelées par M. Bouveret ostéoblastiques. Tanldt dis-
persées sans ordre dans le stroma de la tumeur, tanlot dispo-
sées par groupes, ces cellules s'orienteient autour de certaines
travées pour donnernaissance a de véritables lamelles osseuses.
[’élément prédominant de toutes ces tumeurs élail juslement
la cellule ostéoblastique absolument déviée de ses propriélés
physiologiques normales, el dont le développement excessif
avait donné lieu 4 ces nombreuses généralisations. De placeen
place, des cellules osléoblastiques,en s’organisant enlissu osseux,
donnaient pour ainsi dire la démons(ration de leur origine pre
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miére et du pouvoir qu’elles possédaient encore de reproduire
le lissu al'édification duquel elles sont habituellement destinées.

Ces deux remarquables théses que nous venons d'analyser
rapidement paraitront-elles assez démonstratives ? En quoi le
développement et le mode de généralisation des enchondromes
et des tumeurs a osténblastes differe-t-il du développement el
du mode de généralisation des carcinomes ou des épithéliomes?

A notre avis, il n'existe entre toutes ces lumeurs aucune dif-
férence & cet égard. Elles ne difféerent des tumeurs développées
dans les revétements épithéliaux que par le caraclére suivanl:
¢'est que le tissu-mére étant plus stable (la physiologie nous le
démontre), moins malléable sil'on veut, les tumeurs secondaires
sonl plus rarement observées, mais par conire plus [aciles i
suivre et a étudier.

En dehors de cela, nous ne vovons, enlre ces néoplasmes el
les épithéliomes ou carcinomes, que des analogies et des poinls
nombreux de rapprochement. Et, en effet, non-seulement le
mode instrumental de propagation et de généralisation de ces
tumeurs diverses est le méme, mais leur symptomatologie gé-
nérale est presque identique. Chez le malade de M. Bouveret,
la maladie a évolué en dix-huit mois, et la mort est arrivée par
les progrés de la cachexie la plus avancée. Chez les malades
dont I'observalion est rapporiée par M. Michaloft, la duréde
moyenne a été de un an, un an et demi, deux ans, deux ans
el demi.

En défalquant ceux des malades qui sont morts des suiles
d'une opération, on voil que les autres ont succombé en pleine
cachexie ou a la suite d’accidents dyspnéiques lorsgue le pou-
mon était envahi.

Nous n'irons pas plus loin dans celte étude comparalive des
tumeurs et nolre intention n’esl pas de passer en revue fous
fes Lissus normaux de 1'économie el leurs déviations patholo-
giques. Les exemples que nous avons réunis dans celle revue
sonl assez nombreux pour servir de hase solide a I'idée que
nous poursuivons dés le début, a savoir la non spécificité du

i
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carcinome au poinl de vue histologique opposé aux aulres tu-
meurs capables de se généraliser ef d'infecter 'éeonomie. Kt
nous venons de le voir, les tissus les plus fixes tuent par les
mémes procédés el avee la méme rapidité que les plus mal-
léables lorsque les condilions favorables & leur généralisalion
sont réalisées.

Sans doule, les lumeurs développées aux dépens des glandes
et des muqueuses sonl beaucoup plus fréquemment observées
que celles dont le point de départ est le cartilage ou l'os en
voie de développement; mais une fois déclarées dans chaque
tissu, les perturbations nutritives sont les mémes et l'on peut
dire, sans exagéralion, que la malignité de I'enchondrome ne
difféere pas de la malignité du carcinome.

Que l'on conlinue, si 'on veul, & considérer le carcinome
comme la tumeur maligne par excellence, personne n'y
pourra coniredire; mais que cette variété¢ hislologique ne soit
pas érigée a I'élat d’espéce absolument diftérente de toules les
tumeurs de I'économie, Il n'y a dans son développement rien
de mystérieux; les lois qui régissent le mode de développement
des tlumeurs en général sont applicables au carcinome.

Quel que soil son puint de départ (épithéliums glandulaires,
cellules plales du tissu conjonetif), il évolue comme les autres
néoplasmes ; son degré de malignilé dépend de son mode de gé-
néralisalion el des activités spéciales des cellules qui le consli-
tuent, mais il n'est nul besoin, pour comprendre ce développe-
ment ou cetle généralisation, de faire inlervenir Pinfluence d’un
élément étranger ou d’une bactérie problématique,

Nous voici bien loin de nolre point de départ el amends par
I'enchainement des idées 4 réunir dans une méme classe natu-
relle loutes les tumeurs dont la généralisation a élé conslalée
et qui deviennenl & ce moment malignes, car, en se générali-
sanl, elles délruisent des organes nécessaires a la vie et se sub-
‘slituent aux lissus normaux.

Nous I'avons dit plus haut, celle propriété de généralization
est inhérente a la cellule ; chaque élément anatomique a =a vie
j}rapre. son autonomie, il peut se transformer el acquerir une
puissance de multiplication véritablement excessive, mais a ce
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degré son ' développement est plus ou moins désordonné. Ce-
pendant, nous 'avons vu, des cellules émanées d'un organe
peuvent reproduire de place en place la disposition originelle
du tissu qui a servi de matrice a la tumeur. '

Pourquoi ces modifications surviennent-elles dans la nutri-
tion et la vitalité des cellules? pourquoi cette tendance a la mul-
tiplication sans régle et sans fin? C'est 1 une question a la so-
lution de laquelle il convient de ne pas s'attarder, car nous
ignorons aussi les lois qui président 4 1'évolution normale des
lissus el des organes, et nous n'avons jamais fait autre
chose que d’admirer, sans la comprendre, cette parfaile har-
monie qui préside au développement de 'embryon.

De toute la discussion précédente,il résulte que siles tumeurs
gont différentes par leur origine et leurs caractéres hislologi-
ques, c'est en se basant sur ces différences qu'il faudra les
classer. Du moment ou elles se généralisent, les tumeurs ac-
quiérent un certain nombre de propriélés nouvelles, mais com-
munes & toutes, et qui se réduisent dans ces deux mots: la
généralisation et la malignité.

1l serait peu utile de dresser, comme le voulait Virchow,
une échelle de malignité des tumeurs, car nous avons dit que
la malignité d'une tumeur n’élail pas un caractére exclusif a
une espéce et constant dans cetle espéce. Nous rappellerons
simplemenl que le carcinome le plus pur, celui de la mamelle,
peut n'éire pas infectant pendant un grand nombre d’années;
a cel état de tumeur locale, il est pour les malades une simple
géne ; si un jour l'infection se produit, la malignité apparait.
Or, les conditions intimes qui aménent l'infeclion ou qui la re-
tardent sont absolument ignorées.

Mais avant de quitter ce sujet et d’aborder I'étude de I'ana-
tomie paihologique générale des maladies bactériennes, nous
pensons qull y aurait avantage & définir plus rigoureusement
ce qu'il faut entendre par fumeur, toule question de malignité
étant mise & part. Il sera plus facile alors d’opposer les néo-
plasies infectieuses aux néoplasmes vrais.

Le tissu qui forme une tumeur, dil Muller, a son lype dans
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un tissu de l'organisme a I’état embryonnaire on a 'état de dé-
veloppement complet.

MM. Cornil et Ranvier,acceplant celle proposition de Muller,
définissent les tumeurs « toule masse constituée par un lissu
de nouvelle formation (néoplasme), ayant de la tendance & per-
sister et & s’accroitre. »

Ce point de déparl de toule tumeur dans un tissu de 'orga-
nisme, quel que soit son age ou sa forme, la lendance de ces
lissus nouveaux a la persistance et & 'accroissement indéfini,
sont bien en effet les caracléres généraux qui s'appliquent le
mieux anx produections que nous appelons fumeurs.

La définition donnée par Heurtaux (art. Tumeurs, Dict. de
méd. et de chir. pratiques) se rapproche beaucoup de celle de
Cornil et Ranvier. Elle contient, en plus, celte idée que les tu-
meurs naissent sous 'influence d’un processus élranger au tra-
vail inflammatoire. Hallopeau spécifie davantage lorsqu’il dit
que les tumeurs se développent sous l'influence d'un trouble
immanent dans l'activité nutritive des éléments analomiques.
C'esl celte idée que nous avons développée et cherché 4 faire
prévaloir,

D’aprés cette définition donnée au mot tumeur, MM. Heurtaux
ct Hallopeau se croient autorisés a éliminer du groupe qu’elles
forment les lésions tuberculeuses, morveuses, syphilitiques et
lépreuses. Il en est de méme de Lancereaux et de Rindfleisch.

Aucune de ces néoplasies ne présente cet ensemblede qualités
propres aux tumeurs, la persistance, la tendance & I'accroisse-
ment, la reproduction d’un tissu semblable &4 un tiszu de l'or-
ganisme considéré a I'état embryonnaire ou a I'élat adulte.

Néanmoins, dans la deuxieme édition de leur Manuel d’histo-
logie pathologique, et antérieurement a la vulgarisation des dé-
couvertes microbiennes, MM. Cornil et Ranvier avaient rangé
les lésions de la lépre, de la morve, de la syphilis et de la tu-
berculose parmi les tumeurs développées aux dépens du tissu
conjonctif. Ils ne nous semblent pas avoir appliquédans toule sa
rigueur celle phrase quenous retrouvonsdans le chapitre qu’ils
ont consacré aux généralités sur les néoplasmes: « Le second
terme de notre définition, la persistance et 'accroissement des
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lumeurs, les distingue complélement des néoplasies inflamma-
toires. Dans celles-ci, en effel, lorsque les néoplasmes se forment,
ils s'organisent en reproduisant le tissu ou ils sonk nés, ou bmn g
ils disparaissent peu & peu par suppuration, par élat casieux,
ele.; c’est [a un fait trop important pour que nous n'y insistions
pas. »

Le mode évolutif opposé dans la derniére partie de celte pro-
position, & la maniére de vivre des néoplasmes, se rapporte
bien, cependant, aux quatre variéiés de néoplasies que nous
avons signalées plus haut.

, du groupe des lumeurs lel qu'il nous est présenté par
MM. Cornil et Ranvier, nous supprimons les lésions de Jla.
morve, de la lépre, de la syphilis el de la tuberculose, nousnous
trouvons, au conlraire, en présence d'un groupe naturel de pro=
ductions morbides qui, toules, obéissent 4 la loi de Muller. La
classification de nos maitres ainsi modifiée se rapproche, a quel-
ques nuances prés, de celle adoplée par Heurtaux, par Hallo-
peau, Lancereaux el lanl d’aulres.

Les divergences ne sont plus que des divergences secondaires
portanl sur les divisions des tumeurs en genre, 1 ais non sur
la nature de ces produclions en tant gue dérivées d’un lissu
normal embryonnaire ou adulte (1),

L’idée directrice établie par Muller a permis & certains au-
teurs de nous faire comprendre la genése et le développement
de tumeurs dont le point de départ dans quelques organes pa-
raissail difficile a expliquer.

Celle remarque s'applique en particulier aux tumeurs de
I'ovaire, gue l'important mémoire de MM. Malassez et de Si-
néty (2) nous ont bieu fait connaitre.

———r.

(1) Nous ne voulons pas nous laisser entrainer 4 la cuuquﬂ des classifica-
tions diverses proposées par les histologistes, nous nous permettrons seule- |
moant de dire gu'il existe dans le genre sarcome des tumeurs qui paraissent
n'avoir entre elles que pen d’analogies. Nous y reviendrons dans la deuxidme
partie de celte revue,

(2) Malassez et de Sinéty. Sur la structure, l'origine et le développement
des kystes de 'ovaire. Arch. de phys. 1878-79-80-81.

— Consulter également le mémoire de M, Brissaud : Anatomie pathole-
gique de la maladie kystique des mamelles (Arch, phys., 1884).
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Dans ces tumeurs ovariques, quelle diversilé, quelle série
lininterrompue de variélés allant des productions les plus bé-
imignes aux plus malignes!

C'est a propos de quelgues-unes d'entre elles que MM. Malas-
‘sez ¢l de Sinély ont pensé avoir en mains la démonstration de
Torigine épilhéliale de certains carcinomes. Nous n'irons pas
jusqua conclure, disent-ils, que tous les carcinomes sont des
épithéliomes, mais on peut affirmer, & ce qu'il nous semble,
qu'il est des carcinomes de nature épilhéliale. « La nature épi-
théliale de ces tumeurs nous a paru indiscutable : 1* en raison
de la conlinuité de tissu que U'on peut conslater entre ces amas
de cellules carcinomateuses el des revétemenlts de kysles épi-
théliaux; 2°en raison de lexislence dans des masses carcino-
maleuses de petites cavilés qui ne sont nullement dues & une
dégénérescence quelconque des cellules et qui sont tapissées
par des éléments nettement épithéliaux. »

Pour jeter la lumiére sur I'histologie pathologique générale
de ces tumeurs ovariques, il a sulfi aux auleurs (que nous ve-
| nons de ciler, de se reporter aux diverses phases du développe-
ment de I'ovaire depuis sa période embryonnaire jusqu’a son
état d’organe achevé. Cette méthode scientifique leur a permis
de conclure que, au point de vue embryogénique et au point
de vue de I'anatomie comparce, le développement de 'ovaire ne
différail pas de celui des muqueuses. Ils ont alors facilement
retrouvé le lien qui unissait ces lumeurs les unes aux autres, et
compris du méme coup la série de leurs mélamorphoses.

Si I'on veut bien étudier avee soin ce remarquable chapitre
de 'anatomie palhologique des tumeurs de l'ovaire, on se con-
vaincra sans peine qu'il n'exisle aucune diference histologique
essentielle enlre une lumeur bénigne el une tumeur maligne;
on verra qu'une tumeur en apparence bénigne peut se trans-
former un jour en tumeur proliférante et envahissante.

Ce n’est pas la premiére fois que nous rappelons celte idée,
qui nous semble définitivement établie, le microscope élant
impuissant & nous renseigner sur cetle force intime qui déter-
mine la prolifération des éléments anslomiques,

o -
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Il suffit de jeter un coup d'eil rapide sur les principales clas-
sifications des tumeurs, pour voir que toutes sont basées sur la
loi de Muller (1).

Tous les lissus peuvent élre le point de déparl de malforma-
tions ou d’hyperplasies formant une classe i part; ces tumeurs
sont aujourd’hui parfaitement délerminées.

I1 est cependant toul un groupe de néoplasmes qui ne peu-
vent rentrer dans aucun genre el que, pour ce motif, on est obligé
de mettre a part. Les tumeurs dont il s'agit ne sont pas seule-
ment des associations de deux élémenis comme les ostéo-sar-
comes, les myxo-sarcomes, mais d’un grand nombre d'éléments
trés divers.

Des tumeurs de ce genre ont été éludices par Malassez (2),
par Talavera (3], par nous-mémes. Elles renferment une grande
quantité de tizsus différents et se développent de prélérence
dans le teslicule, 'ovaire, la mamelle et la parotide.

On y trouve, cote & cOte et ne se génant en rien dans leur dé-
veloppement simultané, toutes les variétés d'épithéliomas (cy-
lindrique, caliciforme, cylindrique & cils vibratiles); on y voit
également des globes ou perles épidermiques, avec ou sans évo-
lution épidermique totale.

On y trouve des noyaux de sarcome, de myxome, d'enchon-
drome, des cavités kysliques, des parlies rappelant la disposi-
tion du carcinome, voire des [ibres musculaires lisses ou sirides
(Talavera). Ces tumeurs peuvent conserver pendant longtemps
un certain volume, puis s’accroilre trés vite; elles peuvent aussi
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{1) Il est vrai que le principe de la loi de Muller est généralement respecté
daus toutes les classifications de tumeurs, mais bien des subdivisions pré-
tent & la critique. D'avlleurs, Muller lui-méme n'avait pas toujours apporté
uve grande rigueur dans le choix des dénominations et dans le groupe=
ment des espdees.

(2) Malassez. Note sur un cas de maladie kystique du testicule, Arch,
phys., 1875,

(3) Talavern. Recherches histologiques sur quelques tumeurs du testicule.
Th. Paris, 1879. — Yoir également Malassez et de Sinéty. Arch. phys.,
187881, et la bibliographie donnée & la fin de la thise de Talavera.

Malassez et Monod. Sur les tumeurs & myéloplaxes (sarcomes angio=
plastiques). Arch. phys., 1879,
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se généraliser, sinon dans tous leurs éléments, au moins dans
quelques-uns.

Quelle théorie convient-il d'adopter pour expliquer ces faitst

Bien des hypothéses sont possibles, et celle de Cohnheim,
cité par Hallopeau, sans élre démonstrative, peut étre invo-
quée, Cohnheim dit que toute tumeur reconnait pour cause pre-
miére un trouble dans l'organisalion embryonnaire, dans le
plan initial de I'évolution. Il eite a 'appui les arréts ou les re-
tards de développement, 'hérédité de cerlaines tumeurs, I'hé-
rédité d’organes supplémentaires.

Dans I'hypothése de Cohnheim, un groupe d'éléments em-
bryonnaires ne parlicipe pas a I'évolution de Uindividu; sa puis-
sance de multiplicalion n’est pas mise en jeu, elle reste latente
jusqu’au moment o, sous une influence le plus souvent indéter-
minée, elle se manifesle et donne lieu a la formation d'une tu-
meur ; on peul dire qu'il y a hélérochronie.

On peut ajouler que non seulement i1l y a hétérochronie,
mais développement de durée indélerminée d’éléments hislolo-
giques absolument disparates, évoluant chacun pour leur
comple. Les tissus contenus dans ces tumeurs sont tellement
enchevétrés qu'il est impossible de leur reconnaitre un plan
d’organisation. Et malgré la netleté de chaque groupe d'élé-
ments pris en particulier, le désordre est tel dans la disposi-
lion des éléments, les unz par rapport aux autres, que toule des-
eription d'ensemble est impossible el qu'on doit renoncer &
chercher la raison d'une siructure aussi curieuse. C'est dans ces
tumeurs bizarres que l'indépendance cellulaire se manifeste a
un haut degré, et qu’il est impossible, pour en comprendre le
~développement, d’invoquer d’autre force que celle qui réside
dans l'activilé propre des éléments anatomiques eux-mémes.

Que de considérations intéressanles n'y aurait-il pas a pré-
senter & ce sujel pour démonlrer comment dans tous les or-
ganes les éléments les plus différenciés sont susceplibles de
modifications absolument imprévues et trés voisines de celles
que nous considérons comme réalisées dans les tumeurs ma-
lignes (épithéliomes, carcinomes, ete.) !
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Les adénomes du foie et du rein récemment étudiés par
M. Sabourin (1) dans différents mémoires, peuvent servir de
transition entre les tumeurs bénignes et les tumeurs malignes.
En effet, ces adénomes, dont la structure histologique se rap=
proche beaucoup de celle de la glande normale, peuvent prendre
un tel développement qu'on les lrouve dans toutes les parties
de 'organe sous forme de tumeurs saillantes 4 la surface, ou
comprimant & leur périphérie les porlions normales avoisi-
nantes, quand elles sieégent dans les parties profondes.

M. Sabourin a surlout observé des tumeurs volumineuses
dans le foie, mais on en trouve aussi dans les reins dont la
forme générale est conservée lors méme que toute leur masse
est transformée en blocs adénomateux.

A propos de 'adénome du foie, M. Sabourin a posé une ques-
lion qui a paru assez étrange lout d’abord, celle de savoir si
I’adéncome du foie, ordinairement limité al’organe, ne serail pas
susceptible de généralisation, puisqu’il envahit les veines et
qu'on trouve dans ces conduits des boyaux adénomateux. Nous
avons eu justement l'occasion d'observer derniérement un fait
qui semblerait donner satisfaction compiéte a M. Sabourin;
nous le publierons un jour en détail. Dans cette observation,
recueillie dans le service de M. Cuffer, on trouva a I'autopsie,
oulre la lésicn hépalique, de nombreux ganglions dégénérés;la
gquestion élait de savoir si la dégénérescence ganglionnaire
¢était antérieure ou consécutive a l'altération hépatique. Nous
pensons pouvoir démontrer que l'infection ganglionnaire était
secondaire et dépendante de la lésion du foie (2).

Néanmoins, dans la grande majorilé des cas, l'adénome n’oc-
cupe qu’une partie de l'organe (fole ou rein) et peut étre consi-

(1) Sabourin. Contribution & I'étude des lésions du parenchyme hépatique
dans la cirrhose. Th. Paris, 1881,

— Contribution & I'étude de la cirrhose rénale. Etude ur quelques va-
riétés des tumeurs du rein. Arch, phys., 1882,

— Sur quelques cas de cirrhose rénale avec adénomes multiples. Revue de
médecine, juin 1834,

(2) M. Brissaud vient de publier dans ce méme recueil (aott 1885), sous le
titre : Adénome et cancer du foie, une observation trés insiructive ol se
trouve sirnalée l'infection ganglionnaire vltine.
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déré comme une tumeur absolument bénigne, ayant une grande
tendance a s’enkysler et a subir le dégénérescence graisseuse
compléte.

Il est bon de faire remarquer aussi que ces adénomes ne se
développent & I'élat de tumeur isolée dans le rein et le foie qu'a
Foccasion des cirrhoses de ces deux organes. Dans ces condi-
tions, les éléments de la glande semblent aples a recouvrer
une certaine indépendance qu'ils manifestent par une proli-
fération ou hypergénése, qui ne parail pas loujours dirigée
dans le sens d’une réparation de tissu. Ce qu’il y a de certain,
c'esl qu’a I'état de tumeur volumineuse, ils correspondent a la
syppression en masse de la parlie aclive de la glande, aussi,
bien que ne franchissant pas la limite de la capsule et per-
sistant a l'élat de tumeur bénigne, ils ne sauraient élre con-
sidérés comme inoffensifs.

Il y a, suivant nous, une grande parenté & élablir entre les
adénomes de M. Sabourin et les épilhéliomes glandulaires,
bien gu'il ne se prononce pas dans ce sens & la fin de sa these
inaugurale. Qu'est-ce, en eflfel, au pont de vue microscopique,
gu’un adénome, sinon un épithélioma enkysté?Qu’est-ce surtoul
qu'un épithélioma, sinon un adénome qui a rompu sa mem-
brane d'enveloppe el végéle a Dexlérieur ? Aussi, nous ne
vcﬁrons aucun avanlage a choisir telle expression plutdt que
telle autre, puisqu'il est enlendu que I'épithéliome (variété
histologique) peut étre local ou infectant, et que l'adénome pré-
sente les mémes propriétés. Les adénomes du rein et du foie
sont done bien nécessairement des épithéliomes qui, se déve-
loppant dans des condilinns spéciales, n'ont pas une tendance
i envahirou & s’accroilre d’une facon excessive. Ce sont des épi-
Lthéliomes dans lesquels les cellules néoformées conservenl pen-
dant longtemps les caractéres morphologiques el histo-chimi-
ques d'épithéliums trés élevés en organisation. Gelle remarque
s'applique bien plus aux adénomes du foie qu'aux adénomes
du rein ; dans ceux-ci les cellules se déforment beaucoup plus
vile, dans les premiers au contraire, I'altération ne se mani-
feste & un haut degré que dans les cellules émigrées dans les
ganglions,

Brault. :
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Nous arrélerons ici la série des réflexions que nous avions a
présenler sur l'anatomie pathologique générale des tumeurs.
On peul voir, d'aprés ce qui précéde, que nous entendons par
le mot de néoplasme ou de tumeur, la multiplicalion anormale,
parfois monslrueuse, souvenl persistante, des éléments anato-
miques, considérés & I'état embryonnaire ou  I'élat adulte. 11
résulle de cetle définition et des considérations qui précédent,
que, pour saisir la genése et le développement des Lumeurs
dans un organe déterminé, il est de toule nécessité d’avoir pré-
senlesal'esprit les dillérentes phases du développement de cet
organe el de ses parties conslituantes (1). En se reportant a
I'embryogénie des organes et des Lissus, on comprendra mieux
la série des métamorphoses que subissent les cellules dans cer-
laines conditions ; peul- étre aussi restera-t-on convaincu qu'il
n’est nul besoin, pour comprendre la production des tumeurs,
d’invoquer autre chose qu'ure anomalie dans I'évelution de
ces organisines si complexes qu'on appelie cellules (2).

=

(1) Vuir dgalement 14« mémaoire de M. Malassez en voie de publieation dans
las dirchives de physiologie, 1335 : Sur Fexistence d'amas 4pithéliaur au-
towr de la racine des denls ches Chomme adulte et a Uétat normal (débois
épitheélioux paradentaires),

(2) M. Bardide Lyon), dans un mémoire iutitulé : Anatomie pathologique
générale des twmeurs, leur nature et leur classification physiologigue

Avel. phys., 1885, n. 3), s'est propose d’établir une classification naturelle

des tum urs, « Toute tnmeur, dit-il, est une masse de nouvelle formation,
plus ou molns bien eiréonserite, nee sous l'influence d'une anomalie spéciale
du développement embryogénique des tissus, coustituée par ['hyperplasie,
ordinairement durable, des éléments anatomigues normaux qui évoluent
d'ailleurs dang leur direction atavigue primitive, mais s'arrétent & des éta-
pes diverses Jde lear évolution physiologique, »

Les idees défeniues par M, Bard dans ce mémoire, peuvent dtre d'autant
mieux acceptées, qu'elles ne sont qu'une paraphrase de la loi de Muller.

Il est juste de remarquer, toutefois, qu'il insiste bea'rcoup sur cette propo-
silion que : «toute tumeur tire son origine d'un groupe cellulaire de mdme
type de l'organisme normal =, et qu'il est impossible d'admaetire, pour com-
prendre le developpement des néoplasmes, soit la théorie de la diapédése,
soit le retour des éléments nobles des tissus & I'état embrronnaire. Les cel-
Iules ne peuvent chanzer de type évolutil; aussi doit-on repousser la théorje
de la métaplasie défendue tout réremment par Virchow.

Danz un travail plos récent: Des ftumeurs du type nervens (nearosar-
comes et névromes adultes), Arch. phys:, 1881, n. 4, M. Bard commence
I'étude des tumeurs dans chaque tissu considéré en particulier,
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DEUXIEME PARTIE.

SoMMAIRE, — Utilité de 1'étude comparative des maladies infectieuses, Les
maladies infectieuses aigués doivent dtre simplement mentionnées,

Résumé rapide des lésions des maladies infectienses aiguits.

— Tout l'intérét de la discussion se concentre sur les maladies infec-
tieuses chroniques qui donnent paissance & de véritables nfo-
plasies,

— Etude des lésions de la tuberculoze.

La granulation tuberculeuse; ses formes; son évolution,

Le tubercule comparé & tort au sarcome ou au lymphadénome.

— Les produits tubarculeux constituent un des modes de I'inflamma-
tion réactionnelle des tissus.

— L'inflammation réactionnelle nodulaire, ou diffluse, est la consé-
quence immédiate de la présence des bacilles tuberculenx dans les
organes,

— L'évolution du tubercule n’est pas subordonnée aux aliérations vas-
culaires.

La présence du bacille suffit & expliquer la forme st l'évolution
des lésions, et leur caséification elle-méme dépend de l'action spéciale
du bacille sur les éléments anatomiques.

— Fuits a l'appui. Conclusion : Les lésions tuberculeuses ne repré-
sentent pas un tissu défini. Le bacille seul est spécifique.

— Etude de quelques maladies parasitaires ayant de grandes analogies
avec la tuberculose, — Strongylose du chien. Aspergillose du lapin.

Existence fréquente du follicule dit tuberculeux dans ces maladies.

Du role présumé de la cellule géante.

— Syphilis et gommes syphilitiques.

— Lépre. Caractéres particulisrs des lésions lépreuses, Intensité des
lésions artérielles et nervenses. Quantité prodigieuse des bacilles.
Pas de caséification. Comparaison entre le bacille-de la lépre et
celui de la tuberculose.

— Actinomycose. Les lésions représentent au début le type de ['in-
" flammation nedulaire spécifique,

— Rhinosclérome.

— Considérations générales sur les lésions nolulaires des maladies
infectieuses chroniques. Différences fondamentales qui les separent
des ndoplasmes, Ces néoplasies ne représentent pas des tissus en
voie de développement ou d'aberration nutritive. — La presence
des bactérles permet de préciser certains points de leur évolution
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jusquulors chseurs. — Les néoplasies infectieuses sont toutes des
inflammations réactionnelles produites par 'activité des bactéries.

— Les nédoplasmes et les néoplasies infectieuses constituent en patho-
logie deux groupes de productions morbides trés bien définis, mais
dissemblables. Dans les ndoplasmes le parasite est représenté par
la cellule vivante et active.

A la rigueur, les arguments présentés dans la premiére par-
tie de ce travail pourraientsulfire a élablir I'autonomie des cel-
lules de l'organisme. Celle autonomie nous est démontrée par
la faculté que possédent ces cellules de se développer indéfi-
nimenl, pour ainsi dire; a 'élat lypique, atypique ou mons-
trueux. D'ailleurs, qu’elles soient réguliéres ou délormées, nous
pouvons toujours les reconnaitre et les rapporter au tissu nor-
mal donl elles dérivent directement, ou aprés avoir subi une
série de mélamorphoses. Le seul point important qu'il nous
[aille retenir, c¢’est que les lois qui régissent le développement
des tumeurs sont applicables & loules les espéces, depuis les
plus bénignes et les plus simples jusqu’aux plus compliquées
et aux plus malignes.

Mais, aprés avoir ainsi montré que loules les tumsurs con-
liennent les éléments néeessaires a leur développement et a
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leur propagation, et que par suile les bacléries n’entrent pour |

rien dans leur genése, il uous parait utile d’étudier en regard
I'aclion des bactéries sur les tissus.

Lies maladies infeelieuses nous offrent pour compléter celle

¢lude un vaste champ d’observalions; dés lors, il nous sera
facilc de préeiser le role des bactéries et de voir en quoi les

perturbalions organiques qu’elles délerminent different des

ncoplasmes proprement dits.

OUn nous accordera volontiers, qu'il serait oiseux de s’appe-
santir sur les délerminations organiques de la plupart des ma-
ladies infecticuses aiguiés, Il est facile de montrer que 1a n’esl

pas le point délicat de celte discussion.

invisageons, par exemple, ee qui se passe dans la fiévre
Llyphoide, 'une des maladies qui dans ses formes graves dés-
organisent le plus profondément les tissus. Si nous passons ra-
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pidement sur les lésions de Iintestin el eelles des organes lym-
phoides en général, nous trouvons dans le foie el le rein, par
exemple, des inflammations diffuses; dans les poumans, des
noyaux de eongestion ou de broncho-pneumonie; plus rarement,
des foyers de gangréne. Quelquelois aussi la figvre typhoide
agil tout autrement sur les organes, et les désordres qu'elle
améne sont le résullat d’une véritable destruction cellulair:,
destruction qui parait se faire d'emblée et n'ttre pas la consé-
quence des processus que nous appelons inflammaltoires. A
cette catdégorie d’allérations appartiennenl les tuméfactions
troubles, les dégéndresces graisseuses des cellules du foie et du
rein, et la dégénérescence cireuse des muscles,

Quand les |ésions organiques alteignent ee degré, les mala-
des meurenl presque loujours; lorsque la gudrison survient,
habitueilement aucun trouble ultérieur ne démontre qu'il
esl resté dans les organes quelque veslige de la maladie
primitive. Les cellules des organes lymphoides, qui sont les
premiéres alteintes, reviennent & leurs dimensions normales,
ou, si le choc a élé trop violent, succombent et sont rempla-
cées, Mais, dans aucun organe, nous ne voyons la moindre
ébauche d'un néoplasme au sens donné primitivement & ce mot.

Que la maladie infectieuse soit [ébrile ou apyrétique, il en va
de méme, et, si au lieu d'envisager la fievre typhoide, nous
prenons comme exemple la diphthérie, le choléra ou tout aulre
infeclion, nous arriverons vite & conclure que les différences
d’une maladie & une aulre ne portent que sur U'inlensilé, la
fréquence de= congeslions, des inflammalions, des dégéndres-
cences, des hémorrhagies et des gangrénes.

Ces différences dépendent probablement de la qualité parti-
culitre des bactéries spéciales a chacune de ces maladies, et des
substances que ces bactéries absorbent et séerétent au délri-
ment des Lissus.

Les bacléries se comporlent en effei bien différemment dans
les diverses maladies ot on les rencontre. A c6té du charbon,
dont les bacilles obstruent les vaissecaux sans allérer pour ainsi
dire les élémenls anatomiques, nous trouvons le choléra donl
les bacilles n'ont élé qu’exceplionnellement rencontrés dans les
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organes, el quicependant aménent des désordres cellulaires trés
étendus. Il est possible que les bactéries du choléra circulent
dans le sang et s’y détruisent au fur et & mesure, mais on ad-
met plutdt que les haetéries séerétent dans l'infestin une sub-
stance loxique qui, une fois résorbée, produirait tous les acci-
dents, M. Bouchard pense, en oulre, avoir démontré qu’il existe
dans les urines des malades un poison cholérique, capable de
reproduire sur les animaux les gymplomes les plus importants
de la maladie; s'appuyant sur une série de raisonnements que
nous ne pouvons reproduire ici, il fait des réserves sur 'action
pathogéne du bacille de Koch.

Non seulement les bactéries possédent des caractéres phy-
siques et chimiques opposés, mais elles résistent trés inégale-
ment aux causes extérieures de deslruction dans les maladies
aigués, Cerlaines d'entre elles présenlent une fragilité extra-
ordinaire, elles ne fonl que traverser l’économie, s'éliminent
par les reins, ou se détruisent sur place ; si 'assaut qu’elles ont
donné n'est pas trop brusque, la réparation organique sera
bientdt compléte.

D'aulres, au contraire, agissent plus lentement sur les tis-
sus, el ne se détruisent qu'avec peine ou se reproduisent
sans cesse, G'esl précisément dans le groupe des maladies in-
fectieuses qu’il nous reste & passer en revue que l'on trouve les
bactéries les plus résistantes, Dans ce groupe, nous étudierons
particulierement la tuberculose, la syphilis, la lepre, 'actino-
mycose et le rhinosclérome. Ces maladies sonl les unes conta-
gieuses, les autres inoculables ; dans toutes, saufdans la gyphi-
lis, on a démontré I'existence d'un organisme microscopigque
qui parail avoir une aclion pathogéne.

La marche de ces maladies est rarement rapide comme dans
la tuberculose et la morve; ordinairement, elle est subaigug
ou chronique. Dans ces derniéres formes, les lésions sont carac-
térisées par des néoplasies nodulaires, soit de petit volume (gra-
nulations miliaires), soil de grosseur el d’aspect variables. Les
tubercules conglomérés, les gommes syphilitiques, les produe-
tions actinomycosiques, les nodules du rhinoselérome, rappel-
lent,par quelques-uns de leurs caractéres extérieurs, les lumeurs
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que nous avons précédemment étudides, L'examen histologique
ne saurait confirmer cetle premiére impression, et va nous ré-
véler les diiférences considérables qui séparent ces néoplasies
des tumeurs proprement dites,

Etudions d'abord la tuberculose dans sa manifestation la plus
typique, la granulation fuberculeuse. Celle granulation, exa-
minée au microscope, peul étre simplement eonstituée par une
accumulation de cellules embryonnaires, de volume égal, pa-
raissant jouir d'une cerlaine vitalité et se laissanl pénélrer faci-
lement par les matiéres colorantes. Cette granulation est a cet
élal unegranulalion jeunc; nous I'observons soit adhérente aux
vaisseaux de petite dimension, le long des artérioles pie-mé-
riennes, par exemple, ou compléetement isolée et loin des vais-
seaux comme dans le périloine. Elle esl réguliérement arrondie
el vérilablememenl nodulaire; elle peut éire allongée dansle
sens du vaisscau et semblable & une trainée d'inflammatien
commune.

Jusqu’alors la présence des cellules géantes n'est pas ha-
bituelle ; mais si la granulation tuberculeuse prend de I’ac-
croissement, si elle siége primitivement dans un organe riche
en cellules épithéliales, la cellule géante se montrera de bonne
heure et prendra de grandes dimensions, Il en est ainsi quand
la granulation tuberculeuse débule par les alvéoles pulmonaires
ou le long des Llubes du testicule.

En tous cas, qu'elle contienne ou non des eellules geantes,
la granulation tuberculeuse atteint a peine une cerlaine dimen-
gion, que déja des modifications profondes se passent dans son
intérieur : les éléments du centre de la granulation deviennent
troubles, vitreux, se colorent mal par les réactifs; un peu plus
tard ils se désagrégent en fragments de plus en plus petits.
Avec des matiéres colorantes appropriées, on reconnail, au mi-
eroscope, et au centre de ces granulations, des débris de cel-
lules, de novaux et des fragments de bacilles.

Cette évolution est tellement caractéristique gqu'on peut la
considérer comme constante pour toute granulation tubercu-
leuse. Plus le volume de la granulation tuberculeuse est con-
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sidérable, plus ¢st nettement reproduite cette évolution, qui est
celle de la granulation jaune el du tubercule cru de Laennec;
mais, nous tenons a le répéter, cetle désagrégation cellulaire
est visible sur la plupart des granulalions microscopiques.
Les tubercules, nous le savons, augmentent de volume par
la juxtaposition de petits tubercules microscopiques élémen-
taires & la masse principale; ces nodules, contenant ou non des
cellules géanies, subissent la méme série de transformations
régressives, et disparaissent peu a peu dans le bloe primitil.
Cette forme subaigué de la tuberculoze est fréquemment obser-
vée dans le poumon; elle correspond au tubercule broncho-
pneumonique de M. Chareot, au tubercule géant de M. Gran-
cher. La caséification est réguliérement centrifuge, le tuber-
cule dans celle forme g'élend dans les tissus, en faisant la
tache d’huile, et eette évolution rappelle ce gue nous obser-
vons dans une série de maladies parasitaires qu'il est inulile
de rapporler; aussi, d’apres celte simple constatalion, est-il per-
mis de dire que, dans le développement des tubercules conglo-
mérds, l'oblitération vasculaire ne doit jouer gu'un faible réle.
Que deviennent les tubercules conglomérés ¢ S'ils avoisinent
une cavilé naturelle (bronche, muqueuse digestive, reins, pro-
state), ils s'uleirent el sont éliminés par la voie naturelle, a la
suile d'un travail suppuratif plus ou moins étendu; d’oi la
formation des cavernes pulmonaires, rénales, prostatiques, ele.
S’ils ne sont pas éliminés a l'extérieur, soit que, comme dans
le poumon, la bronche a laquelle ils correspondent ait é1é com=
plétement oblitérée par un tissu de cicatrice, soit qu'ils siegent
profondément dans les organes loin de tout conduit nalurel,
il arrive de deux choses l'une : ou bien ils s’accroissent pour
ainsi dire indéfiniment, ou ils deviennent le siége d'un tra-
vail de riparation el de cicalrizalion définilives. Dans le pre-
mier cas, ils peuvent envahir loul un viscére, comme I'épidi-
dyme ou le leslicule, el acquérir méme, comme dans les cen-
tres nerveux, un volume insolile, détruisant avec une lenteur
exiréme le tissu au milieu duquel ils sont englobés. L'examen
microscopique de ces volumineux tubercules, montre que pres-
que loule leur masse esl cascéeuse, et quil n'existe qu'une zone
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extrémement mince d’un lissu jeune embryonnaire entre la
tumeur el le lissu sain.

Dans le sccond cas, la marche est inverse, et la cicalrisalion,
quand elle s'opére, va de la périphéric au cenlre, une coque
fibreuse de plus en plus épaisse engaine le tubercule, of
celui-ci, apparait en fin de comple, a I'état de tumeur fibro-
caséeuse, 8’1l esl volumineux ; il peut disparailre complétement,
au contraire, s'il est de petit volume. Enlre la tumeur ains;
modifiée et le tissu sain, on ne trouve plus de zone embryon-
naire. Considérée aulrefvis comme une zone d'envahissement,
celie-ci doit étre regardée aujoard hui comme une zone d'inflam-
malion réactionnelle, ainsi que nous le dirons lout 4 I'heure.

Ces faits d’'analomie pathologique sont connus de lous, mais
il n'élait pas inutile de rappeler que I'évolulion fatale de la tu-
berculose nodulaire, peut se résumcr a la série des modifica-
tions suivanles: easéification et éliminalion & I'exléricur a la
suite d'un travail suppuratil et uleéralil ; transformalion
fibreuse, c¢'est-a-dire cicatrisalion des produils caséifiéa, enfin
enkystement possible suivi de caleificalion de la masse.

Toule queslion de bacléries élanl réservée, il n'y a certaine-
menl dans celte structure du tubercule et dans cetle évolulion
néoplasique rien de comparable & ce que nous constalons dans
les tumeurs, quelle que soil leur nalure.

En dehors de la cellule géanle, élément inconstant du tuber-
cule, et dont le réle est encore discuté, il n'est guére permis de
voir dans le tubereule, qu'un nodule embryonnaire desliné 4
disparaitre, ou bien & élre envahi par la transformalion fibreuse,
mais ne rappelant aucun lissu de l'organisme. En somme le
tubercule le plus jeune, élant uniquement coinposé de cellules
embryonnaires, ne mérite pas d'autre nom que celui d'inflam-
mation nodulaire el sa composition histologique n'est jamais
plus complexe. Dans lous les organes, nous voyons les éléments
différenciés des lissus disparailre devant l'invasion lubercu-
leuse ; tout est détruit, épithéliums, glandes, muscles, filels
nerveux, fibres élastiques, au profit d’'un tissu banal, vulgaire,
qui semble peu viable el desliné 4 disparaitre lui-méme.

Nulle part nous ne constatons d’édification de tisau nouveau,
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et comme on peut facilement le reconnaitre, si le tubercule gué-
rit, l'organe dans lequel il se développe se répare, mais c'est au
détriment du tubercule qui est expulsé.

Cependant I'accord n’est pas fait méme sur la constilution
histologique du tubercule, et l'on a vu des histologistes com-
parer celte néoplasie au sarcome, ou au lymphadénome (1). Iei,
il fautle reconnaitre, nous sommes en pleine confusion. Le mot
sarcome, nous l'avons dit dans la premiére parlie de ce travail,
comprend des tumeurs lrés diverses dont quelques-unes sont
nettement définies comme espéces, mais qui ne rappellent
en rien ce que nous connaissons tous sous le nom de tissu em-
bryonnaire.

Le genre sarcome, comprend en effet, des tumeurs formées
de cellules fusiformes grandes ou petiles, des tumeurs compo-
sées de cellules rondes globuleuses, des tumeurs plus com-
plexes possédant des cellules géanles; il renferme aussi le sar-
come ossifiant, le sarcome mélanique, ele.

Or, toutes ces espdees peuvent tout aussi bien rentrer dans
le groupe des tumeurs dérivées des éléments du tissu conjone-
tif avee lesquelles elles ont de grands points de rapprochement.

(1) Virchow plagait la tubereulose dans les tumeurs lymphatigues, il dis-
tinguait en outre dans ce groupe : les lymphomes typhofdes, les lymphomes
leucémiques, la scrofulose, les lymphomes simples hyperplasiques, le sac-
come lymphatique, la pommeliére.

Il décrivait en outre sous le nom générique de granulomes: les produc-
tions syphilitiques, le lupus, les productions morveuses et farcineuses, la
lépre, les productions syphiloide, lupoide et léprofde (radesyge, (rambresia,
sibbens, boutons d'Alep, de Biskra, etc.),

Il est facile de voir que ces deux genres contiennent des altérations trés
disparates, et I'histologie a depuis longtemps modifié cette classification.

M. Champeil (Note sur le tissu réticulé des granulations tubarculenses du
poumon, Archives de physinlogie, 1881) a voulu rééditer I'opinion de Vir-
chow au sujet de la structure lymphatique du tubercule, Cette note n'en=
traine pas la conviction, 'examen de ['autenr n'a portéd que sur un seul
fait, et les granulations examinées avaient été prises trés prés du hile du
peumon, On peut se demander si la conpe n'a pas atteint les petits gan-
glions qui accompagnent les premiéres divisions bronchiques au niveau
du hile,
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Il suffira de rappeler les liens nombreux qui unissent le tissu
conjonetif au tissu osseux, et la [réquence relative des sarco=
mes ossifiants,

Mais, si chaque espéce du genre sarcome peut dlre facilement
reconnue, il devient difficile de définir 'expression générique
de sarcome, et ondoit avouer qu'il est plus difficile encore de se
faire uneidée de ce qu'il faut enlendre par tubercule sarcoma-
teux. Il y a la, suivant nous, un [dcheux abus de langage qui
peut entrainer la confusion,et autoriser certaines personnes, peu
versées dans les éludes histologiques, a penser que le tubercule
est voisin du sarcome et assimilable &4 une véritable tumeur,

Que le tubercule soit & I'détat de nodule embryonnaire sim-
ple, ou qu'il présente les différentes phases de la transforma-
tion fibreuse et contienne des cellules fusiformes, il ne mérite
pas le nom de sarcome.

En quoi, nous le demandons, un sarcome & grandes ou & pe-
tites eellules fusiformes ou méme & grosses cellules rondes
(sarcome globo-cellulaire) ressemble-1-il au tubercule ?

Les sarcomes fuso-cellulaires, & grandes ou i petites cellules,
sont presque loujours des tumeurs d’'une homogénéité parfaite,
dans lesquelles les cellules offrent des dimensions sensible-
ment égales les unes aux autres, quand elles ont atleint leur
développement complet. Ces néoplasmes contiennent des vais-
seaux nombreux, trés perméables, dont la lumiére est limitde
par les cellules elles-mémes. Ces lumeurs peuvent alteindre
des dimensions considérables sans jamais présenter dans aueun
poini de leur masse la moindre trace de caséification, et 'on
peut les ehoisir de préférence a toute autre si 'on veut étudier

les multiplicalions des noyaux & lintérieur des cellules el la
prolilération par bourgeonnemenl ou par scissiparité des élé-
ments anatomiques,

Uniquement composées de ces éléments et sans jamais dé-
générer, elles peuvent tout détruire sur leur passage méme les
0s,et nous savons que leur point de départ est assez souvent la
peau ou le tissu sous-cutané.

Elles peuvent acquérir une puissance d’expansion véritable-
ment remarquable et des dimensions extraordinaires.
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Cestumeurs sont d'ailleurs trés fréquemment observées dans
tous les points du corps, et quel que soit leur volume il n'y a
aucun rapprochement a faire enire elles el les lubercules. Les
sarcomes sont des lumeurs essentiellement vivaces ct aclives,
consiruites sur un plan parfaitement délermind, clles porlent
leurs vaisseaux avec elles. Elles détruisent les organes sur leur
passage, mais en leur substiluanl un tissu nouveau.

Le tubercule, au conlraire, dans lous les lissus on il se déve-
loppe, est incapable d'édifier, toutes les parties qu'il touche
meurent, lui-méme formé d'un tissu banal est destiné & dispa
raitre; ¢'est donc bien de par'histologie un lissu véritablement
temporaire, sans organisation délinie,

Nous pouvons aujourd’hui, g1 dce aux découverles de ces der-
niéres années, aller plus loin, et dire que le nodule tuberculeux
n'est que le résultal d'une inflammalion réactionnelle des or-
ganes en présence d'un irrilant donl la nature parail bien di-
montrée : le bacille tuberculeux.

L'importance de ce bacille augmenle chaque jour, il parait
impossible de ne pas accepler son action pathogéne. On s'ex-
plique mieux aujourd'hui d’ailleurs, pourquor on ne le trouve
pas conslamment dans les produits tuberculeux.

Mais, pour bien en comprendre l'aclion, il convient d’exami-
ner certains tubercules dans la séric animale, el en particulier
les tubercules du foie de la poule et ;du faisan, et le tubercule
de l'intestin de la poule.

La conslance des bacilles au sein de ces nodules inflamma-
toires, leur quantité prodigieuse, leurs dimensions, permellent
d’alfirmer qu’ils sont bien la cause de la néoplasie qui les
entourc, On trouve fréquemment dans ces nodules luberculeux
du foie de la poule el du faisan, des cellules épithélioides cl des
cellules géanles remplies des mémes bacléries el formanl une
sorle de couronne a la périphérie des tubercules.

Les bacilles, semblent jouer dans celle circonslance, le rile
de corps étranger, et la néoplasie qui les enloure parail bien
destinée & leur opposer une barriére infranchissable, La lulle
une fois engagée enlre les bacilles et les cellules des lissus au
milieu desquels ils cheminent, peut se terminer par la des-
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lruction compléte des bacilles et la produclion de Luberculss
fibreax.

Mais, souventI'économie est impuissante, elle lutte inégale-
ment; la zone inflammatoire opposée al’invasion baclérienne est
reculéede plus enplus, lareproduction des bacilles est lente, mais
conlinue, ell'organe finit par disparaitreenentier contenant un
grand nombre de tubercules fibro-caséeux dans lesquels les bac-
téries sonl ordinairement assez rares. Plus le tubercule est égé et
modifié, moins on Lrouve de hacilles. _

Mais, ainsi que nous le savons, la luberculose ne s’offre pas
a nous que sous la forme nodulaire, elle présente également la
forme infiltrée, diffuse, el dans le poumon la forme broncho-
pneumonique, pneumonie caséeuse rapide. Dans ces circons-
tances, on trouve quelquefois des quanlilés prodigieuses de
bactéries disséminées dans les alvéoles pulmonaires, au milieu
des cellules lymphatiques et des filaments de fibrine. Ces
fails s’observent aussi bien chez I'homme que chez les animaux,
ils onl trop d'imporlance pour que nousometlions de les signa-
ler au passage. M. Cornil a décrit plusieurs faits de ce genre.

Des expériences récentes entreprises par M. Thaon el aux-
quelles nous avons assislé permetlent de comprendre beaucoup
micux la pathogénie de certaines lésions tuberculeuses. el mé-
rilent d'étre succinclement rapportées (1) :

Des cobayes el des lapins sont enfermés dans une caisse
percée a jour, dans laquelle on injecte a l'aide d’un pulvéri-
sateur des crachats de luberculeux a la derniére période (cra-
chats puriformes) pendant un guart d’heure de durée environ,
deux fois par jour. C'esl la répétition des expériences de Tap-
peiner.

Du douzieme au quatorzieme jour, les cobayes meurenl spon-
tanément ; les lapins survivent, infectés cependant, ainsi que
le prouva l'examen ultéricur. Laulopsie fit voir que les pou-
mons de tous les cobayes sans exception conlenaient unc

(1) M. Thaon a donné le résumé de ses recherches dans une communica-
~tion faite & la Société de biologie (octobre 1885) 1 Des pneumonies tubercu=
lewses ; leur évolution sous linfluence du bacille.
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grande quantité de granulations tuberculeuses grisitres et
transparentes quelquefois jaunétres.

A l'examen microscopique, on constata que les granulations
correspondaient & des inflammations alvéolaires assez intenses.
Avec de forts objectifs, on vit que les alvéoles pulmonaires
présentaient les lésions de la pneumonie contenant outre
quelques cellules épithéloides un grand nombre de cellules
lymphatiques globuleuses. La recherche des bacilles donna des
résullats positifs. Leur nombre était considérable; non seule-
ment il existait des bactéries libres disséminées dans l'alvéole,
mais aussi des bacilles en grand nombre se trouvaient dans
les cellules épithéliales et lymphatiques. Ces cellules présen-
taient une multiplication luxuriante de leurs noyaux; d’aultres
contenaient des noyaux a peine colorés et un grond nombre de
bacilles; enfin dans les alvéoles les plus altérés, les cellules vi-
treuses soudées par leurs bords ne contenaient plus ni noyaux,
ni bacilles, mais seulement des fragments de noyaux et des dé-
bris de bacilles.

Toutes les granulations tuberculeuses, développées dans les
acini, présentérent la méme série d’aliérations. Entre les ilols
de pneumonie acineuse formant les granulations tuberculeuses,
existaient des bandes de pneumonie calarrhale ol les bacilles
se retrouvaient.

De ces expériences trés simples et trés faciles a répéler, il
découle: 1¢ que la tuberculose pulmonaire peut débuter d’em-
blée par les alvéoles du poumon; 2° que pour constituer la gra-
nulation tuberculeuse il n'est aucunement besoin de Uinlerven-
tion du systéme vasculaire; 3° que la présence des bacilles en
nombre considérable au sein des alvéoles est la démonstration
absolue de lear rale pathogéne ; 4° que l'alléralion des cellules
depuis la multiplication excessive de leurs noyaux jusqu’a leur
vitrification dépend de 'action spéciale des bacilles sur elles ;
dans une premiére phasge la cellule réagil, dans une seconde
elle meurt et se caséifie el le bacille disparail.

A mesure que I'on s'éloigne de ces conditions pour ainsi dire
idéales d'expérimentation, le nombre des bacilles diminue et
c'est ce que prouva l'examen ultérieur des poumons des la-
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pins, qui, bien que devenus tuberculeux, avaient rdsisté et
n’élaient pas morts spontanément.

L’ébranlement une fois donné, les lésions se poursuivent, les
bacilles cheminent dans les parois alvéolaires, gagnent les lym-
phatiques ou les artérioles, déterminent des altérations nom=
breuses, et peuvent diffuser dans toute I'économic. Dans le
poumon examiné a une période plus ou moins éloignée du dé-
but, on trouve des lésions fibro caséeuses trés avancées. Ce qui
se passe dans les cellules de l'alvéole pulmonaire, se reproduit
dans tous les tissus nouvellement envahis. Ues expériences trés
décisives montrent le mode d’action du bacille tuberculeux,
expliquent son abondance a un certain inoment de la |ésion, sa
disparition progressive; elles rendent comple enfin de la mar-
che serpigineuse des formes subaizués ou chroniques (tuber-
cules conglomérés], dans lesquels il y a une multiplication faible
mais continue des bacilles tuberculeux. .

Toules les formes d'inflammation réactionnelle observées
dans la tubereulose s'expliquent beaueoup mieux par la théorie
bacillaire, et nous pensons que le nombre des constatations
anatomiques et des expériences est assez grand pour que le
role pathogénique du bacille tuberculeux soit définitivement
accepté. :

11 sera facile de multiplier ces expériences el le moment est pro-
che ot I'on pourra suivre de jour en jour la marche des bacilles
dans les tissus et les modifications cellulaires quien dépendent;
bientit toutes les formes de lésions tuberculcuses nodulaires,
infiltrées, diffuses, trouveront leur explication naturelle. Déja,
nous le savons par les faits de tuberculose expérimentale
que nous venons de relaler et par les conslalalions [ailes par
M. Nocard sur la tuberculose pulmonaire du cheval, le bacille
attﬁllque directement les eellules, les transforme, les désagrége,
et produit également dans le poumon des inflammations dif-
fuses non granuleuses qui sont cerlainement tuberculeuses,
puisqu'on y trouve le bacille en grande quantité.

1] résulte de ces études, que le tissu embryonnaire silué a la
périphérie des tubercules en voie d'évolution, représente, non du
tissu tuberculeux, mais la zone envahie par le bacille etle Ler-



ritoire ot1 la lulte esl engagée. C'ezt dans ce Lissu d'inflamma-
tion réactionnelle que se développent les cellules géanles qui ne

paraissent étre que des organes d’élimination et de résistance,
ainsi que nous le verrons plus loin ; el que se passeront ullé-
rieurement tous les phénoménes qui auront pour conséquence
I'expulsion du bacille et la rénovation organique.

En résumé, les produils tuberculeux sont le résullat d'une in-
flammation spécifique, et la caséificalion dépend d'une aclion
spéciale du bacille sur les tissus. Ce Lissu n’esl qu’un lissu pro-
visoire, sil'onpeut ainsi parler, desliné a se caséifier s'il subit
les atleintes du bacille, destiné & assurerla cicatrisation des lé
sions et la guérison définitive s'il lul résisle et parvient a I'iso-
ler du reste de I'économie.

Nous pensons qu'un pareil tissu n’a rien de commun avec
les néoplasmes.

Il existe dans la pathologie vétérinaire certaines maladies,
bien étudiées aujourd’hui, assez voisines de la tuberculose par
les lésions qu’elles produisent dans les poumons, el qui peu-
vent nous servir a préciser davantage le mode d’action des pa-
rasites.

Nous devons 4 M. Laulanié (1) un mémoire des plus instruc-

tifs sur la pathogénie de quelques-unes de ces affections pul-

monaires; il 8 particulierement étudié les Iésions de la stron-
gylose du chien et de I'aspergillose du lapin. Dans la strongy-
lose, les ceufs du parasite cheminent dans les vaisseaux du
poumon, les lésions artérielles sont Lrés accusées, la disposition
du follicule tuberculeux se rencontre souvent comme en témoi-
gnent les figures du mémoire. M. Laulanié démontrait par la
que la structure du follicule tuberculeux n’élait pas spéciale a
la tuberculose, mais il voulut aller plus loin et prétendit que,
dans la strongylose comme dans la tuberculose, la disposition
folliculaire était subordonnée & la lésion des vaisseaux. Il y a

(1) Laulanié. Sur quelques affections parasitaires du poumon et leur rap-
port avec la tuberculose. drck. phys., nov. 1834,
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certainement dans son assertion, quelque chose d’erroné, car il
est démontré que le follicule tuberculeux se développe en de-
horsdes vaisseaux et par un mécanisme qui ne nécessile nulle-
menl I'intervention d’une altération vaseunlaire (1). Il suffit de
parcourir allentivement son mémoire pour s'en convainere en
supposant qu'on n’ait pas par devers soi les preuves du con-
traire. Cetle opinion formulée d'une fagon aussi absolue sur-
prend d'autant plus, que dans le méme travail on peut lire celle
phrase: « Le pseudo-follicule est provoqué par un ceuf de né-
maloide, le follicule vrai doil élre amené par une cause ana-
logue. A la cellule géante ovigére, correspond la cellule ot les
réaclifs décélenl la présence des bacilles de Koch. » Cetle der-
niére proposition nous parail plus conforme i la réalilé, et a ce
qu’il est permis d’observer chaque jour par l'examen histo-
logique.

Ce qui démontre bien que le follicule tuberculeux ne dérive
pas d'une lésion vasculaire, c'est qu'on l'observe quelquefois
dans la strongylose, beaucoup plus souvent dans l'aspergillose
occupant les alvéoles du poumon, ainsi qu’il résulle des des-
criptions de M. Laulanié lui-méme. Cet arrangement particu-
lier des cellules géantes el épithélioides a été retrouvé par lu
dans la tuberculose du cheval, nous 'avons wvu aprés bien
d’aulres dans la tuberculose humaine.

(1) M. Martin, dans sa thése inaugurale et dans un article des Areh. de
phys., nov, 1880, (Tuberculose des séreuses et du poumon. Pseudo-tubercu-
lose expérimentale), attribue la plus grande importance aux lésions vascu-
laires dans la genése du tubercule.

« Ces recherches expérimentales, dit-il dans le dernier travail, nous pa-
raissent confirmer les faits que nous avons ohservés, en étudiant la tuber-
culose spontanée chez ’homme. Ils ssmblent bien démontrer gue l'endo-
vascularite est le fait initial du tubercule vrai, et que toutes les lésions conco-
mitantes n'en sont qu'une conséqueuce directe.

Ils prouvent enfin, que la néoplasie tuberculeuse, comme toute autre néo=
plasie, n'est pas de par sa nature destinée 4 une cascification rapide : 'en~
dovascularite oblitérante y provoque senle la fonte caséeuse, et le volume
des tubercules dépend uniguement de Uimportance et du volume des vais-
saaux enflammés et oblitérés, » Nous nous sommes expliqué plus haut sur
la caséification du tubercule et I'influence des lésions vasculaires. Nous n'y
reviendrons pas. '

Brault.
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Mais un point qu’il faut mettre en relief, ¢’est que les cellules
géantes du centre de ees follicules, développés primitivement .
dans les arléres, dans les alvéoles pulmonaires, ou partout
aiileurs, renferment trés fréquemment le parasite inclus dans
leur masse. Dans la strongylose, le parasile est représenté
par un ceuf qui n'a pas moins de 0*= 07 3 0m,08 de long,
sur 0" 04 4 005 de large (d'apriés Baillet cité par Lau-
lanié) ; il est situé au milieu d’une cellule géante et forme le
centre du follicule tuberculeux; cette disposilion est assez fré-
quenle pour que M. Laulanié lui donne le nom de cellule
géanle ovigere. Dans l'aspergillose, les eellules géantes pres-
que tentes intra-alvéolaires, conliennenl ordinairement, soit
des spores, soil des étoiles ou rosaces du champignon arrivé 3
son développement complet (1).

Dans la tuberculose humaine et dans la tuberculose des ani-
maux (zallinaces, lapins, ete), on trouve assez souvent des cel-
lules geantes remplies de bacilles. Ces bacilles se détruisent
dans leur iniérieur a mesure que la caseification envahit le fol-
licule tuberculeux; suivant M. Thaon |See. biol., oct. 1885),
cetle disparition se ferail grain a grain,il arrivé un moment ou
les bacilles vut disvaru.

Enfin, rappelons que les cellules geantes se développent
souven!t autour des corps élrangers les plus vulgaires introduits
dans la cavité périlonéale, dans 'épiploon ou sous la peau (ex-
périences de Tillmanns, Martin, Ziegler, Talma); on les ren-
contre également trés developpeées aulour des séquestres mus-
culaires du choléra des poules (Cornil).

Dans la série des fails que nous venons de rappeler, la cel-
lule géante parait bien en rapporl avec la présence des corps
étrangers ou des bacléries dans les tissus; on peul se demander
alors, sicette masse protoplasmique si fréquemment développée
dans la strongylose, 'aspergillose, la tuberculose aulour des

(1} Nous avons étudié la topographie des spores et des étuiles de 'asper=
gillose sur des piéces que M. Laulanié avait adressées & M. Thaon au la-
boratoire de la Faculté. La coloration des coupes par le procédé dl! Gram
donne des préparations d'une trés grande netteté.
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parasites, n'est pas deslinée & en favoriser soit I'édlimination
soit I'isolement immédiat et la résorption consécutive.

Cette hypothése n'a rien de subversif, elle n’'empécherait pas
de considérer le follicule tuberculeux dans son ensemble comme
une forme de I'inflammation nodulairedéveloppée autour de cer-
tains corps étrangers.

Les délails dans lesquels nous sommes entrés a propos de la
tuberculose nous permettront de ne pas insisler longuement
sur la morve, maladie trés voisine de la tuberculose, quien dif-
fére cependant par certains points; sa marche estsouvent plus
aigué, les produits morveux aboutissent fréquemment a la sup-
puration ; aussi les considérations précédenles s’appliquent
elles & plus forte raison a la morve, maladie bien -nettement
parasilaire d’ailleurs, et o les bacilles abondent (1).
Nous avons hite de revenir & des maladies plus connues,
plus directement inléressantes pour les meédecins, Aprés la tu-
berculose vient naturellement se placer la syphilis.
De toutes les marifestations syphilitiques, celles qui ont le
plus d’analogic apparente avec les tumeurs, ce sont les
gommes,
Les gommes on! souvent aussi une assez grande ressem-
blance avec les tubercules conglomérés, elles sont, toutefois,
plus séches, plus dures, plus blanches; ces trois caraciéres per-
mellent souvent de faire a I'eil nu le diagnostic entre ces deux
sortes d’altérations.
Ceel tient & ce que la gomme est moins fréquemment caséeuse
que le tubercule, la transformalion fibreuse y est plus avancée ;
aussi n'a-t-on pas manqué de comparer la structure de la
‘gomme A celle des sarcomes, Mais pas plus que les tubercules,
~ -les gommes ne présenlent la structure intime des sarcomes a
- quelque variété qu'ils appartiennent.

Le microscope permel en effcl de reconnaitre dans les gom-
mes anciennes, au sein d’un fissu fibreux trés dense, des él¢-
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(1, M. Laulanié a trouvé aussi des cellules géantes dans la zone de pneu
~monie interstitielle qui entoure les nodules de la morve chronique,
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ments atrophiés, réduits en.fragments microscopiques, parfois
légérement graisseux, d’olt I'aspect jaundtre et caséeux de cer-
taines gommes,

Mais nulle part ce tissu n'est ordonné. Il est manileste qu’il
ne représente que les vesliges d’un ancien nodule ou d'une
masse d'inflammalion chronique.

Si les gommes sont plus jeunes, on peut y reconnaitre la
disposition de l'ancien tissu dans lequel elles se sont dévelop-
pées, mais les éléments présentent déja une rélvingence toule
particuliére, ils sont vitreux, le lissu lui-méme est infiltré
d’éléments offrant la méme transformation ; 'aspect vitreux et
la densité du tissu I'emportent sur la caséification, ce qui esl
cénéralement le contraire dans le lubercule.

Si, au lieu d’envisager les gommes dans leurs caractéres mi-
croscopiques, on jelte un coup d'wil sur leur évolulion habi-
tuelle, les différences s’accusent encore, celle évolution est ab-
solumenl opposée a celle des néoplasmes.

Des gommes sous-cutanées fonl au bout d'un certain temps
saillie & la peau, et, si elles ne sont pas traitées,se ramollissent
et s'éliminent & l'extérieur en donnant lieu & un suinlement
particulier ou & une vérilable suppuration. On sait d'autre
part, avec quelle rapidité les gommes ulcérées guérissent, sous
linfluence d'un trailement spécifique.

Les gommes viscérales, & I'encontre des gommes superfi-
cielles et sous-culandes, peuvent échapper complétement a nos
investigalions cliniques, et, malgré tout, guérir spontanément,
ou par suite d'un traitement approprié, comme en témoignent
les examens cadavériques. Il arrive mainles fois que 'on trouve
a 'autopsie de syphilitiques des produclions gommeuses du foie
en voie de résorption et réduites 2 une simple fissure cicatri-
cielle, qui délermine des brides et des sillons profonds 4 la sur-
face de I'organe.

Celte guérison spontanée des tissus gommeux est beaucoup
plus souvent observée que la guérison des tubercules, elle est
éoalement plus compléle, puisque presque tout le lissu morbide
peut &tre résorbé.

Malgré les assertions de Lustgarten, nous ne sommes pas en-
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core en droit de rapporter ces tumeurs a la présence d’un ha-
cille pathogéne dans les tissus. Si ce bacille exisle, comme toul
le fait supposer, 1l doit différer de celui de la tuberculose, car
les inflammalions qu'il produit sonl moins lenaces, beaucoup
plus faciles & guérir el beaucoup moins sujelies & la caséifica-
tion; elles ne semblent pas non plus, comme le tubercule, pou-
voir s’acereitre indéfiniment, par adjonction & la masse de co-
lunies nouvelles.

A ces différences prés, les deux maladies ont de nombreux
points de rapprochement, et, en tous cas, leurs produits sont
aussi éloignés que possible des néoplasmes vrais.

La gomme, représente en résumé, le dernier terme d'une in-
flammation nodulaire chronique, destiiée 4 s’éliminer sponta-
nément, soit par résorplion, soit par suppuration, et a dispa-
raitre plus ou moins vite aprés s'étre indurée ou caséifice.

Trouverons-nous davantage dans les lésions de la lépre ce
que nous cherchons en vain jusqu'a présent daus les aulres
néoplasies infectieuses, un tissu analogus a celui d'une tumeur.

Pour ne pas multiplier inutilement les deseriplions, nous
éludierons surlout les lésions de la lépre végélante dile
tuberculeuse. Caractérisée au début par une infillralion der-
mique diffuse ou les pelites cellules abonden!, lalépre Lubereu-
lause aboulit au bout d’un cerlain temps a la formation de no-
dules siluées autour des artérioles, des veinules et surlout des
capillaires. Les éléments quientrent dans la composilion de ces

- nodules forment par leur agglomération des manchons exacte-

ment moulés sur les pelils vaisseaux, el présentanl la forme
circulaire, cylindrique, ou en Y, suivant que la coupe atteint le
vaisscau en lravers, en long ou au niveau d'une bifurcation,
Le derme est presque loujours en méme lemps épaissi, in-
duré; beaucoup d’artérioles sont presque complélement oblite-
rées, les nerfs sonl parfois tellement sclérosés que leur coupe

~ lransversale rappelle la coupe des tendons, et qu'on n'y dis-

lingue plus de tubes nerveux,
Les tissus subissenl par la suile une atrophie progressive, la
sclérose s8'accuse de plus en plus ella lépre peul aflecter la va-
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riélé mutilante comme dans la lépre anesthésique. Des portions
de doigt tombent, des troubles trophiques nombreux en rap-
port avee l'intensité des altérations vasculaires el nerveuses
apparaissent aux mains, aux pieds et a la face.

Si l'on examine attentivement les eellules qui composent les
nodules lépreux périvasculaires arrivés & un certain développe-
ment, on voil qu’elles sont volumineuses, irréguliérementarron-
dies, ovoides ou obrondes, ¢t qu'elles dépassent sensiblement
les dimensions des cellules lymphatiques normales. Ces cel-
lules ont été dénommées par Virchow cellules lépreuses.

Les recherches microbiennes onl permis, on le sail, de dé-
terminer la présence de bacilles dans lintérieur de ces cel-
lules.

Ils 8’y lrouvent en quantité tellement prodigieuse, qu'on peut
affirmer que la lépre est la maladie bacillaire par excellence.
Ces bacilles exisleat également libres entre les fibres du tissu
conjonctif, on les trouve en grand nombre dans les nerfs, dans
les parois des vaisseaux et méme dans beaucoup d'organes qui
paraissent sains.

L’accumulation des bacilles dans les ecllules lépreuses nous
semble étre la cause immédiale de la déformation de ces élé-
ments, et de leurs dimensions inusilées. Souvent, ainsi que nous
I'avons dit, elles sonl obrondes, présentent aleur circonférence
des saillies irréguliéres, avec une exlrémilé beaucoup plus pro-
noncée que Pautre, el, il est bien dilficile de dire si ces cellules
sont des cellules lymphatiques transformées, ou seulement des
cellules du Lissu conjouctif. 11 est probable que les deux espéces
d’élémenls enlrent pour une certaine part dans la composition
des nodules lépreux.

Déja d’ailleurs, a propos de la tuberculose du cheval, de la
tuberculose des gallinacées et de la tuberculose expérimentale
oblenue chez les eobayes par inhalation de produits tubereu-
leux, nous avons décrit dans les alvéoles pulmonaires, el dans
le tissu interalvéolaire, ainsi que dans le foie, des cellules trés
irréguliéres de confour, remplies de bacilles et de provenance
diverse.

Dans les acini pulmonaires en particulier, les ecellules |
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déformées, auxquelles on donne le nom de cellules épithélioides,
sont au moins de deux espéces, et chez les animaux, si les cel-

lules pariétales prennent une part trés aclive a Uinflammation,

plus tard .es cellules lymphatiques 'emportent en nombre.

1l existe une grande différence entre le bacille de la leépre et
celui de la tuberculose. En effel, celui-ci parait incapable de
rester dans I'intérieur d’'une cellule sang s'altérer rapidement ;
en méme lemps il poursuit ailleurs son ceuvre de destruc-
tion, el toutes les cellules qu’'ilaimprégnées sont [rappées de
mort et se caséifient.

Dans les foyers tuberculeux anciens, on trouve dans le centre
de la masse casdéeuse, outre les cellules absolument désinté-
tégrées, des fragments de bacilles reconnaissables a leurs réac-
tions histochimiques. Dés lors, il parait démonlré que le ba-
cille tuberculeux n'accupe les éléments analomiques que
pendant un temps assez court ; pour 'y rencentrer il faut
que l'examen ail été praliqué dans certaines condilions, et
généralement trés peu de temps aprés le premier contact,
comme dans les expériences de M. Thaon, rapporlées précé-
demment.

Le bacille lépreux, au contraire, persiste dans les cellules un
temps qu'il est impossible de délerminer, mais sans doute frés
considérable. A mesure que les tubercules lépreux s'affaissentet
que le lissu sous-culané s’atrophie et s'indure, le bacille reste
incrusté dans les fibres du lissu conjonelif, dans les parois des
artéres oblitérdes, el méme dans les nerfs, Partout o I'examen
microscopique permet de le déceler, on voil qu’il a conservé sa
forme primitive : sa résistance indéfinie a la dessiccation est un
fait aujourd'hui absolument démontré.
~ Malgré I'intensité des Iésions artérielles et nerveuses, on ne
voil pas le bacille de la lepre produire la caséificalion des lissus,
et les cellules dans lesquelles il se multiplic ne presenlent pas
I’aspect vitreux, puis caséeux, des cellules observées dans la tu-
berculose dans les mémes circonstances. Ceei est une prenve
indirecte de l'action spéciale du bacille tuberculeux dans le
processus de caséification.

Malgré lout ce qui vient d’étre dit, I'agglomération des cel
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lules lépreuses ne conslitue pas un tissu défini, bien que cette
maladie offre des caractéres spéeifiques. On ne peut y voir en
résumé que des altérations cellulaires et organiques bien diffé-
rentes de celles que nous observons dans les tumeurs. Il ne
s'agit icl que d’une néoplasie spéeifique, d’'une inflammation
spécifique si 'on veut, mais non d'un néoplasma.

La morphologie des cellules de la lépre, leur mode de grou-
pement, leurs caractéres histologiques inlimes, la présence de
trés nombreux bacilles dans leur inlérieur, leur maniére de
vivre, ne permettent pas de les rapprocher des éléments dérivés
des lissus normaux considérés 3 I'élal adulte ou embryonnaire
el en voie de développement continu.

Les mémes remarques peuvent étre faites a propos des deux
derniéres séries de produits morbides qu’il nous reste a4 exa-
miner : les lésions de l'actinomycose el celles du rhinosclé-
rome.

Le parasite de l'actinomycose est aujourd’hui aussi bien
déterminé que possible, les allérations organiques qu'il produit
sont [rés faciles a éludier. ;

Dans les lissus récemment envahis, les fleurons actinomyco-
giques occupent exactement le centre d'un petit nodule inflam-
matoire formé par de petites cellules rondes.

On voil netlement dans un méme champ microscopique plu-
sicurs de ces nodules séparés les uns des aulres, et dissé-
minés dans une large zone de cellules embryonnaires.

Cette maladie, comme on le eait, dépasse erdinairement ce
premier degré dinflammation réactionnelle, conséquence
immédiate de la présence du parasite dans les tissus, et la sup-
puration est une terminaison fréquente de cetle inflamimation,
Dans le pus éliminé, on trouve le parasite trés reconnaissable
a sa forme curicuse et représenté pour la premiére fois par
Lebert dans son atlas, On peut déceler sa présence par I'emploi
de tous les réactifs colorants, on peut méme I'examiner direc-
tement dans le liquide purulent sans 'addition d’aucun réactif,
grice a la dimension et la phybmrmmm particuliére des fleu-
rons actinomycosiques.
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L'actinomycose peut amener dans les organes des troubles
plus profonds et d’allure moins bruyante. A 'examen micro-
scopique des lésions, on observe que les lissus sont indurés,
absolument fibreux et trés durs a la coupe,

Les éléments normavx de l'organe ont disparu ; dans la
langue par exemple, les fibres musculaires sont aussi altérées
que dans la tuberculose de cct organe. Dans les végélations
plus anciennes el en particul’er dans les masses fibreuses déve-
loppées au niveau du périoste des méachoires, on ne trouve plus
qu’un lissu fibroide trés dense,au milien duquel on reconnait
encore avec des subslances colorantes énergiques (méthode
de Gram, par exemple) des champignons en voie de disparition,
isolés au milieu des tissus, ou inclus dans une cellule géante.

Nous avons pu vérifier les détails que nous donnons sur des
fragments que M. Nocard avait mis obligeamment & notre
disposition ; aussi, sommes-nous loin de nous rallier & la proposi-
tion émiseil y a quelque temps dans celle revue par Ledoux-Le-
bard : « L’actinomyeose est une variété de cancer. » Les explica-
tions dans lesquelles nous sommes entré & propos des tumeurs, la
relalion trés succincle mais démonstrative, que nous donnons des
lésions aclinomycosiques, nous autorisent & conclure dans un
sens différent. Le champignon aclinomycosique représente déja
un parasile élevé en organisation, d’'un volume assez con-
sidérable pour étre reconnu avec des objectifs relalivement
faibles el les procédés de coloration les plus ordinaires; quant
aux lésions qu’il produit, elles représenlent 4 un degré de pu-
relé vraiment exceplionnel le type des lésions irritatives de
cause spécifique.

Dans les formes subaigués et chroniques de 'actinomycose,
le tissu de végétation prend un développement parfois
considérable, les lésions de la méchoire chez le beeuf et le che-
val donnent lieu & des déformalions visibles a I'eeil nu et a de
véritables tumeurs. :

Les lésions du périoste et des os que 'on observe en pareille
circorstance, ont quelque analogie avee les lésions similaires
gue I'on rencontre dans certaines formes de Luberculose osseuse
et d’ostéo-périostite syphilitique de 'homme.
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L’analogie n'existe bien entendu qu’en tenant comple
des caractéres objectifs, forme et apparence extérieure. Le
plus grand épaississement est généralement di aux lésions du
périoste; en dehors des parasites, la lésion se résume 4 une
simple inflammation chronique de cette membrane et des cou-
ches osseuses les plus voisines.

En s'élevant un pen plus dans la longue série des maladies
parasitaires on arrive bientdt aux ceufs de distome, aux trichines,
aux vers vésiculaires, dont I'action esl sensiblement compara-
ble & celle des corps étrangers.

La connaissance de l'affection appelée rhinosclérome est de
date récente. Indiquée et "décrite d’abord par Hebra et Kaposi
elle a élé éludiée depuis par un certain nombre d’histologistes ;
Frisch, Pellizari et Chiari ont trouvé des bacilles particuliers
dans le tissu qui constitue les nodules du rhinosclérome.

MM. Cornil et Alvarez ont fait cette annéa méme, une étude
trés compléte des lésions microscopiques de cetle affeclion par-
ticuliére, et de la localisation des bactéries dans le tissu mor-
bide.

Voici comment ils s'expriment sur Papparence des nodules
du rhinosclérome : « Ce tissu, examiné a I'eeil nu, ressemble a
celui de cerlains sarcomes, ou mieux de myxo-sarcomes, avec
lesquels il n'a du reste qu'une analogie grossiére, car il ne leur
est en rien assimilable par 'examen histologique, »

Les altérations histologiques sont consliluées, en effel, pres-
que uniquement par un tissu embryonnaire, ot l'on rencontre
quelques cellules ovoides volumineuses, contenant souvenl une
substance hyaline et colloide et des bactéries caraclérisliques
encapsulées, ainsi que MM. Cornil el Alvarez 1'ont démontré.
Nous avons pu voir le début des lésions sur des coupes quea
nous a montrées M. Alvarez, il semble que I'altération débule
par de petits foyers de cellules embryonnaires situés autour
des arlérioles ou méme des capillaires.

On trouve, en oulre, des bactéries encapsuldes dans le tissu
conjonetif el en grand nombre dans les lymphatiques.

En tous cas, il est impossible de reconnaitre dans un pareil



tissu, soit & son début, soit & I'état de développement avancd,
I'analogue d’un tissu de tumeur en voie d’accroissement,

Voici les aulres caractéres distinclifs atlribués par MM, Cor-
nil et Alvarez & cette affection :

« Le développement si lent du rhinosclérome, la dureté con-
sidérable de ses plagques et nodosités spéciales, l'absence de
ramollissementet de dégénérescence de son lissu, son peu de ten-
dance a revétirune organisation plus avancée, son élal station-
naire, I'ahsence d'infection ganglionnaire, el de loute généra-
lisation hors de son siége habituel, constiluent des éléments
constants propres a faire le diagnostic. »

Ainsi se trouve terminée I'énuméralion des néoplasies
infectieuses qui possédent la propriété de donner lieu & des tu-
méfactions inflammatoires confondues pendant longtemps avee
les tumeurs, et qu'une analyse approfondie permel d'en
séparer.

On peut voir que, méme en mellant de edlé la question des
bactéries propres a chacune d'elles, toules les maladies précé-
demment énumérées donnent lieu a des lésions absolument dif-
férentes de celles que nous avons éludiées daps les lumeurs,

De plus, dans toutes ces maladies on a trouvé des bactéries
qui semblent étre des bactéries pathogénes,

La syphilis seule, malgré les assertions de Lustgarten, fait
aujourd’hui encore exception,

Les bacléries trouvées dans les aulres néoplasies infectieuses
ont des propriélés Lrés différentes, d’ou 'aspect des lésions his-
tologiques, et leur évolution spéciale dans chaque espéce patho-
logique. Ces différences dans la réaction des Lissus en face de
ces agents divers, tiennent sans doute, & leur mode de repro-
duection, 4 leur transport plus ou moins facile, 4 leur mode de
groupement et de distribution dans les organes, a leur plus ou
moins grande résislance aux diverses causes de destruction.

(ue 'on compare la tuberculose & la lépre, par exemple, et
I'on verra que les lésions sont, dans chacune des deux maladies,
bien en rapport avec le siége, et I'action spéciale des bacilles;
quel'on compare latuberculoge bronchopneumoniquedel’homme
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a 'aspergillose du lapin et l'on verra combien les analogies sont
grandes, et que ces analogies s'expliquent par la migration des
éléments spécifiques. Cependant dans U'aspergillose du lapin les
cellules géantes sont begaucoup plus nombreuses, et la caséifi-
calion moins compléle.

En méme temps que dans loutes les néoplasies infectieuses
nous constatons la présence de bacléries, nous voyons du méme
coup, que partout ou les bacilles existent, les tissus sont modi-
fiés sinon complétement détruils.

Tous ces organismes inférieurs détruisent les tissus ou &'in-
crustent dans des cellules dont la forme devient irréguliére;
mais nulle part il n’y a substilution d’un véritable tissu & un
aulre; tous les phénoménes qui se passenl dans les néoplasies
infectieuses, ont pour cause l'irritation des élémenls anatomi-
ques par les bacilles, el comme conséquence la destruction du
bacille ou la deslruction des lissus.

Et,en effet,on ne peut dire que dans les furmes chroniques des
maladies inflectieuses il y ait substilulion de tissus (ibreux aux
organes; ce Lissu est tellement irrégulier de forme, d'une den-
sité si spéciale que celle analogie ne peut éire admise. Ce tissu
fibreux ou fibroide n'est souvent que le vestige d'une ancienne
inflammation ayant eu pour bul de dresser un obstacle &4 l'en-
vahissement des organes par les bactéries.

- C'est un tissu trés analogue au tissu de cicalrice et que l'cn
relrouve avec les mémes caracléres dans loutes les maladies
parasitaires.

Les mémes raisons qui permellent de rapprocher les unes
des autres les néoplasies infeclieuses, suffisent & les opposer a
cet autre groupe de productions pathologiques conslitué parles
néoplasmes ou lumeurs proprement dites,

Il semblait, qu’aprés les mémorables travauxde J. Miiller sur
'anatomie pathologique des tumeurs, I'accord était fail et qu’il
n'y elt pas lieu de reviser la constitution de ce groupe de pro-
duclions morbides, mais les théories microbiennes sonl venucs
a la traverse modifier les idées regues. La reproduclion des tu-
meurs par développement discontinu, la démonstration de leur
reproductlion a4 distance par voie embolique, furent des argu-
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ments invoqués par les partisans de la nature baclérienne des
tumeurs en faveur de la théorie préférée ; ce sont la, il faut I'a-
vouer, des preuves bien incompléles. Il suffirait done qu'une
tumeur se reproduisil par noyaux secondaires situés exactement
sur le trajel de vaisseaux, pour que l'on fit en droit d’en con-
clure que ces éléments se sont développés en ce point grice a
I'influence d'une bactérie.

Les cellules vivanles ne jouiraient pas de la méme faculté
d’étre transportées a distance par le courant sanzuin. Il est
vrai que sile volume de ces éléments esl trop considérable, 1ls
sont arrélés dans leur course par les eapillaires du foie ou du
poumon suivant que ln lumeur primilive est en rapporl avec le
systéme veineux porteou le systéme veineux périphérique. Mais,
il suffit d'étudier attentivement une tumeur d'origine épithé-
liale ou méme d'origine conjonclive, cerlains sarcomes, i cel-
lules fusiformes, pour avoir la preuve qu’il existe des cellules
déja différenciécs et dont le diamélre n’excéde pas celui des
globules blanes. On voil en particulier dans les sarcomes, des
cellules se détacher par bourgeonnement ou scissiparité des
cellules adultes, et dont le volume est certainement inférieur a
celui des globules blancs. Ces cellules, au moment ou elles se
délachenl, ont déja les caractéres micro-chimiques des éléments
arrivés a leur développement complet.

Nous avons donné d’ailleurs, dans la premiére partie de ce
travail, des preuves matérielles dutransport des éléments d'une
tumeur par voie embolique et de la greffe de ces cellules sur les
parois vasculaires ; quel que soit lé mécanisme du transport ou
l'explicalion qu'on en veuille fournir, qu'il soit rendu facile par
suite du pelit volume des élémenls générateurs ou de leur mal-
léabilité particuliére, le fait existe el doil élre acceplé.

Une fois transplantées & distance, les cellules épilhéliales, car-
lilagineuses ou autres, formenl une colonie lointaine rappelant
tous les attributs du lissu mére et le reproduisant. Celle re-
produclion si parfaite en certaines circonstances alteste la vita-
lité des éléments. Le parasite dans ces condilions esl représenté
par la ecellule elle-méme; c'est la cellule qui se substilue aux tis-
sus normaux, c'est contre la cellule déviée de son Lype primitif



NS

que les organes envahis vont entrer en lutte ; aussi croyons-
nous qu’on a pris bien souvent a la périphérie des tumeurs,
pour une zone d’accroissement la zone de réaction inflamma-
toire qui les précéde. Tous les phénomeénes pathologiques qui
se passent au sein des lumeurs dépendent de l'aclivilé des
cellules; c’est cette activité cellulaire qui détermine la forme
spéciale du néoplasme; c'est de cette aclivité que dépend son
avenir.

Si nous acceptions au contraire, la participation des
bactéries dans le développemenl du carcinome, des Lumeurs
malignes ou méme des néoplasmes les plus bénins, nous serions
obligé par cela seul d’abandonner cette idée si {éconde de la spé-
cificité cellulaire et desubordonner les actes vitaux des cellules
4 I'influence d’autres organismes, dont la maniére de vivre est
entierement différente. Il y aurait dans cetle fagon d’envisager
les choses un véritable illogisme; en faisant un pas de plus
dans cetle voie, on arriverail a nier la vitalité des cellules, leur
faculté de reproduclion par bourgeonnement, par scissiparité
ou par généralion endogéne. Or, nous l'avons dil et nous
croyons l'avoir démontré, toules les fois que les bacilles sont
en présence des Lissus ils provoquent constamment une réaction
énergique dont le résullal final esl 'enclavement et la destruc-
tion du parasite ou la destruction des tissus,

Pour bien montrer que nous n'exagérons pas les tendances
actuelles de certains médecins a chercher 1'explicalion du dé-
veloppement des lumeurs dans une influence purement bacté-
rienne, nous disculerons ici les conclusions posées par M. Bel-
leli &4 la suite d'une observation de fibro-adénome du rece
tum (1).

L’auteur rappelle d’abord la fréquence des troubles intesti-
naux dysenlériformes obhserveés dans cetle maladie ; ces lroubles
sont en rapportavee 'envahissement des parois inlestinales par
les ceufs du parasile; les lésions secondaires sont des tumeurs

(1} V. Belleli. Du rdle des parasites dans le développement de certaines
tumeurs. Fibro-adénome du rectum produit par les eeufs du Distomum hee-
matobium, In Progrés médical, 25 juillet 1885,
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développées surtout au niveau du rectum, et offrant touteslesap-
parences de polypes. Analysant leslésions histologiques, M. Bal-
leli dit qu'il n'y a pas ici simple hypertrophie du tissu glandu-
laire normal, mais augmentation considérable du nombre des
glandes, c'esl-a-dire un véritable adénome.

« Les ceufs de Bilharzia peuvenl nous rendre compte, dit-il,
de cetle irritation modérée. Le distomium hamalobium ne se
développe pas en effet dans le corps de 'homme ; les ceufs dé-
poseés dans les tissus ne peuvent subir des transformations ulté-
rieures ; 'embryon est douéseulement de quelques mouvements
partiels, maisbientot ces mouvements cessenl, et I'irritation des
tissus resle nalurellement circonscrile el par suiie modérée ».

A la leclure atltentive de celte observalion, il nous est impos-
sible de voir dans les lésions inlestinales autre chose que des
lésions trés accentudes de dysentérie chronique, sur lesquelles
M. Damaschino a d’ailleurs attiré I'attention il y a trois ans.
Quant a l'action du parasite, elle est indubitable, et nous ad-
meltrons avec MM. Damaschino et Belleli que la production
de ces polypes peut étre expliquée par Ja présence des parasites
en grand nombre dans la couche cellulaire de l'intestin et dans
les travées qui séparent les glandes. Mais, si les glandes se
développent, s'il se forme des polypes glandulaires, c'est parce
qu'il y a de la dysentérie chronique, el non pas parce qu’il y a
telle ou telle espéce de parasite dans 'intestin. En un mot, le pa-
rasile n'agil pasdirectement sur I'élément glandulaire pour en
délerminer 'hyperplasie ; entre la présence du parasite el ledé-
veloppement des glandes il y a un intermédiaire indispensable;
la lésion de lasous muquense, 'inflammation dysentérique.

Et cela est tellement vrai qu'on retrouve les mémes lésions
tout aussi accentuées dans des faits de dysentérie chronique
avee infiltration de la sous-muqueuse, par de nombreux élé-
ments lymphatigques. Nous en avons recueilli deux observations
des plus nelles chez des tuberculeux ; dans le premier cas, les
polypes élaient trés nombreux dans le gros intestin et pédiculés,
dans 'autre il existail de petits abees sous-muqueux, des destruc-
tions particlles de glandes el des polypes glandulaires trés nels
au voisinage de ces lésions dysentériques.
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Il n’v a done 14 rien de particulier aux ceufs de distome, rien
de spécifique.

Mais M. Belleli va plus loin : « Si au conlraire, continue-
t-il, ces ceufs devaient subir une série de transformations pour
aboulir & I'animal complet, il est probable que lirritalion des
tissus beaucoup plus étendue empécherait la disposition régu-
liére des éléments histologiques néoformés.

La formation tumultueuse des cellules épithéliales n'abou -
tirait plus & la genése de nouvelles glandes; il en résulterait
des amas irréguliers de cellules épithéliales au milieu du tissu
conjonctif. Nous aurions dés lors tous les élémenls pour la
genése d'une tumeur épithéliale atypique, d'un vrai cancer.
C'est la, évidemment, une pure hypothése, mais une hypo-
thése vraisemblable et qui, dans des circonslances analogues
a celles que nous venons d'énoncer, pourrait trés bien se vé-
rifier. »

Nous ne sommes nullement de l'avis de l'auteur, et il est
cerlain que si P'inflammation était plus violente il y aurait des-
truction compléte des glandes el des épithéliums, et nullement
néoformation. Il suffit pour s’en convaincre de lire la deserip-
tion de M. Damaschino a laquelle nous avons déja fait allu-
sion; il ne viendra & l'idée de personne de soulenir que le pa-
rasite n'est aucunement responsable de I'inflammation violente
de la sous- muqueuse et des deslructions de la portion la plus
superficielle, comme des alléralions des parois de la vessie
et des autres organes (1).

a Dans la réalité, conclut M. Belleli, au lieu d'un parasite
lel que la Bilharzia, il peut s’agir de ces aulres parasiles, qui,
par leurs dimensions, échappent 4 un examen superficiel, et
que seules des méthodes perfeclionnées pourront permetire de
découvrir. Les particularilés de la vie de ces micro-organismes
pourraient tout aussi bien que le distome donner la clef de la

(1) Voir dans le méme numéro du Progrés médical la note de M. Ruault,

sur les lésions causées par la présence des ceufs et des embryons de Bilhar-

ria heematohia dans la vessie, la prostate, le rectum, les ganglions mésenté-
riques, le rein et le foie.
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aenése, de I'accroissement et de la nature des lumeurs ordinai-
res, malignes ou bénignes. C'est vers de lelles idées que tend
la science moderne, et il est probable que ces prévisions seront
ot ou tard vérifiées. »

C'est conlre de telles généralisations que nous avons cru de-
voir nous élever, persuadés que l'acceptation de semblables
théories ne pourrait en aucune maniére nous aider i saisir le
mécanisme intime de la genése et du développement des tu-
meurs. M. Belleli a développé avec une grande précision des
idées que beaucoup de médecins partagent el n'osent défendre,
et nous croyons que 'on trouvera dans le courant de ce mé-
moire des arguments suffisants pour répondre aux principales
questions que M. Belleli aborde et que tant d’autres soutiennent
avec lui.

Quant aux inoculations cancéreuses, nous n'en parle-
rons pas ici, et nous renvoyons ceux qu'une pareille étude
intéresse au mémoire de notre ami Ledoux-Lebard publié
dans ce recueil il y a quelques mois et ol tous les fails impor-
tants sont colligés. Presque toules les observations considé-
rées comme démonstratives sont passibles d’objeclions sérieu-
ses ; d'aulre part, si la greffe cancéreuse peul &lre un jour réali-
sée, il n'en résullera pas que le cancer puisse étre le produit d’un
parasite microscopique, puisque l'on peut greffer des lissus
sains qui reproduisent l'organe dont ils dérivent (épiderme :
expériencesde Reverdin; périoste et os: expériences d'Ollier,ete.).

Il serait néanmoins d’un grand intérét de déterminer les con-
ditions nécessaires a la réalisalion d’une pareills expérience,
si tant est qu'elle soit réalisable. L'expérimentation jusqu'a ce
jour est restée muelte; il n'y a pas la de quoi surprendre puis-
que nous ne connaissons rien de posilif sur les causes détermi-
nanies de la dévialion nutritive des éléments anatomiques.

En terminant, nous tenons & déclarer que nous n'avons pas
entrepris cette critique dans le but de nous opposer 4 l'exten-
sion des idées nouvelles. Bien loin d'ébranler la théorie si mer-
veilleuse des maladies parasitaires, notre opinion lul apporte

au contraire un nouvel appui en montrant gue les tumeurs
Brault. G
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d’une part, et les maladies bactériennes de l'autre, forment
deux groupes de productions pathologiques trés bien définis,
mais absolument dissemblables. :

Dans le premier groupe, I'activité propre de la cellule expli-
que la physionomie particuliére de chaque néoplasme ; dans le
second, I'évolulion morbide est entiérement subordonnée au de-
gréde vilalilé des organismes inférieurs. L activité des cellules
joue bien ici encore un role, mais ce role est limité ; les cellules,
si I'on peult ainsi parler, sont en ¢tat de défensive, et leur acti-
vité est toul enliére employée a éliminer les microbes et a ré-
parer les lissus,

Il ressortira aussi, nous I'espérons, de I'élude précédente la
nécessité d'approfondir encore plus que par le passé les points
les plus délicals de la pathologie cellulaire; sans cela on s'ex-
poserail & ne se rendre qu'imparfailement comple de l'anato-
mie pathologique générale et de la pathogénie des maladies
infeciicuses, et & méconnaitre les points les plus importants de
I'histogenése et de I'évolution des néoplasmes.
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