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PREFACE

Fai entrepris de résumer dans ce volume nos connaissances sur
la physiologie générale des virus en eotovanl on en enbanant fort
peu le domaine des livees que nous possiédons déja sur les bacléries
el les microbes.

En effet, apres avoir donné une idée sommaire de la nature el des
agents essenticls des virus aux points de vae morphologique et bio-
logique, sujels qui constituent la partie fondamentale des ouvrages
sur la bacteriologie ou la microbie, j'examine des questions regar-
dées jusqua présent cormme une dépendance de la pathologic géne-
ralz et de 'hivgicne.

Par exemple, j’étudie 'organisme sain aux prisesavee les microbes
el simultanément toutes les influcitees capables de moditier la conta-
vion el ses suiles immédiates, ¢tude qui maméne a preésenler un la-
bleau général des troubles malériels el dvinamiques concomitants ou
consceulifs aux maladies infectieuses. L'éeononie envahie par les
microbes triomphe des envaliisseurs ou succombe dans la lutte
gquelle soutient plus ou moins bien conlre eux, seule ou avee assis-
tance de la médeeine. Jenvisage les épisodes principaux de cette
lutle sous le titre d’extinetion naturelle ou artificielle des maladies
et de la virulence. Dans le cas ot le malade est vietorieux, souvenl
il retive de la lutte un précieax avantage, Pimmunité, bien connue
dans ses effets, mais bien énigmatique encore dans ses causes et
son mécanisme. Jai essavé de présenter 'étal de la scienee sur ce
point difficile el embrouillé.

Eimmunité ¢lant la conséquence de plusicurs maladies virulenles,
lorsqu'elles onl évolué avee bénignilé, Pexpérimentatenr  devait
sefforeer de reprodaire a volonld ces formes légeres ou de doter
les individus, par un moven queleonque, de Faplitude & résister aux
causes dinfeetion dont ils sonl menaces a chaque instant dans les
diverses circonstarees de Ta vie. Je me suis pla @ parler assez lon-
cucment des tenlalives failes dans ce sens. . o
" La créalion artificielle de Fimmunité se lie (*lrm[mnf*nt a Iallé-
nuation des virus, awuvree essentiellement i‘rfmq;uis.u,. que je trallp avee
les développements néeessaires pour en fre sasir les procéedés ef
les applications. s ol i ¢

Je termine 'ouvrage par des eonsidéralions sur l;l\\qrullmn el lf‘
(ransformisme en nicrobie el par quelques lienes ot je ehierche &
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démontrer les avantages que la médecine et I'hygiéne ont vetirés de
'introduction de la méthode expérimentale el dela nolion micro-
bienne dans I'étude des virus.

Si jaborde la plupart des points d’un vaste sujet, je n'ai pas la
prétention de les développer assez largement pour dispenser les
personues qui veulent en posséder une connaissance approfondie de
consulter les excellents ouvrages généraux et spéciaux de MM. Du-
claux, Bouchard, Cornil et Babes, Léon Colin, Vallin, Galtier, Vi-
nay, etc., pour m’en tenir aux publications failes en nolre langue
et hors de nos périodiques, tels que les Comples rendus de U'Aca-
démie des sciences, les Annales de UInstitut Pastenr, la Revue de
médecine, les Archives de physiologie, les Archives de medeciie
expérimentale et la Revne scienlifigue on s’accumulent depuis
longtemps des reclierchies originales d’un grand mérvite.

Dans les limites élroites on jai dd me mouvoir, je me suis appli-
qué a exposer les questions avec simplicité, de maniére a ne pas
m’éearter du programme de la Bibliolhéque scientifique internatio-
nale. Constamment il m’a fallu songer & intéresserle leeleur sans le
faliguer par des détails surabondants, au risque d’élre quelque peu
ineomplel. Choisir parmi des matériaux nombreux el importanls les
mieux appropri¢s a mon but n’a pas ¢té le moins difficile de ma
tache.

Dans la mesure du possible, jai lenu a constlaler tous les
efforls. Sila parl faite aux travaux francais est large, c’esl parce que
nos compatriotes, avanl et apres lintervention de notre illustre
Pasteur, onl fouillé avec sueces la plupart des problémes de la
physiologie générale des virus.

Parmi les savants dont les recherches ont marqué aux deux
epoques, j'ai la boune forlune de compter mon maitre, M. le pro-
fesseur Clhiauveau. Aussi, esi-ce o la fois pouv faire presseutir la
place qu'il oecupera dans mes descriptions et pour rendre un hom-
mage reconunaissanl & un maitre qui m’lionore de son affection que
son nom esl inscrit a la téte de ces pages.

“On traverse nne période ou les déeouvertes sur les virus se
succedent avee une vapidité prodigieuse, si bien qu'un ouvrage est
exposé a vieilliv dans quelques-unes de ses parlies avant que la
publication en soit achievée. Vai tout fait, Jusqu’a m’atlarder inten-
tionnellement_dans la correclion des épreuves, pour éviler & celui-ci
une précoce vicillesse. Mais comme toute chose doit avoir un terme
)ai mis fin a mon travail, a la veille peut-ctre de Iapparition dé
maenoires 1111p01'ta}1t§. Les auleurs ¢t les lecteurs voudron! bien me
pardonner ces omissions involontaires.

Lyon, 31 décembre 1890,



LES VIRUS

PREMIERE PARTIE

CONSIDERATIONS GENERALES SUR LA NATURE DES VIRUS

CHAPITRE PREMIER

EVOLUTION DES IDEES SUR LA NATURE ET LE MECANISME
DE LA VIRULENCE

Quels que soient U'éelat d’une découverte el Pétonnement
qu’elle provoque dans les différentes classes de la sociéte, il est
bien rare que son avenement mait pas élé préparé par des
homntes dont le nom et les ceuvres sont plus ou moins oublics.
Mais 1l faut reconnaitre que si, aujourd’hui, les notions scien-
tifiqnes jaillisseut varement pour la premiere fois du cerveau
des savants, elles s’épurent et se completent singulicrement,
erace a la rigueur et au perfectionnement de la méthode expé-«
rimentale.

Ges réflexions, suggérées par une foule de questions, sont
confirnites par Uhistoire de 'évolution des idées sur la nature
et le mécanisme intiines de la virulence. On pourra voir, dans
le bref résumé qui va suivre, que le Nihi novum sub sole du
pocte latin est ici parfaitement justific; toutelols on se con-
vainera que si les expérimentateurs actuels n’ont pas toujours
concu Pidée premiere, ils ont établie sur de nettes et solides
assises, au licu de la laisser étayée sur des hypotheses nua-
geuses et flottantes.

La gravilé des maladies virulentes, 'extenston qu'elles ont
prise i toules lIes époques, ont vivement poussé les médecins
et les naturalistes & la reclierche des causes intimes et de la

ARLOING. 1



2 CONSIDERATIONS GENERALES SUR LA NATURE DES VIRUS.

nature de la virulence. Aussi est-il fort intéressant de suivre
Jusqu’aujourd’hui la série des hypotheses que Uesprit humain a
enfantées sur cette question. Tantot il compare la virulence a
la fermentation, tantot il la rattache au parasitisme.

Déja au neuvieme siecle, Rhazes attribuait la variole i une
fermentation comnparable « a celle du mout de raisin qui fer-
mente et bouillonne pour se convertir en vin ». Van Helmont,
Stahl, Sydenham, reproduisirent plus ou moins ces idées, et,
au commencement de ce siecle, en 1802, Bressy n’hésita pas a
dire que les maladies contagieuses devraient s’appeler maladies
fermentatives.

En 1831, dans un travail ou il compare la fermentation a la
contagion, Braconnot conclut a la similitude en montraul que
les substances antifermentescibles, telles que le chlore, acide
nitrique, 'acide sulfureux, etc., sont précisément antiseptiques.

Miallie adopta cette opinion sans réserve. « Nul doute, dit-il,
que les virus nagissent sur I'économie a la maniere de certains
ferments... Et la preuve..., ¢’est que tous les agents médica-
menteux qui annulent laction spécifique des virus sont ceux
gqui anéantissent le plus aisément l'action spécifique des
ferments. »

Bouillaud intercala le passage précédent dans son Traité de
Nosographie médicale et cmit Iespoir que les progrés dans
I'étude des fermentations profiteraient a la théorie des maladies
contagieuses et infectieuses.

A peu pres a la mewe époque, en 1847, un médecin anglais,
Billing, écrivait, a propos du virus variolique, qu'une petite par-
celle produit une inflammation semblable & celle d’ou clle est
tirée, comme un peu de levain fait soulever toute la masse dans
la fermentation. [mpossible d’exprimer plus nettement la simi-
litude de la virulence ct de la fermentation. Billing poursuit
cette comparaison dans la période d'état, le déclin et la trans-
mission des maladies virulentes. 1l ne voit, dans les agents de
leur propagation, que « des levains qui sont ou communiqués
par contact ou lrausporlcs par 'air dans les poumons ».

Beaucoup de médecins s’¢levérent avee véhémence contre
introduction d’une explicalion chimique dans un phénoméne
qui leur semblait de I'ordre vital. D’ailleurs, & ce moment, lacte
de la fermentation était plus ou moins mystérieux, de Paveu
weme des chimistes. Aussi pouvail-il paraiire absolument eli-
mél‘iq}le de vouloir ¢clairer un phénomene par Pautre, puisqu’il
y avail mystere des deux cotés, comnme disait en 1853 Ch. An-
glada, professeur vitaliste de I'école de Montpellier.
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Malgre tes evitiques dont elle fut Tobjet, il v a une quaran-
taine ("années, cette hvpothese ne fut pas abandonnee On lui
reprochait d’étre vagne. mal définie. On s’efforca de trouver une
explication satisfaisante des phénomenes de La (ermentation et
simultanément, des phénomenes physico-chimiques qui trans-
forment les humewrs de Porganisme en agents e Iéthalité

Liechig, par exenple, vit,dans toule fermentation : 1° un
corps provocateur; 2° une matiere susceptible de se décompo-
serau contact du préeédent. Le corps provoeateur se reproduit
aux dépens des maticres d’ou il tire son ortgine premicre. Dans
la fermentation du mott de biere;, Tagent provocateur est la
levure; Ta substanee azotée conlenue dans le mout est la ma-
ticre avee laquelle se forme la levure au fur et & nresure de la
transformation du suere.

Pour les maladies contagicuses, Liebig admil dans le sang
du sujet sain la présence du prineipe d’ou peut naitre agent
provocateur; celui-ci se développe peu a peu aussitol apres
I'introduection d’une parcelle du ferment virulent détaché dun
organisme malade. Lassimilation fut complete, lorsqu’ilaceepta
que le sang contient le second principe voud a la décomposition
sous 'influence du premier.

La prédisposition d'un sujet, d’une expece, a contracter une
maladie contagicuse est done, d’apres Liebig, en raison de la
masse de ce second prineipe. Ge dernier s’¢pnisant peu a peu
dans le cours de la maladie, la violence de la fermentation ou
de la décomposition déeroitra done dans le méme sens et 'on
assistera au décelin et a la guérison de la maladie virulente.

L explication proposce par Liebig jette Pesprit dans une
grande perplexité. On se demande ce quiest cette parcelle de
substance qui transforme une partie du sang en corps provoca-
teur. Assurément, il s’agit d’'une substance qui opere a la ma-
nicre ’une levure. Mais quelle est au juste cette substance?
Liebig ne le dit pas.

I n’est done pas surprenant que quelques aateurs atent pro-
fité de ce silenee pour modifier la théorie de Liebig, et supposer
que le corps provocateur, que Pagent de décomposition ou de
destruction, peut prendre naissance de toutes picces dans les
organismes sains sous 'mfluence de causes banales.

Dubois ((’Amiens) a pensé qu'un simple changement dans la
proportion, le nombre, la quantité de leurs ¢léments, suffisait
pour communiquer la virulenee aux  liquides  organiques.
Mallieurcusement la ehimie a toujours ¢Lé impuissante a déeou-
viir et a déterminer ce changement, qui devrait naturellement
varier avee chaque ¢tat virulent.
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Peut-éire est-ce en face de cette impuissance que Gh. Robin
a regardé la virulence comme le résultat d’'une modification de
I’état isomérique des humeurs et des tissus vivants. Pour Robin,
1l 0’y a pas de virus a proprement parler, il n’y a que des états
virulents de la matiére vivante. « Ges élats sont divers, en rai-
son de la complexité de la substance organisée, el chacun offre
des degrés seion la constitution moléculaire propre du tissu
ou de '’humeur altérés et les conditions qui ont délerminé l’al-
tération. »

Cette opinion dispense de chercher une démonstration ana-
tomique ou chimique de la virulence. Elle n’est pas plus solide
pour cela; car, si elle permet de concevoir la contagion, I'inocu-
labilité des maladies virulentes, par le transport de la substance
organique modifiée hors de I'économie infectée, elle n’explique
pas d’'unc manicre satisfaisante Porigine des divers états
virulents. Effectivement, outre qu’elle laisse la porte ouverte &
la spontanéité de la virulence, elle admet que « les états viru-
lents peuvent survenir partout ot des animaux se trouvent
agelomerés au dela de ce que permetla nature des milieux néces-
sires 4 leur existence ». Or concoit-on que l'agglomération
déterminera tantot la variole, tantot le typhus, tantot la
rougeole?

Il est vrai que lauteur croit a4 la modification de cette
influence déterminante par celle du sol, des saisons, des cli-
mats, de la température, de I'humidité, et par la constitution
individuelle. Cest-a-dire que I'esprit flotte dans l'inconnu sur
Porigine miéme des états virulents.

Malgré ces sérieuses imperfections, la théorie des états viru-
lents de la matiere organisée a occupé jusque dans ces der-
nieres années unc place importante en pathologie.

Avant les théories chimiques e la virulence et parallele-
ment a elles, s’est déroulée la théorie du parasitisine virulent.

L’idée de rattacher les maladies conlagieuses au parasitisme
est presque aussi vieille que le monde. Elle est exprimée dans
les ouvrages des agronomes latins Varro et Columelle. Elle a
té reprise aux seiziéme et dix-septicme sieclos par Languis,
Zacutus. Kircher, Laneisi, Deidier (de Montpellier). Linné,
Réaumur, Rasori, ete.

Le parasitisine virulent de cette ¢poque était souvent grossier,
et néanmoins absolument hypothétique. Ainsi Deidier (1713)
croyall que le rirus vénérien était do 4 la présence de petits
vers vivants. Il ne les avait pas vus; mais leur présence devait
eétre réelle parce™que Taction exercée sur Jo radical du virus
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svphilitigue par le mercure ressemblait a1 Paction loxique exer-
cee par ce corps sur diautres especes de vers (Anglada).

Parfois. le parazitisme reposait sur des observations que la
science  moderne vegarde  comme  errondes. Par o exemnple,
Languis affirmait déja avoir rencontré des microzoaires ou des
infusoires dans la rougeole. Kirchier dans la peste. Zingler dans
les fievres pétéchiales, Zacutus et Poreellus dans la variole

M. 1. Mollicre nous a appris. dans une étude pétrospeclive
sur la virulenee  que Goiffon, agrégd au Gollege des medecins de
Lyvon, professait anssic en 1721, que ddes insectes venimeux
(invisibles). apportés de quelque contrée étrangere avee des
marchandises, pourront se répandre dans les airs d'une ville el
produire tous les funestes effets qu’on renrrque dans la peste.

Lesmicroscopes perfectionnés de nos jours n’ont jamais déeele,
au sein des parties viruliferes de ces maladies, des organismes
aussi cleves dans Ta série des élres vivants. Gependant nne con-
fusion que T'on s'est efforeé d’éearter, a donné corps a celte
hypothese pendant un certain temps.

En cherchant avee soin dans les dermatoses confagienses,
on a deeouvert le sarcopte de la gale, le demoder de Nuene. le
champignon e la teigne. On a démontré que la contagion ré-
sultait de Ta transplantation de ces parasiles sur une peat
saine. Dans un cimpressement regreilable, Raspail a concelu
que toutes les maladies contagicuses, telles que la variole, la
rougeole la scarlatine, la vaecine, ele.. sont des sortes de sar-
coptogenoses. 11 a méme cdific. partant de cette hvpothiese, toute
une théorie sur fa non-récidive des maladies virulenles que 'on
a vu reproduire & peu pres complelement dans ces dernicres
annees,

Les parasites de Raspail vivent aux dépens des organismes
qu’ils envahissent, épuisent certaines parties des soes néees-
saires & leur entreetien et & lear développement, el en méme
temps les infestent du virus qui résulte de leur évoliution. Tel
cerait le mécanisme de Paction morbigéne de ces parasites.

Mais Raspail a confondu parasilisme et virulenee, paree quiil
a pris garde sculement au caraclire contagieux de ces deux
¢tats. Maintenues sur ee terrain, les recherches de Raspail
étaient frappces de stérilite

Ce micrographe expérail que les nosologistes détermineraient
les habitudes et la conformation des sarcoptes morbigénes quil
avail enlrevas avee les yeux de Pimagination. Il va sans dire
que cel espoir a ¢l déeu.

Plasse, vétérinaire 4 Niort (Deux~Sevres), s'attacha a démon-
trer par des arguments, donl quelques-uns n'élaient pas sans
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valeur, Porigine eryptogamique de plusieurs maladies transinis-
sibles ou infecticuses de 'homme et des animaux domestiques.
Nous citerons la fievre typhoide, la variole, la morve. le farcin,
la péripneumonie épizootique, le typhus du gros bétail.

Plasse aurait observé des relations étroites entre I'¢closion
de ces maladies et 'usage ’aliments couverts d’efflorescences
eryvptogamiques. De 14, & regarder les moisissures comme la
cause et les agents de ces affections contagieuses, il n'y avait
qu’un pas a faire.

De 1825 a4 1872, Plasse a défendu son opinion avec une téna-
cité que rien ne pouvait décourager. Dans I'inpossibilité de
montrer les cryptogames spécifiques pathogenes aux prises avec
l'organisme, Plasse a succombé sous Iincrédulité de ses con-
temporains, qu’il a réclamés souvent comme juges, et sous
I'exagération et absolutisme de ses idées.

La nosologie se débattait donc entre les aspirations d’un
parasitisme grossier, les illusions trompeuses de la transfor-
mation virulente de la maticre organisée et les promesses
jusque-la décevantes et mystérieuses des fermentations sur le
vivant, lorsque des découvertes importantes vinrent jeter de
lordre dans ce chaos.

a. D’abord, les fermentations se dépouillerent de leur carac-
tere énigmatique.

La plus importante, la fermentation alcoolique, avait ¢t¢ 1’ob-
jet d’'un grand nombre de travaux. De ce phénoméne, on
connaissait la plupart des conditions, les actes préparatoires,
les produits essentiels, les agents méme. Mais le role de ces
agents était entierement méconnu. Cependant il avait été entre-
vu, indiqué avec un grand bonheur d’expression par Cagniard-
Latour. Cet auteur représentait les cellules de levure comme
des plantes « susceptibles de se reproduire par bourgeonne-
ment, et n'agissant probablement sur le sucre que par quelque
effet de leur végétation ».

Malgré la simplicité de Dexplication de Gagniard-Latour,
Liebig réussit généralement a faire accepter la théorie dite
« du mouvement communiqué » dont nous avons déja parlé et
qui ne suscita aucune découverte dans le vaste champ des
fermentations.

(’est en 1857 que commence U'cre des grands progres. Elle
s‘ouvre par un Meémoire sur lu fermentation lactique présenté
par M. Pasteur & I’\cadémie des sciences de Paris. Sous forme
de conclusion, I'auteur n’hésite pas a affirmer que « la fer-
mentation est corrélutive de la vie, de Uorganisation de glo-
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hnles, won de lawort on de lu pulréfaction de ves globules. pus
plics qui-elle w y apparail coname wn phénoméne de conlact, on la
transformation dw sucre s accomplivaid en presence du ferment
sans hg riew downer, sans lwi riea prendre ».

Létude e M. Pasteur sur Lo levare de hicve ¢tablit eos con-
clusions =ur une base inéhranlable Elle montra que les cellules
de devure vivent et se multiplient dans de Pean suerée addition-
née de sels mindraux eristallisés, mais dépourvae de toute ma-
tiere organique en voie de décomposition. Elle montra encore
quien vivant et se développant, ces ecllules cinpruntent du ear-
bone au suere de Tazote, du phosphore. du potassinm aux
nticres minérales La sonstraction du carbone transforme le
siere en ateool et acide carbonique. La fermentation est done
fonetion de Favie d’etres microscopiques e nous appellerons,
dans cex exemples, ferment Tactique. ferment aleoolique

Un des eotés remarquables des travaux de M. Pasteur sne les
fermentations est sans contredit la méthode de sélection des
ferments & Pétat de pureté par les enlinres sueeessices. M. Pas-
tear en a ted le meilleur parti o, apres lui, ses éloves ol ses
initatenrs, Gest & Pemploi de cette adthode que nous devons
encore Lo connaissance des ferments acétique, hutvrique. gal-
Higue, nitrique. de ceux qui président a la transformation am-
moniacale de Turine. & la putréfaction des maticres albumi-
nowdes, i la décomposition de la cellulose, ete

Grace a Pétude physiologique des ferments, Ie relour de la
maticre organisée & P'état inorganique n'a plns de mysteres
pour nons. I n'y a plus & douter que les agents de la mort
défimitive ne soient des ¢tres vivants. Nous connaissons méme
Jeur origine: Presque toutes les caux, excepté & leur souree,
Fair atmosphérique. excepté & de trés grandes hautenres, e
corps wceme des animaux, sont peuplés de leurs germes. Igno-
rant autrefois Pexiztence de ces germies, on a cru aux geneéra-
tions o aux (ermentations spontandes.

Les germes de Pair atmosphérique dtaient les plus diseuteés,
maleré les  démonstrations bien connues e Nehwann | de
Schultze, de Sehreeder et von Duseh. M. Pastenr a rédussi a
détier toute négation, en filtrant Tair sur du e¢oton, comme
Pavaient fait ces derniers, et en prouvant quune paveelle de ce
coton, projelée dans une infusion stérilisée, v provoque 'appa-
rition d'une multitude de micro-organismes ferments, qui bien-
tot déterminent Paltération du liquide  Lrair, débarrassé des
micro-organismes, par nn moven queleongque. est absolument
impropre a produire eette altération. Conséquemment, phis
de germes atmosphériques, plus de fermentation.
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M. Pasteur a prouvé de méme que les maladies du vin, de la
biere, du vinaigre, sonl causées par des fermenls spéciaux.
Si 'on tue ces germes parasites, ou si on les empéche de s’in-
troduire au sein du liquide, on guérira ou l'on préviendra ces
maladies.

Les études de M. Pasteur sur ce point sont un des plus beaux
monuments de la science contemporaine. Elles pourraient
prendre le titre de Physiologie des ferments. Ne démontrent-
elles pas,en eflet,que la plupart des fermentations sont I'ccuvre
physiologique, uvre gigantesque, d’organismes microsco-
piques, de ferments figurés et animés !

b. Pendant que ces conquétes enrichissaient le domaine de
la chimie, que se passait-il dans le champ de la pathologie ?

En 1850, Raver et Davaine, au cours d’expériences instituées
pour déterminer la nature, les caractéres de la maladie char-
bonneuse du mouton, connue sous le nom de sang de rate,
signalerent dans le sang des malades et des inoculés « de petits
corps filiformes, ayant environ le double en longueur d’un glo-
bule sanguin ». Ces petits corps furent appelés plus tard bacté-
ridies, puis bacilles du charbon.

Aprés eux, en 1855 et 1857, Pollender et Bratell les trou-
vérent aussi dans le sang de sujets charbonneux, sans en
comprendre le role et 'importance.

En 1860, Delafond les étudia, le premier, avec assez de saga-
cité pour en soupconner la véritable nature et la propricté
infectieuse. Par excmple, il est convaincu que les baguettes ou
batonnets charbonneux sont des viégétaux inférieurs. La preuve
est qu’il chercha a les cultiver dans le sang, hors des vaisseaux.
La, il les vit s’allonger et fournir « un mycélium remarquable
formé de nombreux filaments déliés ». Malheureusement, il ne
parvint pas a leur faire produire des spores. Enfin, apres s’étre
assuré que ces filaments végétaux se reproduisaient toujours
dans le sang des animaux auxquels il les inoculait, il n’hésita
pas a les signaler comme la cause du sang de rate.

_ Cette importante acquisition, la premiere qui fut nette et pré-
cise sur la nature des agents virulents, en ¢tait a ce point, lors-
que parut le mémoire de M. Pasteur sur la fermentation buty-
rique, en 1861. ’

, On se rappelle que )‘I. Pasteur montra, dan§ ce travail, que
I'agent de la fermentation est un organisme microscopique fort
analogue 4 celui du sang des animaux charbonneux.

Davaine fut frappé de cetle analogie et essaya aussitot de
prouver, par une série d’expériences ingénieuses, qu’a la bacté-
ridie et a4 la bactéridie seule appartient la propri¢té virulente



EVOLUTION DES IDEES SUR LA VIRULENCE. g

dans la transmission artificielle du sang de rate. I ne rénssit
pas a debarvasser completement Ia haetévidie des Tiquides qui
la  baignent. Néanmoins, pour tout esprit libre attaches
theorigques ou d'idée préconene, il n était pas douteux que le
développement (e la bhactéridie soit la cause et non le résultat
de Tatfection charbonneuse,

Dis 1868, M. Chauyeau acceptait sans réserve les conelusions
de Davaine ot Ies étendait aux seplicémies chirurgicales, a la
pyémie. ala gangrene, au typhus, ete. I prédisait méme alors
la g¢endralisation rapide de Uapplication des travaux de Pasteur
ur la fermentation puotride, dans ecette partic du  domaine
pathologique. Plus tard, en 1873, 1l entreprenail avee sucees
des expériences sur la détermination du ferment qui est I'agent
du processis gangrencux.

Quelques années auparavant, en 1867, M. Chauveau démon-
trait que Pagent virulent dans Tes humeurs de Ta vacecine, de T
vartole humaine, e Ja clavelée din mouton, de la morve, revet
toujours la forme corpusecnlaire.

Ces importants résultats que nous développerons plus tard
avee tout Ie =oin qu'ils meritent, laissaient tout au moins entre-
voir une analogie morphologique entre les ferments figurés et
les agents de La virulenee,

Pour démontrer Vindividualité speécifique de ees agents ot
leur analogie avee les ferments, que manguait-il? La preave
quiils sont aples d vivee ot a se multiplier en dehiors de T'orga-
nisme s autrementdit, quon peuatles cultiver artificiellement, in
citro, par les methodes de sélection introduites dans I'étude
des ferments ordinaires par M. Pasteur.

Hallier essava d’appliquer ces méthodes a la détermination
des virus, niais il ne tarda pas & s'égarer dans les dédales du
polvinorphisne.

La science venait de s"enviclhir de découvertes importantes
sur les eéndérations alternantes e certains animaux imfévieurs
et sur le polymorphisme (e quelques champignons. Hallier,
professenr de botanique & I'Université: d’Iéma,  erut pouvoir
étendre ces données nouvelles an développement des organites
que Ton signalait déja de tous eotés dans les lesions de plu-
sienrs maladies transmissibles de Phomme et des animaux.

[T rattacha, ¢ qui fut une grave erreur, tontes les granula-
tions ou tons Ies micrococet virulents a des champignons infeé-
ricurs. Suivant Ie milicu dans lequel tombatent ees granulations
sporifeves, elles dvoluaient plus ou moins completement vers le
vigital adilte d'ot elles dérivaient. Nioee milieu ¢tait vivant,
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elles produisaient des affections différentes et plus on moins
graves. Par la cultare artificielle sur u blane d’euf, des fruits,
du pain, de la glyeérine, des exeréments, cte., Hallier préten-
dait pouvoir remonter toujours a la forme adulte.

Imbu de ces idées, il attribua : le choléra nostras aux formes
¢lémentaires du Penicillum crustaceun. qui croit sur un grand
nombre de substances végétales humides, et & celles du Tilletia
caries qui cause la carie des blés; le choléra asiatique, a 'Uro-
cystis orizée, un champignon du riz.

Dans la sérosité des pustules varioliques, Hallier cultiva un
microcoecus qui serait un état allotropique de la Torula rufes-
cens, champignon que I'e¢n trouve sur des fumiers ou des exeré-
ments desséchés. Zurn et Hallier assignérent la méme origine
aux granulations virulentes du vacein et rattachérent celles de
la clavelée du mouton a la Pleospora herbarum qui végete sur
le bois de la vigne, sur les pommes et les prunes. I n’est pas
jusqu’au vulgaire Mucor mucedo qui, a son tour, d’apres Weiss
et Zurn, ne produirait sous forme de micrococcus la péripneu-
monie contagieuse des bétes bovines, voire méme la rougeole
des enfants, d’apres Hallier.

La doctrine eryptogamique du botaniste d’Iéna, qui paraissait
reposer sur des expérienees rigoureuses, avait de plus, au pre-
mier abord. avantage de concilier les idées régnantes sur le
parasitisme avec 'observation anatomo-pathologique. Le micro-
scope montrait dans les organismes infectés des microcoques
ou des bacilles, le polymorphisme de Hallier permettait d’en
saisir la source susceptible de s’épuiser et de renaitre sponta-
nément, de facon a cxpliquer I'apparition. la propagation et
I'extinction des épidémies.

Toutefois. elle était passible d’objections sérieuses, et surtout
clle manquait d’une base solide ; Hallier, en effet, n'a jamais
démontré qu’il était capable de communiquer une maladie
virulente avec le résultat de ses cultures.

Cette doctrine confuse et stérile fut combattue par de Bary
et Cohn; elle fut éclipsée par les travaux de ces dix derniéres
années et tomba dans I’oubli.

M. Koch inaugura cette séric (1876) en cultivant e bacille du
sang de rate dans le sérum on dans ’humeur aqueuse, sur la
platine du microscope, d'apres la méthode de Cohn, et en mon-
trant que les produits de cultures successives conservent la
virulence des bacilles ensemencés,

M. Pasteur reprit, avee ses ¢leves. MM. Joubert et Chamber-
land, la culture du bacille charbonneux dans des récipients ou
Ies micro-organismes virulents pouvaient évoluer en toute
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libevte. Ceoproeéde élait ité de celni que Tauateuar avait ein-
ploveé autreiois pour la culture du ferment aleoolique. du fer-
ment butveique ete. Par la méwe méthode, M. Pasteur fit res-
sortne Lo nature animée de Pageut virulent de la pyémie et de la
seplicemie gcangrencuse, 1 reconnut enfin que parmi ees orgi-
nismes pathogenes. dl enoest quic a Fexemple des ferments,
recherchent pour évoluer le contact de Foxveene lbre (aéro-
bies). tandis que d'autres se développent en dehors de la pre-
sence deoce gaz (anacrobies).

Aussitol. une suite ininterronpue de découvertes illumina
le champ de Ta pathologie : Toussaint détermina le micro-orgi-
nisue produeteur do o chioléra des poules; Klein, Pasteur ot
Thuilier, celui du rouget du pore; Arloing. Gornevin et Thomas,
celui du charbon emphysémateux du beeuf; Bouchard. Capitan
et Charrin. Loffler, eclui de la morve; Kocl, celui de la tuber-
culose. Geo dernier auteur a déterminé aussi le micro-orgi-
uisme du choléra asiatique.

Assurénient. cette ¢numération ne comprend pas toutes les
maladies dans lesquelles on a cité Pexistenee de corpuscules
animes. La Liste en est beaucoup plus longne  Malheurcuse-
ment, le rapport de cause o effet eutre les miero-organismies ot
ces wllections n'est pas encore irréfutablement établi.

Quoi qu’il e soit, les esprits se sont affermis dans la convie-
tion que La virulenee est fonetion «e la vie d'organisnies infe-
ricurs.

On a hésité longtemps sur la place de ces organismes dans
Ta sévie des étres vivants. De 1a. les noms de microphytes, mi-
CTOZOAIres,  Microgermes, icrococel, mierozynias, vibrions,
bactéries, leptothrix, ete., ete.. sous lesquels on les a désignés
d'une manicre générale

Frappé des inconvénients d'une svoonvimie qui soulevail a
chaque instant des discussions et entravait Pessor de la patho-
logie nouvelle, Sédillot proposa. en 1878, de désigner ces élres
par le terme de microbes (pwpos. pelits siog. vie). impliquant des
propriétés sur lexistence desquelles tout le monde s'en-
tendait.

Aujonrd’hui. on s’accorde & ranger les microbes pathogenes
parmi les Algues. dans le groupe des Bacetériacces: et Fon em-
ploie indifféremment. pour les désigner. Ie terme de micerobes
el celud de bactériens.

Les microbes pathogenes sont nombreux. et 'on aimerait a
pouvoir leur assigner des caracteres morphologiques preécis.,
Malheurcusement. la polvmorphie. commune déja dans le
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monde des champignons, s’étend aux algues inférieures. Les
assertions de M. Zopf sur ce point ont ¢ié confirmées en
grande partie par plusieurs observateurs. Dans tous les cas.
elles ne paraissent plus exagérées. On sait pertinemment qu’il
suffit de modifier la composition du milieu nutritif, celle de
I'atmosphere ambiante, de faire varier la température, pour
changer notablement la forme extérieure et les dimensions d'un
microbe, au point qu’il serait permis de le transporter tantot
dans un genre, tantot dans un autre.

En présence de I'incertitude des caracteres morphologiques.
le microbiste s’est attaché aux propriétés pathogenes. I1 a cru
qu un bactérien serait surtout caraclérisé par la maladie qu’il
peutl déterminer chez 'homme ou chez les animaux. Mais les
progres de la science lui enleverent jusqu’a celle planche de
salut. On est parvenu i supprimer peu a peu la virulence d'un
microbe pathogéne, en conservant son pouvoir végétatif. Ain=i
transformé, il vit et se multiplie comme un microbe vulgaire.
Toutefois les expériences de M. Pasteur sur le microbe du cho-
léra des poules, celles de M. Arloing sur le streptocoque de la
septlicémie puerpérale, et surtout celles de M. Chauveau sur le
bacille du charbon ont établi que si un microbe dépourvu de
virulence rencontre dans la nature certaines conditions de mi-
lieu, il reprend plus ou moins rapidement toute sa malignité.
Plus on va, plus s’effacent les limites tranchées que 'on avait
cherché a établir entre les bactéries vulgaires et les bactéries
virulentes, entre le saprogénisme et le pathogénisme.

Cette revue serait incompléte, si nous n'examinions 1’évolu-
tion des idées sur le mécanisme de la maladie dans les affec-
tions virulentes.

I’état solide et la nature animce des virus une fois démon-
irés, on a supposé que les microbes entrainaient la maladie et
la mort, soit en obstruant les vaisseaux sanguins dans les
organes indispensables 4 la vie, soit en disputant victorieuse-
ment des éléments nutritifs & organisme assiégé par eux. Il
est probable que ces deux modalités de 'influence microbienne
ne sont pas étrangeres a la production de la maladie ; mais elles
ne consiituent pas toute la pathogénie virulente. Ainsi dans cer-
taines affections, telles que la tuberculose, les microbes irritent
les cellules des organes el provoquent des néoformations
inflammatoires qui envahissent progressivemnent les tissus, les
suppriment au point de vue fonctionnel et entrainent leur dégé-
nération.

Bientot, 'assimilalion des microbes aux ferments ¢tant deve-
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nue plus complete, on attribua aux microbes La faculte  de
seeréter des poisons qui. se melangeant aux Liquides nutritifs,
provoquent des troubles divers, dont la deseription reproduit
toate Ta svinptomatologie des maladies virulentes. Expérimenta-
teurs et eliniciens se sont donné la main pour démontrer gue
les microbes virnlents exercent cette faculté dans les cultures
artificiclles et dans Péconomie des malades. La virulenee est
done proportionnelle & la quantité et a la qualité des produits
seerctes,

Mais (qne sont ces produits? On a d'abord songeé i les com-
parer aux alealorides eadavériques, puis aux substances toxigies
fabriquées par les eelules de Porganisme penddant e mouye-
ment nutritif. Les vecherehes de M. Armand Gaulier et de
M. Bricger ont largement contribné i les faire assimiler aux
substances connues sous le nom de ptomaines ou de lewco-
waiues.

Des travaux plus récents ont montré que les substances
toxiques séerétées par les mierobes. et qui impriment aux mala-
dies virulentes lear facies particulier, sont probablement mul-
tiples. Nous avons cu Poccasion de voir que certaius agents
fabriquent de véritables diastases. dont le role pathogénique,
[ocal et eénéral. est quelquefois plus important «que celui des
pltomaines. \ussi. pour ne pas trop préjuger de la nature des
maticres essenticllement actives parmi celles que fabriginent
les microbes pathogenes. on leur donne assez souvent aujour-
d’hni Te mom vague de to.eines ow de toralbuarives.

Grace anx assertions Jde M. Chauveau et de Toussuint, et aux
recherehies expérimentales de Woolridge. de M. Charrin, de
MM. Salomon et Smith, de MM. Roux et Chamberland, on sait
(que les séerétions microbicunes prennent une large part dans
la production de I'immnmunité acceidentelle et provoquée dans Ies
maladies virulentes qui ne récidivent pas. Dlapres ces vies,
dans les alfections sans lésions déterminées el sans  siege
fixe, Ie microbe nest done quiindirectement pathogene et
virulent.

M. Bouchard s’est demandé si les toxines ne renfernioent pas
des watieves toxiques proprement dites et des waticves vaeci-
aantes que on pourrait séparer, au grand profit de F'immunite,
Les experiences de M. Gamaleia ont prouveé que cette hypo-
these est fondée, au moins dans certains cas.

Laction «es toxines est plus varice que nous ne Favons dit
dans les lignes precedentes. Elle parait encore, en de rares
circonstances, favoriser la pullulation des microbes dans des
organizmes doucs de réceptivité, ou la permettre chez des ani-



14 CONSIDERATIONS GENERALES SUR LA NATURE DES VIRUS.

maux naturellement ‘réfractaires. Nous devons surtout cette
notion nouvelle a M. Courmont et & M. Roger.

Par leurs sécrétions, les microbes peuvent done empoisonner,
préparer ou stériliser les terrains animés ou ils s’implantent.
Mais il faut bien noter que ces résultats sont loin (’étre obtenus
toujours séparément. Le plus souvent, la stérilisation est pré-
cédée et accompagnée d’une inloxication quelquefois mortelle.

En étudiant Porganisme aux prises avee les mierobes viru-
lents, on a constaté qu’il opposait aux envahisseurs une résis-
tance plus ou moins grande, assez énergique parfois pour
triompher de leurs attaques. Les travaux de M. Metschnikoff, de
MM. Massart et Bordet, sur le phagocytisme et la migration des
cellules lymphatiques, ont jeté une certaine clarté sur quelques
points de cetimportant sujet. On en a conclu que la pathogénie
virulente n’est pas toul entiére dans le microbe. Le microbe
est bien la semence, le virus sans lequel il n’y a pas de maladie;
mais 'organisme vivant est comme un terrain dans lequel la
semence rencontre ou ne trouve pas les conditions favorables
et nécessaires a sa germination. Bien plus, pour qu’il y ait ma-
ladie, il faut encore que ’économie, dans ses ¢léments, ses tis-
sus ou ses systemes, réagisse sous les sécrétions du microbe
envahisseur; sinon, la contamination restera sans effet.
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COMPARAISON DE LA VIRULENCE AVEC LE
PARASITISME SIMPLE

I ne suffit pas quune maladie <oit transmissible pour ¢tre
virulente.

On la dit plus haut, la propricté la plus remarquable des
virus est de pouvoir infecter I'écononie, s'v multiplier et pro-
dutre des désordres dont Ta gravité est hors de proportion avee
leur masse

Or il existe un groupe dagents pathogenes qui peuvent s’in-
troduire dans I'économie vivante, se {ransmeltre des malades
aux sujels sains, wais dont les effets nuisibles sont toujours en
rapport avee leur nombre ou avee la délicatesse ou impor-
tance des organes qu'ils occupent en envahisseurs.

Nous appcelons ces agents des parasites proprement dits.

Quelques exemples feront bien saisir la différence que nous
établissons entre le parasitisme simple et la virulenee.

Un ver nématode, la Trichine spirale, habite quelquefors e
tube digestif du pore Lespeéce est représentée par des sujets
adultes des deux sexes, longs de 34 4 millimetres, qui accom-
plissent au ilicu des matieres alimentaires Pacte de la géné-
ration. L'ovaire de la femelle se remplit d'ceufs et dans chacun
de ceux-ci se développe un jeune qui sort vivant du corps de la
more. Les embryons fort agiles sempressent de quitter le tube
digestif, a la recherche d'un systeme organique propre a leur
évolution. Pour cela, ils percent les tuniques intestinales, tra-
versent l'abdomen et se répandent dans les muscles de 'appa-
reil locomoteur.

Les trichines émigrées dans les museles, invisibles a 'weil nu,
sont des larves dépourvues d’organes reproducteurs. Apres
avoir erré, en suivant surtout les vaisseaux sanguins, elles s’ar-
retent ot s'enferntent daus un kyste @ doubles parois ou clles
restent en ctat de vie latente, méme apres La mort de Fhote qui
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les loge. Aussi bien, si ’homme ingére la viande de porc trichi-
née sans avoir soumise 4 une cuisson suffisante, les larves de
trichines sortent de leur enveloppe pendant la digestion gastro-
intestinale, deviennent rapidement adultes et parcourent, dans
I’organisme humain, le cycle des changements que nous avons
décrits dans le pore.

Pendant que les larves cheminent & travers les parois intes-
tinales et les muscles, elles causent des troubles proportionnés
a leur nombre.

(est précisément le point sur lequel nous désirons appeler
l'altention.

Si le nombre des larves est peu considérable, les troubles
passent inapercus. Langenbeck, Sendler, ont observé des cas
ou l'autopsie ou une opération ont permis de trouver des
muscles parsemés de trichines enkystées depuis un malaise
indéterminé datant de plusieurs années. Au contraire, si le
chiffre des émigrants est énorme, il en résulte une véritable ma-
ladie, tres dangereuse, connue sous le nom de maladie des tri-
chines ou de trichinose.

Cette affection en a imposé a Zenker, qui I'observait sans la
connaitre en 1860, pour une fievre tvphoide. Elle débute par un
ou plusieurs frissons, des phénomenes d’irritation gastro-
intestinale, de D’épuisement, des douleurs vagues dans les
membres, de l'oppression ou de la suffocation; elle se com-
plique d’hyperthermie, de gonflements cedémateux & la face et
aux extrémités, d’'un état des muscles simulant la rigidité cada-
vérique. (Cest-a-dire que la trichinose a les allures d’une ma-
ladie infectieuse. Mais elle ne prend ces caractéres alarmants et
n’aboutit & une terminaison funeste que si les parasites, sortes
d’épines irritantes, sont répandus a profusion dans les organes
actifs du mouvement. Gonséquemment, 'homme qui n’a recu
que quelques trichines continuera a se bien porter; ¢’il en
héberge beaucoup, sa santé sera sérieusement menacée.

On sait qu'il en est autrement si un petit nombre de bacilles
charbonneux pénetrent accidentellement dans nos tissus. La
pustule maligne qui se développera autour de la porte d’entrée
des micro-organismes ne se =cra pas plutot montrée que les
phénomeénes généraux les plus graves éeclateront avec une vio-
lenge inqui'e. Et p.arfois le malade succombera avant que les
bacilles virulents alent eu le temps de se répandre dans tout le
systeme circulatoire.

Gombien ce dernier tableau est différent du premier !

Le ver a soie du muarier offre, a ce point de vue, de remar-
(uables exemples.
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I-'n 1849, les magnaneries du midi Jde la France sont tout a
coup ravag'es par une maladic mystérieuse, Elle est caracte-
risée, sur les vers avances dans lear développement, par des
taches noiratres que M. de Quatrefages a compardées @ un semis
de grains de poivees de 1a le nom de pébrine quiil proposa pour
la déstgner el qui fut aceepte.

M. de Quatrefages a pensé que ces taches étaient dues a unes
altération spéciale des tssus. Guérin-Menneville: Filipi, ont
signalé dans ces taches la présence de eorpuscules brillants,
Levdig a regardé ees corpusceules comme des psorospermies,
e’est-a-dire comme des parasites veégétanx. Enfin, pendant que
Cornalia, Lebert, Frey, signalaient ces organites dans le sang
¢l dans tous les tissus des vers et des papillons malades, Osimo
démontrait leur présence dans les ufs.

Les observations de plusieurs naturalistes avaient done
¢tabli que les vers pébrinés sont infestés de corpuscules.

Mais que sont ces corpuscules et quel role journt-ils dans le
développement de la pébrine ?

Les corpusenles de la pébrine sont ovoides, brillants et me-
surent 0"7,003 a 0™ ,004 de longueur sur
0,002 de largeur. lls sont isolés, ou rap-

v o
prochés par deux, ou en amas. 0 "0 B s
Cornalia et M. Pasteur ne se sont pas 000 > "0 %
prononces sur leur nature. Leydig ot Bal- 0 o 00 Q
biani en ont fait une psorospermic (Nosema © Vo
bombycis). Metschuikoff s’est rangé & leur Fig. 1. — Nosema
opinion. G'est donc a tort qu'on a déerit quel- SOle!/CigLf;llfcﬂSi]‘lfl‘»
quefois ce parasite sous le nom de Miero- (07 BERE O

coccus oratus. cellulede Nosema;

Les travaux de M. Pasteur ont mis horsde  les grains plus pe-
doute : 1° que la pébrine est la maladie des  tits t‘*““t“c(;l”]“‘“‘l‘;
corpuscules; 20 que les 1.»:1p11101ls COrpis- ;li?‘(l?lflrll‘:tsion:ls':)uo
culeux pondent des  ceufs  corpusculeny; Tiennties.

3 que les vers qui naissent d’ceuls corpus-

culenx sont cux-mcmes corpusculeux; 4° que les vers corpus-
culeux donnent des chreyvsalides et des papillons corpusculeux;
5° que les vers pébrines rejettent avee les exerdéments des cor-
puscules qui peuvent transmettre la maladie & d’autres vers par
ingestion ou noculation directe.

La pébrine mianifeste sa présence par la stérilité de certains
ceufs, par l'athrepsie ou la mort d'un plus on moins grand
nombre de vers entre la premiere et la quatrieme mue, ou par
I'incapacité ou se trouvent quelques-uns de filer leur cocon.
Nous vovons done que parmi les vers pébrinés, les uns meurent

ARLOING. 2
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a un age plus ou moins avanceé, tandis que d’autres {ranchissent
toutes les mues, I'état de chrysalide et se livrent méme a la
ponte. Or ces derniers sont ceux qui ne renferment qu'un petit
nombre de corpuscules, tandis que les premiers sont farcis de
micrococci.

En résumé, dans la pébrine comme dans la trichinose, les
désordres sont directement en rapport avec 'encombrement de
I’économie animale par le parasite. Le sujet qui renferme peu
de corpuscules ressemble & un sujet sain; seulement, par les
ceufs qu’il fournira, il transmettra héréditairement la maladie.

Le micro-organisme de la flacherie agit d’'une autre maniére.

La flacherie est une maladie dontles symptomes apparaissent
toujours lorsque le ver a pris tout son développement, entre la
derniere mue et la montée a la bruyere, parfois méme pendant
la montée. Tout a coup le ver devient paresseux, languissant,
les battements du vaisseau dorsal se ralentissent, des régurgi-
tations alimentaires, des excréments liquides lui salissent les
orifices naturels; la mort le surprend dans un état d'immobi-
lité compléte. Le cadavre ne tarde pas a étre mou, flasque, noi-
ritre et a4 exhaler une odeur repoussante.

Cette affection n'est pas héréditaire, puisqu’on ne la voit
jamais s’attaquer aux jeunes vers. M. Pasteur l’attribue a la
consommation de feuilles de marier altérées par la fermenta-
tion. Effectivement, le tube digestif des ma-
lades est distendu par des gaz associés & une

-]

% bouillie dans laquelle fourmille un ferment en

¢° o chapelets de grains, le Micrococcus bombycis

S % de Cohn ou Streptococcus bombycis, assez ana-
8e logue au ferment du vinaigre.

Lo Le Micrococcus bombycis n’existe pas dans

°°o% le tube digestif des vers sains. Ni on le puise

dans une bouillie de feuille de murier en fer-
Fig. 2. — Micro- mentation ou dans l'intestin d’un malade, pour
coccusouSirep- e répandre sur les aliments d’un lot de vers,
Z?,Cc‘),-ﬁcuslnifggé la flacherie se montre bientot dans ce lot.
de la facheric L€ ferment en chapelet envahit les parois de
du ver & soic. l'estomac et de lintestin et se dépose a leur
600 diameétres.  face interne. Son action nocive est assez lente.
Mais, comme il est associé aux ferments de la
putréfaction, ceux-ci profitent des modifications des parois intes-
tinales pour se répandre dans le sang et dans tous les tissus du
ver dont ils déterminent la fermentation putride. La maladie
sévit alors avec une grande intensité.
Ces notions, que nous devons surtout aux travaux de M. Pas-
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teur et de M. Ferry de la Bellone, démontrent done que la fla-
cherie est 'envee des ferments et queelle est transmissible par
les malades ou par leur cadavre.

La gravit¢ de Taffection n'est pas en rapport avee le nombre
des ferments ingérés pendant un ou plusieurs repas. Le Micro-
coccus hombycis jouit des proprictés desferments, qui, sous un
petit volmne, produisent des transformations considérables.
Nous cerapport, lamaladie du Micrococcus bombycis représente
un tvpe d’affection virulente.

Pourtant, un certain nombre de vers, dans un lot ravagé par
la flacherie, peuvent guérir de eette maladie, subir leurs mdéta-
morphoses et donner «des aufs, Gette survivanee des malades
ne fait que rattacher plus intimement encore la flacherie au
domaine de la virulence. Mais ees «ufs provenant d'individus
affaiblis sourdement par le mal donneront des vers debiles plus
exposcs que les larves vigoureuses a ressentir les facheux effets
de Uingestion des feaitles ferumentées. De sorte que la flacherie
predispose o la flacherie, sans quil soit possible un seul in-
stant de substituer la transmission héréditaire 4 cetle prédispo-
sition, car la substance des euls n’est pas inoculable et ne
renferme aueun germe virulent vévivifiable par la culture.

Le ver 4 soie du mirvier offre encore un bel exemple (le para-
sitisnie dans Paffection désignée sous le titre de muscardine.

Siles spores d'un champigunon du groupe des Mucédinées,
ic Botrytis Bassiana, viennent a tomber sur le corps ou sur les
aliients ’un ver & soie, elles pourront opérer profondément
leur végetation dans le corps de I'animal, au point d'envalir
tous les organes, & I'exception des glandes de la soie. De sorte
qu’a un noment donné, Porganisme du ver est tellement en-
combré par le mycélium du Botrytis que la vie est devenue 1m-
possible  Le ver meurt et bientot il se couvre d’efflorescences
blanchatres dans lesquelles le mieroscope décele une masse de
spores que Pagitation de Pair dissémine dans tous les coins de
Patmospliere ambiante.

Le cadavre «'un ver mort de la muscardine constitue done un
foyer de contagion d’autant plus dangereux que les spores se
répandent dans un air plus chaud et humide.

Sila contagion u ver a lieu vers la fin de son développement,
le myecélium du Botrytis Bassiana wa pas le temps Fenvahir
Porgaunisme de la larve avant la montée. Gelle-ci a heu, le ver
file son cocon; mais le parasite continue son ¢volution dans le
corps de la chrysalide, qui est vouée a une mort certaine.

I'n résumé, on a alfaire & une maladic dont la lerminaison
est falale; toutefois, la mort est la conséquence de 'encombre-
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ment de lorganisme par un parasite végétal qui lance ses
pousses dans tout le terrain qu’il a envahi.

Il est permis de rattacher au méme genre de parasitisme les
affections que 'on détermine par linjection intraveineuse ou
Iinhalation des spores de I'Aspergillus niger. M. Grawitz, en
Allemagne, M. Kaufmann, en France, ont étudié les désordres
que causent ces spores quand elles s’introduisent dans les
viscéres parenchymateux des mammiferes. Les spores fournis-
sent des filaments mycéliques dont la présence provoque la for-
mation de lésions inflammatoires qui simulent le tubercule. Ces
1ésions étouffent les éléments normaux des visceres, par exemple
dans le poumon et les reins. Si elles sont nombreuses, elles
suppriment la fonction d’une partie importante de ces organes
et la mort s’ensuit.

M. Kaufmann s’est assuré que, dans tous les cas, quels
quaient été les milieux ou I'Aspergillus avait préalablement
végété hors del’organisme, la mort était le résultat d’une action
mécanique etnon d’une influence toxique comparable a celle qui
accompagne I'évolution des micro-organismes virulents propre-
ment dits.

Nous pensons que ces exemples représenteront bien au lec-
teur la différence que nous établissons entre le parasitisme et
la virulence.

Peut-étre verra-t-il dans certaines affections réputées viru-
lentes des formes de transition entre ces deux groupes. Ainsi,
certaines tuberculoses clironiques semblent n’emporler les
malades (ue lorsque les masses tuberculeuses ont supprimé la
perméabilité de la plus grande partie du poumon. Mais la tuber-
culose se présente aussi sous le type aigu et, dans cc cas, le
micro-organisme pathogene agit a la facon des virus-ferments.

En somme, les maladies parasitaires et les maladies viru-
lentes ont une propriété commune, la contagion. Seulement la
contagiosité ne suffit pas pour caractériser les maladies viru-
lentes. I1 faut encore que le contagium de ces maladies ait les
qualités qui appartiennent aux ferments vrais, c’est-a-dire
Iaptitude a modifier les milieux organiques pendant son ¢vo-
Iution, de facon a les rendre impropres a l'entretien de la vie
¢lémentaire, avec une intensité qui est loin d’étre proportion-
nelle & son abondance. On sait, en effet, que le ferment acé-
tique transforme en un jour environ cent fois son poids d’al-
cool et que le rapport entre le poids du ferment et celui de la
matiére transformée est encore plus considérable dans la fer-
menlation butyrique.
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DEMONSTRATION DE L'ETAT CORPUSCULAIRE DES VIRUS

Parmi les faits qui ont le plus contribué a préparer la décou-
verte des virus-ferments, nous devons citer la démonstration
de Uétat corpusculaire des virus, fournie par M. Chauveau,
en 1867.

On sait que les virus se multiplient généralement dans cer-
taines humeurs qui en constituent le vehicule, Des substances
diverses entrent dans la composition de ces humeurs, e, dans
leur sein, nagent des parties figurées, comme des hématies, des
globules blanes, des globulins, des granulations protoplas-
miques; des mieroeocet ou d'autres baclériens.

Sur quelle substanee est fixée Paclivité infecticuse de ces
liquides? Le virus est-il une diastase soluble dissoute dans
e sérum, ou un ferment figuré. constitué par 'nm queleonque
des élements solides, flottant au milieu de cotte sérosite? Ques-
tion fort importante, surtout si I'on se reporte & vingl ans ¢n
arricre, a 'époque ou régnait ta doetrine de la maticre vivante
devenue virulente par un changement isomérique, sous l'in-
fluence de causes banales.

Avant d'é¢tabliv la doetrine du virus-ferment, il fallait démon-
trer tout d’abord que dans les humeurs, la virulence appartient
exclusivenent & des particules figurdes.

Davaine avait entrepris cette démonstration pour le sang
charbonneux ou flottent des bactériens immoDbiles (hactéridies
de Davaine, aujourd’hui Bacili anthracis). Ce savant expéri-
metitateur remarqua un parallélisme constant entre la présence
de ces bactéridies et Pexplosion des symiptomes du charbon;
il vit que l'inoculation d’'une goutte de sang renfermant ces
organisnies engendrait le eharbon. tandis que l'inoculation du
sang qui n’en reufermait pas ne causait pas cette maladie  Mais
il compril que ces constatations ne suffisatent pas pour démon-
trer péremptotrement que la virulence est fixée sur les bacteé-
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ridies. La meilleure et la seule démonstration était d’isoler
celles—ci et de les faire agir dans cet ¢tat d’'isolement sur les ani-
maux d’expériences, comparativement avec les autres éléments
du sang charbonneux. Mais les difficultés de cet isolement
étaient énormes quand on cherchait a l'exécuter directement.
Davaine crut tourner ces difficultés, en chargeant le placenta
d’une femelle pleine d’opérer cet isolement. Une femelle de co-
bave, en état de gestation, fut inoculée du charbon. A la mort
de I’animal, on trouva le sang de la mére rempli de bactéridies
et inoculable, tandis que le sang des fetus sans bactéridies
était dépourvu de virulence. On sait aujourd’hui que ce résultat
est la regle générale, mais non la régle absolue. Toutefois, en
le prenant tel quel, il est incapable de fournir la solution cher-
chée, attendu que le placenta de la mére a retenu de la méme
maniére tous les autres éléments figurés du sang et que rien ne
prouve que la partie fluide du sang feetal soit identique au
plasma du sang maternel.

Davaine tenta une seconde démonstration. Du sang charbon-
neux fut étendu dans une grande quantité d’eau. et laissé en
repos dans une éprouvette, pendant un temps plus ou moins
long. Les bactéridies tomberent au fond. On recueillitisolément
avec une pipette, d’'une part le liquide qui surnageait, d’autre
part le dépot formé au fond du vase. L’inoculation de ce dépot
communiqua le charbon. Celle du liquide surnageant resta sans
effet. Malheureusement, le dépét inoculé contenait, avec les
hactéridies charbonneuses, tous les autres éléments solides du
sang, moins les hématies, que I’eau avait rapidement détruites.

Il restait évidemment peu de chose & faire pour rendre cette
expérience absolument concluante. Tout permettait de supposer
que le virus charbonneux est un organite bacillaire ; mais, aussi
vraisemblable qu’était cette hypothese, elle ne pouvait passer
dans le domaine des faits démontrés. Davaine a donc effleuré le
but, but enviable, que M. Chauveau s’est proposé a son tour,
et qu’il a atteint, en empruntant ses sujets d’étude 4 des mala-
dies dont les virus supposés étaient loin d’étre aussi palpables
que celui du charbon.

Trois ordres de faits permettent d’établir que Pactivité spéci-
fique appartient aux éléments figurés des humeurs virulentes,
et que le sérum de ces humeurs ne participe en rien a cette
activité.
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,5, [ -— INFLUENCE DE LA DILUTION DES HUMEURS VIRULENTES
SUR LES MANIFESTATIONS DE LEUR ACTIVITE.

On sait que Spallanzani, avant eu I'idée de pratiquer la fécon-
dation artificiclle des ceufs e poisson avee du sperme ¢lendu
@’eau, constata : 1° que les dilutions relativement faibles se
comportent comme le sperme pur, ¢’est-a-dire que tous les
wufs arrosés avee le liquide subissent P'immprégnation séminale
et se développent; 20 qu’avee les dilutions poussées @ un haut
degré, il ny a qu’un certain nombre d’ceufs féeondés, quoique
tous soient baignés de la méme maniere par le liquide fécon-
dant. Un pareil résultat ne peut étre expliqué qu’en admettant
que la faculte fécondante est Papanage de particules dispersées
ca et ld dans le liquide, ¢’est-a-dire des spermatozoides.

M. Chauveau s’est inspiré de cette expérience pour acquérir
d’emblée les éléments d’une solution probable, relativement a
I'état physique des agents actifs des humeurs virulentes,

CGes humeurs montrent des partieules figurées flottant dans
un plasma ou sérum, comme les spermatozoides nagent dans la
partie liquide du sperme. Des dilutions plus ou moins ¢tendues
doivent done agir sur elles de la méme maniére que sur 'hu-
meur spermatique. ¢’est=a-dire écarter plus ou moins les uns
des autres les corpuscules figurés suspendus dans le sérum,
en respectant 'homogénéité de ce dernier. Que 'on puise, dans
une humeur virulente ainsi étendue, une série de tres fines
goutteleties. elles contiendront. au méme degré¢ de dilution,
les substances dissoutes dans le sérum. Mais la méme identité
n'existera plus dans la composition des gouttelettes, sous le
rapport des éléments corpusculaires. Si la quantité d’cau ajoutée
a 'humeur est assez considérable, si ces éléments corpuscu-
laires se trouvent ainsi relativement tres éloignés les uns des
autres, les gouttelettes n'en contiendront pas toutes, et le
nombre de celles qui en seront privées sera d’autant plus grand
que la dilution aura ét¢ portée a un degré plus ¢levé. Par Pino-
culation de c¢es gouttelettes, on s’assurera quelles ne posscdent
pas identiquement la méme activité.

La lvmphe vaccinale se préte «'une maniére extrémement
favorable & cette application, parce qu’on peut faire, au méme
individu, un nombre considérable Jd’inoculations sous-épider-
miques, dont chacune produit son bouton si 'humeur emplovée
est d’exeellente qualité et a été recueillie dans de bonnes condi-
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tions, et parce que ce bouton se présente avec une telle netteté
de caracleves qu'il est impossible d’en méconnaitre l'identité et
Iindividualité.

Or les vaccinations faites avec le vaccin étendu de deux &
quinze fois son poids d’eau comptent, en effet. presque autant
de succes que de piqares. A partir de la dilution au cinquan-
tieme, au contraire, les inoculations ¢chouent le plus souvent.
Quant aux inoculations pratiquées avec les dilutions vaccinales
comprises entre la quinzieme et la cinquantieme, les unes
avorlent, les autres réussissent, mais le nombre des piqures
avoriées est toujours plus grand avee les dilutions étendues.
Dans tous les cas ou I'inoculation réussit, I’éruption se comporte
absolument de la méme maniére. La pustulation suit une
marche et présente des caracteres identiques avec ceux de la
pustulation produite par I'inoculation du vaccin pur.

Le résultat de ces expériences est donc, sur tous les points,
contraire a la présence du principe virulent dans le sérum de la
Iymphe vaceinale, et en conformité parfaite avee lactivité viru-
lente des éléments solides flottant dans la sérosité.

Des recherches semblables aux précédentes ont été faites
par M. Chauveau avec ’humeur de la variole et de la clavelée.
Les résultats ont été pleinement confirmatifs de ceux qu’il avait
obtenus avec la lymphe vaccinale. Des tentatives heureuses ont
méme été poursuivies avec le virus morveux.

§ II. — ISOLEMENT DES SUBSTANCES EN SOLUTION FORMANT LA
BASE DU SERUM OU DU PLASMA DES HUMEURS VIRULENTES.

Pour arriver a4 la démonstration directe de la virulence des
éléments figurés des humeurs, il est nécessaire de prouver
qu'apres leur séparation complete et absolue, les denx groupes
de substances des humeurs virulentes, — maticres en dissolu-
tion, matiéres en suspension, —se montrent : les unes complé-
tement dénuées d’activité, les autres aussi actives que 'humeur
essavee sous sa forme naturelle.

La filtration pouvail élre essayée pour obtenir cet isolement.
Mais les procédés connus a cette époque étaient insuffisants pour
retenir toutes les granulations. 1ls agissaient & la facon de
simples dilutions, ¢’est-a-dire que, retenant un certain nombre
de particules solides, ils fournissaient des virus appauvris en
granulations.
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La méthode a laquelle recourut M. Chauveau est basée sur une
application des lois de la diffusion dans les milieux liquides.

Un seliéima e Tapplication de cette méthode a la séparation
des ¢léments des hummeurs virulentes nous est fourni par I'expe-
rience suivante :

Prenons un vase cvlindrique ; au fond, déposons de I'encre
additionnée d’une notable quantité de glyveose; au-dessus, ver-
sons, en laissant couler doucement le long des parois du vase,
une certaine colonue d’cau et abandonnons le tout dans I'im-
mobilité la plus compléte; au bout de quarante-liuit heures,
les ¢léments solubles de 'enere sont arrivés par diffusion jus-
que dans la couche supéricure du vase, comme on peut sen
assurer & I'aide de la liqueur de Barreswill, tandis que les parti-
cules solides de tannate de fer ne s’¢tendent pas au dela de
quelques millimetres au-dessus (e la couche d’encre.

[l est certain, dapres cette expérience, que la diffusion, em-
ployée d’'une manicre convenable, peut constituer un excellent
moven  disolement des  parties dissoutes dans un veéhicule
liquide. On peut Vappliquer avee sucees aux ltumeurs virulentes,
car les matieres organiques, albumine en téte, obéissent ¢ga-
lement aux lois de la diffusion.

Nt done, dans une petite ¢prouvette de 2 centimetres de hiau-
teur, sur?2 a o millimetres de diamctre, on dépose une colonne
de 6 millimetres environ 'humeur vaccinale, couverte d’une
couche d’eau distillée épaisse de 4 & 5 millimétres, les deux
liquides me se mélangent point. A leur contact, ils se distinguent
nettement. Mais douze heures plus tard, la diffusion aura amené
dans I'cau distillée les prineipes solubles de 'humeur vaccinale.
Effectivement, si, a Paide d’un fin tube capillaire, on pompe a
la surface (v I'eau une trés petite quantité de liquide et sil'on
approeliec ensuite Iextrémité du tube d’une goutte dacide
nitrique, ce dernier entre par capillarité et il se forme au eon-
tact des deux liquides un coagulum albumineux.

A ce moment, on peut inoculer comparativement le liquide
de la eouche superficielle ot existent les substances diffusibles
du vaccin, et celui du fond de I'éprouvette ou sont enfermeés les
éléments figurés.

Avee le premier, les résultats sont toujours négalifs, tandis
qu'ils sont toujours positifs avee le fluide pris au fond de
I'éprouvette.

On complete Pexpérience, en inoculant aussi les couches
liquides intermédiaires. Ces inoculations fournissent des résul-
tats fort intéressants. Les couches supérieures se montrent en
général aussi inactives que la plus superfieielle. Les autres
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donnent un nombre de boutons proportionné a la quantité
d’éléments corpusculaires actifs qui ont été entrainés ou attirés
dans le liquide diffusant.

La premiére partie de I'expérience établit donc que les ma-
tieres dissoutes des humeurs virulentes se montrent complete-
ment inactives, lorsque ces matiéres ont été extraites de leur
véhicule a l'état d’isolement complet. Quant a la seconde par-
tie, elle renforce les éléments de démonstration indirecte fournis
par la méthode des dilutions graduées & la solution du grave
probléme que nous discutons.

§ III. — ISOLEMENT DES CORPUSCULES SOLIDES OU ELEMENTS
FIGURES TENUS EN SUSPENSION DANS LES HUMEURS VIRULENTES.

Si on prouve, maintenant, que les corpuscules figurés des
humeurs virulentes, aprés avoir été compleétement isolés du
sérum dans lequel ils se trouvent suspendus, possedent toutes
les propriétés spécifiques de 'humeur complete, on sera défini-
tivement fixé sur I'état physique des éléments virulents. I1 ne
restera plus rien a faire pour prouver que ces éléments existent
dans les humeurs a 'état solide.

Le point difficile était d’obtenir les corpuscules figurés abso-
lument débarrassés du véhicule liquide. Ce point était d’autant
plus important que des hommes du plus haut mérite inclinaient
a penser que les humeurs virulentes agissent par la couche
de sérum qui adhére 4 la surface des corpuscules. La filtration
ne pouvait satisfaire & ce desideratum. M. Chauveau a tourné la
difficulté en associant le lavage 4 la filtration.

Ces opérations ne sont praticables que sur les humeurs viru-
lentes que l'on peut se procurer en grande abondance et dont
la richesse en éléments corpusculaires est considérable.

De tous les liquides virulents remplissant cette condition, le
plus remarquable est le pus des abees causés par la morve
aigu. Les ¢léments virulents y sont tres nombreux et peuvent
étre lavés aussi aisément et aussi srement qu'un précipité
chimique.

Voici comment M. Chauveau a procédé : 10 centimétres cubes
de pus morveux sont délayés dans 200 grammes d’eau pure;
apres agitation, on abandonne le mélange 4 lui-méme pendant
deux heures, pour laisser déposer les grumeaux capables de
retenir du sérum dans leur épaisseur et de le soustraire a I’ac-
tion du lavage. On décante ensuite le liquide qui surnage. Le
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liquide ainsi obtenu est jeté sur un filtre de papier bien choisi.
La filtration s’effectue rapidement; on obtient sur le filtre un
residu composé de presque tous les corpuseules cellulaires et
'un grand nombre de granulations libres en suspenszion dans
le liquide. Par cette opération préliminaire, la masse des élé-
ments solides se trouve réduite des iait ou neuf dixicuies.

Cette masse subit sueceessivement cing lavages dans 3 litres
d’cau et cinq Jdécantations, dans Pespace de trente-six & qua-
raute lieures. Le résidu est recueilli dans une petite quantité
(’cau pour Vinoculation.

Il est certain quapres un traitement pareil, le pus n'a gardé
auncune trace appréciable de ses substances solubles. Par con-
stquent, les éléments corpusculaires de ce liquide, ainsi plon-
¢is dans lear nouveau véhicule. doivent étre regardeés eomme
isolés de tous les autres éléments de 'humeur morveuse,

Le liquide qui contenait ccs éléments servit & inoculer un ane
et un cheval. On fit les inoculations avee la lancette, @ la joue,
par piqures sous-épidermiques, au nombre de six. Toutes
devinrent presque immdédiatement le siege du travail initial de
I'infection morveuse. Quatre jours apres, les deux animaux
¢talent en pleine niorve, et ane, qui succomba le sixicme jour,
presenta a autopsie les plus ¢pouvantables 1ésions morveuses.

Ainsi, lex éléments corpusculaires de Phumeur morveuse,
isolés du sérum et suspendus dans 'eau distillée; se sont mon-
trés aussi virulents que s’ils étaient restés dans leur velicule
naturel.

Les trois ordres de faits qui vieunent «d'étre exposés autori-
saient légitimenient M. Chauveau a soutenir que les substaneces
solubles des humeurs ne participent en rien a la faculté viru-
lente, et que cette faculté est ecclusivement fixce sur les parti-
cules figurées ou éléments solides tenus en suspension dans ces
lhumeurs.

§ IV. — DETERMINATION DES ELEMENTS FIGURES QUI POSSEDENT
L'APTITUDE VIRULENTE.

Il é¢tait de la plus haute importance de savoir que les agents
de la virulenee se trouvent & I'état solide dans les humeurs;
mais cela ne suffisait pas. I fallait procéder & une recherche
plus minuticuse des conditions qui donnent la qualité d'agents
speciliques, soit a toutes les particules que les liquides viru-
lents ticnnent en suspension, soit a quelques-unes seulement
de ces parcelles figurées.
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M. Chauveau a fait remarquer, d’abord, qu’il existait des
proto-organismes-ferments dans les humeurs des maladies
septiques ou septicoides que ’on regarde aujourd’hui comme
virulentes. La question était donc facile & juger en ce qui les
concernait. Restait & I’envisager dans les humeurs des autres
affections virulentes.

Une expérience lui a démontré que l'activité spécifique est
fixée sur les plus fins éléments corpusculaires de ces humeurs.
Elle consistait & délayer le pus morveux dans une assez grande
quantité d’eau et a le soumettre & la décantation. Les couches
superficielles ne tardaient pas a se dépouiller completement
des éléments cellulaires qu’elles pouvaient contenir, tout en
restant tres riches en éléments granuliformes; néanmoins,
inoculées aux solipédes, elles ont agi comme le pus virulent pur.

Malheureusement, cette expérience ne prouvait pas que la
virulence appartint exclusivement aux éléments corpusculaires.
Les éléments cellulaires pouvaient aussi posséder cette activité
spécifique, et la tenir des premiers, attendu que le corps des
éléments cellulaires est plus ou moins infiltré de granulations
moléculaires. Néanmoins, 'étude de ’humeur vaccinale fraj-
chement extraite d’'une pustule a fourni presque la certitude
que la virulence était I'apanage des granulations, fait trés inté-
ressant, surtout si on le compare aux acquisitions récentes de
la science sur la forme et le siéege de plusieurs micro-orga-
nismes spécifiques.

Mais quelle est la nature de ces granulations libres ou agglo-
mérées ou emprisonnées dans les cellules ? S’agit-il de formes
transitoires de proto-organismes polymorphes, comme le pen-
sait Hallier, de microzymas, comme ’auraient cru Béchamp et
Estor, ou de micro-organismes parasites adultes, comme
ladmettaient, sans preuve, un assez grand nombre de per-
sonnes? M. Ghauveau a rejeté les deux premiéres hypotheses
et, sans se prononcer sur le compte de la troisiéme, il s’est
borné a bien établir : 1° que les agents de la virulence, dans le
groupe des maladies qu’il appelait virulentes, & cette époque,
sont des granulations; 2° que ces granulations sont vivantes et
spécifiques et ne peuvent élre confondues avee des lambeaux
de protoplasma normal.

Ces points étant mis hors de contestation, I'esprit était affran-
chi des doctrines mystérieuses de I'hwmorisme; la voie qui
devait conduire aux grands chemins de la pathologic animée
était ouverte & de nouvelles explorations.




GIIAPITRE 1V

DEMONSTRATION DE LA NATURE ANIMEE DES
CORPUSCULES VIRULENTS

Yarmi les éléments figurés qui accompagnent loujours les
huameurs virulentes et que Pon accuse de la propagation et de
la cenesedes maladies contagieuses, on a signalé @ 4° es proto-
organisnies analogues a ceux des fermentations; 2° des cor-
puscules ou granulations spéeifiques. Gomme type des premicers,
on peut eciter les bacilles
de la fievre charbonneuse
(lig. 3); comme exeniple des
scconds, les micrococoques
Ut Iirssip®lE (i o)

La démonstration de la
nature animce des baeilles
charbonneux entraine né-
cessairement  celle de la
croissance de ces parasites
¢t de leur reproduction,
dans desmilicuxappropriés,

A e . ) _
avee la conservation de leur Fig. J. lfamll(}s qe la ficvre charbon
neuse mélangés & des globules san-

virulenee. guins dans le sang d’un cochon d’Inde,
Delafond, ancien profes- aprés unc inoculation.

seur de 1'leole vétérinaire

d’Alfort, entrevit le premier la nature végétale el vivante du Ba-
cillus anthracis. 11 fit, en 1860, une série d'expériencs pour dif-
féreneier les vibrions des infusions végdtales et animales en
putréfaction des bacilles du charbon. Gette différenee établie,
Delafond pensa que ces bacilles étaient des végétaux eryptogiumes
el quil devait ¢tre possible de les cultiver. I institua des
expeérienees pour verifier cette hypothese, et il vit, en quelques
jours, les baguettes du sang charbonneux quadrupler de lon-
gueur.
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L’observation de Delafond mérite ’occuper une place des
plus honorables dans I’histoire des virus; aussi lenons-nous a
reproduire textuellement le passage dans lequel il 'a consignee.

« Ces derniéres expériences, écrit Delafond, m’ayant démontre
d’une maniére déja bien satisfaisante que les éléments char-
bonneux étaient une matiere organique vigétale, j’ai da pousser
plus loin les expériences que javais entreprises et chercher a
obtenir un développement complet de cette production, ¢’est-a-
dire a lui faire donner des spores ou graines; mais, malgreé les
expériences variées et nombreuses auxquelles je me suis livré,
je n’ai pu encore atteindre ce résultat important. J'espére pour-
tant qu’en multipliant et variant mes expérimentations, je
pourrai atteindre un dé-
veloppement entier du
cryptogame. Quoi qu’il
en soit, il me parait, je
ne puis encore dire cer-
tain, mais pourtant ex-
trémement  probable,

) o que, dans le sang vivant
Fig. 4. == Coupe de la peau dans l‘c.rympelc. des animaux atteints de

Dans Uespace e, compris dans le tissu con- A

jonetif £, on voit de nombreux microcoques la fievre charbonneuse,

m, groupés par deux ou en chainettes. circulent, quelque temps

avant la mort, et se
multiplient prodigieusement, des filaments de nature végétale
pouvant s’aceroitre, lorsque le sang retiré des vaisseaux est mis
dans des conditions favorables a la végétation, et donner liew
@ un mycélivm trés remarquable formé de nombreux filaments
déliés. »

Delafond a donc poursuivi la culture compléte du micro-
organisme qui accompagne le sang charbonneux. 11 ne réussit
qu’a constater la premiere phase de la vigétation.

(’est seulement seize ans plus tard que le but envisagé vaine-
ment pav le savant professeur 'Alforl fut atteint par M. Koch.

Le docteur Koch, dont le nom et les travaux sont aujourd’hui
aqssi {‘épandus (u’estimés, publiait en 1876 (in Beit}*age sur
Biologie der' Pﬂm’z;en herausgegeben von Ferdinand Kohn) une
monographie mémorable sur I'étiologie de la fievre charbon-
neuse. Il annoncait dans ce mémoire qu’il avait vu les bacilles
de cette affection s’allonger, constituer des paquets de fila-
ments entrelacés, former ensuite a leur intérieur des spores
réfringentes et régulierement espacées. Les spores finissaient
par s’isoler comme celles des bactéries valgaires observioes (léi’l
par les botauistes. Enlin, déposées dans un milieu con\'cnabl'e(

)
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ces spores germaient, formaient du myeélium et reproduisaient
de nouvelles spores,

M. Koch a é¢tudié ces phénomenes sur les bacilles d’une goutte
de sang charbonneux diluée daus Ulinmeur aqueuse ou le sérum
el maintenue, sous le microscope, & une lentpérature voisine
de 30 degrés, selon e procédeé employé déja par Cohn pour
observer I'évolution de plusieurs miero-organismes végétaux.

Cet auteur a observé, en outre, influence de la température,
celle de Pair et de 'oxvgene.

Il a vo que le développement do Bacillus anthracis est pos-
sible entre - 18 degrés et -+ 5 degrés, qu'il est rapide vers
S0 degres, plus lent a 30 degrés, difficile an-dessus de 20 degrés.
A 30 degres, les spores se moutrent daus les filaments apres
vingt heures; 4 30 degres, apres trente heures; entre I8 a
20 degrés, elles mettent deux a trois jours pour se former.
Quant a Pair ou a l'oxvgene, ils sont indispensables au déve-
loppentent de ce bacille. Sile milicu de enlture est pauvre en
oxveene, le contenu des filanments devient trouble et les fila-
ntents enx-némes se divisent et disparaissent avant Uapparition
des spores.

M. Koch a done en le mérite de démontrer ¢qu'un niero-
organisme viralent pouvait parcouriv n ¢ilro tous les cycles
de son évolution, a la facon de certains végétaux inférieurs
parfaitement étudics.

L’année suivante, M. Pasteur ct son collaborateur M. Joubert
apprenaient & PAcadémie des scieunces (30 avril 1877) qu'ils
avaient cultivé les miero-organismes de la fievre charbonnense,
daus des tubes de verre ad hoe, en prenant conune milieu de
culture T'urine neutre ou légerenent alealine ou la solution
mincrale artificielle que le premicr avait employée déja, avant
les travanx de Koeh, pour la reproduction des ferments. Lors-
que la premiere culture avait achevé son ¢volution, une goutte
de son contenu servait & enseniencer un scceond tube, et ainsi
de suite jusqu'a la donzieme géndration. Dans chiacune de ces
cultures, apparaissaient d'abord des filaments myecliques qui
se garnissaient ensuite de spores (corpuscules brillants de
M. Pasteur) et se résorbaientultérieurement, de facon a mettre
les spores en liberteé.

Mienx que dans les expériences de M. Koch, MM. Pasteur et
Joubert ont vu les bacilles se multiplier par scissiparité et
s‘allonger beauconp dans les points les plus exposes a lair.
Les bacilles a I'état de filaments absorbent Foxyeene et rejettent
un c¢gal volnme d’aeide carbonique; a I'état de spores, ils
peuvent supporler le séjour dans ce dernier gaz; toutefois, lex
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spores n’émettent pas de mycélium sans recevoir de nouveau le
contact de l'air ou de oxygene.

L’abondance des cultures de M. Pasteur lui permit d’isoler
la partie liquide de la partie solide. Une filtration soignée a tra-
vers la terre de pipe opéra cette séparation.

Par des inoculations et des cultures nouvelles de chaque
élément, M. Pasteur a prouvé que la partie liquide était incapable
de déterminer une maladie mortelle et de féconder un tube ou
matras, alors que la partie solide fécondait des milieux liquides
frais et tuait régulierement les animaux auxquels on I'inoculait.

Cette démonstration, malgré certaines objections soulevées
a propos de l'influence des filtres poreux sur les diastases, eut,
en outre,l’avantage de bien établir I'innocuité de la partie liquide
des cultures artificielles.

En 1878, Toussaint, de son coté, a suivi au microscope I'évo-
lution de ce microbe dans la chambre humide et chaude de
M. Ranvier, au sein de 'humeur aqueuse extraite de I'eeil d’'un
animal. Il a assisté a toutes les transformations des bacilles,
et les a méme dessinées d’heure en heure. Ses observations ont
corroboré celles de M. Koch. Au bout d’une heure, les bacilles
ont doublé de longueur, et aprés sept ou huit heures, ils dépas-

sent le champ du microscope.
Lorsque, durant cette rapide

\B élongation, plusieurs bacilles
° se rencontrent, ils s’en-
roulent les uns autour des

5 autres, et, sileurs extrémités
sont fixées sur la plaque

\} kY porte-objets, ils forment une
anse qui tourne sur elle-

% méme et prend les appa-

5 rences des torons d'une corde

% usce, Plus tard, aprés seize a
dix~huit lieures de culture,

Fig. 5. — Bacille du eharbon & divers J¢s filaments se segmentent
états de développement. A gauche, et, dans le nlus or (d b 4
filaments enroulés en cordeletle. A 4 “Fo PUUR Sl OIS

droite, filaments sporulés et spores des articles, on apercoit une
isolées. sorte de perle Drillante qui

est une spore. Les spores
deviennent libres par la disparition de la substance granuleuse

des filaments et se présentent animées d'un mouvement
brownien assez rapide.

Toussaint a étudié de la méme maniére le développement
des spores en bacilles. « Aubout d’une demi-heure a une heure,
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a la température de 37 a 38 degrés. dit Toussaint. les spores
perdent leur réfringence. et leurs mouvements browniens ces-
sent presque completement @ elles deviennent piles comme les
bactéridies et trex finement granulenses. puis s'allongent dans
e sens de lenr plus grand diamietre; apres deax ieares de cnl-
tire, le corpuseule a deux ou trois fois ses dimensions primi-
tives @ ¢’est alors une bacté-
ridie dont 'allongement fait
des  progres  rapides. »
M. Koeli a interprétd ce
phénomene d'une autre ma-
nicre. Pomr lul, la spore
s entoure d’abord d’une au-
réole eélatineuse ;s celle-ci
s‘allonge peu a pen. devient
ovotde, puis filiforme ; enfin
la spore diminue de volume,
palit et disparait.

IYapres Toussaint, le ba-
cille résulterait done de Tal-

\\'t'b(::f'*:ﬁ
longement de la spore. tan- Y7

dis que. d'apres M. Koeh, il gy,
proviendrait d'une masse de
proloplasma dont la spore
provoquerait la formation.
De Bary professe une opi-
nion analogue a celle de
Tonssaint:  seulement il
ajoute quelques détails cu-
rieux. Ainsi, préalablement,

6. Montrant toutes les phases
d'cévolution du Bacillus meqgalerivm,
d’apres de Bary. -— a, chaiuette de bd-
tonnets, grossissement de 250; b, une
paire de batonnets mobiles; p, un ba-
tonnet i quatre membres apres I'action
de l'eau iodée; ¢, batonnet i cing
menmbres en voie de formation de
spores; d a p, états successifs de la
formation des spores; certaines cel-
lules figuries en e ont perdu leurs

une partie de la membrane
extérienre de la spore se
détacherait et ce point serait
aussitot recouvert par une
couclie gélatineuse qui for-

spores; cn [, on ne les voit plus; les
autres sc sont développdes; g', bitonnet
A cinq membres avec des spores; i, k,
[, m, bitonnet en division développé
aux dépens d'une spore dans l'espace
de huit heures.

mera l'enveloppe dela jeune
cellule issne de la spore. La membrane se détacherait tantot en
long, tantoten travers, de sorte que la cellule naissante se trouve-
rait dans U'axe delaspore ou perpendieulaire acetaxe (voy. lig. 6).
Quoi quil en soit, le evele complet a ¢té suivi par les savants
que nous avons cités, Depuis. il a ét¢ vu et veérifié par un (rés
erand nombre ('observateurs.
Nous avons insisté. & dessein, sur I'évolution du Bacillus

anthracis, parce quelle est aujourd’hui la plus parfaite que I'on
ARLOING. 3
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connaisse et parce qu'elle démontre, a n’en plus douter, la
nature vivante des agents virulents dont la morphologie rappelle
celle des ferments.

Une maladie redoutable pour les oiseaux de basse-cour,
connue sous les noms de choléra des volailles, choléra aviaire,
ou plus simplement de choléra des poules, éminemment trans-
missible, étail restée une énigme pour les pathologisies, jusqu’a
ces dernieres années.

En 1879, le miasme de ce redoutable fléau a éié, selon I'ex-~
pression de H. Bouley, saisi sous sa forme maiérielle et vivante.

M. Moritz, vétérinaire alsacien, a soupc¢onné la nature para-
sitaire du choléra des poules. M. le professeur Perroncito, de
Turin, a signalé des granulations punciiformes dans le sang
des poules majades;il lesa méme figurées, mais il n'a pas établi
leur role dans la virulence et la propagation de la maladie. Cest
Toussaint qui fit ressortir le lien indissoluble qui existe enire
la présence de ces granulations et la virulence spécifique des hu-
meurs. Bien plus, il démontraleur nature vivante parla culture.

Le microbe du choléra des poules, dit Toussaint, peut étre
cultivé dans un liquide artificiel : une goutte de sang étant
placée dans 20 grammes de liquide, les parasites s’y multiplient
avec une grande rapidité, et bientot toute la solution en est
remplie au point qu’ils se touchent de toutes parts. (Note com-
muniquée a U Académie de médecine, en 1879.)

M. Pasteur a cultivé ce parasite sur la demande de Tous-
saint et indiqué les conditions qui président a sa reproduction
dans les milieux artificiels. Il a montré que le liquide de culture
quiconvient lemieux a cemicrobeestle bouillon de pouletneutra-
lisé. La reproduction s’éteint rapidement dans 'urine neutre ; cn-
fin, elle estimpossible dans I'eau de levure stérilisée. Ces affinités
particulieres ont meme servia M. Pasteur pour séparer le microbe
du cloléra aviaire de quelques micro-organismes étrangers.

Puisque cette granulation est capable de se multiplier dans
des milieux artificicls, elle est vivante ¢t doit étre rangée dans
le groupe des bactériens punctiformes appelés micrococci, les-
quels se reproduisent simplement par scissiparité (h.

Conseq.uen‘lm‘ent, celte grande classe de virus, que M. Chau-
veau avait d.lstlngqee a une certaine époque des virus a fer-
ments, ne d01tplqs étrerangee a part. Ges virus sont reprosentés
par des granulations, ces granulations sont vivantes; elles se

(1) On a’eru'tout d’qbord que le virus du choléra des poules appartiendrait
a eette catégorie de microbes dont la granulation est la représentation mate~
rielle; depuis on en a fait un fin baeille.
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multiplient en dehors de Torganisie, communiquent une
maladie déterminée quand elles penétrent dans un organisme
scmblable a celui qui les a fournies; leur nature est done
incontestablenient parasitaire ou microbicnne.

Teles sont Ies considérations importantes que nous tenions
a presenter sar denx virus morphologignement différents, afin
de bien ¢tabhr anx yeonx du lecteur la nature animée des parti-
cules solides virulentes.

Nous pouvons ecncore appuyer cette démonstration sur de
nonveaux exenmples.

Le sang contenu dans les vaisscaux devient assez prompte-
ment virulent apres la mort, surtout dans la saison chaude. La
virulence se montre d’abord dans le sang des veines intestinales
elle se propage an sang des autres parties du corps, puis aux
sérositésy enfin, & toutes les humeurs de 'économie. Ge fait a
cté communiqué par M. Signol, en 1875, et étudié ultérieure-
ment par M. Pastenr.

Les rechierches méthodiques de M. Pasteur ont :1[»]»1‘i\' ((ue
cette virulence était U'eeuvre dun micro-ovgamisme qui s’allonge
et devient onduleux  dans les séreuses et dans le sang, se
reproduit, quoique difficilement, dans un milieu nutvitif et a
Cabri de Vair, d’un vibrion, en un mot, que MM, Pasteur, Jon-
bert et Chamberland ont appelé vibrion septique.

MM. Chauveau et Arloing ont démontré que ¢e vibrion était
Fagent virulent de La septicémie gangreneuse ou foudroyante e
I'homine et de quelques animaux et en ont ctudié les propri¢tos
pathogenes.,

Des 1863, Mayerhoffer signalait Uexistence de baetéries dans
les lochies des femmes atteintes de fievre puerpérale. En 1869,
Coze et Feltz trouvaient dans le sang et les humenrs de ces
malades des éléments étrangers punctiformes isolés ou dispo-
sées en chainettes. Ces liquides infectaient des animaux sains.
Plusicurs auteurs ont rapporté des observations analogues jus-
quen 1879, ¢poque & laquelle M. Pasteur s’est intéressé a cetle
question. Au laboratoire de UEcole normale,on trouva dans les
colleetions purulentes, et quelquefois, avdnt la mor(, dans le
sang des malades, des granulations sphériques rapprochées
cénéralement en longs chapelets flexibles. On les a cultivies
aisément, mais on ne les réinocula pas réguliérement. La pos-
sibilité de cultiver un micro-organisme présent dans les acci-
dents puerpéraunx ressovtit simplement de cetle tentative avor-
tée. Mais cette étude fut reprise par M. Chauveau, qui démontra,
en 1882, que les deux premieres géncrations de ee microbe
commuuiquent des aceidents puerpéraux rés caractérises,
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L’année suivante, M. Arloing montrait que cet agent virulent
pouvait se reproduire aveec ses caraeteres morphologiques et
pathogénes dans le bouillon de beeuf salé, en série presque
indéfinie, puisqu’il I'a cultivé jusqu’a la trente-deuxieme géné-
ration. A la méme époque, M. Frenkel cultivail ce virus avee
un égal suceces sur la gélatine nourriciere et lul reconnaissait
des propriéteés identiques.

M. Villemin découvrit, en 1865, l'inoculabilité de la phtisie
humaine au lapin et au cobaye, par insertion de crachats ou de
tubercules dans le tissu conjonectif sous-cutané. Trois années
plus tard, M. Chauveau nous apprenait que la tuberculose était
transmissible par les voies digestives et que les tubercules de
I’homme et du beeuf, ainsi que les inflammations diffuses des
parenchymes, de nature tuberculeuse, étaient identiques au
point de vue de la virulence. Parrot, Gerlach, Bollinger, et &
leur suite plusieurs expérimentateurs francais et étrangers, ont
constaté la virulence du lait fourni par quelques vaches tuber-
culeuses. D’autres observateurs, a la téte desquels il faut citer
Tappeiner, s’assuraient de la possibilité de communiquer la
tuberculose par inhalation de crachats desséchés et réduits en
parcelles ténues. Enfin, M. Chauveau a montré (1872) que la
partie infectante de la matiere tuberculeuse se présentait sous
la forme de particules solides extrémement ténues.

Tous ces faits donnaient & la phtisie Iex allures d’une mala-
die virulente. Aussi est-il naturel que plusieurs anatomo-patho-
logistes aient cherché dans les lésions tuberculeuses la pré-
sence de quelque micro-organisme étranger, et que Klebs et
Toussaint aient tenté de le cultiver dans des milieux artificiels.

Toussaint (1881) cultiva un microcoque qui se plaisait fort
bien dans le sérum sanguin liquide; sur de jeunes porcelets
il produisit des infections tuberculcuses généralisées et tros
graves avec des cultures déja fort éloignées de leur souche.
Ge microcoque qui provenait d’animaux tuberculeux est diffé-
rent du mierobe connu aujourd’hui sous le nom de bacille de
Koch, lequel est 'agent le plus habituel de¢ la tuberculisation
dans l'espece humaine

M. Robert Koch, un an apres, réussita obtenir, sur le sérum
solidifié, des cultures trés virulentes, danslesquelles on ne voyail
quun seul organisme bacillaire. Les conclusions que lauteur
pouvait tirer de I'examen et de Iinoculation de ses culiures
furent heureusement corroborées, grace a une technique spé-
ciale, par la démonstration d’un microbe semblable au sein
des lésions tuberculeuses spontanées ¢t des lésions eXperi-
mentales.
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Quoi qu’il en <oit, la tuberculose ext une maladie transmis-
sible ses Iésions venferment nn nicro-organisie parasite ce
micro-organisnie e reproduil avee ses propriétés infectantes
dans des milieux nuteitifs artificiels; par conséquent, la nature
animee de son virus est ipso fucto rigourcusenient démontrée.

M. Nocard a cultive réecinmment, par le méme procédé, les
bacilles de Ta tuberculose du faisan,

Terminons par un dernier exemple emprunté aux maladies
dout le virus a la forme de granulations élémentaires.

Pendant Padoleseenee, Phomme peat étee frappé d'une affec-
ton du systeme osseux (ostéite ou ostéo-périostite jurto-eépi-
physairey accompagnée de phénomenes généraux (ellement
graves que les chirurgiens ont eru devoir la désigner encore par
les noms de typhus des membres ou d’ostéo-myelite infecticuse.

Lacke, Klebs) Eberth trouverent des micrococei dans le pus
de Tostéomyelite infecticuse apres la mort da malade. Pastenr,
Max Schiiller, Nepveu en vencontreerent pendant la vie. Des
880, M. Pastenr les cultiva et signala leur ressemblanee mor-
phologique avee le microbe du furoncle.

Depuis eetle époque, eo micro-organisme fut cultivé par plu-
sieurs personnes, en Alemagne ef en France, sur des milicux
nutritifs solides. I se présente sous Paspect d'un fin micro-
coceus, @ contour net et arvondi, plus ou moins volumineux
suivanl que les cultnres o on Pétndie sont jeunes ou vieilles,
iolé ou associé & drautres micrococet, par deux, qualre ou
cing, ou bien en nombre assez considérable pour constituer de
pelites grappes opaques de couleur orangee.

Le mode de groupement ef la couleur de ce micrococeus ont
fait nomnmer Staphylococcus pyogenes aureus par les auteurs
allemands (Roseubach, Beeker).

Le microbe que Pon retive du pus e Postéomyélite et que
Pon propage dans les milicux artificiels avee nne grande facilité
est bien Pagent spéeifique de cette redoutable affection des
adoleseents. La preuve a été fournie par les inoculations de
Beeker, de Fédor Krause, et surtout par celles de A, Rodet, de
Lyon, qui produisirent des Iesions absolument semblables a
celles de Tostéomyelite de 'homme.

Les détails dans lesquels nous sommes entrés renferment la
solution du probleme soulevé par le titre donné a ce chapitre.
Nous savons maintenant que les éléments essentiels des hu-
meurs virulentes sont des corps solides, bien plus, que ce sont
des otres vivants dont la pullulation est la cause de la trans-
miission et du développenent des naladies contagieuses,



GCITAPITRE V

PLACE DES MICRO-ORGANISMES VIRULENTS DANS LA
SKERIE DES BTRES VIVANTS

On a démontré dans le chapitre précédent que la virulence
¢tait fonetion d’organismes vivants, sur la nature desquels la
science a ét¢ longtemps incertaine. Le nom de microbes, que
leur a donné Nédillot, n’a fait que reculer momentanément la
difficulté sans la résoudre. Il faut déterminer a présent la place
qu’il convient d’assigner aux microbes dans I’échelle des étres
vivants. (est un probléme fort important, dont la solution dé-
pend de 'examen approfondi de la forme et de I'organisation
des microbes, de leurs caractéres histochimiques et de leurs
propriétés physiologiques.

§ I"" — MORPHOLOGIE GENERALE DES MICROBES.

Les micro-organismes virulen(s sont des étres microscopiques,
globuleux ou filiformes. IIs présentent 07,001 en tous sens,
rarement plus, lorsqu’ils sont globulaires; 02,001 de largeur
sur 07,002 a 0m,004 de longueur, quand ils sont filiformes.

Les microbes virulents relletent parfois, lorsqu’ils sont en
masse un peu considérable, une coloration jaunétre ou orangée,
verdatre ou bleuatre; mais, généralement, ils sont ineolores, et
toujours ils sewblent dépourvas de coloration lorsqu’ils se preé-
sentent isolés. Parmi les microbes non viralents, on observe
des teintes plus varices et plus vives,

La structure des microbes a été assimilée a celle d’une cellule
sans noyan. Pour Butsehli, au contraire, le corps e ces dtres
seralt représenté par un noyau revétu d’une couche trés mince
(le. cytoplasme ou renlermé dans nne membrane protoplas-
mique.
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Ouoi qi’il en soit, la masse prineipale est du protoplasma
homogene, trouble ou granuleux, incolore ou colore de diverses
MNieres.,

[La coloration verte ext attribuée & une substance analogue
A Lo chorophvlle; les autres; & des maticres comparables aux
coulenrs Paniline; de 1a le nom de bactério-purpurine sous
fequel on les désigne.

[.es granulations sont, le plus souvent, des grains d’amidon
ou micux de granulose ; quelquefois des pareelles de sonfie,
comme dans le Beqgiatoa des caux sulfurcuses.

Aune phaseavanede de lavie des miero-organismes filiformes,
on voit, dans le protoplasma, cu un on plusicurs points, les
corpusenles ovoides, brillants, connus sous le nom de spores,
qui lterminent une géndération et assurent Papparition d’une
céneration nouvelle,

Le protoplasmta est protégeé par une enveloppe membraneuse,
tantot minee et flexible, tantot épaisse et rigide. Gette enve-
loppe est bien distinuete quand on détevmine la vétraction du
protoplasma par des réactifs appropri¢s. Gh. Robin et Cohn lui
attribuent la nature cellulosique; Nencki la eroit formée d’une
albumine modifiée, 1a mycoproléine ; enfin Neisser pense qu’au
moins dans certaines especes, elle présente les caracteres d’une
malicre grasse.

Ehrenberg avait déja signalé, a la surface des micro-ovga-
nismes filiformes, nn ou plusieurs cils vibratiles. Les observa-
tions modernes, ainsi que la photographie, ont confirmé les
examens de ce savant naturaliste. Gepen-
dant, ces appendices sont loin  d’étre N,
constants. Leeffler a insist¢ derniérement / =
pour montrer que des microbes d’ailleurs =
tres agiles n'en posseédent pas. Les cils
vibratiles, au nombre dwn a deux, sont  ew o oA,
situés & Pune des extrémités; ils appar- T
tiennent U Penveloppe et ne sont pas, ==—==
comme dans les zoospores des algues, ’tﬂ:;im/y)
des émanatious du protoplasma. : aiiniy

De Tenveloppe dépend encore une Fig- 7.— Vibrio rugula

: L. . (Capres  Warming).
couche plus on moins épaisse, susceptible Deux individus pos-
de s’imprégner d’eau, de se gonfler et de sddent des cils.
se- ramollir comme une sorte «de muci-
fage. La substance qui compose cette couche retient moins
vivement les couleurs damiline que le protoplasma ou les
Hiquides albuminoides an sein desquels nagent les mierobes,
<tbien qurapres teinture. certains miero-organismes paraissent
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inclus dans une coque transparente. Le microbe que Pon
trouve dans les lésions de la pneumonie en offre un bel
exemple.

§ II. — MovyeNs D'ETUDE.

Pour étudier plus facilement la morphologie des microbes, on
recourt aux procédés de coloration qui ont rendu déja de grands
services aux histologistes dans 'examen des tissus.

Le carmin, hématoxvline, I'iode en solution peuvent colorer
plus ou moins les microbes. Mais les couleurs qui s fixent le
mieux dans la substance de ces organismes sont les couleurs
basiques d’aniline ; les acides n’ont pas d’affinité spéciale pour
les microbes. La fuchsine, le violet et le bleu de méthyle, le vio-
let de gentiane, la safranine, la vésuvine, etc., sont les plus usi-
tés. Parmi ces couleurs, il en est de solubles dans I'eau pure,
comme la safranine; d’autres sont solubles dans P'alcool oun
dans Peau alcalinisée, comme la fuchsine, le violet de meéthyle.
Ordinairement, on prépare une solution alcoolique forte, que
Ion dilue plus ou moins, selon les cas, dans l'eau distillée,
dans une solution faible de potasse ou méme dans une solution
aqueuse d’huile d’aniline.

Dans la pratique, plusieurs cas peuvent se présenter @ on se
propose de teindre les microbes qui nagent dans les humeurs
animales ou dans les bouillons de culture, ou bien ceux qui
sont enfermes dans les tissus.

Dans le premier cas, on colore les microbes & I'état frais ou
apres dessiceation. Certains micro-organismes se leignent fort
bien a I'é¢tat frais; on obtient, par exemple. d’excellentes pré-
parations des bacilles du charbon, des microcoques de la sepli-
cémie puerpérale. On évite la décoloration en conservant les
préparations dans la glveérine alunée.

Il est fort & la mode, aujourd’hui, de colorer les microbes
apres dessiccation. Pour cela, on dilue le liquide qui les con-
tient, puis on en étale une goutte sur une lamelle de verre
couvre-objets; on laisse sécher a Iair libre ou en passant de
temps en temps la lamelle au-dessus de la flamme d’une lampe
aalcool. (Onaprétendu quele séchage a froid, suivi du chauffage,
favorisait I'imprégnation par les couleurs). Quand la dessicca-
tion est parfaite, on arrose la lamelle avec quelques gouttes de
la teinture, ou bien on la renverse s le bain pendant un
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tenps variable, saivant Pespece. Lorsque Pimprégnation ext
suffisante, on lave i Feau pure ; si Pimprégnation a ¢té trop
forte, on lave a Tean aleoolisée pour enlever une partie e la
maticre colorante. On fait de nouveau séeher la lanelle: on
Péclaireit avee Pessence de givofle, puis on la fixe snr ane lame
de verre porte-objets avee
une goulle de haume  du
Canada,

Les  coloralions & Détat
Irais Taissent anx micerobes
les dimensions et la forme
quiils  possedent  dans  les
liquides organiques ou dans
les ealtures. La dessieeation
les ratatine plus ou moins.
GCet meonvénient est conltre-
balaned par Pavantage  de
montrer beancoup micux les
articles des filaments on les  Fig. 8. — Baetéries de la bouche. — |/,
picees ([lli composent les ﬁlameflts (lu‘leptothriXE s ﬁlmpept

ondul¢ du méme; s. spirochrete <ali-

('h;nm"[‘[(‘s desmicrobes vaire; e, cellule ¢pithéliale de Ia
punctiformes. bouche.

Quel que soit le procédé
cployeé, la coloration aura généralement pour cffet de mettre
les spores en évidence, car ces dernieres refusent la teinture,
sioclles se sont normalement développées et si I'on n’em-
ploie pas des proeédés spéciaux pour les colorer.

L’habitat des microbes, leurs rapports avee les éléments des
tissus normanx ou patheologiques nous sont dévoilés par
Pétude des conpes histologiques. Anssi minees que soient ees
coupes, 1l est impossible de voir elairement les microbes
quelles renferment sans le secours des matieres colorantes.
Les coupes doivent élre tres minees; aussi les fait-on a Paide
des microtomes. Si les tissus sont {rais, on pratique les eoupes
sur le microtome a congélation; si les tissus ont été durcis
au préalable; on les emprisonne dans la celloidine ou la gomme
arabique ot on les divise en tranches régulieres sur le miero-
tome a glissiere de Rivet ou de Thomas.

Les coupes sont portées dans les bains eolorants, a la tem-
pérature du laboratoire ou & la température d'une étuve a
culture Le temps nécessaire & Pimprégnation varie suivant la
tenpérature ambiante et la nature de la substanee colorante
En sortant de la teinture, les préparations sont lavées & P'eau
distitlée, déshvdratées dans Taleool, ¢claireies a Paide de
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I'essence de girofle ou de bergamote et montées dans I¢ baume
du Canada liquéfié par la chaleur ou par le xylol.

F TP NN

L A4 28 FIEARE

Fig. 9. — Coupe du rein dans la septicémie de
Charrin. Les microbes se détachent en couleur

En général les mi-
crobes, les noyaux
se colorent davan-
tage que le proto-
plasma des cellules
et les autres élé-
ments de la prépa-
ration. Ils retien-
nent surtout plus
énergiquement la
teinture en présence
de I'eau et de I'al-
cool; de sorte qu’ils
se détachent assez
bien sur I’ensemble
de la coupe.

Préoccupé de les
rendre encore plus
visibles, les histolo-
gistes ont songé a
décolorer entiére-
ment toute la pré-

dans une préparation colorée au bleu de gentiane, paration sauf les

microbes.

Koch et Ehrlich ont proposé pour cela I'immersion des
coupes colorées dans un bain acidulé par l'acide azotique,

x3

Fig. 10. — Ccllule géante contenant
des bacilles de la tuberculose. Les
baeilles se détachent en rouge dans
une preéparation colorée parla fuch-
sine ct traitée par l'acide azotique.

attendu que les acides détrul-
sent rapidement les couleurs
('aniline. En graduant l'opé-
ration, on peut enlever la tein-
ture de toutes les parties de
la coupe qui offrent pour elle
une moins grande affinit¢ que
les microbes.

Gram a préconisé le passage
des coupes pendant une mi-
nute dans la solution d’iodure
de potassium iodée, suivi d’une
décoloration compléte  dans
I'alcool absolu.

Mais, si Ton'a quelque intérét & étudier distinetement Jes
autres ¢léments de la préparation, on utilise la méthode des
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doubles colorations i laquelle se vattache tout particulierement
le nom de Weigert, On connait un assez grand nombre de
procédés; en voicl quelques-uns @ Koch porte les coupes de
tubereules colovées d’abord par le bleu de méthylene el trailées
par lacide azotique étendu dans une solution aqueuse e veésu-
vine; les microbes de la tuberenlose se détachent en blen snr un
[ond brun marron. Ehrliclv décolore les coupes, au sortir de la
fuchsine, par Pacide azotique, puis colore le fond dans 1es solu-
tions aqueuses de safranine, d’¢osine ou de coceinine. Gornil
recomnmaude de faive passer les préparations dans un bain
dodure de potassinm todé en les retivant du violelt d’aniline,
puils, apres lavage dans
I'ean ou 'aleool faible, de
les coloreravec Te piero-car-
winale d’ammoniaque Sur
fes preparations de Govnil,
[es microbes se dessinent
en violel parmi des noyaux
roses, des fibres et des eel-
lules rose pale et des ¢glo-
bules sanguins jaune ver-
ditre.

Berlioz a ol connaitre
un proceédé qui permet d’ob-
teniv rapidement la double
coloration. Tl meélange, a
parties égales, une soltlion g, 11, — Coupe de la rate contenan
de violet faite dans Peau et des microbes tétragénes et reproduite
Itaile Caniline  avee un par la photographic (800 diameétres).

solution de coceinine. Les

coupes soul portées directement dans ee meélange ou elles sé-
journent un quart {’hevre; ensuite, clles sont lavées dans une
solution de earbonate de soude & 5 pour 100, on dans la solu-
tton todcée s enfin, cllex sont déshydratées par 'aleool absoln
¢t montées dans le baume du Canada.

SioPone se proposait de photographier les microbes isolés
ou ceux qui sont enfermés dans les coupes, il serait prefeé-
rable de les teindree avee le brun de Bismarck ou la vésuvine
qui impressionnent mieux la plaque sensible. et de conser-
ver les preparatious dans Peau, la glycérine ou Tacétate de
polisse

[, exameu microscopique des coupes, apres la double eolora-
tion, tournit des renseignements précieux sur Uhabitat des
microbes, On constate quils se logent tantol dans lex inter-
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stices organiques et les espaces inter-élémentaires, tantot dans
Uintérieur méme es éléments.

Nous regrettons de ne pouvoir entrer dans de plus longs
détails sur la technique des colorations, bien qu’elle joue
actuellement un tres grand role en bactériologie.

Depuis quelques années, on a attaché une tres grande impor-
tance a I'affinité des microbes pour une ou plusieurs substances
colorantes, a ce point que 'on a eru pouvoir baser sur elle des
distinctions spécifiques. Cette idée, qui nous est venue de
I’Allemagne depuis les observations de Koch sur le microbe de
la tuberculose, a fait des prosélytes en France et ailleurs.

Nous tenons a dire que des particularités aussi secondaires
que celles qui se tirent de la coloration ne peuvent pas s’¢lever
a la hauteur de caracteres spécifiques, et, a plus forte raison,
ne pas fournir un critére infaillible pour distinguer des especes
voisines.

Pour démontrer la fragilité de cette méthode diagnostique, il
suffira de rappeler qu'on sait aujourd’hui que le bacille de la
lepre se comporte de la méme maniére que celui de la tubercu-
lose, en présence des couleurs d’aniline, puis des acides.

Nous pourrions citer telles especes morphologiquement
semblables, comme le microbe de la septicémie gangreneuse de
I’homme et celui du charbon emphysémateux du beeuf, quand
ils évoluent dans le tissu conjonectif, qui pourtant ont une action
pathogene absolument différente.

Plus loin, nous discuterons les bases de la détermination des
especes; nous verrons alors quelle valeuril convient d’attribuer
aux caracteres tires de la coloration.

§ 1. — REACTIONS HISTOCHIMIQUES.

Le protoplasme des micro-organismes virulents se colore en
brun et serétracte légerement en présence de la teinture d’iode.
Le méme réactif étendu dans une solution d’iodure de potas-
sium colore en violet les grains amylacés qui existent chez
plusieurs d’entre cux.

Ch. Robina constaté que leur cnveloppe résiste tres longtemps
a la putréfaction et n’est pas détruite par l’ammoniuép,le, la
potasse et méme l'acide sulfurique.

Luckouvsky a remarqué que Pacide acétique respecte ces
micro-organisimes, tandis qu’il fait palir les granulations oy les
éléments qui les entourent dans une humeur animale,
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Loekonvsky et Hoffmann ont observé que 'hématoxvline, la
hichsine, les eolorent vivement sans produire Pareét immddiat
de lewrs mouvements.

Ch. Robin a beavconp insisté sur ces réactions, car il estimait
queltes avaient une importanee capitale dans la détermination
de Ta nature animale on végétale des otres vivanls qui nous
oecupent.

§ IV — PROPRIETES PHYSIOLOGIQUES.

Les microbes évoluent dans des solutions artilicielles ponryn
aquelles renferment les éléments néeessaires & la constitintion
des corps quaternaires et quelques substanees minérales ; mais
les milicux qui conviennent surtont a lenr évolution sont ceux
(ui renferment des matiéres organiques niortes.

s se mualtiplient rapidement dans ces milicux par biparti-
Lions sueeessives. Gelles-ci se produisent habituellement dans
le sens transversal, de sorte quun scul filament en fournit
denx ou quatrve, placés dabord bont a bout. Dans certaines
espeees, rares & la vérité, les bipartitions se preésentent dans
deux sens perpendicnlaives Pan a Pautre.

Lorsque la multiplication et la eroissance parviennent a leur
ternre ultime, une génération nouvelle est assiurée par la for-
mation d’une spore brillante, ronde ou ovoide, au sein du
protoplasme des  miecro-organismes filamentenx, ou par la
modification «'un de leurs articles constituants (arthrospore)
qui prewd. sanf Les dintensions, les caracteres de la spore. La
spore ou Parthivospore possedent nne résistance eonsidérable,
qui lear permet de se soustraire a un grand nombre ¢’in-
fluences nuisibles ot de garantiv Ia pérennite de Pespece.

Les microbes sont tantot mobiles, tantot immobiles ; mais
tous jouissent de la motilité & une période ou a Pautre de leur
existenee ou pendant toute lenr vie. Gette propriété ne réside
point «dans les cils vibratiles, comme on a pu le croire, atlendn
que plusienrs microbes. doués de mouvements aetifs. sont
dépourvas de cexs appendiees; et que. dans quelques eireon-
stances les eils vibrent sous Peeil de Pobservatenr sans entrainer
le déplacement de Porganisme qui les porte.

Conclusions. — Ou possede maintenant tous les éléments
nécessaires pour décider sur la place que les microbes doivent
occuper dans la série des étres vivants.
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La délimitation du régne animal et du regne végétal est fort
difficile lorsqu’on touche a leurs confins. Heeckel, eu créant e
regne des Protistes, dont les éléments sont empruntés incontes-
tablement aux animaux et aux plantes,a éludé simplement la
difficulte.

A ce niveau de I'échelle, ol les étres sont monocellulaires, la
forme, la motilité sont des caracteres généraux. En effet, les
cellules végétale et animale sont arrondies ou allongées;
toutes deux sont constituées par du protoplasme, doué de la
contractilité. La présence ou ’absence de chlorophylle dans le
protoplasma n’est pas méme un caractere qui permette de faire
la distinction que l'on voudrait établir. Beaucoup de végélaux,
tels que les champignons, sont dépourvus de chlorophylle.
tandis que plusieurs infusoires renferment es granulations de
matiere verte.

Il faut done chercher les caracteres de l'animalité et de la
végétalité dans les réactions histochimiques. Si 'on compare
l'action de 'ammoniaque, de la potasse et de 'acide sulfurique
sur des cellules empruntées a des animaux et a des plantes, on
s’apercoit que ces réactifs attaquent les éléments animaux et
respectent les éléments végétaux. En essayant 'acide acétique
concentré, on fait une observation analogue. Ges résultats tien-
nent a la présence de la cellulose autour du protoplasma
végétal.

Or les cellules qui constituent les microbes résistent a ces
réactifs.

La question est donc tranchée; les microbes virulents ont
leur place marquée parmi les végétaux. Le mot microsoaire
doit étre banni du langage des pathologistes quand ils veulent
deésigner les etres vivants qui sont la causc intime des viru-
lences.



CHAPITRE VI

PLACE DES MICROBES VIRULENTS DANS LE REGNE VEGETAL
NOMENCLATURE ET CLASSIFICATION
DES MICROBES PATHOGENIES

On vient de prouver que les miero-organisnies virulents sont
des yeégétaux inféricurs, il sTagit de déterminer maintenant si
ce sont des champignons ou des algues.

S I'" — PLAGE DES MICROBES VIRULENTS DANS LE REGNE VEGETAL.

On les avait dabord rapprocliés des champignons. Robin et
Nwgeli ont particulicrement insisté sur Panalogie des miero-
organisines punctiformes avee les levares, sur leur forme pri-
mitivenent arrondie, sur 'absence presque générale de chlo-
rophylle dans les uns el les autres, sur leur affinité pour les
substanees organiques. Néanmoins, frappé de quelques diffé-
renees importantes, Negeli les avait séparés des champignons
et déerits sous le nom de Sehizomycetes, ¢’est=a-dire champi-
gnons sc multipliant par division.

lus tard, Davaine, Rabenhorst, Gohn, s'inspirant surtout de
la ressemblanee qui existe entre la forme allongée d'un grand
nombre de mierobes et celle des Osecillariées, les ont rattachés
aux algues qui renferment le groupe précédent. Eusuite, Gohn
proposa e les étudicr sous le titre de Schizophytes, ¢’est-a-dire
algues se multipliant par seission.

Les travaux modernes justifient de plus en plus les idées de
Davaine et de Goh.

L’objection la plus scrieuse qu’on opposa d’abord a leur
opinion reposait sur la différence de eolovation entre les algues
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et les microbes. La présence de la chlorophylle est P'un des
caractéres dominants des algues. Souvent elle est masquée par
des pigments colorés d’une autre nature, néanmoins ses pro-
priétés subsistent. Parfois, elle fait cependant complétement
défaut. De sorte qu’il existe deux sortes d’algues : les unes
vertes ou diversement colorées, les autres incolores.

On ne saurait alléguer que I'absence de matiére colorante
doive faire ranger les algues incolores dans une classe spéciale,
car, a ce compte, certaines plantes phanérogames dépourvues
de chlorophylle devraient étre séparées du groupe auquel elles
se rattachent par le reste de leur organisation. Les botanistes
ne songent point, avec raison, a faire ces distinctions.

Au surplus, I'étude des schizophytes a démontré que si la
plupart de ces plantules sont incolores, plusieurs sont chro-
mogeénes, et que leur coloration est due soit a la présence de
la chlorophylle, soit & celle de plusieurs couleurs analogues,
dit-on, aux couleurs d’aniline.

Par la variété des teintes, les microbes ressemblent donc aux
algues.

Un argument sérieux en faveur de la nature phycologique
des microbes est tiré de la morphologie. Les Oscillaires, qui
doivent leur nom a leurs mouvements et sont constituées par un
filament cloisonné dans une seule direction, formé de cellules
semblables colorées en vert bleuatre, sont classées parmi les
algues cyanophycées. Or les Beggiatoa, qui abondent dans les
eaux sulfureuses, ne difféerent des Oscillaires que par I'absence
de pigment bleuatre et leur mode de vie spécial. Il est donc im-
possible de placer ces végétaux dans des groupes distincts sous
peine de rompre les affinités les plus évidentes.

Le contenu de plusieurs microbes bleuit par la teinture
d’iode, tout au moins & un moment donné, parce qu’il présente
des grains d’amidon, méme quand ces microbes ont végété
dans un milieu privé de substance amylacée. Les tissus de cer-
tains champignons bleuissent aussi en présence du méme
réactif; mais alors c’est 1a paroi des cellules et non le proto-
plasma qui offre la réaction sus-indiquée.

Il n’est pas jusqu'a la couehe mucilagineuse de 'enveloppe
qui ne se retrouve dans les microbes et les algues.

Le développement fournit des données encore plus certaines
pour la position systématique des microbes. Unicellulaires ou
pluricellulaires, les champignons inférieurs se cloisonnent
dans une seule et méme direction. Leurs cellules, quand elles
ne s’'isolent pas les unes des autres, forment des filaments aryti-
culés a croissance terminale qui peuvent se ramifier et s’enche-
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votrer de maniere o simoler un parenchyme. La plopart des
microbes, il est veai, se cloisonnent anssi dans une seule diree-
fon; mais plisicurs se segmentent suivant denx divections
rectangulaives (Merismopedia) ou suivant trots  directions
(Surcue), formant un thalle constitué pav deux assises ou par
nn massif de eeflules, Or un thalle semblable se rencontre chez
cortaines algues colorées

Voila done un ensemble de earacteres qui ne laissent anein
doute sur la place des microbes dans Ta série végétale Ce sont
des algues, que nous appellierons, a Pexemple de Gohn, des
Schizophyles.

I sont plus connus, peut-¢tre, sous la dénomination de
Bactéries, que T'usage a consaerce, bren quw'il v ait plusienrs
réserves a faire @ son sujet. lnogéndéral, une famille végétale
emprunte son nom a eclui d'un de o ses principanx genres,
Aujourd’hui, on pent se demander si le genre Bacterium existe
récllement et st La forme a laquelle oncdonne cette épithete n’est
pas une phase transitoive et plus on moins éphémere de P'évo-
Intion «'un bacille

Quoi qil en soit, il parait légitime de concliee que Ies
agents e la virulenee sont des corpuseules solides, que ces
corpuseules sont des étres vivants, que ces étres sont des vége-
(X et gqne ces vogetaux sont des algues,

N1 — NOMENCLATURE ET CLASSIFICATION DES MICRO-ORGANISMES

VIRULENTS.

La nomenclature a nécessairement varié avee les wddées que
I'on a professées sir la nature des miero-organismes virulents
et le point de vue auquel se sont placeés les auteurs qui s'en
sont oecpes.

Cette question est ancienne el comme 1l est sonvent utile de
foutller dans les anciens (ravaux, nous crovons bon de faire
préceder les classifications récentes d'une revue historique on
Ia vieille terminologie sera résumée anssi brievement que pos-
sible.

La nomenclatnre fut établie d'apres la forme associée a la
moftilite.

Dans e sieele dernicer, en 1773, 0.-V Mueller rangea parmi
les Infusoives; tous les étres que Lecuwenhoeek avait signalés,
des Panndce 1675, dans une goutte eau ecroupie, et en it deux
aenres, les Monades et les Vibrions.

ARLOING.

fa
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Vers 1824, Bory de Saint-Vincent en fit 1a famille des Vibrio-
nides, de laquelle Ehrenberg, en 1838, retrancha les Monades,
c’est-a-dire les étres a forme globulaire.

_La famille des ViBr1oNIENS, telle qu’elle a été délimitée par ce
naturaliste, comprenait tous les corpuscules filiformes, homo-
génes ou articulés, doués de mouvements propres. Ehrenberg
I'a divisée en quatre genres:

1° Bacterium, a filaments linéaires et inflexibles;
‘2“ Vibrio, a filaments linéaires, serpentiformes, flexibles;
3° Spirillum, a filaments spiralés, inflexibles;

VIBRIONIENS. ..
(4" Spirocheata, A filaments spiralés, flexibles.

Dujardin (1841), s’appuyant sur les caracteres de la motilité,
supprima le genre Sptrocheta ; il n’admit que trois genres:

1° Bacterium, filaments rigides, 3 mouvement vacillant;
VIBRIONIENS.., ) 2° Vibrio, filaments flexibles, & mouvement ondulatoire;
3¢ Spirillum, filaments a hélice, 3 mouvement rotatoire.

(’était la premiére fois que ’'on voyait entrer la motilité pour
une large part dans la classification de ces organismes.

Les coupes précédentes semblaient fortement établies,
lorsque Ch. Robin (1853) entreprit de démontrer que toutes ces
formes sont liées entre elles par la plus étroite parenté, que
certains vibrions sont des infusoires véritables, tandis que
d’autres sont réellement des algues, et rattacha tous les micro-
organismes de nature végétale & un seul genre, qu’il appela
Leptothrix.

Telle fut peut-étre la cause qui fit que ’on tira du genre
Bacterium, le plus connu, le nom du groupe dans lequel on
rangea tous les organismes décrits par les auteurs précédents.

Les mots Bactéries ou Bactériens furent dés lors fréquemment
employés a la place de vibrionides ou vibrioniens.

En 1859, Davaine accorda une attention exagérée a la pré-
sence ou a I'absence de la mobilité chez les individus du genre
Bacterwum de Dujardin.

Il reprit la classification de cc naturaliste a laquelle il ajouta
le genre Bacteridium, dont les espéces sont caractérisées par
des filaments droits ou infléchis, mais immobiles.

La division des bactéries par Davaine est résumée dans le
tableau ci-dessous:

I'ilaments droitsou { se mouvant spon- rigides., 1° Bacterium.
infléchis, mais<{ tanément.. .. flexueux  2° Vibrio.
non en hélice.. { immobiles...... ... ... .. 3° Bacteridium.
Iitaments tournés en hélice ........... T LTY £ Spirilhum.

BACTERIES
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Les micro-organismes de la fievre splénique ou sang de rate
ctaient, pour Davaine, un type de bactéridies. On sait aujour~
d’hui que §’ils sont immobiles dans le sang des malades et des
cadavres, ils s’agitent souvent de mouvements rapides au
sortivt d'une culture récente et chauffée a | 36-38 degrés. Au
surplns, depuis 1869, Hoffmann avait remarqué que le carac-
tere tire de la mobilité ¢t de 'immobilité est susceptible de se
moditier sous P'influence des changements de température et
de densité des milieux on sont plongées les bactéries.

On a lu dans un chapitre antérieur que le professeur Hallier,
d’Téna, avait observeé dans les humeurs des individus affectés
de maladies virulentes des particules étrangeres arrondies.
qu’il regardait comme des germes de divers champignons infé-
rieurs. A cause de leur forme ct de leur petitesse, il les appela
les Micrococcr.

Pour Hallier, le genre Micrococens comprenait tous les
niicro-organismes des maladies.

Mais, en 1869, Hoffinann reconnaissait la nécessité de faire
une place pour les bactéries linéaires, a coté des bactéries
punctiformes ou micrococci de Hallier. 11 divisait les cocei et
les bactéries, d’apres leurs dimensions, en Microbactéries, Méso-
bactéries et Mégabactéries, — Mucrococci, Mésococei, Mégacocci.

En 1874, ces deux classifications furent reprises; associces,
commentcées et modifiées par Billroth dans un but exelusive-
ment chirurgieal.

Billroth crut que tous les bactériens que 'on rencontre dans
les complications chirurgicales apparticunent & une seule
espece, la Coceobactérie septique, qui, suivant les conditions
ambiantes, revét la forme d’articles globuleux (cocecos) ou
allongés (bactéries). Ces deux formes peuvent se trouver sur
le méme filument. Aussi s’est-il contenté d’établir une classi-
fication comprenant deux séries paralleles dans lesquelles les
coceos et les bactéries sont rangés d’abord ("apres leur taille,
ensuite Jd'apres leur mode d’association.

En se basant sur la taille, Billroth proposait les divisions
suivantes : 10 Mierocoecos, Mésococcos, Mégacoccos ; 2° Micro-
bactéries, Mésobactévies, Mégabactéries.

D’apres le mode de groupement ou d’association, il recon-
naissait des Momnococcos, Diplococcos, Streptococcos, Gliacoc-
cos, Pétalococcos, Ascococcos; Monobactéries, Diplobactévies,
Streptobactévies, Gliabactéries, Pétalobactévies.

Cette classification présente les défauts d’un systeme artifi-
ciel, & un degré d’autant plus élevé que sa base est plus
étroite. On n en a guere retenu que certaines dénominations
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tirées du groupement. Les termes le plus heureusement choisis
ont été transportés dans des classifications récentes, avecune
signification quelque peu différente.

Puisque nous venons de constater Pinfluence du mode d’as-
sociation des bactériens sur la nomenclature, I'occasion est
bonne pour signaler quelques termes qui reviennent souvent
dans le langage ou sous la plume des bactériologistes.

Fig. 12. — Spécimens des genres prineipaux de la elassification de M. Gui-
gnard. — A. Leuconostoc mesenleroides. — 1, spores; 2, spores entourées

. ’ . . 2 s
d'une membrane gélatineuse épaisse; 3, 4, 5, 6, différents états du dévelop-
pement de I'cnveloppe et des spores; 7, amas de petites zooglées; 8, zooglée
plus ancienne dont les ceufs eontiennent des ehainettes; 9, chainette isolée.

On nomme essaims des groupes de microbes globuleux ou
filiformes rapprochés sans intervention de matiere muqueuse
ou glaireuse.

On appelle zo00glées des groupes plus considérables, dans la
formation desquels entre largement une solution unissante
amorphe.

La dénomination de mycoderme est donnée indistinctement
aux champignons inférieurs et aux microbes qui se disposent
sous lapparence d’'un voile ou d’'une membrane a la surface
@’un milicu nutritif solide ou liquide Si le mycoderme s’étale
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aiséient, il est lisses si la surface qui lui est offerte est insuf-
fisante, it se plisse et se ride en divers sens. Dans quelques cas,
il est soulevé ¢a et la par les gaz qui prennent naissance d sa
face inférieure. Apres avoir véea un certain temps a la surface
des liquides, les myeodermes se fragmentent, se noient peu a

8588
C_A3u8BaRPB BS Doy D B _ @ casa
Q‘ 9o
: s
% BOBH
; B &2 So
Fig., 12 B. — BeJ(/:aloa alba (Warming). — Fig. 12 C. — Merismopedia
a, filament sur lequel on apercoit la division glawca (\Warming).

en cellules,

peu et finissent par disparaitre ou se déposer au fond des vases
ot ils ont vegeéte.

De 1852 & 1872, Cohn s’appliqua & faire ressortir les carac-
téres qui distinguent les bactéries des champignons et des
algues. [l divisa la famille qu’elles constituaient en quatre tribus,

V’\
:ﬂ'
1)
\)
\.‘
h
X
Fig. 12 D.— Micrococei disposés en  Fig. 12 E. — Ascococcus Billrothii. Fa-
chainettes (Streplococcus pyogenes). milles réunies en zooglées.

d’apres la morphologie des individus adultes. Ces tribus sont :
1> Les Sphérobactéries (Micrococei)
2 Les Microbactéries (Bactéries);
3 Les Desmobactéries (Bacilles et Vibrions);
4o Les Spirobactéries (Spirilles ¢t Spirochetes).
Trois ans plus tard, en 1875, en raison des affinités que pré-
sentent les groupes précédents avee les Oseillaires et fes Chroo-
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cacées, il entreméla les genres de bactéries avec les Phycochro-
macées et fit la grande famille des Schizophytes.

Les Schizophytes furent divisées en deux tribus : 1° celle des
Gleogénes, comprenant les individus formés de cellules libres
ou réunies en familles glaireuses par une substance intercellu-

Fig. 12 F. — Bacterium termo. Fig. 12 G. — Microbacterium du
choléra des poules.

laire; 2° celle des Nématogénes, comprenant les espéces formées
de cellules disposées en filaments.

Dans la premieére tribu, sont disséminés les genres Micro-
coccus, Bacterium, Sarcina, Ascococcus, dont plusieurs espéces
intéressent la médecine.

Dans la deuxiéme tribu, on rencontre les genres Bacillus,

Fig. 12 4. — Bacillus anthracis déve- Yig, 12 1. — Leptothriz de la bouche.
loppé chez la grenouille. Bacilles — 1, I, filaments de leptothrix.
mélangés a des globules sanguins.

Leptothriz, Beggiatoa, Vibrio, Spirillum, Spirocheate, qui ren-
ferment un grand nombre d’espéces curieuses au point de vue
de la pathologie et de ’hygiéne.

En entremélant ainsi les hactéries et les Phycochromacées,
Golin s’est exposé a éloigner des espéces affines ou a rappro-
cher trop intimement des genres un peu dissemblables. Pour
perdre leur chlorophylle, les Beggiatoa ot le Leuconostoc ne
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se rapprochent pas pour ecela, autant que le pense Gohn, des
bactéries incolores. Pour acquérir parfois de la ehlorophvlle,
les bactéries ne doivent pas étre confondues avee les Nostoes
el les Oseillaives blenes. La chorophylle perdue par les uns et
celle gagnée par les antres ne s’équivalent pas. M. Van Tieghem
a fait remarquer que la chorophylle des Nostoes et des Oseil-
laires est mélangée de phycoevanine, tandis que la chorophylle
des bactéries vertes est de la chorophylle nor-
nale.

On trouvera dans les ouvrages spéciaux sur
les microbes ou les bactéries les elassifications de
Wunsche, de Rabenhorst et Flugge (vov. Cornil ~L
et Babes, les Bactéries, ot les Microbes, par Troues- pig 195, .y
sart, p. 86 et 289), ou I'on a group¢ les bacté~  brio serpens.
ries sans se preéoceuper de leurs relations avee
e reste des algues, en se basant sur la forme et le mode
{’association de leurs cellules. Ces classifications sont fort
saivies aujourd’hui dans les livres de bactériologie médicale
Peut-étre ont-clles Iinconvénient de restreindre le cadre dans
lequel devront étre enfermées les especes pathogenes actuelle-
ment connues,et celles que des travaux ultérieurs permettront
de connaitre d'une maniere com-

plete. } 1

Aulant que possible, il faut éviter
en histoire naturelle les arrange- ;S % /x
ments systématiques; il vaut hean-
coup micuxs’inspirer des principes (

, —
(l("s mdéthodes naturelles, ¢'est-a- Fig. 12K. — Spi- Fig, 121, — Spi-
dire se Dbaser sur un ensemble rillum ftenue. rochate de la
de caractéeres subordonnés Fapres houskiE
leur importance physiologique.
(Vest ce qu'a fait M. le professeur Guignard en dressant la
classification ci-apres qu’il donnait dans ses cours & la Faculté
des seicnees de Lyon et (il a bien voulu nous laisser publier
(voy. p. 7).

Les Schizophytes v sont divisées en deux tribus, d’apres un
caractere tire du mode de reproduction. Dans I'une d’elles, en
effet, 1a reproduction a lieu par kystes, autrement dit par des
cellules ordinaires du corps de la plante, gui épaississent leur
membrane pour passer i Pétat de vie latente. Dans l'autre, elle
2 lieu par spores, soit par formation, a I'intéricur d’une cellule
du corps vigétatif, d’'une nouvelle cellule pourvue d’'une mem-
brane propre, cellule qui devient libre par la destruction de
la membrane primitive.
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M. Guignard désigne, comme M. de Bary, les plantules de
ces -deux tribus sous les noms (' Arthrosporées et (' Endospo-
reées.

Les Schizophytes arthrosporées répondent aux Nostocacees

incolores; les endosporées, aux

@2 Bactériacées proprement dites de
(% = .
€ M. Van Tieghem.
Examinant ensuite le processus
€0 de multiplication, 'auteur constate
l qu’il se fait par cloisonnement, el
® que le cloisonnement, dans chaque
& tribu, a licu dans une scule ou

Fig. 12 M. — Sarcina venlriculi dans plusieurs directions.
provenant de estomac. — a, Enfin, s’appuyant sur la forme,
cellule isolée; b, deuxcellules ] direction et la longueur des cel-
emplies; ¢, cellules par ), 10 gy Pabsence ou la présence

quatre; d, agglomération : . '
cubique de cellules (Zopf). de FamlﬁcallOHS, sur 13, p[{'eSE‘.nce ou
I'absence d'une gangue gélatineuse,
M. Guignard finit par établir des groupes qui répondent sen-

siblement aux genres des auteurs qui Uont précédé.

§ III. — CARACTERES DES PRINCIPAUX GENRES DE MICROBES
PATHOGENES.

Les genres qui, jusqu’a présent, intéressent le plus le me-
decin sont les microcoques, les bactéries, les bacilles, les
vibrions, les spirilles, les spirochétes, les sarcines.

Leurs caractéres morphologiques sont brievement mais suf-
fisamment indiqués dans le tableau dressé par M. Guignard. 1l
est inutile de les reproduire tous; mais il ne sera pas mauvais
de dire en quelques mots les caracteres qui permettent de dis-
tinguer le genre Bacterium du genre Bacillus.

Le genre Bacterium occupait autrefois une large place dans
les descriptions. Aujourd’hui ses représentants semblent de-
venir de plus en plus rares au profit du genre Bacillus. Dans
les travaux de bactériologic médicale, il est de moins cn
moins question des bactéries; elles disparaissent sous le flol
montant des microcoques et des bacilles.

Ce fait résulte d’une confusion facile entre les deux genres.
Lorsque le bacille est adulte, il forine un filament 10ng‘, gréle,
multi-articulé, que ’on distingue aisément d’une bactérie isolée
et courte. Mais on distingue difficilement une bactérvie adnlte
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d’un bacille jeune. De part et d’autre, on constate un filament
gréle et homogene.

On dut examiner cette questlon de trés pres, et voici les points
sur lesquels on a cru pouvoir établir des différences.

A P’état de mycélium, le bacille est plus long, plus fin que la
bactérie; de plus, il est multi-articulé, tandis que la bactérie
serait monocellulaire.

Ala fin dela végétation, le bacille préparerait sa reproduction
par la formation de spores, tandis que la sporulation ferait
toujours défaut dans les bactéries.

Cette diagnosc mérite d’étre discutée. D’abord, le mycélium
articulé n’appartient pas exclusivement au genre Bacillus. La
fragmentation transversale se présente chez les bactéries; mais
elle se présente rarement plus d’une fois. Quant a la reproduc-
tion par spores, on la trouve dans le genre Bacterium aussi
bien que dans le genre Bacillus. M. Van Tieghem et M. Zopf
admettent que la sporulation peut appartenir a toutes les
formes, voire méme aux micrococei, ou elle serait toutefois
moins fréquente que dans les formes allongées. Le premier de
ces botanistes a déerit la sporulation du Bacterium viride, le
second, celle du Bacterium tumescens. On a figuré des spores
dans le Bacterium lucens et le Bacterium cyanogenum, etc.

Par conséquent, en dehors du casou ’on aura sous les yeux
des filaments multi-articulés et endosporés, on ne pourra dis-
tinguer sirement un bacille d’'une bactérie qu’en observant les
différentes phases de leur évolution. Si un organisme ne forme
jamais plus d’un ou deux articles, s’il présente a son plus
grand état de développement une ou deux spores, on aura
affaire 3 un individu du genre Bacterium. Si un organisme
s’allonge beaucoup et forme un plus grand nombre d’articles;
si, 4 défaut de montrer bien visiblement ses articulations, il
montre dans son protoplasme une série de spores, on aura sous
les yeux un représentant du genre Bacillus.




CHAPITRE V11

SUBDIVISIONS PHYSIOLOGIQUES ET SPECIFIQUES DES
BACTERIACEES. POLYMORPHISME

§ I’ — SUBDIVISIONS PHYSIOLOGIQUES.

Colin a rapproeché les bactériens d'apres quelques-unes de
leurs propriétés physiologiques. II a rangé et décrit sous des
titres spéciaux les micro-organismes chiromogeénes, zymogenes
et pathogenes.

Les bactériens chromogénes produisent, en végétant, une
maticre colorante ou pigmentaire qui se fixe dans le protoplasma
ou dans I'épaisseur de la membrane d’enveloppe.

Tantotl cette substance est insoluble dans I’eau, comme chez
le Micrococcus prodigiosus qui est rouge et le Micrococcus
luteus qui est jaune; tantot elle entre aisément en solution
dans les liquides ambiants, commme on le voit pour le Micrococ-
cusaurantiacus, le Micrococcus chlorinus,le Bacillus syncyanus.
le Bacillus pyocyaneus. etc.

Le pignient qui se forme dans la membrane d’enveloppe et ses
dépendances est généralement soluble ; celui qui prend nais-
sance dans le protoplasma est presque toujours insoluble.

Les bactériens zymogénes ont la propriété de produire des
fermentations diverses au sein des matieres hydrocarbonées ou
des substances azotées. Tels sont le Micrococcus ure:x, le Bac-
terium aceti, le Bacillus butyricus, ete.

Les bactériens pathogénes se rencontrent dans les organes de
I'homme el des animaux malades et sont regardés comme la
cause de plusieurs affections. Tels sont le Streptococcus pyogenes.
le. Micrococcus septicus puerperalis, le Bacillus anthracis, le
Bacterium Chauves, le Bacillus tuberculosis, ctc.

Ce groupement, accepté en Allemagne, fut adopté en France,
par M. Van Tieghem, dans son Traité de botanique, par
MM. Cornil et Babes dans leur livee sur les Bactéries et leur réle
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dans U anatomie pathologique des maladies infectieuses, et par
tous les auteurs qui ont écrit sur la bactériologie dans ses
rapports avec la médecine.

M. Klein, en Angleterre, I’a suivi dans son onvrage intitulé :
Microbes et maladies;il a méme ajouté aux groupes précédents
un quatrieme groupe, celui des bactériens septiques.

Les micro-organismes septiques sont ceux que l'on trouve
dans les matieres organiques en décomposition, en dehors ou
a l'intérieur des étres vivants.

Les groupes de Cohn et de Klein ne présentent aucun avan-
tage au point de vue médical. Au premier abord, ils semblent
parfaitement justifiés ; mais, si on se livre a leur examen appro-
fondi, on s’apercoit qu’ils ne reposent pas sur des caracteres
physiologiques tranchés.

Pour qu’il y eiit utilité a introduire ces subdivisions dans une
étude sur les virus, il faudrait que les propriétés sur lesquelles
elles sont établies s’exclussent les unes les autres, c’est-a-dire
que les bactériens chromogeénes ne fussent ni zymogenes, ni
pathogenes et réciproquement. Mais on est bien loin de rencon-
trer une localisation exclusive des propriétés physiologiques.

Le Bactllus pyocyaneus, le Staphylococcus pyogenes aureus
sont chromogénes, ce qui ne les empéche pas d’étre virulents.
Bien plus,le dernier peut perdre sa coloration et conserver son
action pathogene, comme I’a démontré M. Rodet. Inversement,
un microbe continuera a étre chromogene, a végéter active-
ment, tout en perdant une grande partie ou la totalité de ses pro-
priétés nocives.

L’action zymotique n’est pas spéciale a quelques organismes;
elle appartient a la plupart d’entre eux, surtout a tous ceux,
chromogenes ou pathogenes, qui peuvent végéter et se multi-
plier & la fois dans l'air et & abri de I'oxygene.

Enfin, il est un certain nombre de microbes réputés zymo-
génes qui, introduits dans I'organisme sain, donnent lieu a des
accidents pathologiques.

Quant a l'introduction d’un groupe de bactériens septiques
dans une division qui admet déja des bactéries zymogenes, elle
constitue une véritable superfétation, car la putréfaction, ceuvre
principale des bactériens septiques, n’cst pas autre chose
qu'une fermentation. De plus, elle a le tort de laisser croire
que tous les hactériens de la putréfaction sont des agents septi-
cémiques. Pourtant il n’en est rien; plusicurs des microbes
de la putréfaction sont peu ou point pathogenes. Faut-il ajou-
ter que le mot septicémie possede actuellement en physiologie
un sens vague et indéfini ? Littéralement, il signific empoison-
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nement du sang. Or on ne connait quun cas ou les élénients du
sang soient réellement empoisonnés, ¢’est dans lintoxication
par oxvde de ecarbone. Dans les maladies infeeticuses gqune 'on
désigne par ee nom, le sang se borne i transporter aux élé-
ments de nos lissus la substance toxigue élaborée par les mi-
crobes pendant lear évolution et leur multiplication. Sous ce
rapport, clles ne différent pas des maladies virulentes & marche
rapide.

Les idées gqni tendent & s’établir de jour en jour sur ¢e point
special e Ta pathogénie ont done pour conséquence d'enlever
une grande partie de leur valeur au mot septicémie ¢t aux
adjectifs qui en dérivent.

En cette oceurrence, il semble nuisible aux progres de la
seicnee de consacrer ces termes, surtout dans une classification
qui en augmente encore limportanee.

Les zoologistes reconnaissent depuis longtemps des ani-
manx saprophages ¢t des animaux parasites. Les bactério-
logues ont transporté ces termes dans leurs classifications, et
de Bary, par exemple, a subdivisé les baetéries en Saprophytes
et Parasites. Les premicres vivent sur des matiéres organiques
niortes; les secondes, a la surface ou a l'intérieur des étres
vivanls, mais tonjours & leurs dépens. Quand eecs baetéries
parasites occasionnent des tronbles de la santé, clles devien-
nent pathogenes.

GCette division a le grave défaut d’étre difficile & tracer dans le
monde des micro-organismes virulents. Si certains animaux
sont rigourcusement parasites 4 toutes les périodes de leur
existenee, il est infiniment probable que les micro-organismes
pathogénes vivent en parasites et en saprophytes a des époques
SUCCeSKIVeS,

En effet, le parasitisme doit étre probablement absolu pour
lex microbes des affections virulentes qui ne se gagnent pas
autrement qu'ann contaet d'un malade; tels sont ceux de la
syphilix, de la rage, de la vaceine. Mais le parasitisme alterne
avee le saprophytisme pour les microbes producteurs des ma-
ladies infectienses. Le développement de ces maladies, telles
que la fievre typhoide, le choléra, le charbon, n'exige pas né-
cessairement le contact avee un sujet malade. Les organismes
virulents émis par celui-ci ou mis en liberté par la destruction
du eadavre, apres la mort, se conservent ou vivent plus ou
moins longtemps dans l'eau ou les matieres organiques qui
forment les ingesta desindividus sains. Avant de redevenir para-
sites, ils ont done véeu en saprophvtes.

Au point de vue médical, il v a licu de se tenir en garde
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contre certains microbes qui, en apparence et & quelques mo-
ments, se comportent en saprophytes. Autrement dit, le sapro-
phytisme n’exclut pas le parasitisme.

Conséquemment, il est sage, lorsqu’on étudie les microbes
virulents, de se contenter des classifications basées sur les
‘caractéres morphologiques. Si, pour plus de précision, on a
besoin de recourir aux caracteres physiologiques, il faut se
borner a la propriété pathogéne, la seule qui intéresse réelle-
ment le médecin. S’engager servilement dans la voie suivie
par les naturalistes, établir des divisions sur les autres pro-
priétés physiologiques, c¢’est prendre volontairement un chemin
compliqué, qui expose l'observateur peu attentif & manquer
son but.

§ II. — POLYMORPHISME.

On sait que certains champignons inférieurs revétent, a des
phases diverses de leur existence, des formes trés différentes
qui les ont fait décrire plusieurs fois pour des espéces dis-
tinctes. Par exemple, I'étude de D’évolution a prouvé que
U'Oidium Tuckeri, de la vigne, est une forme transitoire de
I'Erystphe Tuckeri, que le champignon de la rouille des grami-
nées, Uredo rubiginosa, procéde de U'OEcidium de I'épine-
vinette, que le Restelia cancellata du poirier est un état infé-
rieur du Podisoma sabine, que le champignon qui détermine le
développement de I'ergot de seigle a été décrit, suivant I'état ou
il fut observé, sous les noms de Sclerotium clavus, de Spha-
celia segetum, de Claviceps purpurea.

Dans la recherche des liens qui rattachent des champignons
morphologiquement différents, on est sans cesse exposé a des
confusions regrettables. Probablement, est-ce le cas de
M. Cocardas, qui admit dernierement (1885) que toutes les moi-
sissures dont se peuplent les sirops appartiennent & une seule
espéce, le Penicillium-ferment. L’amas mycélien qui forme
I’hyphe de ce champignon émettrait cote a cote des filaments
de Penicillium, &’ Aspergillus et de Mucor. Il parait impossible
que des formes aussi différentes par la disposition des organes
qui servent a la sporulation appartiennent a une seule et méme
jespéce. Les cultures que M. Cocardas a observées étaient pro-
bablement impures.

Sans aller jusque-la, Hallier s’est demandé autrefois, avec
quelque apparence de raison, si les champignons parasites de
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I'homme ne peuvent pas revétir, selon les conditions de leur
vegétation, I'état de moisissure, d’achorion, de torula, d’acro-
spore.

M. Hoffinann s’est enfermé dans un champ plus restreint.
Bornant ses observations aux saccharomyeetes ou levures, il a
pense que eces champignons étaient des conidies de Mucorinéex
se reproduisant a I'état monocellulaire par gemmation ou seg-
mentation tant qu’ils ne rencontrent pas les eonditions favo-
rables a leur évolution compléte

L’opinion de M. [loffmann est acceptée par plusieurs anteurs.
Elle a été vérifice en partie récemment daus notre laboratoire,
par M. Audry (1), sur le champignon parasite de la bouche,
connu sous lesnoms de Oidium albicans (Ch. Robin), Saccha-
romyces albicans (Van Tieghein).

Grawitz prétend que ce Saccharomyces n’est pas autre chose
que le Mycoderma ou Saccharomyces vini. Transporté de la
bouche de I'homme ou il revét la forme de petites cellules
rondes ou ovales, avides de matiére colorante, sur la gélatine
nourriciere ou 'agar-agar peptoné, il végete en constituant des
colonies blanchitres et saillantes, dans lesquellesle microscope
ne décele que des cellules semblables a celles que 1'on a semées.
Mais, déposées dans un bouillon nutritif, la plupart des cel-
lules s’allongent, prennent ’aspect de massues ou de filaments
gréles, articulés et ramifiés, munis, sur leur trajet ou a leur
extrémité, de cellules elliptiques ou conidiques. Ce change-
ment est absolument subordonné a la nature du milieu nutri-
tif, car, si I'on puise de la semence dans le bouillon pour la
répandre sur la gélatine ou l'agar-agar, les nouvelles cellules
acquiérent la forme arrondie ou ovale.

MM. Roux et Linossier ont ajouté derniérement des données
tres précises 4 10s connaissances sur ce sujet.

Or, quand on voit, d’'une part, le Saccharomyces albicans
revétir 'état mycélique s’il est immergé dans un milieu nutri-
tif; d’autre part, le Mucor racemosus former des conidies lors-
qu'il végete a I'abri de 'air, on peut légitimement se demander,
a 'excmple d’Hoffmann, si les Saccharomyces ne sont point
des liyphomycétes ou moisissures arrétées dansleur développe-
ment, et si 'on ne se décidera pas un jour a les confondre avee
ces dernieres.

Quoi qu’il en soit, on releve de profondes modifications dans
la forme des Naccharomyces suivant les conditions de leur
végétation, et il est incontestable que si 'on observait seule-

(1) Revue de médecine, annéc 1887.
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ment un fragment des tubes qu’ils fournissent dans le bouillon,
on serait fort exposé a les prendre pour des moisissures pro-
prement dites. _

Jusqu’a présent, nous ne sommes pas sortis des chvampl—
gnons ou le polymorphisme est nettement démontré. Voyons
les bactériens.

Quelques auteurs ont établi une filiation entre les bactéries
et les champignons inférieurs. On a dit antérieurement que Hal-
lier prétendait avoir constaté la transformation de plusieurs
microcoques pathogénes en levures et en moisissures. Le
micrococcus de la variole naitrait du Pleospora herbarum, celui
du vaccin du Torula rufescens, etc.

Brefeld, de Seynes, Negeli, n'ont jamais pu constater cette
filiation ou une filiation inverse. Il est a peine besoin aujour-
’hui de discuter les idées de Hallier, puisque I'on a renoncé
a placer les bactéries et les champignons dans le méme groupe
végétal. Le polymorphisme que nous devons étudier est donc
limité aux bactéries proprement dites.

Ces organismes revétent les formes de cellule isolée, globu-
leuse (Micrococcus), de batonnet court, cvlindrique et isolé
(Bacterium), de baguettes unies bout a bout plusieurs ensemble
(Bacillus), de cellules unies en long filament simple (Lepto-
thriz) ou ramifié (Cladothrix),ou spiralé (Spirillum). Peuvent-
ils passer de I'une a l'autre, aux divers ages de leur dévelop-
pement, ou en présenter plusieurs a la fois, selon les différents
points de leur longueur ? Telles sont les questions qui divisent
les microbistes.

Ch. Robin est peut-étre le premier naturaliste qui ait affirmé
(1853) la parenté des bactéries avec les Leptothrix qu’il regar-
dait comme la forme adulte vers laquelle tendent tous les
bactériens. Quant a ’association de plusieurs formes sur le
méme individu, nous croyons qu’elle a été signalée d'abord par
M. Lister (1873). Cet auteur aurait trouvé des cocei, des bacté-
ries, des bacilles et des Streptothrixz dans un bactérien du lait
bleu. M. Billroth (1874) aurait vu réunis bout & bout des coccos
et des bactéries.

M. Zopf a publié¢ derniérement un important mémoire (1885)
ou il affirme que toutes les formes offertes par les schizomy-
cétes peuvent se trouver irrégulierement associées sur le méme
sujet. Aucun observateur n’avait osé pousser le polymorphisme
aussi loin.

M. Zopf divise ces végétaux en quatre groupes : les Coccacee,
les Bacteriacewx, les Leptotrichew, les Cladotrichew. Les espeéces
du premier groupe n’offriraient que des cocel; mais les Bacte-
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riacewe les Leptotrichewe, les Cladotrichew  posséderaient le plis
souvent des cocei, des batonnets droits ou courbeés et des fila-
ments droits ou spiralés. Les Bactériacces différeraient simple-
ment des Leptotrichées en ce que, chez les premieres, le dia-
metre des filaments consécutifs est uniforme aux deux extré-
mites, tandis qu'il serait incégal chez les secondes. Enfin. les
Cladotrichées se distingueraient des groupes préecédents par
les psewdo-ramifications de leurs filaments.

Les assertions de Zopf ont eu un grand sucees aupres de
plusicurs botanistes, surtout en Allemagne ;
pas & Pabri de toute critiqne.

Beauvcoup d’observateurs scrupuleux et conseiencieux ont
cherehé vainement a les vérifier.

(i n'est pas a dire que la forme soit absolument invariable
dans les bactéries. L'age et le milieu exercent sur la morpho-
logie de ces étres une influence limitée.

Depuis que le ferment butyrique est connu, on s’est apercu
que eertains bactlles se renflent dans leur partic eentrale en
restant gréles a leurs extrémités, modifications qui ont valu quel-
quefois a l'espece le nom de Clostridium. Nous avons observe ui
changement analogue dans le Bacterium

mais elles ne sont

Chauwviet, conservé pendant quelque d 4
lemps a basse température au sein de la e‘ 0 g i]
tummeur charbonneuse qu'il provoque chez U \/ @
le beeuf (Arloing, Cornevin et Thomas). 7]
L’organisme de la septicémie gangre- &
) . y " 1 o ==

nense que M. Pasteur a appelé vibrion '€ 15 Ba“"”"”

X ;i ! Chauveei (eharbon
septique évolue en bacilles courts dans  gympromatique). — «

le tissu conjonctif sous-cutané de 'homme
et de plusieurs animaux, tandis qu’il
prend Laspect de longs filaments dans le
sang (Pasteur) et les séreuses (GChauveau
et Arloing).

Des 1877, Toussaint a signalcé la trans-
formation de quelques articles terminaux

formes habituelles danx
la sérosité d’une tu-
meur fraiehe; b, formes
fréquentes  dans une
tumeur conservée pen-
dant quelques jours en
hiver.

du  Bacillus anthracis. lorsqu’il végete dans Patimosphere
¢troite d’'une chambre humide. en pseudo-theques ou se
forment de trois a six spores trés réfringentes. Nous avons
constaté que les spores de ce microbe insolées pendant un
cerlain temps émettent un mycélium court, frisé, d'un aspeet
tératologique. klein, de son coté, a étudié plusieurs change-
ments apportés a la végetation du bacille charbonneux par la
température ou le milieu auxquels il était soumis.

Neelsen, Gienkowski ont remarqué que le bacille du lait bleu
ARLOING.

(‘
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revét tantot la forme de bacilles mobiles, tantot celle de bacté-
ries immobiles avec ou sans spores, tantét enfin d’articles
tellement courts, a angles arrondis, que leur succession rap-
pelle la forme de torula.

De Bary, en placant le Bacillus megaterium dans des condi-
tions nutritives défavorables, a vu ce bactérien se diviser en
articles trés courts, qui ne tardent pas a prendre
les caractéres des microcoques.

Les microbacilles et les microcoques eux-
mémes n’échappent pas a I'influence des condi-
tions biologiques, car on a dit depuis plusieurs
années que le microbe du choléra des poules
(Pasteur) et celui de l'ostéomyélite infectieuse
(Rodet) deviennent beaucoup plus petits lors-
qu’ils vieillissent dans leurs cultures.

Presque tous les bactériologistes ont obhservé
des variations dans la morphologie des mi-
crobes déterminées par l’état physique ou la
composition du milieu nutritif. Lorsqu’on cul-

Fig. 14. — Vibrio
septicus  gan-~
grena (vibrion
septique de M.

Pasteur). — a : X 5 ’
0, form)es quil tive le Bacterium Chauvei dans un bouillon
présente dans additionné de glycérine et de sulfate de fer, les

un foyerde sep-
ticémie gangre-
neuse; b, for-

Jeunes micro-organismes prennent la forme de
clous de girofle trés brefs, au lieu de conserver

mes qu’il prend
danslesséreuses
ou le sang; b’,
long filament
desséché, sur
lequel on voit
bien les articu-

la disposition cylindrique primitive.

MM. L. Guignard et Charrin ont fait con-
naitre dernierement que des changements ap-
portés au 1nilieu nourricier peuvent modifier
la forme des bactéries d’'une maniére surpre-
nante.

lations. Par exemple, sile Bacillus pyocyaneus avec

lequel ils ont expérimenté est semé dans du
bouillon de beeuf ou de veau pur, il se multiplie a la surface
en formant un voile sous lequel se développe peu a peu la
matiére colorante qui lui a fait donner son nom. Dans ce
voile, les bacilles condensent leur contenu en un ou deux
globules, autour desquels la membrane s’épaissit, comme
s’il s’agissait d’arthrospores, bien que leur résistance a la
chaleur et a la coloration ne soit guere plus grande que celle
des bacilles normaux.

Si, au bouillon pur, on ajoute du naphtol B, a la dose de
0,202 0,25 pour 1000, du thymola celle de 0,50 4 0,60 pour 1000
et de I'alcool a raison de 40 centimetres cubes pour 1000, la cul-
ture donne (des bacilles plus ou moins longs, isolés ou soudés
en pseudo-filaments, et des filaments proprement dits, enche-
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vétres, formant feutrage a la surface ; mais ces filaments font
bientot place au bacille normal.

Si I'on additionne le bouillon de 0,10 a 0,15 pour 1000 ¢
bichromate de potasse,la culture est tardive el se peuple de fila-
ments allongés, plus gros que le bacille normal; ils disparais-
sent au bout de eing a six jours; avec 0,20 pour 1000, les fila-

I'ig. 15. — Polymorphie du Bacillus pyocyaneus obtenue expérimentalement
par MM. Charrin et Guignard. — 1, forme normale dans le bouillon ou sur
I'agar-agar; 2, culture agée de vingt-quatre heures dans le bouillon addi-
tionnd¢ d’acide thymique & raizon de 09,50 pour 1000; 3, culture du méme
dge dans le bouillon additionné d’alcool a raison de 40 centimétres cubes
pour 10005 4, culture du méme age dans le bouillon additionné de bichro-
mate de potasse @ raison de 09,15 pour 1000; 5, dans le bouillon addi-

tionndé de 095,25 pour 1000 de Dbichromate de polasse; 6, culture azde de
quinze jours dans le boutllon additionné de erdosote a raison de 1 gramme
pour 1000.

ments sont encore plus ¢pais et un certain nombre prennent
des formes d’involution (voy. lig. 15).

En présence de Pacide borique, a la dose de 4 a 5 grammes,
les bacilles, d’abord gonflés et granuleux, offrent a pavtir dn
troisicme jour l'aspeet de longs filaments; au contact de Pair.
Silon éleve la dose a 6 ou 7 grammies, on oblient, a ¢6té des
longs filaments, des bacitles droits ou flexueux, ou courbés en
croissant et en boucle presque fermdée, isolés ou reunis bout &
bout. De leur ageégation résultent des spires a tours tres serrés,
d’une existence éphémere ; en effet, le microbe finit par revétir
<a forme ordinaire (vov. fig. 16).
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Lnfin, si Pon cultive le Bacillus pyocyaneus dans le bouillon
additionné de créosote, d’acide salicylique, & une température
relativement basse, on observe la formation, dans presque tous
les bacilles, de cellules durables, sphériques, a membranes
épaissies, semblables 4 des microcoques, englobées dans une
substance visqueuse (fig. 15, 6).

MM. Guignard et Charrin ont donc obtenu le Bacillus pyo-
cyaneus tantot sous la forme de bactérie, de bacille court ou
long, droit ou courbé et de filament spiral¢, tantot sous la forme
de microcoque. Dans tous les cas, il s’agissait de la méme
espece, car, si 'on semait une quelconque de ces formes dans
du bouillon pur, on récoltait immédiatement le bacille normal
avec tous ses caracteres physiologiques.

Le travail de Guignard et Charrin montre a quel point le
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I'ig. 16. — Polymorphie du Bacillus pyocyaneus dans du bouillon additionné
d’une quantité croissante d’acide borique, observée par MM. Charrin et Gui-
gnard. — A, aprés deux jours dans le bouillon additionné de 5 pour 1000

d’acide borique; B, dans le bouillon additionné de 6 pour 1000; C, apres
quatre jours, dans le bouillon additionné de 7 pour 1000; D, aprées huit jours,
dans le bouillon additionné de 7 & 8 pour 1000.

polymorphisme est étendu dans les bactéries, sans que lex
eonditions ou 'observation a été faite laisse prise au moindre
doute. Il est intéressant au point de vue botanique, intéressant
aussi au point de vue pathologique, car il nous met en garde
contre les determinations spécifiques basées sur une morpho-
logic incomplete ; intéressant encore au point de vue technique,
puisqu’il nous apprend qu’une culture peut contenir des
formes variées sans étre impure. Sous 'empire d’idées oppo-
sées; on a souvent repoussé des cultures fort bien faites et,
par suite, ajourné la solution de problémes importants.

Wasserzug a fait des observations analogues i celles de
MM. Charrin et Guignard sur le Micrococcus prodigiosus. Cet
organisme prend la forme bacillaire dans le bouillon additionné
’acide tartrique. Par une longue série de cultures, il finit par la
revétir définitivement.

La température & laquelle végete une espece peut suffire a
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imprimner des changements de forme considérable M. Raser o
fait, daus notre Taboratoire, des observations euricuses sur un
bactlle présent dans une can potable, bacille qui offrait quelques
caracleres attribucs au bacille tvphique  Toutes choses étant
eeales Paillenrs, Pélévation de la tempdérature déterminait un
allongement du bacille, jusqu’a hui faive prendre des dimensions
vraiment gigantlesques pour ee
petit ¢tre Le leetenr appreéciera
ces nodifications en jetant les B f/
veux sur la figure 17. B

Quelgues especes, au moment

ot clles acheveut leur évolution, 4k 4 . 1Y

abandonnent des spores parmi ‘,'::.':’. s

des bacilles ou des hactéries plus e |

ou moins  deéveloppées. I im- " Py }'—5 L

porte de ne pas coufondre ces =N

spores avee des microcoques., Tei W UT

il ne sagit plus, on le concoit,

d'un cas de polvmorphisime Fig. 17. — Polymorphie d'un ba-
Certaines l)attl"‘l‘it‘.\‘ 1)(,_\-5“.‘](7.[” l.‘lllle de i v:mubsm‘\'eo’par )1..11.41‘~

ser. — a, formes d’une vieille

une <orte de polvinorphisme ré-
culier. De Bary rapporte qoe le
Boaedlus subtilis, semé dans un
milien  Ligquide, donue  $abord
naissance a4 des batonnets mo-
biles. Portés dans un milieu
semblable; ceux-¢i s'unissent en
longs filaments ot s’assemblent
innmobiles e zooglées & la sur-
face du liquide. Sous cet état,
ils fournissent des spores. Sui-

culture sur agar, souche de toutes
les autres; b, formes & la tem-
pérature de 6 degrés; ¢, Tormes
moycnnes d'une culture en bouil-
lon faite & 6 degrés; d, formes
les plus communes dans les cul-
tures aux températures 15-30 de-
grés: e, formes allongées aux
températures 30-35 degrés, [,
formes treés allongées A la tem-
pérature de 37 degrés: ¢, formes
filamenteuses entre 40-12 degrés.

vant la génération que Fon considere, la forine du Bacillus sub-

tilis change done légerement.

Quoi qu'il en soit, méme réduit aux proportions que 'on vient
de 1o aceorder, le polymorphisme rend la détermination de
Pespece beaucoup plus difficile en bactériologie qu en zoologic.

§ III. — CARACTERISTIQUE DE L'ESPECE.

La mobilité de la forme soppose a ce que le nuerobiste
chicrehe le eriterium de Pespece dans les earacteres morpholo-

glques
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Pris isolément, aucun des autres caractéres ne peul servir
de base a une détermination spécifique rigoureuse : .

Le volume, par exemple, se modifie suivant la nature du mi-
lieu nutritif et 'age des cultures.

On a fait jouer un grand role, dans ces dernieres années,
aux caracteres de la végétation sur les milieux solides, c’est-
A-dire 4 la forme et a la couleur que prennent les colonies
au fur et 3 mesure de leur accroissement. H faut avouer que ce
sont 1a des caractires secondaires et qui paraitront bien insi-
gnifiants aux personnes habituées a déterminer spécifiquement
avec plus de rigueur des animaux et des plantes phanéro-
games. Malgré des assertions contraires, 'expérience démontre
que la forme des colonies, leur mode de propagation & la sur-
face ou dans la profondeur des milieux nutritifs changent sui-
vant un bon nombre de conditions dont la plupart sont a
trouver. On peut en dire autant de la végétation dans les
liquides. Quant a la couleur, elle varie beaucoup, sans que
I'on en sache exactement la cause a 'heure actuelle; tel est le
cas du staphilocoque pyogene signalé judicieusement par
MM. Rodet et Courmont.

Le criterium, en médecine, devrait étre tiré des propriétés
pathogeénes. Malheureusement, celles-la encore manquent de
stabilité. Les agents virulents s’atténuent par I'action de la
chaleur, de T'air, du milieu nutritif, de la lumiére, & un degré
tel qu’ils perdent la faculté de produire des troubles rappelant
la maladie dont ils sont ordinairement la cause. L’inverse
peut légitimement étre admis. Jai démontré que le strepto-
coque de la septicémie puerpérale qui a perdu ses qualités patho-
génes en végétant pendant une ou deux générations dans le
bouillon de poulet neutralisé devient virulent en végétant dans
le bouillon de beeuf salé. Pourtant, dans ces deux états oppo-
sés, la forme n’était pas modifiée. Par conséquent, un microbe
avec les mémes caractéres morphologiques peut ne plus jouir
des mémes propriétés,

On rencontrera encore des microbes, morphologiquement
semblables dans Ia phase moyenne de leur existence. dont les
propriétés pathogeénes sont entiérement dissemblables. Ainsi
le microbe de la septicémie gangreneuse ct celui du eharbon
symptomatique du beeuf sont identiques quand on les étudic
dans le tissu conjonctil sous-cutané ou intermusculaire ; cepen-
dant ils ont chacun un terrain sur lequel ils viégetent a Iexelu-
sion I'un de l'autre. Ge sont des espéces pathologiquement
différentes quoique morphologiquement semblables.

Dans quelques cas, rares & la vérité, on est allé jusqu’a em-
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prunter des caracteres spécifiques alamaniere dontles mierobes
fixent les couleurs artificielles. On a dit préecdemmnient le peu
de confianee qu'il fallait aecorder a cette prétention.

Enrésumd, il est impossible de déterminer Pespece bacté-
rienne a Faide d’un eritere unique On doit recourir & un en-
sewble de caracteres, parmi lesquels on établira une certaine
subordination, En téte, figurcront la forme et les proprictés
pathogenes; puis viendront les caractéres tirés de la végétation
dans les milicux nuiritifs divers, en présence ou en l'absence
de Pair.

La forme sera avantageusement consultée a toutes les phases
de U'évolution des microbes, et U'étude des propriétés patho-
cenes devra 6tre tentée en utilisant plusieurs especes animales
el toutes les voies d’'introduction offertes a I'expérimentateur.
Enfin, par surcroit, on pourra recourir & la coloration artifi-
cielle & Faidede teintures varices.

On ne sera stir de la spécificité des mierobes appartenant
4 un méme genre quapres les avoir soumis a celte série
d’¢épreuves. Pour avoir négligé (’observer eette discipline quel-
que peu sévere et de se livrer a des travaux d’'une longue durée,
on a encomnbré la science de synonymies (angereuses ou bien
on a erée des especes quisont, tout au plus, de siniples varietés
'une espece antérieurement décrite et bien étudide.







DEUNIEME PARTIE

BIOLOGIE DES MICROBES

Les microbes élant des algues, lenr aceroissement et leur
multiplication sont donc des phénomenes de végétation.

Pour saccomplir, la végétation des mierobes exige la pre-
sence d'un aliment approprie, d'un milicu gazeux convenable
et d’une température favorable & I'assimilation.

Pendant la végétation, les substances solides, liquides et
cazeuses, au sein desquelles évoluent les micerobes, leur ecdent
des matérianx, de sorte quelles sont modifices plus ou moins
profondément par la vie de ces étres.

Les milieux agissent done sur les mierobes, les niierobes
réagissent denc sur les milicux; aussi, ponr connaitre la
vegotation des bacléries, faut-il examiner : 1° influence de la
composition des milieux ambiants et des conditions extérieures
sur la végétation ; 20 Finfluence de la végétation sur la compo-
sition et les propriétes de ces milicux.

Comine préambule & ces sujets importants, nous donnerons
mn court apercu de la technique usitée pour la culture arti-
ficielle des mierobes.

GITAPITREE PREMIER

CULTURE ARTIFICIELLE DES MICROBEN (1)

Plnsienrs fois déja il a ¢té question de la culture artificielle
des microbes, il est tenps de dire quelques mots sur cette pra-
tique qui nous a fourni la preuve définitive de la nature ani-
mee des virus et permis d'obtenir les micro-organisimes patho-

(1) Pour plus de détails, vovez les ouvrages spéeiaux sur la technique bac-
teriotogique.
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génes a I'état de pureté, de suivre toutes les phases de leur
évolution et d’acquérir sur leurs propriétés biologiques des
données tres importantes.

Toute culture suppose une semence et un milieu nutritif.

La semence est le microbe méme, & ’état de mycélium ou a

Fiz.18. — Pipette
pour la récolte
des humeurs vi-
rulentes. — ¢,
pointe  fermée
4 la lampe; a,
tampon d’ouate ;
b, torsion impri-
mée au corps de
la pipette pour
empécher les li-
quides d’arriver
aisément au con-
tact de l'ouate.

'état de spores. Elle est contenue dans les
humeurs ou dans les 1ésions organiques, chez
les animaux malades ou morts d’affections
virulentes.

Pour la recueillir, il faut donc puiser une
petite quantité d’humeur ou une parcelle d’or-
ganc virulents. La récolte des liquides se fait
a I'aide de pipettes en verre effilées & une extré--
mité, bouchées a T'autre a l'aide d’un tampon
d’ouate et stérilisées par un passage a Pétuve
séche, chauffée a 200-220 degrés. A la sortie
de Détuve, lintérieur des pipettes ne renferme
plus aucun germe vivant.

Lorsqu’on veut s’en servir, on brise. la
pointe ¢ avec des pinces, on passe plusieurs
fois la partie effilée dans la flamme d’une lampe
4 alcool ou d’'un hec Bunsen, pour détruire
les germes qui pourraient exister & sa surface,
puis on la plonge dans I'humeur a recueillir;
on aspire avec la bouche & l'autre extrémité
jusqu’a ce que la récolte soit suffisante; on la
retire enfin et ’on ferme Pextrémité & la lampe,
si 'on ne doit pas distribuer immeédiatement la
semence dans les milieux de culture.

Enfermée dans ces pipettes, la scmence se
conserve pure comme au premier jour, si 'on
prend soin d’observer toutes les manceuvres
sus-indiquées. Elle y conservera méme long-
temps son pouvoir végétatif et son activité
pathogene, si elle est a I'état de spores ou sl
elle n’appartient pas a la catégorie des mierobes
qui redoutent le contact de l'oxygene libre
(microbes anaérobics).

Le milieu de culture peut reveétir ’état liquide
ou I’état solide.

En France, & 'exemple de M. Pasteur, on emploie beaucoup
les milieux liquides; mais on est loin d’¢tre exclusif; & titre
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e comparaison, on lorsquil vy a un avantage queleonqne i
ciployver les milienx solides qui ont ¢té, nous ue dirons pas
déconverts, mais introduits en bactériologie par M. R. Koeh, on
le fait volontiers.

Les milienx liquides Tes plus usuels sont les bouillons e
viande.

Présentons; connne un tvpe, le bouillon de viande de heeuf.
[1 est prépard de Lo manicre suivante :

On prend | Kilogrammre de ehair maigre; on la réduit en
memis nroreeaux ou en pate et on la met en macération dans
2 litres d'eau distillée pendant vingl-quatre heures. Ensuite on
fait Donillir e tout pendant deux & trois heures. On laisse
refroidir ot Von filtre. On rétablit Ie volume primitif en ajou-
tant de Teau. On additionne le bouillon de 10 grammes de
sel marin par litre et de 1 a2 gramnies de biphosphate de
soude. Ensuite on neutralise avee du carbonate e sonde ou
une solntion de soude étendue.

Le bonillon ainsi prépard est un bouillon léger. Ni Ton deé-
sire: Tobtenir tres léger, on double la quantite d'cau. Si, an
contraire, on souhaite un bouillon plus nutritif, on ajoute a
la viande 10 & 15 grammes de peptone séche. au moment ou
o porte sur le few.

A la viande de beenf, on peat substituer la chair du veau, du
poulet, du monton, du lapin, e certains poissons, cte. On a
(quelquetois remplace la ehair musculaire par les picds de veau.
Yarfois aussi, on a préparé des bonillons avee des substances
vegdétales, par exemple des navets, des carottes.

M. G. Roux, de Lvon, s’est servi avee avantage de Pinfusion
de touraillon, a § pour 100, pour la culture des streptocoques ;
mais il a remarqué que ce milicu était impropre a la végéta-
tion du vibrion virgule du choléra.

Enfin, pour répondre a certains besoins, on a additionné les
bouillons de viande d'une certaine quantité de sucre, de gly-
cérine ou de quelques corps réducteurs.

La préparation que nous venons de déerive se fait nécessai-
rement en présence de Fair g par conséquent, lorsque le bouillon
est pret, il renferme strement un plus ou moins grand nombre
de germes de plusicurs especes microbiennes qui se mélange-
raicnt ultéricurement a la semence que 'on se propose de
cultiver. De 1a Uimpéricuse néeessité de stériliser une provi-
ston de bouillon dans des vases ou elle sera désormais a abri
des contaminations par 'atmosphere.

Les vases destinés & cet usage sont ordinairement cylin-
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driques et & deux tubulures (fig. 19). On les charge de bouillon
filtré jusqu’aux deux tiers ou aux trois quarts de leur hauteur
(¢). La tubulure centrale () est garnic d'un excellent l)ou.chonl
travers¢ par un tube en verre (f), légerement coudé et ferme
par un tampon de coton. La tubulure
latérale (b) est fermée aussi par un
bouchon ou s’engage un tube de
verre (d) qui descend jusqu’aupres
du fond. Ce tube coudé deux fois
extérieurement est prolongé par un
tube de caoutchouc (d") muni d’un
ajutage en verre étiré (d”). Le tube
de caoutchouc et I'ajutage sont plus
longs que la partie interne du tube,
de sorte que I’ensemble forme un
véritable siphon dont on se servira a
certains moments.

\ Le flacon, ainsi préparé, est en-

” fermé dans une marmite de Papin ou

Fig. 19. — Conserve de une marmite autoclave quelconque,
bouillon. et soumis a la température de 110 a

115 degrés pendant une demi-heure.
Durant cette opération, le bouillon se trouble légérement;
toutefois le précipité se dépose peu a peu au fond du flacon,
pendant le refroidissement, de sorte que la plus grande masse
du bouillon reste indéfiniment claire et transparente. En vieil-
lissant, il peut perdre quelques-unes de ses qua-
lités nutritives; mais il ne sera pas envahi par
des cryptogames ou des parasites microbiens.

A part des cas exceptionnels, la culture ne s
fait que dans une quantité assez minime de
bouillon, déposée dans de petits matras en verre
préalablement stérilisés a ’étuve scche.

On se sert beaucoup du petit matras Pasteur
Fig. 20. — Ma- représenté figure 20. Ce petit hallon est muni d’un

tras Pasteur. o] rodé a V'extérieur, sur lequel se renverse un
capuchon de verre également rodé et surmonté
d'une courte tubulure bouchée avee un tampon d’ouate. Si le
capuchon de verre vient a se briser, on peut le remplacer par
un capuchon en papier. Celni-ci est fait avee une bhande de
papier soigneusement enroulée snr la face externe du goulot
ct tortillée au-dessus de ce dernier (fig. 21).
Nous avons & peine besoin d’ajouter que par mesure d’éco-
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nomie, on substituera sans inconvénient au matras a goulol
roddé nn matvas ordinaire & goulot non rode,

Notre expérience nous permet daffivmer que les matras ordi-
naires avee une vuleaire fermeture de papier se prétent a
Pexeeution d'excellentes cultures.

Les peltits matreas s"emploient toujours en nombre plus ou
moins considérable On commence par les slé-
ribiser dans Tétave =eche a une forte tempeéra- 3
ture Puis on les charge d'une certaine quantité |
de bouillon empruntée & Ja conserve.

Pour faire cetle opération, on brise la poinle p
de la branche extéricure i siphon dd'd” (voy.
fig. 19); on sonffle dans le tube &, & (ravers L tras 2 goulot
tampon d'ouate, pendant que l'on éearte les  non rode for-
branches e la pince n#, de maniére & amoreep  ™M¢ parunca

. , " puchon en pa-
be siphiou s alors on na plus quia engager la e,
pointe p dans le goulot de chaque matras ot
a desserrer la pinee n; le bouillon s'éenule naturellement
dans le matras. Lorsqu’on a transvase la quanlité nécessaive.
on abandonne les branches de la piuce & elles-mémes; 'éeou-
lement est suspendus on retire le matras, on le couvre de son
capuchon; puis on passe a un autre ballon et ainsi de suile.
Lopérateur doit avoir a proximiteé une lanipe
a alcool allumée, afin de soumettre de temps en
temps a la flaimme Uextrémité p du siphon, le
goulot et le capuchon, quand on ouvre et lors-
qu on ferme les maltras.

Les maltras ¢tant chargés de bouillon, il est
prudent, a titre d'épreuve; de leur faire passer
quarante-huit heures dans I'étuve a 36 degrés,
Nils restent iimpides, Topération ei-dessus
déerile a été bien faite; on peul proedder
aux cusemencements,

On féconde les matras en y déposant une

goutte des humeurs virulentes que nous avons  rig. 22. — Tule
appris a recuetllir. Pasteur double.

Au début de ses travaux, M. Pasteur faisait
les cnltures dans le tube simple ou double qui porte son
nom (voy. fig. 22).

[.e bouillon ¢tait aspiré par la pointe effilée et tombait dans
la branche renflée. La semence était introduite ensuile par Ie
maeme procédd. Ou bien, le bouillon était fécondé preéalable-
ment dans un petit matras et aspiré dans le tabe. .\ moins
d’'indications spéciales, le tube Pastear noest guere plas usité
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Le bouillon est remplacé quelquefois par du sérum sanguin
ou du jus de viande.

M. Koch, qui, il est vrai, employait presque toujours le s¢-
rum gélifié, a fait connaitre un procédé compliqué pour ob-
tenir du sérum stérilisé. Depuis longtemps, nous suivons dans
notre laboratoire une technique qui nous parait plus expédi-
tive et qui néanmoins permet d’obtenir d’emblée du sérum
liquide a I’état de pureté.

Nous choisissons une conserve de 2 litres surmontée de
trois tubulures (fig. 23). Les tubulures latérales sont garnies
«e tubes semblables & ceux de la conserve de bouillon; seule-
ment, on a soin d’engager le si-
phon d’une toute petite quantité
dans le flacon. La tubulure mé-
diane est surmontée d’un tube
en verre coudé, 4 peine effilé a
son extrémité libre. Le flacon
étant stérilisé, on découvre une
grosse veine ou une grosse ar-
tere sur un animal de grande
taille (cheval, 4ne ou veau). On
lie le vaisseau, du co6té de la
périphérie pour une artére, du
coté central pour une veine. On
AT flambe ensuite sa paroi; on
L\,)JLU— Pouvre avec un instrument
Fig. 23. — Conserve préparée pour flambé et Pon introduit a l'inté-

la réeolte du sérum sanguin a4 rieur du vaisseau le tube coudé S

I'état de pureté. dont la pointe a été préalable-

ment retranchée. Les parois sont
étroitement appliquées contre le tube a I'aide des doigts ou d’une
ligature. Le sang péneétre alors dans le flacon, par sa propre
pression. Quand il I'x rempli aux trois quarts, et pendant qu’un
aide lie le vaisseau, on retire le tube et on le ferme a la lampe
d’émailleur. Le flacon est ensuite abandonné au repos, dressé
sur son fond, dans un licu frais.

La coagulation du sang s’accomplit; le caillot se rétracte et
baigne de toutes parts dans le sérum.

Le moment est venu de transvaser le sérum soit dans de
petits matras, si on veut l'utiliser a I’état liquide, soit dans des
tubes & réaction, si 'on désire Pamener & I'é¢tat solide, Pour
cela, on flainbe la partie extérieure du tube siphon (d) et on
Ienfonce dans le flacon jusqua ce qu'il plonge d'une certaine
quantité dans la sérosit¢; oninsuffle ensuite de 'air par le tube
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latéral ¢ et le sérnm s"¢ehappe an dehors par Ta tubnlinree effi-
f¢e d” On continne Popcération de la méme manicre que s'il

s'agissait de transvaser du bouillon.

Ni Pon veut employer du jus de viande, on le stérilise par la

filtration & travers nn filtre en por-
celaine purifié lui-méme par la cha-
leur.

La culture sur des milieux nutri-
tifs solides a été propagdée par
M. k. Koeh.

Ciette méthode, & plusieurs points
de voe, presente de séricux avan-
tazes. Les colonies de mierobes vi-
cetent mddépendamment les unes
des autres avee des caracteres ex-
(érieurs qui permettent de les dis-
tinguer; par suite, la culture en
milieu solide se préte & la prompte
separation des espéces mélangées
dans une humeur.

On sc¢ sert beauconp, pour obtenir
des milicux nourriciers & Pétat so-
lide, des gelées & base de gélatine
fine connue sous e nom de gélatine
de Paris. Le moven le plus simple
pour les préparer consiste a faire
dissoudre 8 a 10 pour 100 de géla-
tine dans du bouillon faible ou dans
dn bonillon peptoné. A 'aide d'une
filtration a chaud, on obtient une
celée extrémement transparente qui
reste prise jusqu’a la température
de 20 degrés,

Les  provisions  sont réparties
dans «des matras ou plus souvent
dans des tubes a réactions.

Suivant que l'on veut posséder

e
Pl
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Fig. 21. — Deux tubes garnis

de gélatine nourricicre et en-
semencés. — 1, 1, colonies
de microbes; 2, tampon
douate ; 3, capuchon de
caoutchouc pour prévenir
I'évaporation el Ia dessicca-
tion.

nne surface de culture plus ou moins ¢tendue. on ineline les
tubes ou on les maintient verticanx pendant la solidification de
la gelée. La figure 24 montre deux tubes garnis de gélatine
nourricicre ot ensemences, I'nn (A) en surlice, Uautre (B) en

profondenr par pighre.

Nilon veat exposer les cultures @ une température de 35 &
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40 degrés, il laut substituer a la gélatine qui est beaucoup trop
fusible, 20 grammes de gélose pour 1 litre de bouillon. La
gélose, appelée encore agar-agar, provient des frondes d’unc
algue de la mer des Indes; elle sert a préparer des gelées
commerciales.

MM. Nocard et Roux augmentent la valeur nutritive de l'agar
en y ajoutant o pour 100 de glycérine neutre.

Neggerath ajouta a la gélatine plusieurs substances colo-
rantes solubles, pour faciliter la distinction de certaines espéces
microbiennes. En effet, telle espéce se charge pendant la vé-
gétation d’une couleur déterminée, telle autre d’une couleur
différente.

M. Koch, comme nous Il disions plus haut, s’est servi du

sérum solidifié, surtout

au début de ses études
sur la culture du bacille
de la tuberculose. Il ob-
tenait la gélatinisation du
sérum sanguin en cou-
chant les tubes chargés
de ce liquide sur le fond
d’une étuve inclinée (voy.
fig. 25) dont la tempéra-

o 85 i T i 1 ture cst maintenue entre
1. . = uve 1 mee ae koch pour la I
. J 65 et 68 degrés.

stérilisation et la gélatinisation du sérum
sanguin. I’ensemencement sur

la gélatine ou dans la
profondeur de ce milieu se fait a ’aide d’une aiguille de platine
montée sur un manche de verre. Celle-ci est chargée d’une
parcelle d’'une culture précédente ou d’une humeur virulente,
puis on la promene sur la surface inclinée de la gélatine ou
bien on la plonge verticalement dans la profondeur. La ou les
germes se sont arrétés, on voit se développer des colonies
d’abord séparées, mais qui pourront se confondre au fur et a
mesure que leur croissance les mettra au contact.

Si I'expérimentateur devait isoler les espéces contenues dans
une culture impure ou dans un mélange, il emploierait le pro-
cédé de M. Koch qui consiste & déposer avec l'aiguille de pla-
tine une parcelle du mélange dans 10 centimeétres cubes de
gélatine fluidifiée a 30 degrés, & mélanger intimement par agi-
tation et & verser le tout sur une plaque de verre maintenue
horizontalement sous une cloche qui la protége contre les
germes de l'atmosphére. La gélatine se solidifie sous une
couche mince, uniforme, dans laquelle les microbes forment
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des colonies que Ton peut distingner a la loupe, grace aux
caracleres extéricurs quielles présentent, ot reencilliv isolément
au bout de Taignille de platine pour les faire pulluler sépar-
ment dans des tubes ad hoe (vov. fig. 200,

Plus simplement, il emploierait le procédé I Esmarcl. Celni-
ciocomsiste @omcélanger Ia paveelle 3 analyser dans une toule

Fig. 26. — Appareil de Koel destiné i faire des cultures d'izolement sur des
plaques de verre. — ¢, trépied, muni de vis ealantes o, destiné & soutenir la

plague de verre @ dans une direction horizoutale; w, nivean a bulle 4 air;
P, plaque sur laquelle la gélatine se solidifie; ¢, cloehe proteetrice.

petite quantité de gélatine liquéfice au ford d'un tube a essai
ordinaire (voy. fig. 27). Quand le mélange est intime, on ineline
le tube presque horizontalement ot on le fait tourner rapide-
ment entre les doigts sous un filet d’cau froide; la gélatine se
solidifie presqure régulierement en couche minee sur la face
interne du tube. Les colonies se développent éeartées les unes
desautres, a abri du tampon douate; on pent alors les récolter
solénment avee Paiguille de platine. Le proedde d’lismareh met
plus que celui de Koeha abri des germes de Patimospliere.
ARLOING. ]
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Tres souvent encore, on cultive les microbes sur la pomme
de terre cuite, sur 'empois d’amidon ou de riz, sur du blanc
d’euf cuit, sur des tranches de pain, sur des fruits, ete. Ges
indications générales étant connues, le lecteur
devinera aisément les procédés que le miero-
biste utilisera en toutes circonstances pour
obtenir des cultures a 'état de pureté.

Nous avons supposé jusqu'a présent que
les microbes cultivés se plaisaient au contact
de D'air. Si la culture devait porter sur des
especes anaérobies, il faudrait poursuivre
cette opération dans des récipients disposés
pour faire le vide ou pour substituer a I'air
‘ un gaz tel que l'acide ecarbonique ou I’hydro-
géne. H. Buchner annonca, en 1888, qu’il
avait réussi a faire pulluler des microbes
anaérobies en placant les cultures dans un
récipient fermé qui contenait, au fond, une
certaine quantité de pyrogallate de potasse,
| corps avide d’oxygéne. Ce procédé est évi-
demment trés simple; mais il ne donne pas
les garanties du vide ou de la substitution d'un
: gaz inerte a 'atmosphere des cultures, a l'aide
de la pompe a mercure.

MM. S. Kitasato et Th. Weyl (1890) ont cher-
i ché a cultiver les anaérobies dans un milieu
solide additionné d’un corps réducteur. M. Li-
. borius avait attribué aux propriétés réduc-
Fl%‘-é”- = lTﬂbe trices du sucre en solution alecaline l'influence

g;oﬂzgzseg,'}zslf favorable qu’il exerce sur le développement

marchpourliso- des anaérobies. MM. Kitasato et Weyl. s’inspi-
lement des mi~- rant de cette remarque, ont essavé des sub-
crobes; “il est - gtances qui jouissent de cette propriété a un

parsemc¢ de co- . : . d

lomies distinctes 1€8T€ plus élevé. Ils se sont adressés au chlor-

les unes des lydrate d’hydroxylamine, a4 la pyrocatéchine,

autres. a I'hydroquinone, a la résorcine, a I’eikono-
géene, au chlorhydrate de phénylhydrazine.

au quinon, a lacétaldéhyde de CH.C {g au benzaldéhyde

de GGH;—,C{g, au formiate de soude et au sulfindigotate de

soude. De tous ces corps, les deux derniers ont donné les
résultats les plus encourageants dans la culture des microbes
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du tétanos, du charbon svmptomatique et de la septicémie
cangrencuse. Ges autewrs conseillent Cajouter 50 centigrammes
(le formiate de soude a 100 centimetres cubes dagar. et senle-
utent 30 centigramimes de sulfindigotate de soude. Ils esperent
que Fon trouvera des substances dont Paction sera encore plus
satisfaisante pour la culture des anadrobies.

M. Beverinek a signalé récemment un moven fort ¢légant de
voir =i une subslance mincérale donnée est un aliment pour les
micro-organismes. Les spores ne se développent pas dans la
aclatine pure. Par conséquent, si 'on dépose sur de la gélatine
pure ensemencée une coutte d'une solution favorable a la veége-
tation. celle-ci se diffusera dans une aire plus ou moins grande
sur laquelle Ta germination ne tardera pas & s’établir; si la solu-
tioin est incapable de servir d’aliment. la gélatine continuera a
rester stérvile. Cette méthode peut servir pour essaver Paction
dex corps quon soupconne d’étre vénéneux, ou pour voir de
quel aliment dépendent cerlaines fonctions spéeiales des mi-
crobes, tels que le dégagement Jde lumiere, la formation de
pigments ou d’acides.

Pour plus de détails sur la culture des aérobies et des anae-
robies et sur la deseription et Pusage des étuves a température
cotstante dans lesquelles on «dépose les cultnres lorsqu’on veut
les faire marcher rapidement et uniformément ou bien quand
on se propose de déterminer les températures qui favorisent
ou cntravent le développement des microbes et 1a conservation
de lenes propriétés, nous renverrons le lecteur aux traités
spéciaux de technique baetériologique.




CHAPITRE II

INFLUENCE DES MILIEUX AMBIANTS ET DES CONDITIONS
EXTERIEURES SUR LA VEGETATION DES MICROBES

(e chapitre renfermera des notions tres variées, car, sous le
titre qui lui a été donné, nous étudierons les rapports des mi-
crobes en voie d’évolution avec les substances qui les nourris-
sent, avec les gaz qui les entourent, la température qu'ils
supportent, ete.

§ I — ALIMENTS DES MICROBES.

L’aliment doit rappeler la composition de l'organisme qui
s’en nourrit. Le protoplasma des bactéries renfermant de I’eau,
des matieres organiques azotées et hydrocarbonéos, des ma-
tieres minérales, les aliments qu’on lui offrira devront renfer-
mer ces substances; sinon, il végétera avee langueur.

Habituellement, les bactéries qui croissent in ¢itro trouvent
la matiére organique azotée qui leur est nécessaire dans les
substances extractives du bouillon de viande, dans la peptone
dont on enrichit souvent ce bouillon, dans la gélatine que I'on
associe fréquemment a la peptone et au bouillon pour donner
’état solide aux milieux nutritifs. Parfois il suffit d’une tres
petite quantité de substance azotée pour qu’un milieu satisfasse
aux besoins de la végétation d’une quantité considérable de
bactéries. Les microbes dont le protoplasma renferme de la
chlorophylle se procurent du carbone en décomposant l'acide
carbonique a la facon des végétaux supérieurs.

On admettait pour eux, comme pour les plantes vertes, que
le protoplasma pourvu de chlorophylle pouvait opérer la syn-
these de la matiére organique. Quant aux microbes sans chloro-
phylle, on pensait qu’ils devaient trouver la maticre azotée toute
préparée dans le milieu qui les entoure. Une laborieuse
recherche, commencée par MM. Schlesing et Muntz, heureuse-
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ment terminée par M. Winogradsky, vient de démontrer quun
microhe, Tagent de la nitrification, prive de chlorophylle et
soustraita la luniere, pent vivee dans un milieu execlusivement
minéral et v opérer la syvothese de la matiere organique

Les aliments fort complexes dans lesquels on fait vivre les
hactéries renfernent toujours quelques siubstanees hydrocarbo-
nées. On a remarqudé toutefois que adjonction a des milieux
riclies en maticres azotées d'une certaine quantite d'un corps
liydrocarboné angmente parfois singulierement abondanee et
e rapidite e la végétation. Iy a plusieurs anndées; MM. Ar-
loing, Cornevin et Thomas ont constaté 'henreuse influence de
Faddition de la ¢lyeérine au bouillon de viande sur la culture
du microbe du charbon symptomatique du beeuf. Récemuent,
MM. Nocard et Roux ont proposé d’abord ladjonetion du suere
au sérum sanguin coagulé, puis celle de la glvedrine a l'agar-
agar pepltond ot au bouillon de beeuf pour enltiver avee facilité
le hacille de la tuberculose. Depuis, les bactériologistes ont
remarqueé qne beancoup de microbes fournissent des cultures
phirs abondantes dans les milicux glyedrinés. Jai des raisons de
croire que le suere noest pas favorable & toutes les especes.

L. bouillon ou l'infusion de viande, qui forment la base des
aliments offerts aux microbes pathogenes, contiennent toujours
en dissolution une certaine quantité de matiéres minérales.
Ncéanmoins, M. Miquel a constaté 'un des premiers, sinon le
premier, que Paddition de 1°700° de chlorure de sodium au
bouillon ou & l'infusion de viande ¢élevait notablement leur
aqualité nutritive pour un grand nombre e mierobes. On peul
en dire autant Jdu phosphate de soude préconiseé par M. Koeh.

[.es microbes se plaisent généralement dans les aliments a
réaction neutre ou légerement alealine. Quelques-uns cepen-
dant pullulent dans les liquides acides.

De T'eau, des substances organiques azotées et hydrocarbo-
nées, des substanees minérales, sont done nécessaires a la veé-
aiétation des microbes. Mais, si la composition du véhicule,
celle de T'eau, ne change pas, la nature ou les propriétés dexs
sithstanees organiques et minérales qui lui sont associées peu-
vent changer. Ges modifications exereent-elles une  grande
influence sur la végétation des microbes? Gette question, forl
importante, est tres imparfaitement étudiée. Il est vrai quielle
est fort difficile. On possede des faits, mais leur interprétation
rigourcuse est a trouver. On sait, par exemple, que certains
microhes ont des aliments de prédilection: ainsi le Mycoderma
aceti, qui brile l'acide acétique qu'il a formé lorsque l'alcool
lui fait défaut, quitte rapidement Pacide acétique si on lui offre
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une nouvelle quantité d’alcool. On sait que certaines bactéries
végetent bien dans le bouillon de viande et eroissent mal dans
le sérum sanguin liquide ; que telles autres, qui végétent admi-
rablement sur 'agar-agar ou la gélatine peptonés, sont frappés
de stérilité sur la pomme de terre cuite. Nous avons rencontré
des exemples semblables parmi les microbes que l'on isole
dans le poumon du beeuf atteint de péripneumonie contagieuse.

Suivant les germes, les bouillons étendus conviendront mieux
a leurs cultures que les houillons concentrés. ou inversement.
Enfin, quelques microbes ne végetent plus dans des bouillons
préparés depuis longtemps, ol se sont produites des réactions
qui pourtant n’ont point changé leur état physique.

Pour étre rigoureuse, une étude de cette nature devrait étre
faite & 'aide d’un milieu nutritif entierement artificiel, dont on
modifierait peu a peu’la composition. On partirait d’'une com-
position chimique qui procurerait le maximum de végétation et
I’on comparerait & ce maximum les cultures obtenues dans le
milieu nutritif apres la soustraction de tel ou tel de ses prin-
cipes constituants.

Outre que des recherches semblables seraient trés longues,
puisqu’elles devraient étre faites pour chaque microbe, elles
sont presque impossibles & 'heure actuelle, parce quelesliquides
nutritifs artificiels connus sont peu favorables a la végétation
des microbes, et parce que les meyens que nous possédons
pour apprécier 'abondance des cultures sont trop grossiers et
trop imparfaits.

Le bactériologiste est done dans I'obligation de recourir aux
travaux entrepris par M. Raulin sur la végétation d'une moisis-
sure, I'Aspergillus niger, pour se faire une idée de 'influence
que la modification du milieu nutritit exerce sur la culture des
végétaux inférieurs.

La voie dans laquelle excella M. Raulin avait été entrevue par
Morren, M. Bécham) et Bineau, tracée par M. Pasteur et suivie
plus ou moins par M. Van Tieghem et M. Jodin.

M. Pasteur, déposant de la levure de biére dans une liqueur
artificielle comprenant :

L L R RS T TR — 100
Buane feandi. = m vemaemre e Wb ¢ o e b S o 10
Tartrate d’ammoniaque............................ 0,1

Cendres de 1 gramme de levure.
Traces de levure fraiche.

obtint un poids de levure supérieur & celui des traces de ma-
tieres organiques contenues dans la liqueur, et démontra, de
cette maniere, que le végétal ferment pouvait vivre et se multj-
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plicr aux dépens du saere, de Fammoniaque et des éléments
mincéranx de la levure

M. Pastear appliqua les milicux artificiels a la culture des
hactéries, des vibrions, des muedédinées, II supprinia sueeessi-
vewent chacenu des éléments du milien artificiel; i1 nobtint
plus que des traces de végétation. Il vit méme quune diminu-
tion des alealis ralentissait la végétation, et qu’il ¢tait impos-
sible de vremplacer les phosphates par les arsénmates,

M. Van Tieghem, de son ¢oté, a pu substituer le tanin an
sucre dans e milien ou il faisait végéter le mvecliom de cer-
Laines muecdinees,

M. Jodin a fait aussi dintévessantes substitutions dans Tes
liquides nourriciers ou, mallieurcuscment, il élevait des orga-
nismes divers au licu de enltiver des especes déterminées.,

La solntion nutritive de M. Pasteur convenait moins bien a la
levire que e mott sueré ordinaire; elle donnait de médiocres
récoltes de Pendeillium. Dans ces conditions, il était difficile
dapprécier avee streté Uinfluence des modifications du milien
sur la végétation. M. Raulin s’atlacha & obtenir des récoltes
constantes et plus fortes pour un méme poids de suere. Dans
ce but, il compléta la solution nonrriciere et sarréta a la con-
stitution suivante :

1) N O TS 1500
Suere candi. .o i e 70
Acide tartrique. . ... v i 4
Nitrate d’ammoniaque. .o en e v i 4
Phosphate d’amnmoniaque. . .o.oov oL, 0,60
Carbonale de polasse..vovvivs vivi i enn.. 0,60
Carbonate de magnésie..........ooovii i 0,11
Sulfate dmmoniaque... ..ol 0,25
ShislifEtey dl weline: s S50 ALL BE L BEALAE Fp b bbbt oFox: 0,07
sty e | el £ e AP AL AA R EE £ BAPE DAY LARE LA 0,07
Silicate de potasse. .. .. SALEPOLET A | B ol e LA A 0,07

Nupposons e liquide distribué dans des cuvettes @ fond
plat, sous une cépaisscur de 2 a4 3 centimelres; répandons
a Lo surface quelques spores d'dspergillus et portons en-
siile les cuvetles dans une étuve chauflée a --35 degrdés; en
Lrois jours, le liquide est entiecrement recouvert d'une couche
de moisissure.

Les principes nourriciers ne sont pas entierement épuises
pour cela, car apres avoir enlevé la premicre récolte, s1 T'on
repand de nouvelles spores & la surface du liquide, celles-ci
vegeleront comie les premieres, de sorte quen six jours on
obtiendra deux réeoltes qui, desséehées, peseront 25 grammes.

La viégétation de VAspergillus dans le liquide Rawlin est
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extraordinairement abondaute. L’auteur a caleulé quelle équi-
vaudrait, pour un végétal ordinaire, & une récolte de 10 000 kilo-
crammes a hectare.

On peut diviser les substances qui constituent le liquide
Raulin en deux groupes : les unes sont utiles & I'assimilation;
les autres se bornent & entretenir dans le milieu nourricier les
conditions favorables a la vie de I’ Aspergillus.

L’ammoniaque, la magnésie, I'acide sulfurique, la silice,
I'acide phosphorique, la potasse, l'oxyde de zinc se rangent
dans le premier groupe. Effectivement, si on les supprime, on
prive la plante de certains corps qui entrent dans sa composi-
tion et la récolte diminue plus ou moins. Ainsi la suppression
de lacide phosphorique, d¢ 'ammoniaque, de la potasse, de
'oxyde de zinc réduit la récolte au 1/200°, au 1/150°, au 1/25°,
au 1/10¢ de I'état normal.

Dans le second groupe, se rangent 'oxyde de fer et I'acide tar-
trique. Ces corps ne sont pas immédiatement utiles au tissu de
la plante; mais le fer détruit les produits sécrétés par I’Asper-
gillus dont la présence agirait comme un véritable poison sur
la plantule. Quant a lacide tartrique, il entretient dans la
solution nourriciere une réaction qui s’oppose a I'invasion des
bactéries de l'air. Aussi la suppression de ces deux substances
a-t-elle pour conséquence de faire baisser ou méme de sus-
pendre la végétation de I’ Aspergillus niger.

M. Raulin a étudié encore linfluence de l'addition de sub-
stances nuisibles a la végétation, ce qui lui a permis de consta-
ter que la vie de 'Aspergillus est entravée par certains corps
a doses infinitésimales. Par exemple, 'addition de 1/240° de
sulfate de cuivre, de 1/500000¢ de bichlorure de mercure, de
1/1600000° de nitrate d’argent suffit pour arréter la végétation
dans les cuvettes. Bien plus, si la culture est tentée dans un
vase d’argent dont le poids, avant et aprés 'expérience, est le
méme a nos balances les plus délicates, la récolte est nulle.

Le remarquable travail de M. Raulin date de 1870. 11 n’obtint
pas d’abord toute la faveur qu’il méritait. De rares initiés en
comprirent la haute portée. Ge ne fut que plus tard, lorsque
la nature végétale des microbes pathogénes a été révélée par
I'expérience, qi'il fut commenté et fouillé en tous sens. Peut-
étre a-t-on fait alors un usage un pen exagéré ou prématuré
des résultats extrémement intéressants qu’il renferme a I'expli-
cation de plusieurs points embrouillés, obscurs et délicats de
la pathologic.

Quelques personnes ont eru trouver, dans U'influence énorme
que les moindres changements du liquide nutritif exercent sur
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la veégetation de T Aspergillus. commne celle qui résulte de la
snppression de la silice, de Toxyvde de zine ou e Voxyde e fer
Pexplication de la prédisposition ou de la résistance de eertaines
expeces, de certaines races ou de certains individus a telle ou
telle maladie virulente, On a pensé qu'il suffirait d'une modifi-
cation legere des hnmears essenticllement muables de T'éeo-
nomice pour faire éelater une infection latente ou pour empe-
cheelévolution d’un virus chez une personne qui s’est exposer
a la contagion. Des causes banales, comme un changement
dans Palimmentation, encombrement, la misére phvsiologigue,
la chaleur, 1e froid, seront peut-¢tre capables de produire une
modification de  cette nature. Loexpérimentation, entre les
mains de M. Bouchard. semble avoir démontré que le froid
peat determiner certaines maladies infectieuses, dont 1e germe
Vit sur nos muqueases, en commensal, ¢'est-i~dire sans incon-
vénient, dans les conditions normales, et entre eelles de MM, Ca-
nalis et Morpugo, que le jeune favorise I'infection des oiseaun
par le bacille charbonneux.

Linfluence stérilisante de Targent, & dose impondérable,
élé saisie avec empressement par les auteurs pour expliquer la
specificite de quelques mdédications el pour concevoir Uespé-
rance J'en rencontrer une pour chaque maladie virulente ou
tout au moins de pouvoir arrcter, par Nadministration de sub-
stanees antiseptiques ou nticrobicides; Pévolution des maladies
a virns,

Matheureusement on a ¢ehioud dans plusieurs tentatives d’an-
tisepsic mdédicale, et'on en a ¢té surpris parce quon ne s'étail
pas rendua compte qu'en versant un microbicide dans e tube
digestif, dans le tissu conjonetifl sous-cutané ou le systeme
circulatoive «'un malade; on ¢tait loin d’opérer dans des ¢on-
ditions ausst simples quen lex ajoutant au liquide Raulin.

Quoi qu’il en soit, ke mémoire de M. Raulin nous est un guide
precieux dans la culture et la détermination des agents de la
virulenee. I nons apprend a essayer des milicux nutritifs
varies, lorsque nous entreprenons U'étude d'un miero-organisme
dont la Diologic est inconnue, & ne pas nous prononcer siur
Pabsenee d'un microbe dans une humeur supposeée virulente.
apres un petit nombre d'essais dans quelques milieux seule-
ment s en pareille oecurrence, un verdict négatif ne sera rendu
quapres avoir eniplove tous les milicux connus ou des milicux
nouveaux dont on modificra Ia composition de plusieurs ma-
nieres. I nous apprend enfin & varier la nature du milicu
pour séparer des germes ou des bactériens accidentellement
ou naturellement melanges,
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M. Duclaux, M. Laurent ont fait aussi des travaux importants
sur la nutrition des levures et de I’ Aspergillus.

L’état sous lequel se présente la matiére azotée influe sur les
fonctions physiologiques et pathogénes des microbes. Nous
citerons comme un exemple précis observation faite par
M. Gessard sur le microbe pyocyanique. Ce bacille sécrete une
substance fluorescente verte et une substance bleue, la pyo-
cyanine. La peptone et la gélatine ou les bouillons qui en con-
tiennent favorisent le développement de la pvocyanine et de la
matiére fluorescente, tandis que I'albumine se préte seulement
a la séerétion de celle-ci.

Nous avons dit ailleurs que le bouillon de beeuf est plus favo-
rable que le bouillon de poulet et celui de mouton a la conser-
vation e la virulence du streptocoque puerpéral. On connait
d’autres faits analogues. Il n’est pas jusqu’au degré de concen-
tration du bouillon, comme V'ont sibien vu M. Rodet et M. Chau-
veau, en ¢tudiant le Bacillus anthracis, qui ne relentisse, dans
quelques cas, sur la virulence des microbes pathogenes.

§ II. — TEMPERATURE.

Parmi les conditions extérieures susceptibles de modifier la
végétation, la température mérite d’étre signalée en premiere
ligne.

Dans son étude sur I'dspergillus, M. Raulin a traduit 'in-
fluence de la température par des poids qui en donnent une
idée absolument concréte. Cultivant dans des vases de porce-
laine contenant 700 centimetres cubes d’eau et 19 grammes
de sucre, il a obtenu, a des températures différentes, les poids
de récoltes suivants:

A 19 degrés... ...l gr. 0,3 ] A 34 degrés............... gr. £2
I e=m LA ieermee e 0,6 37T — L 3,8
AT — e 152 3 — 3,0
PO 2 Bl PaallbAniBRs o) 2-43 — o oL, Traces
DD = L e - e SR ¢ 3.5

Au-dessous de 19 degrés, la végétation de I’ Aspergillus cst
encore possible; mais habituellement, clle est entravée par les
organisnies qui envahissent les milieux de culture.

Les travaux de M. Raulin démontrent donc qu’il y a une
température minimum au-dessous de laquelle 'Aspergilius ne
végete pas, une température maximum au-dessus de laguelle la
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vegitation de eelte moisissure est suspendue, une température
enfin ou Lo vegétation offre son maximum dactivilté.

o est-il demeénme pour les microbes? Oui. Mais il nw’a pas
CLé possible jusqu’a présent de mesarer avee autant de nettete
Finfluence de Ta température sur la végétation des bactériens,
entre le minimum et le maximum incompatibles avee [a végé-
tation. cette influence ne pouvant s apprécier que par le trouble
phi= ou moins marqué des enltnres ou par Uaspect que pré-
sentent les bactéries sous le microscope, ¢est-i=dire par des
caracteres vagues et passablement indéeis,

I importe (e distinguer dans Pinfluence de la température
son action =sur la végétation des bactériens & Pétat de myedélium
el sur la formation des spores, ¢t son action snr la germina-
tion de ces dernieres; ear elle n'est pas identique dans toutes
les eirconstances,

La végetation du mycélium peut commencer a -+ 6 degres et
sarreter entre 42 et 50 degrés. Loptimum  s’observe entre
—+ 20 et 4 40 degrés. On en jugera par les quelques exemples
sroupes dans le tableau ci-joint :

MICROBES MINIMI'M MAXIMUM OPTIMUM
Dacillus subtilis.......... ... .... 4G 4 500 4 300
DBactevivm termo.... ... .. ... .. B B =Y UL 4 300 — 35
Bucillus amylobacter............. PO B SR + e
Dactllus anthracis.. ... ..., -+ 150 4 43 4 2P — 25¢
Dacillus Luberculosis........ ... 4 2R 4 42 4+ 370 — 3%°
|

M. de Barvy affirme que dans les Endospordes, la tempdérature
favorable & la sporulation ext axsez voisine de Poptimum de
vegetation.

Quant a la température la plus favorable a la germination
des spores, elle dépasse, en géndéral, celle qui répond a opti-
mum de végétation du myecliun. Elle serait comprise entre
30 ¢t 40 degrés pour les spores du Bacillus subtilis, entre 35 el
37 degrés pour celles du Bacillus anthracis @ elle serait voisine
de == 20 degrés pour les spoves du Bacillus megateriwm.

M. Pastewr a observé que le Bacillus anthracis ne végeéte plus
a partiv de - 45 degrésy entre 4 42-13 degrés, il forme seu-
lement du mvedclinm que le contact de Poxvgene prive de vige-
tabilité au hout 'nn mois et de virnlenee au bout de huit jours.
Latténnation du Bacillus anthracis, par M. Pasteur, fut la
conséquence de eette observation.,
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M. Chauveau, qui s'est surtout occupé de linfluence des
températures élevées sur la végétation des microbes, & I'occa-
sion du Bacillus anthracis, a proposé de distinguer des tem-
pératures eugénésiques, dysgénésiques, agénésiques, suivani
qu’elles favorisent, génent ou suppriment la végétation. Il a
constaté qu'a la température dysgénésique de 42-43 degres, le
Bacillus anthracis donne un mycélium fragmenté au sein
duquel se montrent des pseudospores. Si I'on soumet ce mycé-
lium alatempérature agénésique de 47 degrés pendant une, deux,
trois, quatre heures, on le prive d'une partie plus ou moins
grande de sa virulence, on le transforme en vaceins, sans sup-
primer sa végétabilité, et ’on peut, si le chauffage a été con-
venable, faire pulluler 4 nouveau ce mycélium et le propager
avec son atténuation par la culture.

On développera ces particularités lorsqu’on traitera plus tard
la question de l'atténuation des virus. On parlera aussi de la
résistance relative des spores et du mycélium a la chaleur,
lorsqu’on s’occupera de la destruction des virus.

Avant de quitter I’étude entreprise ici, disons qu’il faut aban-
donner la prétention d’indiquer d’'une maniére générale la tem-
pérature compatible avec la végétation des bactéries. D’étranges
exceptions doivent nous mettre en garde contre les surprises
d’une généralisation hative. En effet, M. Miquel a recueilli dans
'air les germes d’un bacille filamenteux qui végéte encore aux
environs de - 72 degrés. M. Van Tieghem a cité un autre
bacille qui pourrait végéter au-dessus de -+ T4 degrés. Globig
aurait trouve dans la terre plusieurs bacilles capables de végéter
entre 50 et 70 degrés.

D’apres Forster, un bactérien phosphorescent trouvé sur des
poissons morts se cultive a zéro. Fischer a rencontré quatorze
especes qui peuvent végéter a zéro.

On est loin de +- 50 degrés et de - 62 degrés, maximum et
minimum que 'on a rarement vu dépasser. Il est probable
quentre ces deux températures - 50 degrés et - T4 degrés,
On rangera peu a peu un plus ou moins grand nombre (’inter-
médiaires.

N III. — Lumigre.

M. Zopf avait observé que le Beggiatoa rosea-persicina et
M. VanTicghem, que le Micrococcus uree s’accumulent ou s’ap-
pliquent sur la face éclairée d’un vase & culture. On ne saurait
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toutelois eéndcraliser cette observation, car nous avons vu le
Bacillus antheacis cultive sur la gélatine nourricicre creuser
on support du eoté opposeé i larrivee de la lnniere. M. Kngel-
mann avail encore remarque que la nutritton de la baectérie
colorée conune sous le nom e Bacteriwm chiloviiune est modi-
fice par les radiations solaires. .\ une lumiere vive, ce hactérien
deécompose acide carbonique qut entoure ot dégage de oxy-
cene s La quantite dacide carbonique décomposiée est propor-
ttonnelle a Fintensite des ravons lumineux et surtont a I'inten-
SiLé des ravons chimiques.

Pendant longtenips, nos connaissances sur les ehangeimen(s
impromes a la vegetatton des mierobes par la lumicre se sont
horneés a ees faits, qui we répondent pas tous divectement a la
(question que nons examinons,

Fu 4877, Downe et Blunt s oceupérent de Pinfluence de la
hamicere sur le développement des hactéries, Ils se servirent du
liquide Pastear comme milicn nourricier. Malheurcusenient ils
observerentdes bactéries fort indéterminées, eelles de la putré-
faction. Quelques-unes de lears conclusions seront examinges
lorsqu on traitera de la destrnetion des viens, Iet on reticndra
simplement celles qui se rapportent & la végétation des mi-
crobes. Or MM. Downe et Blunt ont constaté: 1° que la himiere
retarde o empéchie le développement des haetéries ala con-
dition qu elle agisse en présence de Fair; 20 que Paction retar-
dante appartient a la lumiere diffuse et surtont aux rayons
actinigques du speetre solaire.

Fa 1885, icuorant les travanx des autenrs anglais, M. Duelaux
ctudiae Tinfloenee de Ta lumiere du soleil sur la vitalité des
cermes du Tyrothrixe scaber ; puis, un peu plus tard, sur
quelgques microcoques pathogenes. M. Duclaux s'était place an
point de vue de assainissement du sol et de Patmosphere,

Nimultanément, ot avant Jde connaitre les rechierches de
M. Duclaux, nous avons fait agir la lumiere sur les semis ou
suar les cultures du Bacillus anthracis dans Tintention Jatté-
nuer et de vaeceinifier co virus, Chemin faisant, nous avons
releve des observations intéressantes sur les troubles imprimes
ala végdtation de la bactéridie charbonneuse par les radiations
luminewses,

SitFon se contente d’emplover la lumiere du gaz. l'influence
des ravons lumineux sur le bacille du charbon est simplement
¢hauchée. Ainsi, 4 une température eugénésique, la lumiere
artificielle est incapable d'arréter Ia vegétation du myeélium
elle <e borne a retarder 'évolution du microphyte ; mais a une
lempérature dysgénésique, elle suspend la végétation : celle-ci
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reprend aussitot que la température devient plus favorable. Si
la lumiére du gaz traverse un verre rouge, son influence retar-
dante est amoindrie. Si elle traverse un verre bleu, la sporu-
lation se fait mal, les filaments mycéliques se déforment, se
renflent en pseudothéques a lintérieur desquelles apparais-
sent des spores plus ou moins parfaites.

Les rayons solaires exercent une influence plus nette et plus
décisive, et il est bon d’ajouter que celle-ci est a peu pres indé-
pendante de leur température.

Si on les projette sur du mycélium déposé comme semence
dans du bouillon transparent,ils suppriment sa végétabilité en
un laps de temps qui varie, suivant l'intensité lumineuse et la
pureté du ciel, entre trois quarts d’heure et six heures. En
été, une heure ou deux suffisent ordinairement & produire cet
effet. Dans les cas ou 'insolation n’est pas assez prolongée pour
supprimer la végétabilité du mycélium, elle retarde simple-
ment la végétation ou bien celle-ci s’accomplit irréguliérement.

Si lesrayons solaires agissent sur une culture commencante,
dans laquelle le mycélium est sensible a 'eil sans toutefois
entrainer un trouble manifeste du bouillon, ils entravent la
végétation qui s’accomplit plus lentement et irréguliérement.
Quelquefois, le mycélium évolue en filaments courts, onduleux,
enchevétrés les uns dans les autres, de sorte que les spores
qui se forment plus tard a leur intérieur semblent constituer
des zooglées.

Dans le cas ou les rayons pénétrent dans une culture datant
de deux jours et d’un aspect absolument louche, ils parviennent
a éteindre la végétabilité du myeélium; toutefois ce résultat
n’est obtenu qu’au bout de vingt-sept a vingt-huit heures d’in-
solation, en plein mois de juillet.

Ce retard dans l'effet nocif de la lumiére ne tient pas i une
augmentation de la résistance du mycélium. Il est di au trouble
et a la faible transparence des cultures. Effectivement, si 1’on
dilue le contenu des ballons avec du bouillon clair et transpa-
rent, on obtiendra la stérilisation du mycélium en sept & huit
heures.

La suppression de la végétabilité du mycélium dans les cul-
tures en pleine évolution est précédée d’une modification lente
et graduelle que 'on apprécie de deux maniéres : 1° par le re-
tard qu’éprouve le développement du mycélium incomplétement
insolé déposé comme semence dans du bouillon neuf ; 2° par
une diminution de la fécondité de la semence.

Par exemple, si 'on emprunte une goutte de semence dans
une culture exposée au soleil depuis quatre, huit, quinze et
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vingl lienres et quon la dépose dans des ballons ehargeés (e
bouitton nutritif, la végétation ne sera sensible quan bout de
vingl henres dans le premier ballon, de vingt-quatre henres
dans Te second ballon, de trente-six et de quarante henres dans
les deux autres ballons.

Enfin, quand la végétation est achevée dans les enltures
nouvelles, on peat, en se basant sur le trouble qu elles présen-
tent, les ranger en série régnlicrement décroiz<ante, du ballon
dont la semence a ¢1é insolée quatre henres a celui dont la
araine a ¢té exposee vingt heures an soleil.

Siodes matras fécondés avee des spores sont exposés aux
rayons solaires, dans les mémes conditions et pendant le méme
temps que les ballons fécondes avee du mveélium, il sont
aussi frappeés de stérilite,

Nous e avons conclu que les spores, dont la résistance
assitee la pérennile de Uespeee, tronvent dans Tes rayons so-
[aives nn agent de destraetion redouatable pone elles. Notre opi-
nion fut difficifement aceeptée par M. Duclaux, M. Nocard el
M. Straus. Ges expérimentateurs émirvent Pideée que les spores
cermaient dans le bouillon en dépit du soleil et que les ralia-
tions se bornaient a stériliser le jenne myeélium issu de la
seinence Mo Strans erut démontrer la justesse de son appreeia-
tion en établissant que si les spores sont insolées pendant six
henres dans nn milicn liguide privé de qualités nutritives et
ou, par conségquent, elles ne penvent pas germer, clles conser-
vent lear veégdtabilite. LZobservation de M. Straus est exacte
Mais. si Vinsolation des spores dans Peau distillée est prolongée
pendant quinze heures; on finit par éteindre ehez elle tout pou-
voir végaetatif.

Nos expériences nombrenses et varices ne laissent pas la
moindre prise an doute en ¢e qui concerne la destruction e la
veactabilité des spoves par les ravons (du soleil; mais elles
laissenl entrevoir une inflitenee modificatriee exereée par le
milicn liquide dans lequel nagent les spores. M. Roux a étudié
la question & ce point de vue. Il a remarqué que le bouillon ou
sont plongées les spores est rapidement altéré par 'insolation,
an point de devenir impropre a leur évolution ; de sorte que
Pon est exposé arapporter exclusivement anx spores des phé-
nomenes de sterilité qui- appartiennent ’abord au bouillon, et
qu elles partagent ensnite avee lui. Chose eurieuse etinexpliquée
aujourd’huiy, 1o bouillon g’ est devenu impropre a la germi-
nation des spores xe préte encore a évolution du myeélium.

Certaines divergenees regnent encore an sujet du temps
nécessaire a la destruction de la veégétabilité des spores «du
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Bacillus anthracis. M. Roux admet qu'il faut, dans ce but, in-
soler les spores vingt-neuf & cinquante-quatre heures lors-
qu’elles nagent dans du bouillon de veau. Il faut, a notre avis,
se garder d’accorder une trop grande valeur aux chiffres qui
ont la prétention de donner la mesure exacte de la résistance
des spores au soleil. Ces chiffres différeront suivant la latitude,
la saison, le jour ot les expériences auront été faites. 1.’état du
ciel, si fortement instable, apportera aussi des changements
considérahles dans les effets de I'insolation. Enfin le milieu ou
les spores sont en suspension est un facteur d’une certaine
importance. Dans Veau, en effet, il suffit e douze & seize
heures d’insolation pour obtenir le résultat qui demande de
vingt-neuf a cinquante-quatre heuresdans une autre condition.
Or, comme la composition des bouillons est forcément variable
et vaguement variable, on doit s’attendre & des différences
notables cntre les chiffres obtenus par plusieurs chercheurs
qui croient, néanmoins, avoir expérimenté dans des conditions
semblables.

Gaillard et Pansini ont continué et étendu ces recherches.
Récemment, M. R. Koch annoncail que la lumiére solaire dé-
truisait également la virulence des bacilles de la tuberculose,
en quelques minutes ou en quelques heures. suivant Uépais-
seur de la couche de culture exposée aux ravons. La lumiére
diffuse elle-méme peut tuer une culture en cing a sept jours.

Tout autre est action (e la lumiére sur les champignons in-
féricurs, notamment sur le ferment alcoolique. Dumas avail
observé que la lumiére active la fermentation; M. Schutzen-
berger, quelle ¢tait & peu prés sans effet sur ce phénomene.
M. Begnard a étudié de nonveau cette question, a l'aide de la
lumiére électrique, en enregistrant la marche du dégagement
gazeux qui accompagne la fermentation. Il a constaté que ce
dernier s’établit et s’accomplit beaucoup plus rapidement a la
lumiére qu’a U'obscurité.

§ IV, — Arvosruike.

La composition de I'atmosphére d’une culture, la pression
alaquelle elle estsoumise modifient profondément la végétation
des microbes.

Tout microbe étant un lambeau de protoplasma vivant et tout
protaplasma vivant ayant besoin de vespirer, la logique foree a
admettre que Pair ou I'oxyeene est indispensable 2 la vie des
microbhes.
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Pourtant, si I'on examine une série de mierobes ¢n présence
de ces zaz, on sapercoit que quelques-uns végetent abondam-
ment, tandis que d’autres semblent frappés de stérilité. Cenx-
ci pulluleront si, an lieu de les laisser en présence de 'oxv-
cene ou de Tair, on les place dans le vide ou dans le gaz acide
carbonique ou dans 'hydrogene.

M. Pasteur avait ohservé des phénomeéenes analogues dans la
vie de certains ferments appartenant aux schizomveetes et anx
sehizophyvtes. Par exemple, la levure de biere, le ferment bnty-
rique ne manifestent leurs propriétés zvmotiques que dans le
vide on dans nune atmosphere d'acide carbonique; le ferment
acetique nagit bien quau contact de Iair ou de 'oxvgene.

Les premiers sont des ferments anaérobies, les seconds des
ferments acrobies.

Czette distinetion fut transportée dans le domaine des agents
de la virulence. Le Bacillus anthracis devint un type de mi-
crobe virulent aérobie; le Bacillus septicus, un type de mi-
crobe anacrobie. Gelui-ci, comme I'a vu M. Pastenr et apres lui
un ¢grand nombre e bactériologistes, ne se reproduit avee
abondanee que dans un milieu nutritif privé d’air ou chargé
d'acide carbonique. Gelui-la, comme I'ont observé Koch, Pasteur
et Toussaint, ne prend tout son développement et n'achéve son
évolution que dans les milieux nutritifs ot 'oxveene aborde
avee facilite,

Toutefois; on a manifestement exagéreé la valenr de ces termes.
On a pu croire quun microbe anaérobie était frappé de mort
par fe simple contact avee 'oxvgene ou avee 1'air. La pratique
adémontré que les anaérobies sont loin de perdre si facile-
ment lears propric¢tés pathogones. On conserve fort bien le
hacille de la septicdmie gangreneuse avee toute sa virulence,
apres Pavoir soumis a la dessiceation dans un courant d’air.

A notre avis; tous les mierobes ont besoin d’oxyeene pour
évoluer eroitre el assimiler. (U'était aussi 'opinion d’Hoffmann
et de Cohn. Ces petits étres ne peuvent vivre sans oxygene, dit
Hoffmaun en parlant des bactéries; si ce gaz leur manque, ils
ne s¢ multiplient pas. Gohn regarde comme indubitable que
le développement «es bacilles et leur reproduction par spores
ne se fait que sous l'influence du libre acees de Pair.

Au surplus, dans les exemples ehoisis par M. Pasteur, le
ferment anacrobie réclame de U'oxyvgene pour se développer;
seulement, au licu de le puiser dans l'air libre, il emprunte
aux milicux nutritifs, grice a un phénomene de dissociation
spéeial a la vie des étres zymogenes.

Les mots aérobie ¢t anaérobie n’expriment donc pas des

ARLOING. i
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propriétés opposées, mais indiquent simplement des degré:
aussi 6loignés que possible d’un phénoméne identique che:
tous les micro-organismes virulents. La preuve : c’est qui
existe des organismes qui se rassemblent au pourtour d’une
goutte, dans une préparation microscopique, qui se multiplien
en formant un voile a la surface du houillon nutritif, tandis que
d’autres s'¢loignent des points ou I'oxygéne est présent, enfir
qu’il en est de mixtes, c’est-a-dire qui évoluent au contact de
I’air ou sans air. Le streptocoque de la septicémie puerpérale
celui de la mammite interstitielle de 1a brebis, deux organismes
que I’on trouve dans la péripneumonie contagieuse du beeuf, le
staphylocoque pyogene, le bacille typhique, etc., peuvent vivre
en aérobies et en anaérobies.

Les microbes mixtes sont appelés anaérobies facultatifs. s
recoivent quelquefois 'épithéte d’indifférents, a tort suivan
nous; car ceux que nous avons eu l'occasion d’étudier ne
donnent pas, dans les deux cas, des cultures aussi abon-
dantes. Régle générale, les cultures faites a I’abri de I'air son
moins riches que les autres.

Une différence analogue a été signalée dans la vie de Il
levure alcoolique suivant qu’elle s’accomplit a I’air ou sans air,
Quand « il n’y a plus d’oxygene présent a l'état gazeux, dif
M. Duclaux, la levure a manifestement une vie plus pénible. I
s’en forme encore un peu, car vie et multiplication sont er
quelque sorte synonymes, mais nous n’en avons que 1 gramme
au lieu de 25 pour 100 grammes de sucre consommeé ».

Il est probable qu’en partant du microbe le plus aérobie que
I’on connaisse, on rencontrerait une série décroissante d’inter:
médiaires conduisant insensiblement aux microbes réputés
anaérobies.

L’absorption de I'oxygene est donc un besoin plus ou moins
pressant chez les microbes. G’est bien un besoin général, cal
it n’y a pas un exemple de vie microbienne sans dégagemen
de chaleur, pas unc seule atmosphere de culture qui ne ren-
ferme de l'acide carbonique, c’est-a-dire (qu’il n'y a pas de vit
microbienne sans oxydation. Seulement, tantdt 'abondance de
l'oxygéne contrarie 'assimilation et la multiplication chez le:
organismes, tantot clle les favorise. Dans les anaérobies, 'assi-
milation est en raison inverse de la respiration ; dans les aéro
bies, elle est enraison directe. Une différence analogue se ren
contre pour un autre facteur biologique important, la lumiére
dans la vie des végétaux plus élevés que les algues pathogénes
L’esprit ne peut donc pas se refuser a l'admettre dans le
termes oll nous la presentons.
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Quoi qu'il en soit, il ne faut pas oublier, au point de vue
pratique, que si un microbe ne végéte pas en présence de air,
on devra tenter de le cultiver dans le vide ou dans une atmo-
sphere d'acide  carbonique, ou d'hvdrogene, ou Jazote. Nil
vieeete dans Tairv, on devra néanmoins s’assurer s'il ne croitrait
pas aussi en Pabsence de Pair. Il convient d’autant mieux de
varier la composition de Patmosphere des cultures que 'on
éprouve plus de peine & conserver les propriétés pathogénes
des microbes.

' Bert, apres avoir démontré que l'oxygtne sous une
forte tension est un véritable poison pour les éléments anato-
miques des animaux, pouvait supposer que, dans les mémes
conditions, ce gaz tuerait le protoplasma végeétal. L'expéri-
mentation a confirmé ses previsions. Lair, sous une pression
de vingl a quarante atmospheéres, Uoxvgene, sous une pression
cing fois moindre, tuent les bacilles du charbon et de la morve
a I'état mycélien. P. Bert a méme observé que les spores per-
daient aussi leur vitalité dans l'oxygéne a haute tension au
bout e neuf mois. Grossmann et Mayerhauser ont vu, de leur
colt, que les bactéries, en général, ne vivent pas au dela de
six a vingt heures dans 'oxygéne sous la tension de cing a
sept atmospheres. Tyndall a également constaté que des pres-
sions «('oxygene variant de dix 4 vingt-sept atmospheres em-
pechent absolument la fermentation ou la putréfaction de
s'¢tablir dans Jdes substances éminemment altérables.

IT est done bien avéré aujourd’hui que si 'atmosphere d’une
culture est portée a une tension qui équivaut a cinq ou huit
atmospheres d’oxygene, la vie microbienne est suspendue, puis
détruite a son inteérieur.

Mais il est probable quavant d’atteindre le degré qui est
incompatible avee la persistance de lavie chez les schizophytes,
la pression se borne a modifier la végdtation des microbes.

M. Chauveau a fait entreprendre & M. Wosnessenski,en 1884,
des expdriences pour connaitre les troubles apportés a la vége-
tation du Bacillus anthracts par la compression de I'air dans
Iatmosphere des cultures.

Les effets de la pression ont été associés a ceux d’une tem-
pérature eugénésique (- 35 degrés) et d’une température
dysgénésique (- 42-43 degres).

Ni lon soumet une culture fraichement ensemencée avec des
spores a la tempdérature eugénésique de -+ 395 degres et a des
pressions supérieures a treize atmospheres, pendant deux,
trois a six jours, la végétation est suspendue; celle-ci s’établit,
lorsqu’on abandonne la culture a la pression ordinaire. Bien
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mieux, si le bouillon a été fécondé avec les bacilles du sang,
la semence est tuée rapidement.

Aux pressions égales ou inférieures a (reize atmospheres,
I'évolution des spores et du mycélium s’accomplit en présen-
tant toutefois quelques modifications liées en partie a I'épais-
seur sous laquelle les cultures sont faites. Ainsi, quand le
bouillon est en couche mince, il se développe de bonne heure
de superbes spores libres qui tombent au fond du hallon;
lorsqu’il est en couche épaisse, le bouillon est uniformément
troublé, il tient en suspension du mycélium fragmenté, homo-
gene ou pourvu de spores et de rares spores a ’état libre; le
nombre de celles-ci augmente avee le temps, mais il n’est pas
plus grand au bout de douze jours que dans les cultures en
couche mince qui datent de quatre jours.

Si 'on soumet des matras récemment fécondés avec du my-
célium a la température dysgénésique de 42-43 degrés et a la
pression de trois a six atmospheres d’air, la végétation est
retardée et l1égérement modifiée. Le bouillon est uniformément
troublé quand il se présente en couche épaisse; il tient simple-
ment en suspension de gros flocons, lorsqu’il est en couche
mince. Dans le premier cas, le trouble est causé par du mycé-
lium fragmenté en filaments courts, a protoplasma homogéne
ou granuleux. Dans le second cas, les flocons sont formés de
tres longs filaments enchevétrés, a protoplasma généralement
granuleux.

M. Wosnessenskia étudié simultanément les modifications de
la virulence dans les cultures dontl'évolution avait été plus ou
moins atteinte par la pression de 'atmospheére ambiante. 11 a
vu que cette propriété était augmentée par les faibles pressions,
diminuée et anéantie par les pressions moyennes et élevées.

Les modifications de la virulence ne sont pas faciles a con-
stater surle cochon d’Inde ; mais on les apprécie plus aisément,
en employant un réactif vivant moins sensible au charbon, le
mouton par exemple, comme 1'a fait M. Chauveau. A P’aide de
cet animal, M. Chauveau a démontré qu'entre les tensions qui
activent la faculté infectieuse des cultures et celle qui y détruit
toute activité, s’intercalent, dans une zone fort etroite; «Jdes
tfansion§ capables d’atténuer plus ou moins la virulence de
Pagent infecticux. Il a encore observé que les spores formées
dans les’boqlll‘ons soumis a lg pression transmettent leur viru-
l’ence attenuée a plusieurs generatu;ns successives ; de sorte que
lop peut S¢ procurer, par ce procedé, des virus pour les inocu-
lations pr(?vcn.tlves. Ces virus possedent méme quelques avan-
tages particuliers que nous ferons connaitre plus tard, lors-
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que nous parlerons des movens de conférer 'immunité contre
les maladies virulentes. On dira ultérieurement que le simple
contact de Poxveene a la teusion normale, s'1l est assez pro-
longé, affaiblit 1a virulence des cultures.

§ V — ELECTRICITE.

Les premniers essais tentés pour déterminer influence de
Uélectricite sur la végdtation des microbes proprement dits
datent de 1875 et sont dus & Schiel. Auparavant, on s’était con-
tente de rechercher les effets de Délectricité sur le ferment
aleoolique,

Scliiel étudia I'action des courants induits et des courants
continus sur les vrganismes qui peuplent les infusions de foin
et de viande ou sur ees organismes transplantés dans le liquide
Pasteur. Il Papprécia par le trouble apporté dans la motilité
des microbes.

Schiel conclut de ses expériences que les courants faibles
suffisent & modérer le développement des bactéries. Mais on
pouvait lui objecter : 1° que la végétation n’é¢tant pas lice a la
motilite et réciproquement, il est impossible d’apprécier les
modifications de I'une par les troubles de 'autre ; 2° qu'opérant
dans «des milieux fort complexes, il était bien difficile de con-
naitre le mécanisme du trouble apporté & la végétation;
3° qu en raison de la fluidité du milieu, les changements pro-
duits en un point modifiaient aisément la composition de toute
la masse liquide, de sorte qu’il devenait impossible de dis-
tinguer l'influence exercée par chaque pole.

I Cohn ¢t Benno Mendelsohn reprirent cette question en
1883 et la poursuivirent méthodiquement.

D’abord, ils choisirent un liquide nutritif artificiel, & compo-
sition bien définie. Puis, pour saisir 'influence polaire et éviter
que la composition de toute la masse liquide ne fut modifiée &
I'oceasion d’un ehangement survenu en un point, ils firent des
expériences sur un milieu nutritif solide, la pomme de terre
cuite. kEnfin, ils observerent une seule espece microbienne, le
Micrococeus prodiyiosus, et non un mélange d’especes.

Les troubles apportés & la végétation des microbes par
I'électricité résultent delaction électrolytique des courants. La
ou les courants mettent des acides en liberté, le milieu devient
stérile. Gonséquemment, action stérilisante de DIélectricité
nmanquera avec les courants induits dont I'action électrolytique
¢st nulle.
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Tout en rentrant dans la formule générale sus-indiquéc,
action des courants continus présente un certain nombre de
variétés intéressantes.

Supposons le cas ou les deux péles d’un courant continu
plongent dans un liquide nutritif : si le courant est tres faible,
il n‘apporte pas de changements dans la végétation: s’il est
d’une intensité moyenne, il stérilise le liquide autour du pole
positif et diminue simplement la végétation au pole négatif; si
le courant est fort, la semence est tuée en vingt-quatre heures.
Lorsque le courant est d’une intensité moyenne, la stérilité au
pole positif est bien due a lacidité du liquide et non a une
autre influence, car le milieu est devenu propre a la végétation
des moisissures qui se plaisent dans un milieu acide. Lorsque
le courant estfort, outre son action électrolytique sur le liquide,
il exerce peut-étre une action directe sur la semence. A la
longue, le courant fort produit du phosphate ammoniaco-magné-
sien au pole négatif. Quand les phosphates ont revétu cet état
sous lequel ils sont insolubles, la solution est désormais pri-
vée de ses qualités nutritives.

Supposons maintenant que les deux péles d’un courant con-
tinu, sous forme de deux lames de platine, soient engagés per-
pendiculairement et parallelement l'un a lautre dans une
pomme de terre tranchée au niveau de son plus grand dia-
metre, on observera les phénomeénes suivants : autour du pole
positif, la surface de la pomme de terre sera seche et acide
autour du pole négatif, elle sera alcaline, humide et brune;
les zones alcaline et acide viendront au contact et seront sépa-
rées simplement par une zone linéaire brune.

Sous l'influence d’un courant faible, la végétation du Micro-
coccus prodigiosus se montrera seulement au pourtour de la
zone acide; a droite et 2 gauche du pole positif, la surface de la
pomme de terre sera stérile sur une grande étendue; au con-
traire, sur la zone alealine, la stérilité sera limitée & deux étroites
bandes qui accompagnent le pdle négatif. Dans les deux zones,
la surface stérile s’élargira au fur et & mesure que le courant
augmentera ('intensité. Lorsque ce dernier deviendra tres fort,
la stérilité sera générale, excepté sur I'éiroite bande 4 réaction
indifférente qui sépare la moitié acide de la moitié alcaline.

L’électricité agit done sur la végétation des microbes cn
modifiant le milieu nutritif et en modifiant la semence. L’action
sur la semence se manifeste quand on emploie des courants
trés énergiques.

Si 'on compare ces résultats & ceux qui ont été obtenus dans
des expériences sur les levures, on verra qu’ils sont analogues.
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Lo acidification do milicu navant pas d’'influenee sar le ferment
alcoolique, T'étectrieité natteindra done évolution dn ferment
que Torsqnielle se présentera sous une grande intensité,

Dimas navail pas redssia modifier la fermentation aleoolique
avee des ¢tineelles d’une bobine de Rhumkorf et d'une maehine
de floltz. M. Regnard (1886) a ralenti la marche de la fermen-
tation en foudrovant la levure avee des décharges donnant
des étineelles de 50 centimetres de longueurs il a tud absolu-
ment la levure en Pexposant eing minutes au courant fourni
par dix ¢léments Bunsen.

§ VI. — MouvemexTs.

P Bert s’était oceupé de 'imfluence de agitation sur le déve-
loppement des organismes inférieurs. Horvath a pensé que les
hactéries se preéteraient fort hien & une étude de ce genre,
altendu que leur évolution se fait rapidement ot que leur peti-
tesse fes et a abri des lésions méeaniques. En imprimant
de nombrenses vibrations a des cultures failes dans le liquide
artificiel de Gohm, Horvath a observeé que la végétation ne tar-
dait pas & ¢tre supprimee.

Des contradieteurs surgirent bien(ot. Reinke remarqua que
Pagitation se bornait & ralentir la prolifération des ovganisies
intéricurs, et Tumas erul s'apercevoir que la condition la plos
favorable & Ta multiplication de ces organismes ¢tait non I'état
de repos, mais un mouvement modére.,

Timas fit ses cultures dans le lait ou 'urine ; il attacha les
récipients a extrémité du balaneier d'une pendnle;une longue
tige flexible, plantée perpendiculairement, imprimait des vibra-
tions au balancier. & chaque oscillation.

Dans les cultures sonmmises a I'ébranlement, la prolifération
s'esl montrée, en général, deux, trois ou quatre fois plhis con-
sidérable que dans les eultures abandonndées an repos. Dans
les limites on Tnmas a fait varier la vitesse du nwouvement, il a
constaté que plus la vitesse augmentait, plus la prolifération
Ol areling.

Miquel n’a pas observe que le repos ou le monvement exer-
¢at une influence sensible sur la multiplication des hactéries
contenues dans les caux potables, Par exemple, un certain
jonr, Ieau de la Vanne, a Paris, accusait 28 haciéries par cen-
timctre cubes une partie ful placée dans un tube scellé et

?
celui-ci attaché & un moteur hydraulique qui lui conmmmuniquait

.



104 BIOLOGIE DES MICROBES.

deux cent cinquante secousses a la minute ; une autre fut aban-
donnée au repos, a coté de la premiére, dans les mémes con-
ditions de température; au bout de vingt-quatre heures, on
trouva dans Ieau agitée 71000 bactéries par centimétre cube,
dans l’eau soumise au repos, 88000. La différence entre les
deux tubes est négligeable. Si I’on voulait en tenir compte, elle
indiquerait que les mouvements ralentissent la prolifération.
En tout cas, voici une autre analyse qui parlerait en sens con-
traire. L’eau de la Dhuis accusait un jour 65 bactéries par
centimetre cube; on en répartit une certaine quantité entre
deux tubes qui furent traités comme ceux de I'expérience pré-
cédente; au bout de vingt-quatre heures, 'eau agitée renfer-
mait 43000, ’eau abandonnée au repos, 31000 bactéries par
centimeétre cube.

En présence de résultats si contradictoires, il est difficile de
conclure. Il est fort probable que les expérimentateurs conscien-
cieux qui se sont occupés de ce sujet ont opéré dans des con-
ditions différentes et mal déterminées. Ont-ils expérimenté dans
le vide et en présence de l’air ? Ont-ils distingué entre les mi-
crobes aérobies, anaérobies et mixtes? Il ne semble pas jusqu’a
présent (u’on se soit préoccupé de ces différences. Aussi
regardons-nous toutes les conclusions tirées des expériences
précédentes, tous les arguments invoqués a l'appui de telle
ou telle opinion comme des assertions prématurées ou d’une
faible valeur sur lesquelles nous nous abstiendrons de disser-
ter. Nous attendrons de nouvelles recherches.



CHAPITRE 1II

INFLUENCE DE LA VEGETATION DES MICRO-ORGANISMES
VIRULENTS SUR LES MILIEUX AMBIANTS

On a démontré précédemment que agent de la virulence est
un corpuscule solide; que ce corpuscule est vivant, qu’il est de
nature végétale, qu'il est zymogeéne.

Il entre done dans notre cadre de cherelier les modifications
mmprimces aux corps hydro-carbonés et aux corps azotés par la
vegétation des mierobes, en nous inspirant de la marche suivie
par les auteurs qui se sont occupés des fermentations propre-
ment dites.

Les ferments, dit M. Duelaux, ramenent a I'état gazeux tons
les matériaux de la maticre organiscée et vivante. Mais, la trans-
formation ¢tant souvent incompléte, les produits de la fer-
mentation existent & la fois dans l'atmosphére ambiante et
dans le milien fermentescible. En conséquence, nous devons
étudier les modifications de la matiére organique ou veégetent
les agents virulents ct celles de 'atmosphére qui circule on
stagne ason contact pour connaitre dans son ensemble la ques-
tion qire nous nous sommes posee,

§ I — MoODIFICATIONS PIYSIQUES DU MILIEU NUTRITIF.

Elles portent principalement sur la couleur et la consistance.

Un certain nombre de microbes ¢mettent, quand ils sont
développés, une matiere colorante qui se répand peu a peu
dans le milieu nutritif, au point, quelquefois, d'en changer
profondément 'aspect. D'autres retiennent la matiere colorante
qu’ils produisent.

Pour le moment il sera question des premiers. La nature du
milieu semble exercer une grande influence sur la production
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des matiéres colorantes solubles. Dans les Dbouillons, elle cst
moins abondante que dans la gélatine. L’aspeet des cultures en
bouillon est peu varié, surtout au début de la végétation. Plus
tard, lorsque la multiplication des microbes est achevée et que
ces organismes se déposent au fond des récipients, le bouillon
qui surnage offre soit une teinte brune légeére, soit une teinte
verdatre, soit une coloration violacée ou bleuatre. Dans de
vieilles cultures du Bacillus anthracis, le milieu prend une
teinte jaune brun assez foncée, surtout si les matras ont été
gardés a la lumiere diffuse.

Parfois la matiére colorante est dissimulée par son associa-
tion & d’autres principes; tel est le cas de la pyocyanine, séeré-
tée par le microbe du pus bleu. Cette substance, qui fut isolée
par Fordos et bien étudiée plus tard par Gessard, peut étre
retirée du bouillon & 'aide d’un dissolvant approprié, le chlo-
roforme par exemple, auquel il communique une teinte fran-
chement bleue. Telle est encore la substance que Roth a révélée
dans la culture du bacille cholérique et qui, sous l'influence
de I'acide chlorhydrique et de traces d’acide azoteux, prend une
couleur rouge (choléra-roth).

Dans les cultures sur gélatine, la matiére colorante impregne
peu a peu le milieu nutritif; elle est alors extrémement évi-
dente; exemples : la matiére vert pile séerétée par le bacille
fluorescent des eaux courantes, la matiére vert-lumiere et
dichroique fournie par un bacille de l'intestin déerit par plu-
sieurs auteurs et récemment par MM. Charrin et Roger, et
la substance analogue abandonnée par le microbe de la diar-
rhée verte des enfants.

Dans un milieu nutritif déterminé, plusieurs causes modi-
fient la séerétion des matiéres colorantes, mais elles sont trés
imparfaitement connues aujourd’hui.

M. Gaillard a cité Iinfluence de la lumiére. Guignard, Char-
rin, Roger ont parlé de laction de quelques antiseptiques;
Wasserzug, Gessard, de linfluence de la matiére qui forme la
base du milieu nutritif.

On s’est apercu qu'cn ajoutant du naphtol, du thymol, de
I'aleool au bouillon, a dose presque toxique pour le hacille du
pus bleu, la pyocyanine ne sc développe pas. La production est
diminuée par adjonction de 2 4 3 grammes d’acide horique
pour 1000 et supprimcée par laddition de 6 & 7 grammes
(Guignard et Charrin).

Le sublimé corrosif a la dose de 09,03 produit le méme effet
sur la production de la pyvoevanine et de la matiere colorante
du bacille fluorescent de Fintestin. Un corps presque insoluble,
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le sulfure noir de merenre, & la dose de § crammes par litee,
cimpeche aussi Lo séerétion de la maticre colorante (Roger et
Charrin). Comme le sublimé ne tne le Bacillus pyocyaneus qu’'a
Ly dose de 97 0% par litre, on en conclura que lesantiseptiques
suppriment la produetion de Lo matiere colorante avant d'arré-
ter le développement des microbes chromogenes,

Wasserzug s’est occupdé aussi de la maticre colorante ver-
datre émise dans les bouillons nutritifs par le mierobe du pus
Dlew. I o vu quun grand nombre de substanees minérales,
lelles que les Lactates de potasse et de chaux, les sels de zine, Les
Grrtrate, phosphate; azotate et chdorate de potasse, le tartrate
neutre d’ammoniaque, le sel marin empéchent, & doses plus ou
moins fortes, le développement de la pyoevanine Il a cité d'une
Facon toute particuliere Uinfluence des sueres, saceharose,
clycose et lactose, qui est considérable & dose relativement
faible  Elle se manifeste aussi sur la fonction chromogceue dun
Micrococcus prodigiosus et dn Bacillus janthinus ot sur la
fonetion phosphoreseente d’'un organisme que Forster a cul-
tivé dans I'ean de wmer pure ou additionnée de bonillon.

Quant a M. Gessard, il a observé, comme nous 'avons dit plus
haut, que albnmine ne permet pas au bactlle pyoevanique de
former de la maticre colorante bleue, tandis que la peptone et
la eélatine se prétent & cette formation ety de plus, au déve-
loppement d'une substance fluoresecente verte.

A\ Tabri de air, certains organismes chromogénes végetent
sans produire de couleur; tel pent-ctre le Bacillus pyocyancus.

Outre ces causes extévieures, la fonetion chromogene est
encore atteinte par une cause interne, le vieillissement. Dans
une culture complétement achevée et ancienne, un nombre plus
on moins considérable d’organismes perdent cette propricteé.
Ils la véeuperent. si on les rajeunit par une série de enltures
dans 1n exeellent boutllon ou par an passage a travers 'orga-
nisme dn lapin; tel est Ie staphylocoque pyogene (Rodet).

Quand I'action des antiseptiques s’ajoute i celle du vieillisse-
ment, la suppression de la fonction chromogene est persistante,
malgré une suite de cultures dans des bouillons ordinaires.

Wasserzug a fait une remarque curicuse sur l'action des
acides. La dose de ees corps qui supprime la vie du Bacillus
procyaneus se confond presque avee celle qui arréte la fonetion
cliromogene s lorsqueelle est insuffisante & empécher cette der-
nicre, la coloration du milieu de culture est plus intense qu’a
I'¢tat normal. \joutons que la maticre colorante séerétée par le
hacille fluorescent disparait au contact d'un aeide et reparait
sous l'influence de Pammoniaque (L. Dor).
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On pourra donc réaliser des conditions de milieux qui mode-
reront, supprimeront ou exagéreront la fonction chromogéne
des bacterles virulentes.

Si la végétation a lieu a la surface ou dans la profondeur
d’un milieu solide, comme la gelatlne elle en améne souvent
la liquéfaction. Le phénoméne s’accuse d’abord par Iappari-
tion d'une pulpe grisitre ou colorée résultant du mélange des
microbes avec la gélatine liquéfiée. Plus tard, lorsque la végé-
tation est arrétée, la partie liquéfiée devient transparente,et les
microbes, en raison de leur densité, se déposent dans les par-
ties les plus déclives.

Les colonies liquéfiantes qui croissent & la surface de la
gélatine creusent des alvéoles autour et au-dessous d’elles,
de sorte qu’elles s’enfoncent avant de se dissocier. Si elles se
développent sur une surface inclinée, elles creusent une rigole
plus ou moins profonde, droite ou sinueuse. Si elles se déve-
loppent en méme temps a la surface et dans la profondeur,
comme a la suite d’'un ensemencement par piqure, elles for-
ment une alvéole prolongée par une fine rigole; la premiére
est plus ou moins conique, la seconde plus ou moins large;
autant de variétés que les bactériologistes ont voulu faire servir
au diagnostic différentiel des espéces.

Dans le cas ou les germes liquéfiants ont été emprisonnés
au sein d’'une colonne de gélatine, la liquéfaction commence
cd et 13, dans des points isolés qui grandissent et finissent par
se confondre. Quelquefois la végétation des microbes déter-
mine l'apparition de petites bulles de gaz autour desquelles
on apercoit des traces de liquéfaction. Au bout d'un certain
temps, la geélatine, rongée et minée dans sa profondeur,
s’écroule sous forme «(’un magma qui ne tarde pas a se fluidi-
fier entierement.

L’action de liquéfier la gélatine appartient & quelques espoces
parmi les aérobies et les anaérobies. Jusqu'a présent, il est
impossible d’établir les limites «’un groupe qui renfermerait
seulement les microbes liquéfiants; d’autant plus que telle
espéce qui ne possede pas cette propriété & une période de son
existence peut 'acquérir a une autre ou 'acquérir exception-
nellement. Nous avons rencontré dans le poumon du beeuf
peripneumonique quatre microbes différents dont un liquéfie
la gélatine d’emblée, tandis que les autres ne manifestent cette
aptitude qu’aprés avoir vieilli plusieurs mois dans leurs cul-
tures. Quand ils 'ont acquise, ils la conservent dans les géneé-
rations ultérieures. Gomme il faut attribuer la dleOlUthIl de
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La gélatine aux produits diastasiqnes exeréteés par les miero-
organismes, on doit admettre que la nature de ces produits se
modifie plus on moins dans le cours de la vie d'un microbe,
hyvpothese qui nest pas sans analogue dans la physiologie des
cellules ou des organismes plus éleves,

Certains microbes non liquéfiants ercusent néanmoins la
surface de la gélatine, par une sorte d'usure ou de consomma-
tion de la substance nourriciere.

§ II. — MoDIFICATIONS CHIMIQUES DU MILIEU NUTRITIF.

(i sont les plus importantes; elles portent principalement
sur les maticres hydrocarbonées ct azotées qui forment la
masse ou s'alimentent les microbes.

Leur étade a été faite plutot avee les ferments ordinaires
quavee les ferments pathogenes. Nous devons nous efforcer
Limiter les travaux qui nous sont légucs par les chimistes sur
ce sujel.

Le ferment conduit plus ou moins vite et plus ou moins
directement les maticres organiques a la minéralisation.

Pour les substanees hivdrocarbondées, il est rare quun scul
ferment atteigne le but ultime. La minéralisation du suere,
par exemple, réclame lintervention successive de deux
ferments. La levure, organisme anaérobie, convertit le sucre
en aleool et acide carbonique 5 le Mycoderma aceti, organisme
adrobie, envahit & son tour la liqueur, brale I'alcool et laisse,
ala place, de Tacide carbonique et de I'eau.

Bien que plusieurs microbes soient facultativement aérobices
ou anaérobics, les conditions nécessaires a la destruction
complete d'une substance organique hyvdrocarbonée sont rare-
ment réalisées dansla culture d’'un mierobe pathogene. Jamais,
en cffet, on na vu un microbe amphibie (que 'on me permette
cetle comparaison) agir sur les milieux ambiants avee 'in-
tensité ot la nettet¢ de deux individus spécialiseés, 'un dans la
vie acrobie, 1'autre dans la vie anaérobie.

Conséquemment, la végétation d’'un seul microbe ne déter-
minera pas la minéralisation complete de la matiere hydro-
carhonée qui subvient & ses besoins; elle donnera des produits
susceptibles encore de braler, comme les acides lactique,
bhutyrique, I'alcool butylique, et elle jettera dans 'atmospliere
ambiante de Dacide carbonique et de I'hvidrogene, au licu
d"acide carbonique pur.
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Nous avons tenté quelques recherches pour connaitre I'action
zymotique des microbes virulents sur les substances hydro-
carbonées.

Si, comme nous I'avons fait, on emprisonne a ’abri de lair
de la glycose, de la lactose, de la mannite, de la dextrine, de
'amidon cuit, de la ¢lycérine, avec les microbes anaérobies
du charbon symptomatique et de la septicémie gangreneuse,
et un peu de craie, ces substances entrent en fermentation,
dégagent des gaz et se transforment partiellement en acide
butyrique. Au début de la fermentation de la lactose, on ren-
contre des traces d’acide lactique, et a une certaine période de
celle de l'amidon, on décele manifestement la glycose. La
masse gazeuse est constituée, & proportions variables, par
l’acide carbonique et ’hydrogene.

Les microcoques de I'ostéomyélite infectieuse puisés dans
une culture récente déterminent aussi une fermentation assez
abondante de la glycose. Quant aux bacilles du charbon, essen-
tiellement aérobies, ils ne déterminent que des traces de fer-
mentation et encore est-il indispensable qu’ils soient empruntés
a une culture datant de seize a vingt-quatre heures seulement.

Il est remarquable que lactivité pathogéne des microbes
virulents ne se modifie pas parallelement a I'activité zymotique.
Ainsi, les virus desséchés de la septicémie gangreneuse et du
charbon symptomatique ne sont plus zymogénes, pourtant ils
possédent encore une partie de leur virulence.

Le concours de plusieurs microbes est surtout nécessaire
pour la minéralisation des matiéres organiques azotées.

La putréfaction offre I'exemple le plus frappant. On sait
qu’elle exige d’abord lintervention de ferments anaérobics,
ensuite celle de ferments aérobies qui achévent I'cuvre des
premiers. Ces ferments sont nombreux ; ils peuvent se suppléer
mutuellement et on ne rencontre pas nécessairement les mémes
dans toutes les putréfactions et en tous licux.

Avant de faire disparaitre entierement les matiéres azotées,
les microbes de la putréfaction les font passer par une série
d’états intermcdiaires, de plus en plus simples, que M. Duclaux
range dans l'ordre suivant: leucine, tyrosine, glycocolle, huta-
lanine, et divers alcaloides analogues a4 ceux des plantes
vireuses ; phénol, indol, scatol, corps volatils et odorants;
acides acétique, butyrique, valérianique et oxalique combinds a
ammoniaque simple ou & des ammoniaques composées. Enfin,
les produits de la transformation définitive sont I’acide carho-
nique, 'hydrogene, Pazote et parfois 'hydrogéne carbong.

M. Duclaux a soin de faire observer que si la fermentation
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s élablit dans un milieu tres oxvgend, les gaz ci-ilessus <o
dégagent a I'état de pureté; <7, au contraire, elle Saccomyplit
dans un milieu réductenr ¢t ou Poxvgene est rare, ils sont
accompagnes dhydrogene sulfareé et phosphord

De la, deax sortes de déeomposition des substanees azotées :
P'une odorante, contre lagquelle on se mettra toujours en garde,
Pautre inodore, a I'égard de laquelle Phygiéniste doit élre con-
stamment cu éveil, car, sous des dehors sains, une maticre
annnale, qui a subi cette altération, présente Jes inconvénients
ct les dangers d'une substance putréfiée.

Mvons-nous besoin de dire maintenant que les microbes
pathogenes pris isolément ne seront pas toujours capables de
détruire entierement la substanee azotée qui leur sert de nour-
riture! Gependant quelques-uns v parviennent et nous en avons
[ourni la preuve. N uie certaine époque, nous avons étidié
laction zymotique des baeilles de la septicéniie gangrencnse et
des bactéries du charbon symptomatique sur la peptone, I’albu-
mine et le joune d’wuly or nous avons observé, dans les pro-
duits cazeux des fermentations faites avee ees virus, la présence
de Thydrogene, de lazote ¢t de l'acide carbonique. L’odeuar
dégagée par la partie liquide dénotait qu'une certaine quantité
de matiere azotée élait restée incompletement décomposée (1).

Les agents de la virulenee déterminent done in eitro des pheé-
nomenes de fermentation an sein des substances azotées et
hydrocarbonées. Ils en produisent aussi dans les tissus des
animaux. Ne voit-on pas plusienrs ('entre cux produire des
phiénomenes nécrobiotiques, acconpagnes d'une infiltration
gazeuse. Les gaz sont souvent inodores au début des accidents,
et plus tard fétides. On en peut déduire que les virus-ferments
s'attaquent d’abord aux substances hydrocarbondes.

Dians une certaine mesure, on appreéciera la nature des fer-
mentations par la composition «Jde Patmosphere gazeuse de la
culture. Pour la connaitre entierement, il faudrait analyser les
produits abandonnés dans les cultures, travail qui n'a pas en-
core ¢Lé poursuivi avee plein succes sur les mierobes virulents.

Il semble que les vivas-ferments ne sauraient produire que
des corps volatils nauséabonds. Pourtant M. Galtier a décrit
réceniment un organisne chromo-aromatique, rencontré dans
le poumon d'un pore alteint de pneumo-centérite infecticuse,
fort analogue au bacille pyvoevanique, et dégageanl une odeur
agréable qui rappelle celle de La pounne reinette.

(1) M. DPerdrix a cité la production d'ammoniaque dans la culture du Da-
cillus anthracis.
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On voit, en somme, que les micro-organismes virulents
modifient la composition du milieu organique dans lequel ils
vivent, parce qu’ils lui empruntent des éléments assimilables et
qu’ils produisent, a leur intérieur, des fermentations plus ou
moins margqueées.

Ce n’est pas tout. Les microbes virulents sont des cellules
végétales, et, comme toutes les cellules vivantes, ils fabriquent
un certain nombre de produits qu’ils rejettent dans le milieu
nutritif ou ils eroissent et se multiplient. Si bien que, soit par
épuisement, soit par adjonction des produits résiduels de la
vie végétale, les bouillons nutritifs o ont vécu des microbes
deviennent généralement impropres a de nouvelles cultures.

Toutefois, ce fait signalé jadis par M. Pasteur ne peut étre
accepté rigoureusement. Assez souvent, une culture n’épuise
pas un bouillon ou ne le souille pas au pointde le rendre abso-
lument impropre a la vie du méme microbe ou d’un microbe
différent. D’apres M. Sirotinin, il suffirait souvent de rétablir la
réaction primitive du liquide nourricier pour rendre celui-ci
propre a une nouvelle culture.

M. Garré et M. de Freudenreich ont publié aussi des re-
cherches intéressantes sur les qualités nutritives des bouillons
de culture. Celles de M. de Freudenreich ont porté sur treize
microbes. Un certain nombre d’entre eux, tels que le Bacillus
pyocyaneus, le Bacterium phosphorescens, empéchent presque
complétement la croissance des microbes dans les milieux ou
ils ont vécu. D’autres, tels que le bacille typhique, le bacille
du charbon, le microbe du choléra des poules, le spirille de
Deneke exercent une influence tres faible sur le pouvoir nutri-
tif du bouillon. D'autres, enfin, n’exercent une action génante
qu’a I’égard de certains microbes; le Staphylococcus pyogenes
feetidus, par exemple, entrave la croissance du spirille du cho-
léra asiatique, du Micrococcus roseus et du tetragenus, sans
nuire & la plupart des autres organismes étudiés par lauteur.

Les milieux nutritifs n’acquiérent done pas toujours, par le
fait d’'une premiére culture, une sorte d’immunité comparable
a celle des individus qui ont supporté une maladie virulente.
Cependant nous avons vu avec plusieurs microbes que les
cultures poursuivies dans un bouillon de culture filtré allaient
souvent en diminuant d’abondance au fur et 4 mesure qu’aug-
mentaitle nombre des générations. (’est au méme ordre de faits
qu’il faut rattacher 'observation de Pavone, savoir : que le ha-
cille typhique'ﬁnit par périr, aprés s'étre atténué, dans une
culture peuplé du Bacillus anthracis ou dans le bouillon ou a
vécu celui-ci.



CHAPITRE IV
PRODUITS FABRIQUES PAR LES MICROBES

Anssi obseure quon la suppose, la vie du protoplasma est
foujours accompagneée d’un mouvement nutritif dans lequel 1o
protoplasma absorbe, transforme et séerete une certaine quan-
Lité de maticre orcanique

Parimis; Jw protupl-lsnm fixe dans son intérieur, pour un
tenips plus uu moins long, quelques-uns des produits qu’il a
falmqm s (1). Nous avons déja dit que certains microbes elivo-
mogenes, comme le Micrococeus prodigiosus, vetiennent la ma-
ticre colorante quils prodnisent au lieu de Uémettre dans le
milicu ambiant.

Nous ne connaissons pas le méeanisme qui preéside @ la for-
mation de la matiere colorante ; mais M. Schotellius a essave
de déterminer les conditions qui influent sur sa production.
Cetauteur a observe que les causes qui entrainent Paffaiblisse-
ment du microbe nuisent a la genese de la matiere colorante;
telles sont Pabsence de Poxyeene et une température voisine de
39-40 degres. Lorsqnon a obtenu des microbes pales; on les
fixe dans cet état, en les cultivant pendant plusieurs générations
aoune température dysgeénésigne. La séerétion du muens qui
enveloppe les microbes est encore profondénent diminuée cliez
les individus privés de la fonetion chromogene. M. Schottelius
a voulu restituer la propri¢té quiil avait fait disparaitve, en
cultivant les microbes incolores dans des conditions qui lui
paraissaient excellentes; mais il n'a pas réussi. Gependant il
est pe mis de prévoir que ces tentlatives seront couronncées de
sieces un jour ou autre.

Notre intention est d’¢tre href snr ce ])omt et de nous appe-

santir sur les exercétions wmicrobiennes. Outre les waticres colo-

rantes, ces produits sout probablement nombreux; pour le mo-
ment, les recherches nont guere porté que sur les diastases et
les ptom(une\

(1) M. Hammerichlag a extrait des bacilles de la tuberculose une substance
soluble dans I'aleool compos¢ de C— 5, H—8, Az —1Y, cendres — 8, oxygene
I

ct pertes — 23, 1.
ARLOING. 3
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§ I, — DIASTASES.

Les diastases sont des substances organiques amorphes,
solubles dans l'eau, sécrétées par les ferments animés ou des
cellules vivantes. Elles préparent les matériaux nutritifs qui ne
s’offrent pas immédiatement sous un état propre a l'alimen-
tation des microbes. Le sucre de canne ne convient pas a la
nutrition de la levure ; néanmoins celle-ci pourra, a la longue,
s’y multiplier et lui faire subir la fermentation alcoolique.
Mais ce phénomene est précédé de I'apparition d’une diastase,
nommeée sucrase par M. Duclaux, qui change le sucre de canne
en sucre interverti, lequel est capable de servir a la nutrition
des cellules de levure. Un microbe du lait, le Tyrothrix tenuis,
décrit par M. Duclaux, sécrete la caséase, qui rend la caséine
soluble dans l'eau, et conséquemment absorbable. Le Bacillus
amylobacter produit une diastase qut attaque, dissout et perfore
I’enveloppe cellulosique des cellules végétales et rend l'utri-
cule azotée abordable aux microbes qui doivent s’en nourrir.

M. Duclaux estime que les microbes de la terre sont précieux
a la germination des graines par les diastases qu’ils fabriquent,
et M. Vignal a constaté que plusieurs des microbes qui habitent
Iappareil digestif séerétent des ferments solubles qui aident
aux sucs naturels a digérer les aliments.

Ces exemples suffisent pour donner une idée générale des
diastases, de leur role et de leur production par les microbes.

Il est naturel de penser que beaucoup de microbes patho-
génes labriquent aussi des diastases qui jouent peut-étre un
role intéressant dans la production des accidents locaux ou
généraux qui caractérisent telle ou telle maladie virulente. On
est donc auntorisé a chercher ces produits dans les milieux de
culture naturels ou artificicls ouont vécu des micro-organismes
virulents.

M. Pasteur a supposé, en 1877, que le Bacillus anthracis
secritait une diastase dissolvante qui rendait les globules san-
guins des animaux charbonneux mous et agglutinatifs.

M. Rietsch a extrait des cultures du Staphylococcus aureus
une matiere qui jouit des propriétés de certaines diastases, car
clle est capable de digérer la fibrine (Journal de pharmacie et
de chimie, 1887).

En 1888, j'ai annoncé i I'Académie des sciences que j'avais
retiré des cultures en bouillon du Preumococcus liquefaciens
bovis, ou de la sérosité des engorgements sous-cutanés déter-
minés par l'inoculation du sue d’un poumon frappé de la
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peripneumonie contagieuse du beeuf, une substance amorphe,
visquease, dont insertion dans le tissu conjonctif cause des
pheénomenes inflammatoires non ¢quivoques. J’ai donné a cette
substance T'épithete de phlogogéne en raison de ses effets pliv-
stologiques. Je la regarde comme une diastase, car elle possede
la plupart des propriétés physiques geénérales des ferments
solubles. Elle est vitreuse ¢t cassante ou blanche et opaque, a
I'élat sece, suivant qu'elle se présente en masse ou en poudre;
¢lle est constamment soluble dans 'eau et dans un mélange
d’eau et de glyeérine. Une fois précipitée, on peut la reprendre
par Peau ot la preéeipiter par Palcool plusieurs fois de suite,
en lai enlevant toul simplement une partie de sa solubilité.
Elle est retenue dans une cerlaine mesure par les filtres de
platre et de porcelaine. Elle est azotée et ne présente aucune
réaction spéciale avee I'iode el l'acide azotique. Enfin, ses effets
plilogogenes sont au maximum quand elle a été chauffée a
80 degrés pendant un quart d’heure, et disparaissent lorsque
la température a dépassé 110 degrés.

Je me suis apercu que la diastase dont il est question pro-
voque des phénomenes inflammatoires loin du lieu ou sont
établis les mierobes qui la fabriquent.

M. Christmas a constaté depuis que le Staphylococcus au-
reus sécerele dans le bouillon ou il se développe une substanee
qui possede certains caractéres des (liastases et des propriétés
pyvogenes analogues a celles du staphylocoque. Injectée dans
I'eil dulapin, elle produil 'edeme de la conjonetive, la décolo-
ration de Iiris et une suppuration légere dans la chambre anté-
rieure; mais le pus engendré de la sorte n’est pas doué de pro-
pricté pvogene.

Ajoutons enfin que MM. Roux et Chamberland supposent que
les substances vaceinales du sang charbonneux sont de nature
diastasique, & cause de la facon dont elles se comportent & la
chaleur ct a la filtration sur porcelaine.

Je n’avais pas constaté tout d’abord que la diastase phlogo-
gene scerctée par le Prneumobacillus liguefaciens bovis pro-
duisit des troubles des grandes fonctions. Mais, ullérieurement,
jai observé que son introduction dans le sang produisail une
altération profonde du rythme respiratoire et cardiaque, une
faiblesse du systéme nervo-moleur et méme la mort. Dans tous
les cas, des subslances similaires fabriquées par d’autres mi-
crobes peuvent délerminer quelques-uns des symptomes géné-
raux des affections virulentes graves. J'ai précipité des cultures
d’un microbe que jai nommé Bacillus heminecrobiophtlus, une
diastase qui provorque de lafievre et des vomissements. M. Roussy
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a découvert que la levure de biere sécréte une diastase qu’i.l
appelle pyrétogénine, 4 cause de sa propriété principale, et 1l
admet que la fievre causée par l'ingestion de substances plus
ou moins putrides a exactement la méme origine. MM. Roux et
Yersin ont attribué a une diastase les effets généraux imme-
diats et éloignés du poison diphtéritique. M. Gamaléia vient
d’établir aussi que le bacille virgule sécréte une diastase a la-
quelle il faut rapporter les désordres intestinaux qui accom-
pagnent le choléra.

§ II. — PTOMAINES.

Dans les matiéres organiques en décomposition, il Taut dis-
tinguer entre les agents de la putréfaction et les produits de la
putréfaction ou substances putrides amorphes. Gelles-ci, mises
en présence d’un organisme sain, engendrent des effets toxiques
analogues & ceux des venins.

Panum, en 1856, étudia 'influence de cette matieére soluble
sur les animaux et s’apercut que Vextrait aqueux retiré des
chairs putréfiées renfermait quatre fois plus de matiere sep-
tique que ’extrait alcoolique.

Bergmann et Schmiedeberg, en 1868, reconnurent que l'on
peut retirer du pus une substance azotée, cristallisable, suscep-
tible de se combiner avec les acides, comparable aux alca-
loides végétaux, a laquelle ils donneérent le nom de sepsine.

L’idée de ces auteurs s’est trouvée confirmée ’année suivante,
par Zuelzer et Sonnenschein, qui virent dans les produits de la
putréfaction un corps mydriatique a la facon de l'atropine.

En 1872, M. Ar. Gautier poursuivit des recherches sur les
transformations réciproques des albuminoides et s’apercut que
ces matiéres, en se putréfiant, donnent toujours naissance a
une petite quantité d’alcaloides toxiques, fixes ou volatils.

Selmi suivit de prés Ar. Gautier dans cette voie, & propos
des alcaloides qui prennent naissance dans 'cstomac des per-
sonnes mortes accidentellement.

De 1871 a 1830, Selmi, Morriggia, Battistini, Mosso, en Italie,
Brouardel et Boutmy, en France, Nencki, en Allemagne, étu-
dierent au point de vue chimique et physiologique les bases
alcaloidiques de la putréfaction et des matieres cadavériques.
(’est dans cette période que, pour rappeler origine de ces
poisons animaux, on leur donna le nom de pfomaines.

Mais Nencki est le premier qui ait caractérisé une de ces
substances comme espéce chimique. 1 retira de la gélatine en
putréfaction une base capable de se combiner avee le platine,
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quil appelaccalloidine. Co corps, eristallisable en belles aiguilles
aplaties, a pour formule G2 Az,

Depuis le travail de Nencki, on ne s’est plus contenté de mettre
en evidenee les produits toxiques de la putréfaction par des
movens 'analyse grossiers ou par des exsais physiologiques;
o~ est efforee d’obtenir ces produits a 'état de pureté.

A partie de 4880, M. Gauticr, seul on aid¢ de ses éleves, a
¢tendu ses recherches aux maticres toxiques séerétées par les
celhtles des organes sains,

M. Gautier a cru bien faive de distinguer les alealoides (oxi-
(ques de Porganisme sain des produits cadavériques en lenr
donuant le nom de lewcomaines. Mais la valeur de ce terine
esttoute relative, car les cellules qui causent les fermentations
putrides sont a I'état sain tout aussi bien que les eellules du
pancreas of dela rate qui fournissent les leucomaines. Autre-
ment dity les ptomaines ne sont pas autre chose que les leaeo-
maines des mierobes de la putreéfaction.

Cependant le mot ptomaines (1) st consacre pour desiguer
tous les corps organiques basiques, séerétés par les microbes
dans leur milieu de culture, corps qui sont tantot de la formule
CHAz (Ar. Gautier), tantot de la formule CILAz O (G. Pouchet).
Au surplus, les ptomaines se modifient dans leur composition
suivant La température, suivant la phase de la putréfaction @
laquelle elles se sont formdées. Ainsi Brieger a isolé plusicurs
varictés de ptomaines cadavériques dont la formule est diffé-
rente. Ge sont :

La choline (G117 Az0?)

La nearidine (G1117\z%)

Ly, padavesing (G110 ;

Lin putreseine ((FH*\a®) ;

La saprine (C°II10Az7%);

La triméthylamine ((CH?)*Az);

La mydaléine.

De plus, ees corps se caractérisent par une action physiolo-
cique particuliere.

Il importe maintenant de sortir de la putrescence pour exa-
miner les ptomaines fabriquées par les agents de la virulence.
Les travaux de Brieger sur les ptlomaines des microbes
pathogenes sont les plus importants que nous possédions. Ils
porterent dabord sur les produits du bacille typhique. Ayant
cultivé cet organisme dans un milieu artificiel composé d’cau,

(1) M. Delore, parlant de Tanalogic des microbes pathogénes avec les fer-
wents, proposait de substituer le mot zymaine & celut de plomaine.
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de sucre de raisin et de sels nutritifs, au bout de quatorze
jours, Brieger procidaa Vextraction de la ptomaine. Il prépara
avec elle un chlorhydrate déliquescent qui donna : un préci-
pité blanc avec I'acide phosphomolybdique; un précipité brun
avec liodure de potassium ioduré; un précipité blanc jaune
avec l'acide tannique ; un précipité blanc jaunatre avec 'iodure
de potassium et de mercure.

Administré au cobaye, ce sel le tua en vingt-quatre a quarante-
huit heures, aprés avoir déterminé la salivation, la diarrhée, le
ralentissement du ceeur, laccélération de la respiration, la
dilatation des pupilles, la parésie de plusieurs muscles.

Brieger cultiva aussi, dans le méme but, le Staphylococcus
pyogenes aureus. La culture se it sur de la viande hachée, ala
température de 30 a 35 degrés. Au bout de quatre semaines, il
prépara avec la base organique qui s’était formée pendant la
végétation un chlorhydrate capable de former un sel double avec
le chlorure de platine. Cette base était bien une sorte d’alca-
loide, car ses réactions chimiques différaient de celles des pto-
maines des putréfactions ordinaires. Mais, si les réactifs ne
laissent aucun doute sur la nature de ce chlorhydrate, on n’apu
le définir au point de vue physiologique ; sa toxicité a paru nulle.

En 1887, Brieger chercha les ptomaines fabriquées par le mi-
erobe du tétanos dans des cultures faites par Koch. ]I trouva
quatre alcaloides différant les uns des autres, soit par leur com-
position, soit par leurs propriétés physiologiques, savoir: la téta-
nine,latétanotoxine,l’ hydrotétanine,laspasmotoxine,associécsa
deux ptomaines de la putréfaction, la cadavérine et la putrescine.

La tétanine, dont la formule est CG**H?°Az20%, semble avoir des
rapports directs avee la pathogénie du tétanos, car elle déter-
mine chez les animaux des accidents tétaniformes tres accusés.
La spasmotoxine posséde surtout des propriétés convulsivantes.

Ces ptomaines ne se forment pas également bien dans les
conditions variées ou peuvent se faire les cultures. La nature
du milieu nutritif exerce une grande influence sur leur déve-
loppement; ainsi la tétanotoxine se montre de préférence dans
les cultures sur de la viande ou de la substance nerveuse de
cheval; la spasmotoxine se développe fort bien dans le lait (1).
L’influence de la chaleur est considérable; en effet, sila tem-
pérature des cultures dépasse 37°,5, toutes les ptomaines du mi-
crobe du tétanos sont remplacées par de 'ammoniaque.

Ferran a retiré des cultures du bacille du choléra asiatique,

(1) M. Kund Faber, MM. Vaillard et Vincent pensent, au contraire, que le poi-
son tétanique a les plus grandes analogies avee les diastases.
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des 1886, un alealoide dont la solntion aqueuse produit les
mémes effets que la cultnree complete. Brieger annoncait aussi,
en 1887, qu'il avait isolé des cultures du bacille vicgule une
maticre colorante qu'il regarde comme une ptomaine

Iolfa a extrait des cultures du Bacillus anthracis faites sur
de la viande haehée et réduite en houillic une ptomaine tres
active; mais telle est influence du milicu que cette ptomaine
ne se retrouve pas dans les enltures faites avee du bouillon.

Nos counaissanees rigonreuses sur les ptomaines fabriquées
par les mierobes pathogenes dans les cultures artificielles se
hornent a pea pres acela. Maisil est permis de soupconner exis-
tencee e ees alealoides on de poisons plus on moins analogies
dans les cultares d’un grand nombre d’autres mierobes. Depuis
assez longtemps, M. Pastenr a montré la présenee d'une ma-
ticre toxique dansles bonillons de enlture du microbe du choléra
des ponles, M. Charrin dans ceux du Micrococeus pyocyanecus.
Je I’ai constaté aussi dans les boutllons o a viégété le Bacillus
anthracis virulent et atténué. On peut assurément prévoir
heauconp de déconvertes du méme genre, enattendant que 'on
ait déterminé chimiquement la nature de ces divers poisons.

Leesprit devail immédiatement se préocenper de Pexistence
des ptomaines dans les milieux de culture naturels, ¢’est-a-dire
dans les humeurs, dans les organes et dans les séerétions des
malades atteints d'une affection virulente.

Parmi les plus belles démonstrations qui aient été fournies
de la présenee d'une matiere toxique dans les humeurs d’un
malade, il faut citer U'expérience de M. Chauveau consistant a
transfuser dans les veines d’un mouton sain le sang d’'un mou-
ton charbonnenx qui va rendre le dernier soupir. Ces injections
massives de sang charbonneux provoquent les plus graves ma-
laises et méme la mort des animaux an bout de douze heures,
sans que 'on constate la moindre prolifération des bacilles. Geux-
cidisparaissent peuapeu du sang et des capillaires des organes
parenchymateux, preuve que la mort arrive par empoisonne-
ment ct que le poison esten dissolution dans la liquenr du sang.

M. Bouchard, dont les travaux sur la toxicité de ’'urine nor-
male sont bien connus, démontraque les urines provenant de per-
sonnes atteintes de maladies virulentes renferment des principes
speéciaux qui en augmentent beaucoup la toxicité naturelle.

Les recherches de MM. Lépine, Guérin, Villiers, G. Pouchet,
Rietseh et Nicati ont amené ces auteurs a la méme conclu-
sion, pour des maladies semblables ou différentes.

M. G. Pouchet s’est principalement occupé de la ptomaine
entrainée par les dd¢jections des cholériques. Elle se présente
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sous forme d’un liquide incolore, s’oxydant rapidement a lair
et ala lumiére ou elle prend la coloration rose puis brune, a
réaction alealine, et capable de fournir un echlorhydrate
instable qui se dissocie facilement par une €élévation de la
température ou dans le vide. Quant & ses effets physiologiques,
M. Pouchet eut Poccasion de les éprouver sur lui-méme acci-
dentellement; ils rappelaient les symptomes du choléra.

M. Villiers, de son c¢oté, a cherehié les ptomaines contenues
dans le foie, le poumon et les reins de sujets qui avaient suc-
combé i la rougeole et a la diphtérie. Ges deux ptomaines ont
paru identiques : elles sont liquides et volatiles; leur odeur et
leur saveur sont piquantes; leur réaction est neutre; clles
forment un chlorhydrate cristallisé en prismes blanes opaques
non déliquescents. Le méme auteur a trouvé un alcaloide hien
caractérisé dans!’intestin, Ie foie et Lo sang e deux cholériques.

En résumé, il est incontestable que beaucoup de microbes
sécretent des ptomaines plus ou moins toxiques dans les milieux
artificiels ou on les cultive. Sont-ce les seuls poisons qu’ils
fabriquent ? Nous l'ignorons. Mais il est logique de supposer,
et 'on en posséde quelque peu la preuve, que les agents de la
virulence sécrétent des matieres toxiques analogues au sein
des organismes ouils se sont implantés. Chaque microbe devient
donc un foyer J’ou se dégagent des produits, diastases et pto-
maines, qui troublent plus ou moins profondément les grandes
fonctions de nutrition ou de relation. Les perturbations devien-
nent parfois assez profondes pour entrainer la mort.

Les symptomes et la terminaison fatale dans les maladies
virulentes résulteraient done d'un empoisonnement et de la
prééminence de la production du poison sur son élimination.
L’intoxication associe ses effets & ceux de ’encombrement ou
de la destruction des organes dans les maladies microbiennes
ou les agents de la virulence provoquent autour d’eux des néo-
formations qui refoulent les éléments constitutifs des tissus ou
se substituent a eux, comme dans la tuberculose.

Aujourd’hui, on tend également & expliquer I'immunité con-
sécutive a plusieurs affections virulentes par l'adaptation des
éléments anatomiques au nouveau milieu nutritif dans lequel
ils ont vécu au cours de la maladie.

La toxicité n’est pas la seule propriété des ptomaines. \insi
M. Leber dit avoir extrait des cultures du Staphylococcus une
substance cristalline douée de qualités inflammatoires et pyo-
génes. M. Grawitz et M. Behring ont remarqué que la cadavé-
rine provoque la diapédese des globules blancs et la suppura-
tion. Nous nous étendrons plus tard sur ces différents sujets.



TROISIEME PARTIE

ROLE DES MICROBES DANS LA PROPAGATION ET LA PRODUCTION
DES MALADIES VIRULENTES

La nature ei la biologie des virus étant connues, il importe
de suivree ces agents pathogenes dans Uaccomplissement de lear
ceuvre nocive ; en d'autres termes, de les étadier pénétrant dans
les organismes sains, par Vintermédiaire des circum fusa et des
tgesta, el semant la maladie i et la. Cltérieurement on verra
le mecanisme général dapres lequel ils produisent des troubles
materiels et fonetionnels don résultent la maladie et quelque-
lois Ta mort.

CHAPITRE PREMIER

DE LA CONTAGION (1)

On appelle eontagion la communication d’une maladic viru-
lente &un individu sain.

Quand le virus proecede plus ou moins visiblement «('un ma-
lade, =a propagation & un =ujet sain mérite & coup =ar le nom
de contagion (cum, avee; tangere, toucher). Cette expression
ne cesse pas d'étre applicable lorsque le virus émis par un ma-
lavde s¢journe dans des milieux extérieurs avant Jd'atteindre un
individu bien portant. Actuellement, contagion est synonyme
L’infection, de propagation, quel que soit le mode de trans-
mission des agents virnlents.

(I) Pour certains détails, voy. les Traités «(’¢pidémiologie, notamment le
livre de M. Léon Colin.
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§ 1. — CONSIDERATIONS GENERALES SUR LES MODES DE CONTAGION.

La difficult¢ que 1'on éprouve a saisir le mode de propaga-
tion du contage explique les nombreuses distinetions que U'on
a faites dans la contagion. Nous en donnerons une faible idée
en rappelant la division admise par M. Jaccoud. Cet auteur
reconnait : 1° I'inoculation; 2" le contact immédiat sans vio-
lence; 3° le contact médiat par les personnes; 4°1e contact me-
diat par les choses; 5° le contact médiat par l'air.

Les deux premiers modes peuvent se confondre sans incon-
vénient, puisque dans les deux cas le sujet contagifere est
présent. De méme, les trois derniers modes peuvent étre rame-
nés a un seul, dans lequel la contagion s’opere sans que l'on
saisisse tres bien le lien qui rattache le contagiféere au con-
taminé.

Il suffit donc que Pon reconnaisse : 1° la contagion immé-
diate, 2° la contagion médiate que ’on a encore appelée mias-
matique ou infectieuse, pour se rendre compte des différences
fondamentales observées dans la contagion.

Cette division répond assez bien a la vieille distinction des
maladies virulentes a virus fixe et a virus volatil, notion qui
laissait supposer, suivant les cas, une différence radicale dans
I'état physique des virus.

M. Chauveau a démontré que la nature du contage ne change
~ pas. Cette distinetion indique simplement que la contagion
~s’accomplit avec facilité dans un cas, avec une certaine diffi-
culté dans un autre.

La vaccine humaine et la clavelée ovine représentent tres
heureusement des types de maladies 4 contagion immédiate ou
a virus fixe et de maladies a4 contagion médiate ou a virus
volatil. M. Chauveau les a choisies, en 1868, pour entreprendre
des expériences qui établirent que la virulence, dans 'une et
l'autre, appartient a des particules figurées. Par conséquent,
il n’y a pas de raison, puisque les deux virus ont une morpho-
logie identique, pour que celui de la clavelée se volatilise et
se mélange a I’atmosphere comme une vapeur odorante.

Pourtant, il est indéniable que la clavelée ovine, comme la
variole humaine, se transmet avec une facilité inouie, loin du
malade, tandis que la vaccine ne se donne que par P'insertion
directe du virus dans’épiderme de I’homme.

M. Chauveau pense avoir trouvé la raison de cette différence
dans le nombre des parcelles virulentes émises par les ma-
lades viruliferes.
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Ineffet, les Iésions qui fournissent le virus, ¢ est-a-dire lex
prstinles, sont tonjonrs diserétes dans la vaceine, méme (l.:ms
e~ cas dits spontlandés, tandis quelles sont tres multiplices
dans L elavelée of la variole. On trouve certainement, au bas
mot, dix pustinles elavelenses pour une pustule vaceinale. De
plus, les pustules vaceinales sont pen ctendies et peu épaisses,
tandis que les pustules clavelenses sont Larges et profondes,
el envaliissent sonvent le tissu conjonetif sous-cutané. Dans
tous les cas, ces dernieres fournissent une quantité d’humeur
virnlente dix fois plns grande que celles-la.

On voit done déja quun malade atteint de elavelée ou de
variole presentera dix fois plus de pustules et des pustules dix
foix plns richies en humeur vienlente quun sujet atteint de
vaceine, ¢ est=i-dire quil fournira & valeur ¢gale cent fois plas
de virns qunn vaceinifere,

La différence est en réalité beancoup plus grande, si Pon
ticut compte d’mr autre point capital, savoir : la richesse de
Ilimmenr virulente en particnles fignrées,

La détermination du nombre des particules virulentes dans
les Innnenrs vaceinale et variolique est impossible a faire a
Faide dn ieroseope M. Chauveau a résolu le probleme par
Pemploi des dilutions et de Pinoenlation.

La dilntion du vaccin au 1/50° rend les inoculations incer-
taines. Le claveau dilué au 11007 donne autant de pustules
que de pigires 5 dilué au 1/500¢, i1 donne cncore treize pus-
tnles snr vingt et une piqares; enfin dilué au 1/10000¢, il four-
nil une pustule sur vingt pigqires, ¢’est-a-dire qu'une dilution
de clavean au 1/1500° a le méme titre virulent qu’une dilution
de vaeein an /507 D'ou 'on peut conelure que le virus cla-
veleux est trente fois plus riche en parcelles virulentes que le
virus vaeein.

Comme un sujet claveleux fournit cent fois plus d’humeur
virnlente quun vaceinifere et que cette humeur renferme trente
fois plus de corpuseules virulents, un malade atteint de cla-
velée émettra done (100 >< 30 = 3000) trois mille fois plus
d"agents virnlents qu nn malade en proie & la vaceine.

Ce n'est pas tout. Jusqu'a présent, on ne s’est occupé dans
ce calenl que du virus contenu dans les pustules cutandes,
N'voa-t-il pas lien de tenir compte des lésions qui souvent
existent dans Jautres parties de U'organisme ? On sait, effective-
nient, que dans certaines affections plusieurs humeurs ren-
ferment le virus; ainsi, danx la peste bovine, les larmes, la
salive, 'nrine, les matieres de 'intestin sont inoculables.

Dans la vacceine, 'humeur contenue dans les pustules seule
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est inoculable. Dans la clavelée, le mucus nasal, en outre, est
souvent chargé du contage.

Les éruptions claveleuses coincident ordinairement avec
Iexistence de pneumonies lobulaires ou nodulées. Les Iésions
pulmonaires sont parfois assez étendues et le suc qu’elles con-
tiennent assezriche en virus pour que les poumons d’un malade
suffisent a inoculer de la clavelée la moitié de la population
ovine de la France.

Le mucus qui sort d'un organe aussi virulifére répandra,
apres sa dessiccation, dans le milieu ambiant, on le concoit sans
peine, une quantité énorme de parcelles virulentes. Ajoutées a
celles qui s’échappent des pustules cutanées, on arrive a un
chiffre total effrayant qui permet de comprendre la diffu-
sibilité apparente du virus claveleux ou variolique.

Pour expliquer la contagion médiate ou infection miasma-
tique, il n’est donc pas nécessaire d’invoquer la volatilité du
virus ou une influence mystérieuse désignée longtemps en mé-
decine sous le nom de génie épidémique. « A leur place,
dit M. Chauveau, s’éleve la notion simple et précise d’une cause
qui est exclusivement une affaire de poids et de mesure. Si un
milieu dans lequel vivent des sujets atteints de telle maladie
contagieuse devient infectieuse, c¢’est parce qu’il est chargé
d’une grande quantité d’agents virulents; et il en est ainsi, non
seulement parce que les sujets malades en produisent beau-
coup, mais encore, et surtout peut-étre, parce que le mode
d’excrétion de ces agents est éminemment favorable a leur
dispersion dans les milieux. »

La détermination de la nature animée des particules viru-
lentes, faite depuis la publication de ces expériences, a raffermi
encore les conclusions du travail de M. Chauveau.

Si, dans tous les modes de contagion, le virus se présente
sous le méme état physique, la logique exige que, dans les ma-
ladies transmissibles par contact médiat ou par infection mias-
miatique, les agents virulents se répandent ¢t se conservent
dans D'air, dans ’eau ou le sol avant de S’introduire dans les
organismes sains. On est donc amené 2 étudier la participation

de ces grands milieux 4 la transmission et i la propagation
des maladies virulentes.

§ II. — PARTICIPATION DE L’ATMOSPHERE A LA CONTAGION.

Déja au temps d’Hippocrate, on accusa les impuretés de
air, en général, de causer les épidémies. Depuis et a diverses
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cpoques, Faltéeration de Patmosphiere joua un role important
dans les éerits publics sur les épidémies,

Ainsi, a nne ¢poque rapprochée de nous, en 1847-1841%, au
moment de la gcrande epidémie cholérique qui désola 'Europe,
Ehrenberg, Mever et Wedl, en Allemagne, Swagne, Britton,
bBudd, en Angleterre, Robin, Pouchiet, en France. fixerent Pat-
tention sur le role
de Pair daus la pro-
pagation de la ma-
Ldie I 48531854,
lors e Lo seconde
cprdemiccholérigue,
Dundas  Thompson
¢l Godolphin Os-
horne ¢tudicrent at-
mosphere des egouts
et des maisons ou le
mal avait céelaté. Le
premuer s apereut
que Tair d'une salle
’hiopital remplie de
cliolériques peuaplait
un flacon J'cau dis-
ullée d'un grand
nombre de vibrions.
Liexperienee est im-
portaute, car elle au-
Lorise & eroire que
ces vibrions ou leurs

germes se trouvaient ) /
dans  Patmosphére Fig. 28. — Appareil de l‘lc"s.\'c pour compter et cul-
tiver les germes de 'air. — a, membrane de
des malades. caoutchouc fermanf I'une des extrémités du tube
De 4855 4 1870, Ia A qui contient la gilatine; n, tube de verre ser-
(l“‘-g[ion desimpure- vant & l'aspiration de Pair.

tex de Tatmosphere

fut transportée sur le terrain de histoive naturelle et donna
licu & un débat mémorable qui passionna les esprits en Franee
et a Uétranger. Gest au cours de ce débat que Mo Pasteur
démontra a Pouchet, Joly et Musset, que, parmi des debris
inorganiques et organiques morts, latmosphere tient en sus-
pension un grand nombre de germes vivants de vegetaux infe-
ricurs. Les fermentations, les infusions se peuplent dorga-
nisues qui viennent de Taiv, directement, ou indirectement
apres s'étre déposes avee les grains de poussiere sur les parois
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des vases ou l'on enferme des matieres fermentescibles. 11 est
inutile de s’étendre sur ce sujet que tout le monde connait
aujourd’hui et qui forme la base inébranlable du panspermisme.

Mais il est bon d’ajouter que la dis-
cussion entre homogénistes et hétéro-
cénistes eut l'avantage de provoquer
les recherches précises et délicates sur
les germes de I'air, dans des conditions
et des lieux variés.

On trouvera dans I'important ouvrage
publié par M. Miquel sur les Organismes
vivants de Uatmosphére un apercu des
travaux qui ont précédé ses patientes
études. Nous serions entrainé trop loin,
si nous entreprenions de les résumer.
Nous renvoyons donc le lecteur qui vou-
draitles connaitre, au livre de M. Miquel.

On a d’abord commencé par recueillir
les germes de l'atmosphere a laide
d’aéroscopes divers, tels que ceux de
Pouchet, de Pasteur, de Maddox, de
Cunningham, de Miquel, de Scheenauer.
Puis on les a comptés sur les plaques
ou on les avait récoltés. Ce procédé,
relativement grossier, ne peut guere
servir qu’a récolter les germes des cham-
pignons inférieurs; de plus, il ne per-
met pas de savolir si les germes sont
morts ou reviviscibles.

Pour compter les germes vivants de

Fig. 2). — Appareil de
Straus et Wurtz pour

compter les germes de
l’air en faisant barboter
ce dernier dans la géla-
tine. — A, tube dans
lequel est enfermée la
gélatine; e, G, B, bou-
chon tubulé qui donne
accés a l'air chargé de
germes; D, tube d'aspi-
ration.

l'atmosphere (microbes et moisissures),
il faut opérer autrement. Par exemple,
on répartit un volume d’air connu, a
parties égales, entre un grand nombre
de conserves de bouillon (procédé de
Miquel), ou bien on le fait circuler au
contact d’'une couche de gélatine nour-
ricicre (procédé de Hesse et de Pau-
lowsky), ou barboter dans de la géla-
tine en fusion (Straus et Wurtz).

Dans le premier procédé, les germes sont retenus par le

bouillon; dans le second, ils adhérent a la surface de la géla-
tine; dans le troisiéme, ils sont enfermés dans la masse nour-
riciere. Dans l'un et T'autre cas, ils dénotent leur présence et
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&7
lene vitalite: par une vegetation plus ou moins  abondante
On a advesse quelques eritiques @ ces procedéss ils ont éte
modifies legerement dans Ie but de Tes perfectionner s inais,
contme nous neerivons pas un traite de technique, nous glis-
~erons sir ees (étails,
Cependant nous devons mentionner des procédes qui diffe-

rent profondément de cenx=la. Ils consistent
aretenir les microbes sur des filtres pulve-
rulents fornes de sulfate de soude stérilise
et desseché (Ar. Gautier) ou de sable fin
prive de germes par la chaleur (Frankland
et Petri), et & répartic microbes et filtres
dian s milicux nutritifs solidifiables ou
lquides

M. Miquel @ observe que les germes revi-
viseents de Vatmosphere sont des germes de
Dactériens et de moisissures,

Fes bactériens appartiennent surtout aux
cenres  Microcorcus, Bacterium, Bacillus.
On rencontre aussi quelques cldothrix et
spiritlles On a reconnu prinecipalement Mi-
crococens anrantiacns, M. huteus, M. chlo-
rivus, M. prodigrosus, M. tetragenus, Myco-
derma wcety, Bacteriwm lineola, Buct. cate-
nula, Bact. commune, Bact. xanthinum,
Bacillus subtilis, B. amylobacter.

Quel que soit Ie licu ou Pon recneille Les
cerntes, les microcoeci sontde beancoup les
plus nombreux. Ils forment au moins lex
2/3 de la population flottante de 'atmo-
sphere St Ton se souvient quiils sont Tes
plus fragiles des bactériens, on en deduira
qulils sont versés dans air en nombre pro-
digieux.

[1 est impossible de fixer d'une manicre
absolue le nombre des germes de l'atimo-
sphore, meme en se contentant d'une large
approximation, car il varie suivant une
foule de circonstances :

s

i

Fig. 30, — Appareil
de Pétri pour I'ana-
lyse bactériologique
e l'air. — L’air pé-
netre suivant la di-
rection des fléches
enoa; ¢t ¢, sable
fin: b, 0% 0%, b,
disques  treillages
de fil de fer; /.
ouate; g, h, tube
qui conduit 1'air «
unec pompe.

suivant que l'atmosphere est libre ou

contincée, suivant le chitfre de la population qui la hante, la
quantite de maticres organiques qui s v détruit, la température,

I'état du =ol, la végetation, ete., ete

Drapres Miquel, la moyvenne annuelle des germes de Pair est
de 75 par metre cube, au pare de Montsouris, de 150 au cime-
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tiere Montparnasse, de 750 dans la rue de Rivoli. En pleine
mer, atmosphére ¢st 1000 fois plus pure qu’a Montsouris, plus
pure prés des eotes des petites iles qu’au voisinage des grands
continents.

Si nous voulions connaitre l'influence des saisons sur le
cliffre de la population bactérienne de l’air, nous pourrions
consulter M. Miquel et nous apprendrions que les moyennes
des observations faites 2 Montsouris pendant cing années ont
attribué a 'atmospheére : 121 germes par metre cube en automne,
53 en hiver, 70 au printemps, 92 en été. Dans chaque saison,
les moyennes mensuelles sont loin d’étre uniformes; par
exemple, une certaine année, on comptait 195 germes en mai,
39 en juin; une autre année, juin figure avec une moyenne
de 92 et juillet avec une moyenne de 190.

La sécheresse, qui favorise la dissémination, succédant a
une période chaude et humide, qui favorise la pullulation des
mierobes, fait augmenter le nombre des bactéries de lair;
mais la sécheresse prolongée ne tarde pas a produire une dimi-
nution. Ce fait est probablement le résultat d’'une multiplica-
tion plus lente des microbes et d’'une destruction plus active de
ceux-ci par l'action des rayons solaires.

Les chaleurs fortes et prolongées, accompagnées d’un ensoleil-
lement intense, sont done redoutées bien a tort par le vulgaire.
Dans le sud de nos possessions algériennes, la saison des fortes
chaleurs est celle ot les hopitaux se dégarnissent de malades.

La surface des plaines et des vallées habitées est le théatre
(’'une vaste destruction de maticres organiques; les microbes
v fourmillent et de 1a serépandent dans ’atmospheére. I1s’ensuit
quau fur et a mesure que I'on s’éléve au-dessus des lieux ou
s’agitent 'nomme et les animaux les niicrobes sont plus rares.

Depuis assez longtemps, M. Pasteur a constaté que sur dix
conserves de bouillon ouvertes dans Paris, dix se sont trou-
blées, tandis que sur vingt conserves ouvertes au sommet du
Montanvert une seule s’est altérée. M. Miquel a été plus précis:
il a compté un beau jour 462 germes par métre cube dans la
rue de Rivoli, 45 dans le pare de Montsouris et 28 seulement
au sommet de Panthéon & 74 métres au-dessus du niveau de
la place. Ajoutons que, dans ces derniers temps, M. Freuden-
reich a compté 3,44 germes par metre cube a 2300 metres
Q’altitude et seulement 1 moisissure, 12 torulacées et 1 a
2 bactéries dans 2 metres cubes d’air, a 2900 métres ; enfin,
zéro germe a 4000 metres.

Le vent qui balaye la surface de la terre est un agent puis-
sant de dissémination des germes. §'il souffle d'une région
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chamde et Inmnde ou d'une région trees peuplée, i apportera
dans Lorégion on Fon fait des observations un griand nombre
de nerobeso Mo Miguel constatait de veritables inondations e
hacteries chaque Tols que e vent traversait Paris Jdians le sens
de Ta plos grande dinrension de la ville avant dCarriver a4 Mont-
somis. Le meme obscrvateur a caleulé quune masse d'air (qui
parconrrait Paris, a raison de b métres par minute, entraing -
rait 40 000 milliards de bactéries par jonr.,

Clext par Finflnence combinée des vents) de la température,
des vegions, quiil faut expliquer Tapparition des naages bacteé-
riques de Tyndall, Mais ces nnages sont composés de bhaetié-
ries tres varices et non o de petits groupes distinets, comine
Fadimettait lilhastre physicien. Ainst encore s explique Pexplo-
stonn des aceerdents que Fon observait antrefois dans les serviees
hospitalicrs, par certains vents, lorsquon ne protégeait pas
convenablement les plaies contresles cevmes de Pair, aceidents
qui frappatent les chiirnrgiens  dingmictide ot dCétonnement,
et semblaient faire croire que les épidémies étaient lancées
avec le souffle de Borce.

Dans atmospheére confinée des appartements, on tronve en
gencral hait fois plus de gernies et, dans les salles d'hopital,
douze fois plus que dans Fair libre Le maximum s observe en
hiver, quand le minimum regne a Fextérieur. Counne Uhiver
est la saison ou les portes et les fenctres sont le plius soignen-
senrent fernices, il faut indotre qne sy a éehange entre l'in-
terieur et Fexterieur, mtérieur est un fover de production
beaucoup plus intense que la rue.

Le nombre des bactéries angmente dans air des apparte-
ments, lorsquon agite la ponssiere déposce sur les murs et les
menbles penndant les nettoyages  En soulevant des nuages de
poussiere, on sonleve aussiodes nnages de germes. M. Miquel
avn que dans I gramme de poussiere «le son laboratoire, a
Montsonris, il existait 350000 germes; tandis que dans une
chambre de la rue de Rennes, I aramme de poussicre en conte-
nait 1300000, et dansun appartement de la rue Monge, 2100000.

On se preocenpe beaucoup de Tair des égouts, lorsqu on
ctudie Uinfluence des mrpuretes de Fair sur 'éelosion des ma-
ladies virulentes.

M. Miquel nons fait pressentiv que cette préocenpation est
exageree. Dans le grand égout de la rue de livoli, on ne trou-
vait que 8 a 900 germes par metre cube. ¢‘est=a=dire pas beau-
coup plus que dans Tair de la roe; ot Pon en comptait 750. An
surplus, les égonts ne sont m de bons centres de production
pour les bactéries, ni surtout de bons centres d’émission. Nous

ARLOIXG. )
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avons dit aillcurs que les alternatives d’humidité et de séehe-
resse étaient favorables a la pullulation et & la diss¢mination
des germmes. Or l'atmosphére des égouts est hunide, ¢t son
degré d’humidité & peu pres constant.

Les nombreux germes qui peuplent I'atmospheére sont-ils en
relation avee la transmission des maladies virulentes? 1l
serait irrationnel de ne pas admettre de relation dans une
certaine mesure, bien que les rapports n'aient été¢ démontrés
rigourcusement que dans un petit nombre de cas.

On a trouvé quelquefois dans Pair des salles d’hopital les
microbes de la suppuration (Staphylococcus aureus et citreus
et le Streptococcus pyogenes). Le bacille de Koch a été recueilli
plusieurs fois dans les salles habitées par des phtisiques. On
sait que l'air libre renferme le bacille e la septicémie gangre-
neuse, le micro-organismne délié de la septicémie du lapin dé-
crite par Davaine, le Microbacterium agile, qui tue le lapin en
huit jours. Voila, & peu pres, les especes pathogénes que I'ana-
lyse bactériologique a décelées jusqu’a ce jour.

M. Miquel a cherché les microbes dangereux, d'une maniere
générale, en inoculant a des séries de quatre cobavyes les diffi-
rentes especes qu'il a recueillies dans ses conserves de bouillon,
Or, a la suite d'inoculations nombreuses, il a obtenu deux a
trois fois seulement des aceidents mortels.

Cependant on s’abuserait, pensons-nous, si 1’on croyait que
Iatmospheére ne renferme pas d’autres especes pathogenes. 1l
peut se faire que certaines espéces ne végelent pas dans les
milieux o 'on a voulu les cultiver, ou qu’clles ne s'inoculent
pas dans les conditions que nous savons réaliser aux espéces
qui ont fourni les sujets d’expérience, ou qu’elles aient hesoin,
pour devenir infectantes, de passer une phase de leur existence
dans un milieu que Pon ne connait pas encore.

Admettons que tous les germes soient détruits ou fortement
atténués par la dessiceation; nous n'aurons pas moins i redou-
ter ceux qui se seront dittachés des contagiféres depuis peu
de temps.

Au surplus, il n'est pas difficile de prouver que nous sommes
fondés & craindre la contagion par I'atmosphére.

La contamination par I'arrivie de parcelles virulentes dessi-
chées .dans le poumon est possible pour quelques maladies.
MM. Gibboux, Tappeiner, Cadéac et Malet ont transmis la tuber-
cufose par I'inhalation de virus desséelic. M. Chauveau a com-
muniqué la clavelée et la vaccine par linsufflation de poudre
virulente dans la trachée. On a fait pénétrer e la méme ma-
niere les bacilles du eharbon et les coeei de 1a suppuration.



Lorsque Ta population bactérienne augmente, il est pro-
bable que les microbes virulents participent a cet aceroisseuent
comme fesicerohes inoffensifs. Dans ¢o cas, la léthalité doit
varier dans le méme sens; st les mierobes de air jonent un
role dans Ta contagion. A Taide des statistiques parisiennes.
Mo Miquel adressé des courbes représentant les variations du
nombre des hactéries et la wortalité dans la ville de Paris pen-
dant plusicurs années. Or on voit habituellement, sur ces dia-
cramines, que les crues baetériennes accompagnent un ae-
croisseent du ehitfre de Ta mortalité: Les conrbes offrent méme
uue particularite fort importante, en ce sens que 'élévation de
fa mortalite ue colneide pas exactement avee Taugmentation
des hactéries, mais la suit & un court intervalle De plus, 'aug-
wentation de la lethalite est due a Pextension des maladies
repulces contagicuses et ovirulentes, et non a des maladies
ordinaires,

Nous rappetierons encore que dans les pays chauds la pe-
riode des fortes ehaleurs seches, on le nombre des germes de
Fatmospheve diminue. est également la péviode de déeroissance
des maladies infecticuses.

Nous citerons aussi des faits qui prouvent que les licux on
s¢ forment beawconp de germes vivulents sont aussi des
ceutres d'ou vavonne la contagion. M. Miquel rapporte qu'en
1880, autour de T'annexe de T'lIotel-Dieu de Pavis qui servait
alors dasile aux variolenx, entre la Seine et le boulevard Saint-
Geruain, on compta {9 déeeés par variole, en janvier et février,
sur uue population (10000 habitants) qui naurait impliqué
qu une movenne de 3 déees. Le dépot des varioleux fut ensuaite
trausporte daus Uenceinte de Phopital Saint-Antoine : aussitot
e chiffre des déces par variole s'¢leva dans le quartier envi-
romnant; on compta 3 b deees de plus que n'en impliquait la
population.

L'étiologie de Ta diphtévie nous fournit encore des arguments
serieux en faveur du role des poussicres de 'atmospheére dans
la contagion.

Klehs a remarqud, dans la ville de Zuarich, au cours d’une ¢pi-
demie de diphtérie. que les nouveaux cas éclataient le lendemain
du balavage général, et quiils se développaient le long du che-
min suivi par les tombercaux qui charriaient les inmmondices,

On a done raison de se wettre en garde contre les dangers
qui procedent «de Texistence des microbes dans atmosphiére
mais il est impossible de préciser la gravité et U'étenduoe de
ces dangers tant que F'on ne connaitra pas plus completement
la resistance de chaque virus & la dessiccation, a la lumiére,
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au froid, a la chaleur, a I'humidité. Des recherches laborieuses
nous ont livré déja des connaissances intéressantes; néanmoins
il reste encore beaucoup de découvertes a faire.

§ III. — PARTICIPATION DE L'EAU A LA CONTAGION.

L’eau de source, puisée a son point d’émergence, est exempte
de germes a la condition qu’elle procéde ('une couche du sol
épaisse et sans fissure, en un mot, quelle n’ait point eu de
communication avec 'eau qui coule a la surface de la terre. Si
cette condition n’est pas réalisée, ’eau de source renferme des
germes, comme M. Thoinot ’a observé aux environs du Havre.

Quant a ’eau des fleuves, desriviéres, des lacs, elle renferme
toujours des bactériens, en nombre variable, qu’elle emprunte
aux rivages et aux fonds qu’elle baigne, ou qu’elle recoit avec
la poussiére qui s’abat a sa surface.

L’eau est donc exposée a contenir toutes les bactéries de
l’atmosphere et de plus toutes celles qui se conservent ou se
développent dans le sol humide ou dans les matieres orga-
niques submergées.

Les cours d’eau et les nappes souterraines sont, en outre,
exposeés a recevoir directement ou par infiltrations les déjec-
tions de I’homme et des animaux.

Ces souillures diverses sont préoccupantes a juste titre,
puisque 'eau entre pour une large part dans 'alimentation. Il
ne faut donc pas s’étonner si I’étude bactériologique des eaux
a pris un développement considérable dans ces derniéres
annees.

Les travaux auxquels nous faisons allusion ont eu pour but
de déterminer le nombre et la nature des bactéries de 'eau

La numeération se fait a I’aide des cultures dans des conserves
de bouillon ou sur la gélatine.

Le procédé basé sur les cultures dans les milieux liquides
consiste & répartir un volume d’eau connu, a parties égales,
entre un nombre déterminé de bhallons. Si I’eau est relativement
pauvre en bactéries, on la seme telle qu’on la recueille; si,
au contraire, elle renferme beaucoup de micro-organismes,
on la dilue au préalable. On suppose que chaque conserve qui
se trouble a recu un germe. Il est des lors tres facile de cal-
culer le nombre de germes contenus dans 1 centimetre cube
ou dans 1 litre d’eau.

Lorsqu'on emploie la gélatine, on mélange intimement &
cette substance encore fluide une quantité d’eau connue, puis
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on Gtale le tont a la surface A'une ¢rande plaque de verre (pro-
cedé de Koch), ou & la face interne d'un tube (proceédé d'ls-
marely. Chaque microbe devient Ie centre d’une eolonte qui ne
tarde paxa ¢tre visible & U'eeil nu.

Le proecdé des plaques-cultures de Koelr a le défaut d’ex-
poser la gélatine au contact des germes de Pair pendant un

Fig. 31. — Appareil destiné & solidifier la gélatine enseniencée sur des plaques
de verre, d'apres le procédé de Koch. — {, trépied pourvu de vis calantes;

a, plagque de verre avec un niveau a bulle d'air n; ¢, cloche @ bouton faisant
office de couverele; p, plaque de verre sur laquelle on a versé la gélatine
actuellement solidific¢e.

certain temps; de sorte que les colonies qui se développent
plus tard ne dérivent pas toujours exelusivement de germes
contenus dans Feau. Nous avons paré a cette défectuosité en
faisant constrnire un analyvseur bactériologique qui permet de
deéposer Pean goutle & goutte sur la gélatine, au centre de
ficure d’'un nombre égal de petits earrés traeés sur une plaque
de verre. On n'attribue & 'eau que les colonies développées au
centre de figure de ces carrés. Les autres sont regardées
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comme accidentelles et 'on n’en tient pas compte dans le calcul.

Les déterminations qualitatives se font & I'aide des caracteres
macroscopiques des colonies ou des cultures, des caracteres
morphologiques et des propriétés physiologiques des bactéries.
I1 n'est pas trop de faire concourir tous ces caractéres a la
solution du probleme, et, malgré la multiplicité des moyens, on
est souvent embarrassé, surtout aujourd’hui ou le polymor-
phisme des bactéries s’accrédite de plus en plus.

Les cultures sur les milieux solides apportent un précieux

Fig. 32. — Analyseur bactériologique d’Arloing. — 1, plaque porte-gélatine;
2, 2, porle-pipette; 3, couvre-joints isolé; 4, pipette; 5,0, couvercles en verre
de l'analysateur; 7, bouton moteur de la crémaillere qui déplace la plaque
de gélatine; 8, repére; 9, bouton moteur de la crémaillere qui déplace le
porte-pipette; 10, repcre. — Le couvre-joints 3 est isolé : T, orifice dans
lequel s’engage I'extrémité capillaire de la pipette; a, a, languettes ressorts
entre lesquelles passe la pipette; b, b, ¢querres métalliques sur lesquelles
glisse le couvre-joints.

secours aux bactériologistes qui se proposent la détermination
spécifique ou qualitative des germes. Les cultures dans les
milieux liquides fournissent des évaluations numériques plus
exactes (Miquel, Fol et Dunant), pourvu que I’on ait une no-
table proportion de ballons stériles (Miquel).

Le nombre des germes contenus dans les eaux est extréme-
ment variable. Il dépend surtout de 'importance des agglomé-
rations humaines, et de la nature des centres industriels qui
sont établies au voisinage des eaux que 1’on soumet i 1'étude.
Les rivieres, les fleuves et les lacs s’enrichissent aussi des mi-
crobes de Patmosphere.
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M. Miquela constaté que La vapeur condensse de Tatmosplior e
du pave de Montsouris renferme 900 germes et eau de pluie,
63000 par hitee

LLeauw qm parcourt un long trajet gagie en bactéries; lors
meme que cetrajet s accomplit dans des aquedues converts,
Ainsi, Pean da haut comes de la Vanne contient 60 000 sermes
par litve s areivee au bassin de Montrouge, a Paris, elle en pré-
serte 285000,

Leselffres fournis par M. Miquel pour 'vaunde Seine démon-
trent bien Pinfluence effravante des agglomdérations sur les
impuretes des fleuves, car ils nous apprennent qu’a Berey,
criamont de Paris, on compte & 800000 cermes par Litre, tandis
qu'a Asnieres, en avaly on en compte 12800000 (1).

Locau de Seine an-dessons de Parvis extfortsouillée ;s pourtant
clle Test pea ecomparativement a celle de la Spreée qui renferime
Jusqnia 100000 000 de germes par litee

D antres Meaves, phis vohmnineux d'ailleurs; roulent une cau
beancoup moins polluce. Ninsi, dans le Rhone. en amont de
Lyon, nousavons rouve 55000 germes par litee; en aval, 77000
la population movenne s'eleve & 75000 ou 76 000. Lyon, soit dit
en passant, recoit des caux relativement tres pures. Un bean
jour, en 1883 dans les ga'eries filtrantes de la Gompagnie Ivon-
naise des caux, nous avons compte 7000 germes par litre, et & la
sortie des canaux e distribution, a la l'aculté des seienees.
14000, Ce nombre indique un degre de souillure pen éleve.
L. otat actuel des caux de Lyvon est sensiblement le méme, bien
que depuis quelques années, La ville de Geneve se soit mise a
verser dans Te Rhone sesqdéjections de toutes sortes.

Les ¢tangs possedent encore plus de mierobes que les eanx
cotrantes, Frankel a constaté que certaine glace consommee
Berlin, laquelle provient de la congeélation de 'eau des étangs
voisins alinentés plus ou moins par la Sprée, renferme jusqu’a
21000 germes par centimetre eube, soit 21000000 par litre.

Les caux profondes seraient presque toujours pures, Jd'apres
les travaux de Frankel, si elles ¢taient parfaitement isolées de
Iatmosphere. Elles se peuplent des microbes de air dans les
puits ninis de pompe ou dans les puits ouverts a 'extérieur.

La population baetéricnne des eaux comprend des microco-
ques, des bacteries, des baeilles, des spirilles. Les especes les
plus répandues et les micux caractérisées sont : Micrococcus

(1 Les eaux (e la Saone renferment 600000 gerntes par litre, au barrage de
Saint-Rambert, en amont de Lyon; 1500000 & Vaise, apres avoir recu I'égout
de Pabattoir; 3000000 a Ia Quarantaine, en aval de la ville et aprés I'embou-
claire du collecteur de la rive drotte, d'apres M. G. Roux.
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aquatilis, Micr. rosaceus: Bacillus erythrosporus,.Bac. sub-
tilis, Bac. flavus liquefacicns, Bac. luteus liquefaciens ; Bac-
terium termo, ete.

Les travaux de Miquel, de Cramer, de Leone, de Meade Bolton,
de Wolffhugel et Riedel ont révélé une particularité curieuse
et dangereuse peut-étre : quelques-uns de ces microhes évo-
luent dans I'eau presque pure; une quantité infinitésimale de
matiéres organiques suffit & leurs besoins. Le Micrococcus
aquatilis et le Bacillus erythrosporus sont les types de ces
hactéries dites aquatiles. En quelques jours, leur nombre
augmente dans une proportion énorme et parfois effroyable.
Cramer a vu une eau abandonnée a elle-méme présenter
2700 fois plus de germes qu’a ’état frais; Leone, 100000 fois
plus. La multiplication est & son maximum vers la température
de -} 22 degrés; elle commence vers -5 degrés. Elle est rapide
pendant les trente-six premiéres heures apres la récolte de
I'eau, et lente du troisieme au dixieme jour. Passé cette époque,
le nombre des microbes diminue peu a peu. De la, I'indication
formelle de mettre promptement en culture 'eau dont on veut
compter les germes ; sinon, il faut la conserver dans une gla-
ciere, presque a la température de zéro.

La plupart des hactéries de I’'eau sont inoffensives. M. Mi-
quel et plusieurs expérimentateurs ont inoculé vainement les
cultures qu’ils avaient obtenues. Nous avons essayé, avec le
méme insucces, les propriétés pathogeénes des microhes de
I’cau du Rhone et des fontaines de la petite ville de 1'Arbresle.

Mais ces nombreux insucceés tiennent a la rareté des germes
pathogénes dans le petit volume d’eau soumis a I'analyvse. Si,
par la filtration sur la porecelaine, on retient les germes con-
tenus dans un ¢rand volume d’eau, on rencontre assez souvent
des microbes dangereux. Ainsi, MM. Lortet et Despeignes ont
trouvé dans les sédiments abandonnés a la surface des filtres
Chamberland par les eaux du Rhone distribuées a Lyon, des
especes pyogenes et septiques et un autre microbe qui pro-
duisait sur le cobaye des lésions intestinales analogues a celles
de la fievre typhoide. J'ai vu dans les mémes conditions deux
especes pathiogénes. Enfin, dans les dépots qui s’accumulent
sur le fond des galeries de filtration des eaux du Rhone 4 Lyon,
M. G. Roux a constaté la présence Jdu vibrion septique et du ba-
cille du tétanos.

Par conséquent, le nombre des microbes ne mesure pas
exactement le degré de nocivité d’un échantillon d’eau. Mais il
y a lieu de supposer que plus ce nombre sera grand, plus il y
aura de chance pour que I'cau présente des germes dange-
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venx. Dans tous les eax, une faune ervptogamique abondante
denote des relations avee des fovers ol se détruisent beaucoup
de matieres organiques, Or, de tels fovers sont toujours pre-
judiciables ala <alubrité des caux,

Tenons done pour certain que dans quelques eireonstances,
les rivieres, fes puits et les fontaines servent de vélienle a la
contagion.

Dabord, il est indéniable que, par suite de nézlicence ou
d'imprevovance, des déjections on des immondices, ou des
debris cadaveriques chargds de virus sont jetés directement
ou indirectement dans Pean alimentaive. Stle virns noest pas
rapidement détrnit par Teau, il pourra & un moment donné
contaminer quelques individus sains. Or Kraus, Bolton, Kar-
Ivosky, Galtier, Cadéae nous ont appris que plusicurs mierobes
pathogenes conservent lTeur virulence assez longlemps dans
Feau stagnante oa conrante. Les microbes de la suppuration
ovdinaive (Staphylococcus pyogenes awrens, Micrococcus tetra-
genus) La gardent pres de vingt jours; les spores du Baedlus
aalhraces; nn an envivon 5 le myedlinm du méme. quatre mois;
le bacille de la fievee typhoide, deux mois; celui du choléra
astatique, quatree jours; e bacille de la morve, nenf @ vingt
jonrs, et celni de la tubereulose. dix a douze jours Le simple
pouvorr de végéter se conserve encore plus longtemps, comme
Font v Strans et Dubarry.

Voier des ehiffres empruntés & un mémoire de ces derniers
autenrs idiquant Ta dorvée du pouvoir vegetatif de quelques
wicrobes dans des ecanx différentes :

1 EAL EAU EAU

| pisTiLLER DE L'OURCQ DE LA VANNE
Bactlles da charbon....... » 2N jours 65 jours
Bacilles du eholdra. ....... I'f jours 30— 39 —
Bacille tvphigque........... 6y — N — 3 —
Bacille de ta morve....... | 7T == plus de 30 jours | plus de 28 joms
Streplococcus pyogenes . ... 0 — 1t jours 15 jours
Bacille du pus vert........ 13 — 20 — I —

N vers la fin des diverses périodes inserites sur ce tableau,
lex mierobes tombaient dans un milicu plus favorable que le
honillon, ils pourraient réenpérer teur propriété pathogene.

Nons ajouterons que. dans quelques ¢as, on a trouvé directe-
ment dans eau certains organismes dangercux. Tels sont le
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microbe pvogene que M. Pasteur a rencontré dans 'eau ordi-
naire en 1878, le bacille tvphique qui a été trouvé par un grand
nombre de chercheurs, et la spirille virgule du choléra que
M. Koch a observée dans les eaux des environs de Calcutta.

La présence du bacille typhique dans I'cau est devenue trés
intéressante, & partir du jour ou l'on a ¢tabli entre elle et
le développement des foyers épidémiques une relation directe,
Sans sortir de notre pays, nous pouvons citer les recherches de¢
MM. Brouardel, Chantemesse et Widal sur les épidémies de
Pierrefond et de Clermont-Ferrand. A Pierrefond, I'eau des
puits renfermait le bacille typhique ; elle I'avait recu, a travers
les couches perméables du sol, d'une fosse d’aisances ou 'on
avait déversé, a une époque antérieure. les déjections de ma-
lades atteints de fievre typhoide. A Clermont-Ferrand, 1’eau
d’une certaine canalisation avait été contaminée accidentelle-
ment par le bacille typhique pres de sa source; c’est sur le
trajet de cette canalisation que la fievre typhoide choisissail
ses victimes. Notons encore un autre fait : depuis deux ans la
fievre typhoide régnait dans la petite ville de Cluny, sans pou-
voir pénétrer dans I’Ecole normale d’enseignement secondaire
spécial alimentée par une source et des puits particuliers, lors-
que en 1886 un interne apporta la maladie dans I’établissement.
Au bout de quelques semaines, cent quatorze personnes sur
une population de deux cent cinquante furent frappées de la
fievre. Une Commission, composée de MM. Rollet, Morat et
Arloing, fut désignée par M. Charles, recteur de I’Académie de
Lyon, pour chercher les causes de cette épidémie intérieure;
elle pensa que les déjections du malade avaient pu, grace au
mauvais état d’un égout, contaminer un puits dont I'eau mé-
langée, dans unréservoir central, i une excellente eau de source,
donnait a toute la distribution des qualités infectantes. En fait.
la Commission, avec le concours de M. A. Rodet, trouva le
bacille typhique dans toutes les eaux potables de 1’établisse-
ment. Elle prescrivit la fermeture des puits. la désinfection du
réservoir, le nettoyage de la canalisation, 'alimentation exelu-
sive par Peau de source; depuis, la maladie n’a pas reparu.

A coté de ces démonstrations directes de la participation de
'eau a la dissémination «u contage, il est bon de rappeler des
observations qui, sans avoir la rigueur des premiéres, ont
néanmoins une grande importance dans la question qui nous
occupe.

La ville d’Auxerre a été ravagée, i une certaine époque, par
une épidémic de fievre typhoide. La soudaineté et Iextension
du mal paraissaient tenir & une cause qui agissait sur toute la
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population. Le docteur Dionys supposa qu elle résidait dans
Fean alimentaive, et Fenquete quil fit & eette époque montra
(que Paquedue de Ta ville avait pu étre contoning par les déjec-
tons d'un typhique qui habitait une maison voisine

Un quartier e la ville d’Angers; alimenté par de Teau de
piits dont la contamination est facile par Fintermdédiaire des
fossesfixes nece étanches ) était décime par la fievee typhoide;
onremplaca l'eau de puits par Peau dela Loive) épidémie cessa,

Cortains quartiers de Paris avaient encore, il v a peu de
temps, le triste avantage de recevoir de Feaun de la Seine. de Ta
Marne ou de I'Oureq plus ou moins bien filtrée. MM, Ghante-
messe et Widal ont é¢tudid comparativement Ia statistique de
la morbidite et de Lo mortahité par la ficvre typhoide dans les
ifférentes casernes des sapeurs-pompicrs de Paris et la na-
bore de Teau reene et consommeée dans ¢es agglomdérations,
[ Tewr fut facile d'établir que le nombre des ecas de fievree
typhorde ¢tait d'autant plus grand que Peau était plus impure.
Dans un auntre travail, ils sapercurent en outre d'une augmen-
tation des cas de fievee typhoide dans la population civile
chaque fois que T'on distribuait une cau moins pure, ¢’est-a-
dire chaque fois qu’il fallait substituer Feau de riviere & Peau
de sonree

On a fait des observations semblables & Vienne (Autriehe).
Enfin, on a vir des épidémies de maison disparaitre pendant
Fosage d'ean filtrée et reparaitre & Poeeasion d'une avarie sur-
venue aux appareils de fittration.

La mission allemande dirigée par M. R, Koch et chargée de
étade du choléra trouva manifestement dans les caux le ha-
cille produetenr de la maladie en Egvpte et dans les Indes.

Les enquetes sur Pextension de eette maladie en Franee
pendant Pépidémie de 4884, ont permis de placer 'eaun au pre-
mier rang parmi les propagateurs du virus et les agents de la
rontagion.

M. Bouveret a fait une étude exeellente sur la marche de
Iépidémie eholérique dans le département de 'Avdeche. Son
enquete @ ¢lé poursuivie avee un soin Siominutienx que ses
obxervations ont presque la rigueur de faits expérimentaux. Le
remarquable travail de M. Bouveret montre que Peau a été e
vihicule du contage, plutot que air ou tout autre mitieu. En
eflet, partout ou la population <"alimentait & des citernes ou a
des puits exposés & recevoir les déjections et les caux de lavage
du sol malpropre des viltages, Parvivée ¢’un cholérique provo-
quait aussitot une épidémie massive, Partout ot la citerne ou la
source d'approvisionnement étaient ¢loignées et surtout en
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amont du village, épidémic cholérique, en dépit «des autres
conditions, restait toujours discrete. Enfin, partout ou 'on s’ali-
mentait & des fontaines jaillissantes, dont 'eau était captée a
la source et circulait dans des conduits exactement fermés et
souvent sous pression, les cholériques ne pouvaient constituer
un foyer d'infection, I’épidémie avortait toujours, ou bien les vil-
lages entiers paraissaient jouir d’'une immunité insurmontable,

Les villes d’Aubenas et de Vals qui furent certainement tra-
versées par un grand nombre de personnes sorties de divers
fovers cholériques n’offrirent pas un seul exemple de conta-
gion. Pourtant, elles avaient été cruellement éprouvées en 1854.
Mais, depuis cette date, Vals et Aubenas s’étaient pourvues de
fontaines jaillissantes, alimentées par des sources captées dans
la montagne, et les maisons avaient €t¢ munies de fosses
d’aisances cimentées.

L’¢pidémie cholérique dansla vallée du Jahron (Basses-Alpes)
est aussi fort suggestive. Des émigrés de Marseille importérent
le choléra dans unvillage de la haute vallée du Jabron; on lava
le linge des malades dans le ruisseau. MM. Roustan et Queirel
constaterent que le choléra éclata dans la hasse vallée partout
ou 'eau de riviere servait aux usages domestiques, tandis que
dans les villages situés 4 mi-cote, ou I'eau du ruisseau n’était
pas consommeée, les habitants restaient indemnes.

Des exemples analogues, mais relatifs 4 des puits, ont été
signalés a Marseille et a Génes. Plusieurs ont été racontés par
M. Marey dans un grand rapport général sur la marche de 1'épi-
démie cholérique de 1884%.

Nous conclurons done & peu prés dans les mémes termes
qu’a propos de lair :

L’eau peut recevoir des virus ou des matiéres contagiféres
et les conserver un certain temps avec leur activité primitive;
elle peut done favoriser leur introduction dans 'appareil diges-
tif ou leur passage sur les muqueuses, la peau ou les plaies
des individus bien portants et servir & la contagion.

Pour quelques maladies, telles que la fievre typhoide et le
choléra, le role de l'eau est prépondérant. De méme qu’on a vu
plusieurs épidémies de typhus abdominal cesser par la sup-
pression de 'eau qui entretenait le virus, de méme M. Koch a
signalé une diminution du choléra & Calcutta et a Fort-Williams
par l'installation d’'une conduite d’cau a4 'abri de la contagion.

Il convient d’ajouter que les microbes non pathogénes que
Peau recéle par milliers quittent peut-étre hrusquement leur
ctat indifférent sous linfluence de  conditions nouvelles et
inconnues qu’ils rencontrent dans 'organisme.
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M faut done se méfier des caux biologiquement impures, bien
(que, sous ce rapport, on soib obligdé & une certaine tolérance.

S IV — PARTICIPATION DU SOL A LA CONTAGION.

La couchie superficielle dn sol «doit contenir au moins tous
les microbes de Patmosphere et de Peau, @ cause des rapports
meessants qui existent eutre ces trois milicux. Elle-micene est
te siege «de nombreux phénomenes de putréfaction, car elle
presente de Phumidité; des substanees organiques, et, suivant
ta profondeur, une quantité d'air qui diminue peu a peu an
point d'¢tre nulle & un niveau dound, ¢'est-a=dire toutes les
conditions et tous les éléments néeessaires a la vie et a lace-
LYItE des ferments aniniés, acrobies et anacrobies. On peut, ¢n
conséquence, regarder la surface de la terre connne le réservoir
commun d'on procedent et ou reviennent les bactériens e
Pair et de I'eau.

Plusicurs biologistes ont ¢tudié les microbes du sol s les uns,
an point de vue dunombre et de la qualité, les autres, an point
de vue des migrations.

La marche suivie par les expérimentatenrs pour déterminer
le nombre des geres contenus dans le sol, quoique différente,
serattache péanmoins @ un procédé universel qui consiste a
delayer dans de Pean stévilisée un poids déterminé e terre
prealablement desséelice et a répartiv le tout, par petites por-
tions, dans des milicux nutritifs.

Nt Lon se propose de déterminer la nature des germes rajeu-
wissables; on peut se contenter de laver La terre et de répandre
Cean dde Tavage en toute petite quantite a la fois, soit dans dexs
couserves de bouillon, soit dans de la gélatine nourriciere sui-
vant les proeédés de Koeh ou d'Esmarch. Les cultures sor
colatine rendent, dans coeas, de tres grands services,

On ne doit pas oublier que les microbes du sol peuvent étre
des acrobies ou dles anaérobies De sorte quune ¢tude con-
plete exige une série de cultures a Iaiv et une autre série dans
e vide ou en présenee d’une atmosphere dCacide carbonique.
M. Dueclaux a insisté sur ce point. 11 a fait remarquer, en
outre, qu'il ¢tait indispensable, pour prétendre a compter
rigourcusenient les bactéries de la terre, de se servir de mi-
licux nutritifs dont on modifierait la composition et la réaction.

M. Miquel a pratiqué un certain nombre d'analyses microj
seopiques de terres a Uobservatoire de Montsouris. I a trouve
de huit cent mille & un million de microbes dans 1 gramme
de terre desséehce.
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Le nombre des microbes varie d’un sol a l'autre. Maggiora
a constaté qu’il est beaucoup plus faible dans les sols déserts
et forestiers que dans les terres cultivées, et dans celles-ci plus
que dans le sol des lieux habités. La quantité de matiéres orga-
niques d’origine animale et I'aération du sol semblent done
oxercer une influence énorme sur le chiffre des micro-orga-
nismes. En effet, des observations directes ont appris au méme
auteur que, dans les terrains cultivés, le nombre des germes
augmente avec lactivité de la culture et la puissance des
fumiers, et que le nombre est surtout trés grand dans les
couches superficielles, autour des lieux habités. Au surplus,
Miquel, Beumer, Adamatz et Pagliani ont constaté que le
nombre va en diminuant rapidement dans les couches pro-
fondes. M. Koch assure qu'a 1 métre de profondeur le sol est
dépourvu de bactéries. A 3 meétres de profondeur, il n'y aurait
méme plus de bactériens anaérobies, au dire de Fraenkel. M. Rei-
mers vient de prétendre que la présence de cadavres dans le
sol, a 2 metres, influe peu sur le nombre des bactéries. Ce
nombre serait peu différent dans une tombe datant de trente-
cing ans ou de dix-huit mois.

Les germes renfermés dans le sol appartiennent surtout au
genre Bacillus, dans la proportion de 90 pour 100. Habituellc-
ment on les y rencontre a I'état de spores.

La plupart des microbes du sol ne paraissent pas plus dange-
reux que ceux de l'air et de 'eau. Mais nous avons fait nos ré-
serves sur limportance qu’il faut accorder aux expériences
négatives.

D’ailleurs, en admettant que dans le plus grand nombre des
cas les microbes du sol soient dépourvus de propriétés patho-
genes, il ne s’ensuivra pas que les microbes dangereux n'éli-
ront jamais domicile dans I’épaisseur de la couche superfi-
cielle, ne serait-ce que la durée de quelques jours ou de quel-
ques semaines, lorsqu’ils seront déversés directement a sa
surface ou enfouis dans sa profondeur avec des débris orga-
niques. On en a trouvé quelques-uns d’'une maniére incontes-
table. MM. Pasteur, Chamberland ¢t Roux ont rencontré au-
dessus des fosses ou l'on avait enfoui des cadavres d’animaux
charbonneux les spores du Bacillus anthracis mélangées aux
germies du bacille de la septicémie gangreneuse. MM. Arloing
ct Cornevin ont trouvé le microbe du charbon symptomatique,
atténud il est vrai; mais sa nature a été mise hors de doute,
erice 4 un artifice que 'on indiquera plus tard. Enfin, puisque
le Bacillus typhosus et la spirille virgule du choléra asiatique
peuvent étre conduits de la surface de la terre dans la nappe



DE LA CONTAGION. Lis

Feau sontervaine, par des infiltrations, foree esthien dadmettee
quele sol les recele quelquefois pendant nn eertain temps sans
detemive lenr virulenee, Le sol contient anssi Ie mierohe pro-
dncteur dn tétanos et parfois en grande quantité, connne 1'a vu
M. Pevrawd, «de Libourne, en expérimentant avee la terre du
sol d'nue cave

Nous parlerons plus tard de Pépandage des caux d'écout
comme  nno moven  puissant  dassainissement des régions
urbaines et suburbaines. Nous verrous alors que le sol retient
cuergiquement dans <es ¢troites porosités un nowbre prodi-
cienx de microbes. Or, dans ¢e nonbre, se trouvent indubita-
blement des organismes pathogenes divers que les malades
cnteltent ou rejettent autour d’eux.

MM, Grancher et Deschamps ont arroscé de la terre avee des
cultnres «du bacille tyvphigue et ont constaté @ I° que Tes liguides
entrainaient les baeilles @ 4 ou 50 centimetres de profondeur
toul an plusy 20 que les baeilles ne sont pas eneore tous détruits
cing mois et demi apres arrosage, malgré leur contact avee
des microbes varies,

Qnand les bactéries pathogenes sont emprisonnées dans la
terre, elles ne saurarent participer a la eontagion s mais il faut
compter avee elles stoelles sont entrainées dans la nappe d’eau
<onterraine qui alimente nos pnits et nos fontaines, ou rame-
nees a la surface par une influence ad hoc.

On concoit aisément le meécanisme qui fes transporte dans la
masse d'eau souterraine; mais il est un peu plus difficile e
comprendre leur retour pres de La surface, Sur ee dernier point,
Novka et Pfeiffer se sont liveés & des expériences et ont obtenu
des resultats contradictoires, Pour M. Soyka, Ies mierobes peu-
vent s'élever jusqu'a la sorface par Peffet de la capillarité du
sol. Pour M. Pfeiffer, les mierobes monteraient ni plus ni moins
que la nappe d'cau, le niveau des inondations souterraines
reclant celui ou s'¢leverontles microbes des couclies profondes.,

M. Duclaux a fait observer que ces deux expérimentatenrs
ont bien vir F'un et Fautre ; mais ils ont opéré dans des condi-
tons différentes, gqui néanmoins se trouvent réalisées dans la
nature. Sioles interstices du sol sont relativement larges, les
phénomenes de capillarité devenant impossibles; Tes microbes
suivront forcénrent les oscillations de la nappe souterraine.
Siles interstices sont étroits, Tes effets de la capillarite s'exer-
ceront eof entraineront «Jdes germes au-dessus du niveau de la
couche aquifere. Enfin, si les interstices sont encore plus finx,
le sol, agissant & la facon d’un filtre, retiendra les microbes,
de sorte que Peau sculement s'élevera jusquia la surface.
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M. Pettenkofer émit, sur la participation du sol a la contagion,
une théorie qui eut beaucoup de retentissement a cause de la
crandenotoriété de son auteur. Le célébre professeur de Munich
admet que la couche supérieure du sol est le milicu ou se mul-
tiplient, ct, dans tous les cas, ou doivent passer ct se modifier
les agents virulents de cerlaines maladies avant de devenir no-
cifs pour les individus sains. Une humidité moyenne est favo-
rable,tandis que I'inondation souterraine est un obstacle a I'ac-
complissement de ce phénomene. Quand la nappe souterraine
est basse, la couche dans laquelle se régénere la virulence
est beaucoup plus épaisse que lorsque la nappe souterraine
est élevée. Par suite, la période des basses eaux est le moment
ou les épidémies doivent éclater ou augmenter d’intensité.

Les germes virulentls prenant naissance dans la profondeur
du sol, les oscillations de I'eau souterraine ont pour effet, a
chaque inondation, de charger la couche superficielle de micro-
organismes, qui deviennent dangereux au moment ou les eaux
seretirent; Pépidémie présentera done une succession de recru-
descences qui alterneront réguliérement avec les inondations
souterraines. Mais, si la nappe d’eau se maintient constamment
au voisinage de la surface, 'épidémie ne prendra jamais une
grande exlension, en supposant méme qu’elle puisse s’établir.

Telles sont les déductions qui se dégagent de la loi de Pet-
tenkofer. Il parait qu’a Munich la marche des épidémies de
fievre typhoide s’est toujours conciliée avec la théorie précitée.
L’auteur a examiné a la clarté de cette conception le fait si
curieux de Pimmunité de la ville de Lyon contre les épidémies
cholériques. M. Pettenkofer n’hésite pas a I'attribuer a la hau-
teur constante de la nappe souterraine dans les alluvions lyon-
naises. Gependant I'épidémie de 1854 a pu prendre quelques
racines a Lyon ; mais M. Pettenkofer ne s’en étonne pas, atlendu
que cette année le Rhone est resté exceptionnellement bas pen-
dant longtemps.

Les observations faites & Lyon par M. Vinay, pendant la der-
niere épidémie cholérique, ne sont pas venues corroborer la
théorie de Pettenkofer. Nous en dirons autant de la marche des
épidémies de fievre typhoide dans I'agglomération lyonnaise.
Depuis une trentaine d’années, M. Rollet a remarqué, au con-
traire, une relation étroite entre les élévations brusques de la
nappe d’eau souterraine et 'explosion des épidémies typhoides.
M. J. Teissier, dans sa stalistique générale des grandes maladies
infecticuses a Lyon, durant la période quinquennale 1881-
1880, a confirmé cette remarque pour les quartiers dont le sous-
sol est facilement inondé par les eaux du Rhone. « Les inon-
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dations souterraines, dit avee raison M. J. Teissier, drainent
dans un <ol d'alluvion tres permeéable les matieres putrides qui
se tronvent & proximité des puits et des sources qu'elles souil-
lent; et si, aee ntoment, les conditions nécessaires a la pullu-
lation des germes typhiques se trouvent reéalisées, la fievre
typhoide éelatera ehez ceux des habitants qui viennent puiser
lenr cau potable & ces fontaines, pour peu que leur organisme
se Lrouve en ¢tat de réeeptivité morbide »

La meme interprétation est applicable a Pinfection des puits
ereuses dans les alluvions du fleave, aux pieds des coteaux qui
domient la plaine. On sait que, dans cette situation, les puits
sont principalement alimenteés par I'eau dinfiltration des co-
teaux lorsque le fleuve est bas, parce que la presssion a laquelle
elle est soumise est supeérieure a celle qui tend a faire filtrer
I'can fluviale. Au contraire, lorsque le fleuve grossit, la pression
de ses eaux cgale d'abord, puis surpasse celle qui fait circuler
Peann des coteaux. Dans ces conditions, 'eau du Rhone se
déverse dans les puits, lavant le sous-sol et entrainant les
microbes et les substances putrides qui se sont échappés des
fosses d’aisances, des puits perdus ou des égouts défonces.

Cependant il n’est pas a dire que Pabaissement de la nappe
souterraine soit incapable d’exercer une influence sur la marche
des épidémies; mais il faut lenvisager surtout aulieu 'ou pro-
cede Peau qui sert a alimentation d'une ville ou d’un village,
plutot que dans le sol de la ville méme. L'abaissement de la
nappe souterraine, faisait observer Durand-Claye, suppose
toujours nne diminution de pression sur le trajet des caux de
{iltration ¢t nne diminution dans le débit des sources. Or la
premicre diminution favorisera la pénétration des germes de la
surface on des interstices du sol dans la nappe d’eau, et la
seeonde aura pour effet de rapprocher les germes et de les
rendre proportionnellement plus nombreux dans Palimentation
Jonurnaliere de chaque individu. Les chances d’infection aug-
menteront en conséquence.

En résumé, quelques germes du sol ont des propriétés patho-
cenes. Toutefois, ils ne sont dangereux qu’a la condition de
quitter le sol et de pénétrer dans les cavités naturelles ou dans
les plaies aeeidentelles de Porganisme, par Vintermédiaire de
Feau et des poussieres.

Une hygicne bien ecomprise exigera done pour l'usage ali-
mentaire et chirurgical une eau autant que possible dépourvue
de microbes; elle nous mettra é¢galement en garde vis-d-vis des
aliments, des instruments ou des objets couverts de pous-
sieres,

ARLOING. 10
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§ V. —— DE LA CONTAGION PAR LES SUBSTANCES ALIMENTAIRES

M. Jorissen et M. Bernheim pensent que les tissus et le
graines des végétaux renferment des microbes dont la présenc
détermine la formation des diastases utiles aux phénomeéne;
de la nutrition. Au contraire, M. Pasteur, M. Laurent et M. Du
claux admettent que les microbes font défaut dans les plante
et les fruits dont ’épiderme est intact.

Profitant sans doute de ces divergences de vue, M. Galipp
s’est demandé si les végétaux alimentaires ne pourraient pa:
puiser dans la profondeur du sol, réservoir commun de tous le
germes, des microbes qui seraient introduits ultérieuremen
avec eux dans l'appareil digestif de 'homme et des animaux
Poursuivant des expériences dans cet ordre d’idées, M. Galippe
aurait trouvé des bactériens dans la plupart des légumes qu
végetent sur la plaine de Gennevilliers, dont le sol sert a I'épu
ration des eaux d’égout de la ville de Paris.

M. Fernbach a répété ces expériences, sans s’astreindre tou-
tefois a prendre des légumes de la plaine de Gennevilliers. |
croit, en effet, que tous les sols arables sont saturés de microbhes
Avec 98 échantillons de cinq espeéces de légumes, il a pratiqu
555 ensemencements. Or, malgré ce chiffre considérable de cul
tures, il n'a obtenu que 35 ensemencements féconds, c’est-a-
dire un nombre qui ne dépasse pas celui que peuvent produir
les accidents de culture dans des expériences de cette na
ture.

M. Fernbach en conclut que I'intérieur des végétaux intact
est, regle générale, fermé aux micro-organismes du sol.

Tout récemment, M. Buchner a obtenu des résultats iden
tiques a ceux de M. Fernbach.

Ce n’est pas a dire, toutefois, que les végétaux ne rameneron
jamais les microbes de la profondeur du sol. Une blessur
causée par un instrument aratoire ou par un insecte pourr
servir de porte d’entrée a des bactéries qui se propageront
une distance plus ou moins grande de la plaie. Mais il s’ag
alors de végétaux avariés et il est possible le plus souvent d
les rejeter de la consommation.

Les chances de contagion par l'intermédiaire des plantes s
trouvent donc considérablement réduites, envisagées du point d
vue ou nous nous sommes placé.

Appliquée aux conserves d’aliments végétaux, la questio
change d’aspect. Si la préparation de ces conserves a été m:
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faite, des germes de l'atmosphére sont emprisonnés avee les
maticres organiques qu'ils altérent de plusieurs manieres el
vicient toujours par addition des produits de quelques fermen-
tations. L'ingestion de conserves avariées peut causer des em-
poisonnements qui simulent parfois des maladies virulentes
redoutables.

(:es accidents se rattachent a ceux qui sont produits par des
viandes altérées et sont connus sous le nom de botulisme. Mai:
nons abandonuerons immédiatement ce sujet, car iel nou:
devons nous préoccuper de la transmission de maladies virn-
lentes et mon d'aceidents qui s’éteignent avee lindividu frappé

Les aliments d’origine animale présentent-ils plus de danger:
que fes végétaux ?

Des expériences et des observations, que 'on exposera plus
tard avee détail, avaient démontré que le tube digestil sert
porte d'entrée a certains virus. Si les aliments renferment eux:
ménes ces virns, lenr usage peut done transmettre quelques
maladies microbiennes.

On se préoccupa vivement des dangers offerts par les ali-
ments contaminés a partir des travaux de M. Chiauveau sur L
tuberculose.

M. Villemin venait de déntontrer l'inoculabilité du tubercule
de Phomme aux animanx. On objectait a ses expériences, pour-
tant si nettes et sidéeisives, que les espéces ou 'on avait puilse
lex animaux d'é¢tudes ne contractaient pas habituellement l:
tubereulose et que lintroduction du tubercule avee la lancett
causait un accident local capable, peut-étre, ('expliquer le:
suites de I'inoculation.

Dans I'espoir de triompher de ces deux objections, M. Chau
veau choisit, pour transmettre la tuberculose, de jeunes ani
maux (e l'espece bovine dont les sujets adultes présentent asse:
fréquemment la phtisie ou pommeliére, et fit pénétrer la sub.
stance infectante par les voies naturelles de la digestion. Ce
expeériences curent un double résultat. Elles établirent d’abor
irré¢futablement l'inoculabilité et la virulence de la pthisi
tuberculeuse, puis probablement lidentité de la tuberculos
deTliomme et du beeuf, identité presque unanimementrepoussé
a cetle époque (1869), sous linfluence des travaux anatomo
pathologiques de M. Virchow.,

Les rechierches de M. Chauveau furent suivies de trés pres pa
les expériences analogues de M. Saint-Cyr sur le pore, d
M. Viscur sur le chat.

Ou en déduisit que I'homme peut donner la tuberculose au
animaux et reciproquement.
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On rejettera donc de la consommation les viscéres du beeuf
ol siégent des lésions tuberculeuses évidentes. Mais la vache ou
le heeuf tuberculeux ne sont-ils pas dangereux totius substan-
tiee? La chair musculaire, le sang qui 'imprégne encore, le lait
qui sort de la mamelle pendant la vie ne contiennent-ils pas
quelquefois le redoutable bacille de la tuberculose?

Deés 1871-72, Harms, Gunther, Zurn avaient donné la tuber-
culose au lapin et au pore en leur faisantingérer de la viande
(’animaux tuberculeux. Toussaint entreprit des expériences
(’inoculation en 1883 et reconnut a la chair musculaire et au
sang une virulence réellement effrayante qui ne laissa pas de
¢auser quelque surprise, car on s’était accoutume a croire qu’en
dehors des lésions le virus tuberculeux était absent. Aussi ce
sujet fut-il examiné de nouveau et avec un vif intérét au Gon-
gres international de médecine vétérinaire tenu a Bruxelles, en
1884, au Congrés national vétérinaire de Paris, en 1885, et au
Congres pour I'étude de la tuberculose, en 1888.

A coté des résultats trés inquiétants obtenus par M. Tous-
saint, il faut citer les inoculations infructueuses faites avec le
suc de la chair musculaire, et les résultats mitigés de la plupart
des expérimentateurs qui se sont occupés de la question, tels
que MM. Galtier, Peuch, Chauveau, Arloing, Nocard.

Effrayés par les conséquences économiques de l'ostracisme
qui frapperait la viande des bétes tuberculeuses, quelques
personnes ont profité de la contradiction apparente des résul-
tats soit pour nier tout danger, soit pour le pallier au point
de le rendre négligeable.

A notre avis, cet imprudent optimisine procéde de I’examen
insuffisant ou partial des faits. Nous avons cherché a nous
éclairer sans parti pris et voici ce que 'étude attentive des
expériences de divers auteurs nous a révelé :

Dans quarante-deux séries d’expériences que nous avons
dépouillées récemment, pratiquées avee le jusde viande de qua-
rante-cing bétes tuberculeuses, sept furent suivies de tubercu-
lisation. La chair d’un sixiéme des bétes bovines tuberculeuses
st done capabhle (e communiquer la phtisie. En rapportant le
nombre des inoculations fructueuses a la quantité de chair
employée pour préparer le jus infectant, on compte un bacille
tuberculeux par 200 grammes de viande. Si 'on admet que les
hacilles soient uniformément répartis dans la masse muscu-
laire du beeuf et qu’un beeuf de taille moyenne fournisse 280 ki-
logrammes de viande nette, un sujet tuberculeux renfermera
quatorze cents bacilles. Gomme on distribue un animal entre

1es consomimateurs a raison de 200 grammes par téte, quatorze
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cents personnes <ont done lf_\])l)St"l‘.\' a la contagion par lusage
d'un seul beeuf tubereuleux.

Conséquemment, chagque fois que le virus sera en migeation
chez un tuberculeuy, Ie sang et la chair ou il séjourne devien-
nent dangereux. Les inocalations pratiquées avee une pareellr
de Ta viande d'un haeuf démontirent que ce danger se preésente
au bas mot dans 1/5 4 1/6 des cas,

[l a paru difficile @ certaines personnes (e méconnaitre en-
herement la valear ddes inoculations positives. Mais, pour en
amoindrir la portée_on a invoqué : que Tes bacilles virulents se
detruisent promptement dans les museless que nos habitudes
culinaires, notamment la cuisson, détruisent un grand nombre
de bacilles, que la contamination par ingestion ext moius <ure
que Finoenlation dans e tissu conjonetifs enfin quil était lom
d'ctre proove que la viande des bétes tuberculenses en bon
clat de crmsse fatinfeetante commne la chair des hétes maigres,

Ce dernier arguent n'a plus de valeur depuis quie MM Veys-
=icre et HHumbert ont obtenu des inoeulations fruetueuses sur
deux Lapins avee 4 eentimetre cube de jus de viande préleve sur
unte vaele tres grasse. et que MM. Lortet et Despeignes ont
infeeté le cobave avee le sue d'un ganglion Ivmphatique. sain
il nu. tird des masses museulaires ’un beeuf gras saisi aux
abattoirs de Lvon. Quant aux autres, ils méritent d'étre prisen
considération, mais ils sont incapables de rassurer cntierement
les consommateurs. D’abord, le svsteme cireulatoire d’un tuber-
culeux peut recevoir des bacilles & un mowment si rapproche
de la mort, que les museles n'auront pas le temps de les détruire
avant que la chair soit livreée @ la consommation. Ensuite, une
température de - 70 degrés, maintenue pendant unc demi-
heure, suffit & peine a détruire la virulence des bacilles; or il
arrive souvent (ue cetfe chaleur nest pas atteinte au centre
J'une masse de chair rotie. Au surplus. les nombreuses expeé-
rienees de Joline ont dtabli que Pingestion des substanees
tuberculeuses cuites est infectante trente-cing fois sur cent.
infin ingestion de la ehair d’animaux tuberculeux, mais non
tubereulense elle-méme, donne 17 pour 100 de résultats posi-
{ifs. ¢est-a=dire dix-sept tuberculisations sur cent animaux
soumis a ce régine

Tout en tenant compte des influences diverses qui atténuent
Uinfeetion par 'usage e la viande de tuberculeux. le caleul
arrive néanmoins a des chiffres effravants.

Ausi. avee 137 eentimetres cubes de sue de viande, inoculés
a 137 cobayes, on a tuberculisé 13 sujets. Ges 137 centimetres
cubes sont retivés de 300 grammes de viande au maximum. nU
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beeuf fournissant 280 kilogrammes de viande contiendrait done
assez de virus pour infecter 7280 cobayes par le tissu con-
jonetif. Mais, I'ingestion ne donnant que 17 pour 100 de succes,
ce nombre se réduit 4 1237. Bien plus, comme nous supposons
la viande cuite et que cette préparation diminue linfectiosité
dans le rapport 35/61, 1237 tombent a 620.

La chair d’un beeuf tuberculeux pourrait donc tuberculiser
par ingestion 620 cobayes. Or les beeufs tuberculeux sont dan-
gereux dans la proportion de 1/5. Par conséquent les 250 heeufs
tuberculeux qu’on saisit & Lyon annuellement pourraient in-
fecter 31000 cobayes; les beeufs tuberculeux constatés dans les
abattoirs de Paris en 1888 en pourraient infecter 207 700.

CGombien d’hommes cette viande aurait-elle pu infecter?
Personne ne le sait; mais on avouera que tout le monde est en
droit de se méfier d’un aliment qui recéle une si grande quan-
tité de germes tuberculeux.

La chair des pores tuberculeux expose aux mémes dangers.

Ajoutons encore que certains animaux de ’espece bovine ont
peut-étre des formes de tuberculose extrémement redoutables
par la diffusion du microbe infectieux dans toute la masse du
sang. M. Courmont a trouvé derniérement un micro-organisme
de cette nature dans une masse tuberculeuse pleurale du beeuf,
a l'abattoir de Lyon.

Bien pénétré de la nocuité de la viande des animaux phtisi-
ques, le Congrés pour 1’étude de la tuberculose a émis a 'una-
nimité, moins trois voix, le veeu suivant :

« Il 'y a liew de poursuivre par tous les moyens, y compris
Pindemnisation des intéréssés, Uapplication générale du prin-
cipe de la saisie el de la destruction totale, pour toutes les
viandes provenant d’animaux tuberculeux, quelle que soit la
gravité des lésions spécifiques trouvées sur ces animaux. »

Ge veeu semble sévere aux personnes qui se préoceupent
moins du co0té hygiénique que du c¢6té économique de la ques-
tion. Toutefois il a eu I'immense avantage de disposer les pro-
ducteurs de viande a faire quelques sacrifices. Dans ce but, il
avait besoin d’étre présenté sous une forme radicale. Cepen-
dant, il n’est pas a dire que la chair des animaux tuberculeux
offrant les caractéres d’une viande de bonne qualité, soit
absolument sans valeur. Elle pourrait éire consommée a la
condition d’étre mise dans I'impossibilité de nuire par la des-
truction des bacilles tuberculeux qu’elle contient. On a proposeé.
pour cela, la salaison, la cuisson prolongée sous la surveillance
du personnel des abattoirs. Malheureusement, tel procédé
applicable dans une région ou dans une localité, est inefficace
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ou irréalisable dans d’autres lieux. On parviendra done diffici-
lement a s entendre sur des mesures protectrices internatio-
nales. Il faudra aboutir a une solution qui laissera aux autorités
locales le elioix des wovens. Dans tous les cas. Phygiéniste ne
triomphera des résistances que par la ceréation préalable de
caisses qui permettront d’'indemniser les personnes depossiédées
par la loi d’unc partie de leur propriété.

La virulenee du lait fourni par des vaches tuberculeuses a
¢1é eonstatée d’abord par Gerlach, Bollinger et klebs, en Alle-
magne, puis par M. Peuch, en France. Fn 1884, M. Bang, de
Copenhiague, a montré que la mammite tuberculeuse n'était pas
tres rare sur les vaches atteintes de tuberculose géndralisee.
Dans ces cas, la présence des bacilles dans le produit de
séerdétion n'a rien de surprenant. M. Bang a remarqud, en outre,
la présence du bacille dans le lait d'animaux tuberculeux dont
la mamelle paraissait absolument saine. Deux fois sur vingt-un
cas de cette nature, le lait a communiqué la phtisie au lapin. Le
méme auteur a examiné, par la meéthode des inoculations, le
lait de huit femmes plitisiques sans jamais le trouver virulent.

Le lait peut donce ¢tre infectant, parinoculation et par inges-
tion, lors méme qu’il sort d’'une mamelle saine. Certains au-
teurs croient méme que le lait d'une béte phtisique est relati
vemeint plus dangereux que la chair. Il faut done se mettre en
carde contre le lait, surtout lorsqu’il est d’'une provenance in-
counue.

M. Hipp. Martin inocula plusieurs fois du lait offert a la con-
sommation des Parisiens et réussit, dans quelques cas, a donner
la tuberculose au cobave.

M. Galtier s’est assuré de la persistance des bacilles dansles
fromages préparés avec du lait infecté artificiellement.

Aussi tout le monde est-il d’accord pour demander qu’une
surveillance active soit exercée sur les vacheries entretenues
pour la production du lait, et pour conseiller aux personnes
qui font usage d’unlait de provenance inconnue de le soumettre
a ébullition préalable. M. Bang a observé dans une expérience
fort concluante que 1'échauffement a 85 degres rendait le lait
inoffensif : six lapins burent du lait infecté cru, tous devinrent
tuberculeux; quatre burent le méme lait chauffé a 60 degrés
et a 65 degrds :deux de ces animaux présentérent des traces
d'infeetion ; sixlapins qui le burent chauflé a 70 degrés n’eurent
pas trace de la maladie.

La tuberculose n’est probablement pas la seule maladie vi-
rulente que I'homme soit exposé a contracter par 'usage d’ali-
ments animaux. En Angleterre, Power, Cameron, Klein ont
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accusé le lait de certaines vaches malades d’entrainer un mi-
crobe qui nous donnerait la scarlatine. Picheney pense avoir
constaté aux environs de Besancon un fait qui viendrait a 'appui
de cette hypotheése. Malheureusement, malgré les efforts de ces
observateurs et ceux de Jamieson, Edington et Smith, l'origine
bovine de laredoutable scarlatine n’est pas absolument prouvée.

M. Lécuver a appelé l'attention sur la transmission a I’enfant
de la péripneumonie contagieuse du beeuf par I'usage du lait
provenant des bétes atteintes de cette maladie. La contagion de
la péripneumonie de beeuf a beeuf est encore entourée d’une
telle obscurité qu’on ne saurait attacher beaucoup d’impor-
tance au cas isolé de M. Lécuyer. Cependant nous avons con-
staté dans les longues recherches que nous avons faites surle
virus péripneumonique que 'on retrouve dans le lait des vaches
malades un microbe que I'on observe toujours dans les lésions
thoraciques. La question mérite donc d’étre examinée avec
sollicitude.

Disons, au surplus, que dans d’autres affections dont les
ravages ne s’étendent pas jusqu’a 'nomme, comme la peste
bovine, le lait est tres virulent.

A peine est-il besoin d’ajouter que les aliments animaux et
végétaux peuvent étre dangereux, non toujours par les agents
infectieux qu’ils renferment, mais par ceux qu'’ils supportent
et qu’ils recoivent de ’atmosphere. M. Pasteur et Toussaint ont
observé sur les moutons de la Beauce que la plupart du temps
les spores du bacille charbonneux pénetrent dans la muqueuse
des premieres voles digestives, grace aux éraillures que pro-
duisent les parcelles piquantes ou dures des substances alimen-
taires souillées par le virus. MM. Galtier et Violet ont trouvé
sur des fourrages et des graines deux microbes qu’ils accusent
de produire chez le cheval des pneumo-entérites infectieuses.

I1 faudra, en conséquence, se défier des poussieres qui souil-
lent la surface des aliments, surtout pendant lexistence de
maladies épidémiques de facile diffusion. On doit s’attacher
a les faire disparaitre par des lavages ou a les détruire par la
cuisson. De méme, on ne devra consommer l'eau et le lait
qu’aprés ébullition, quand il y aura lieu de redouter leur parti-
cipation a la contagion.

§ VI. — DE LA CONTAGION PAR LA VACCINATION.

La possibilité de transmetire par la vaccination les maladies
infectieuses des sujets vacciniferes a été objectée de bonne
heure aux partisans de ’ceuvre de Jenner.
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On avait ~ongé d'abord a la transiission de la svphilis, e
Perysipeles ensuaite, quand on eut parlé de la contagion de la
tuberculose. on songea a la propagation de la phtisic par la
vacemation,

Le danger sembla conjurdé & partir du jour ou 'on proposa
de remplacer e vacein humain par le cowpox; mais les appré-
hensions reparnvent, lorsque les expériences de M. Chauveau
curent démontré la malheureuse réeiprocité qui existe entre
Pespece bovine et Tespece humaine, au point de vue de la
tubereulose

Vovons done si ces eraintes sont fondées ot dans quelle
mesure la contagion paravaceinale est possible, en admettant
qu'elle ait liewu.

[T estineontestable que fa syphilis a ¢té communiquée plu-
sieurs fois avee du vacein puisé sur un sujet syphilitique ; mais
il est non moins incontestable que plus d'une fois du vacein
de syphilitique a donné purement ¢t simplement la vaccine.

Les syphiligraphes ont expliqué ces résultats opposeés e la
facon suivante : pour cux. ke virus syphilitique contenu dans e
sang ne transswde pas dans la pustule vaceinale, tant que les
vaisseaux sont intaets; mais, des quiune déchirure a permis au
saug de se mdélanger @ la lymphe de la pustule, la lancette du
vaceinateur peult emporter une certaine quantité de virus
syphilitique.

Le danger vésulte doue de la présence du virus svphilitique
dans 1e sang. Or le contage est-il réellement présent dans le
liquide sanguin, ¢t, dans affirmative, v est-il abondant?

LLes contradictions qui émaillent les ¢ervits des syphiligraphes
ct 'impossibilité e poursuivre, sur 'homme, des inoculations
réguliéres, ont fait «demander & I'expérimentation sur les ani-
maux et a d’autres maladies la solution de cette question.

Dans la morve aigué et chronique, le sang est virulent, mais
a la condition de Tinoculer & dose assez considérable; quand
o I'inocule a la lancette, il ne donne jamais de résultat positif.
Ny i Pexemple e M. Chauveau et de son éleve M. Josserand,
on cultive le virus vacein sur des animaux morveux et si on
I'inocule ensuite a des sujets sains, regle générale, on trans-
met simplement la vaccine; par exception, on communique
simultanément la morve.

M. Chauveau se rend compte des résultats exceptionnels
non par le mélange aceidentel d'une petite quantité de sang a
la lymphe vaccinale, mais par la culture simultanée des deux
virus dans la méme pustule. Le virus vaeein a été déposé direc-
tement dans le derme par la lancette du vaccinateur; le virus
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morveux a profité du traumatisme pour sortir des vaisseaux et
s’épancher dans I’épaisseur du derme. Mais les agents de la
virulence morveuse sont si peu nombreux dans la masse san-
guine que les cas ou il s’en trouvera dans la gouttelette de
sang qui s’échappe des vaisseaux ouverts par une vaccination
seront fort rares.

Toussaint croyait avoir observeé la présence abondante du
virus tuberculeux dans la lymphe vaccinale fournie par une
vache phtisique. Des causes d’erreur se sont probablement
glissées dans les expériences de Toussaint, car toutes les tenta-
tives faites depuis pour vérifier ses assertions ont été négatives.
Lothar Meyer et P Guttmann n’ont jamais constaté la pré-
sence du bacille de Koch dans les pustules vaccinales de onze
sujets tuberculeux. Josserand, sous linspiration de M. Chau-
veau, a fait plus encore; il a inoculé dans le péritoine et sous
la peau, quarante-sept cobayes avec le vaccin développé sur
des phtisiques plus ou moins avancés; sur ces animaux, qua-
rante-trois sont restés sains, quatre seulement ont offert des
lésions de voisinage dont la nature tuberculeuse est restée
problématique.

I1 est done plus rare encore pour la tuberculose que pour la
morve de voir le bacille virulent s’infiltrer dans la pustule vac-
cinale. Si I'on ajoute que les observations de M. Chauveau, de
Bollinger et Fritz-Schmidt ont démontré qu’il est a peu pres
impossible d’inoculer la tuberculose a la lancette, comme on
inocule la vaccine, il est raisonnablement permis de regarder
les dangers que la vaccination fait courir & I'espéce humaine
comme 1llusoires.

Cependant on connait quelques rares exemples positifs
d’inoculations tuberculeuses a la lancette, ou par le tatouage
(Cordier); des lors, il est bon de mettre notre espéce comple-
tement a I'abri des chances d’infection, en recourant au vaccin
fourni par de jeunes veaux et en ne I’employant, comme a Lyon
et & Bruxelles, qu'aprés s’étre assuré par I'autopsie que les
vaccinogenes étaient absolument exempts de tuberculose.




CIIAPITRE 11

INFLUENCE EXERCEE SUR LA CONTAGION PAR LA QUALITE,
LA QUANTITE ET LE MODE D INTRODUCTION
DES AGENTS VIRULENTS

La virulenee de Tagent essentiel de la contagion est loin
Cétee uniforme; elle varie suivant un grand nombre de eir-
constances plutot entrevaes que déterminées par les expéri-
mentateurs,

D’ordinaire, chez le malade, le virus jouit Jd'une grande
activite au sein des lésions qui se montrent ca et 1la au cours
d'une affection générale, telles que 'uleére morveux, le chanere
svphilitique, Tes pustules varioliques et claveleuses, ete., ele.,
ou encore a Fintéricur des organes particulierement propres
ala multiplication des mierobes caractéristiques, comme dans
la rate des typhiques, la rate et les canglions lymphatiques des
sujets atteints du charbon bacillaire. Il est encore doué d'une
egrande énergie. dans 'aceident qui signale la porte d'entrée de
certains agents infectienx, comme la pustule maligne et la
pustule vaceinale. Toutefois dans la pustule de la vaceine, l'ac-
tivité do virus dépend de I'age de la Iésion; la lvmphe perd de
sa virulenee passé le septieme jour.

La regle générale souffre quelques exceptions. Le virus de
la péripneumonie contagicuse du beeuf, par exemple, s'affaiblit
dans les Iésions thoraciques, puisqu'il est presque impossible
de transmettre la maladie avee le contage puisé dans le pou-
mon. Pour reproduire la péripneumonie, il faut, comme nous
I'avons observé, faire passer préalablement la sérosité pulmo-
naire dans le tissu conjonctif du beeuf et encore ne réussit-on
pas toujours.

Il est probable que plusieurs virus ont besoin de traverser
une phase analogue, hors de la 1ésion locale ou hors de 1'orga-
nisme vivant, pour redevenir aptes & la contagion. Peut-étre
en est-il ainsi dans les maladies épidémiques qui semblent
plus infectieuses que contagieuses.
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On se tromperait si 'on supposait que, dans les affections
qui revétent les caractéres d’une maladie générale, avee ou
sans localisations, le virus dat étre rencontré partout dans
I'organisme ou partout avec la méme activité. M. Chauveau a
constaté que le typhus contagieux du beeuf est transmis par
tous les produits de séerétion du malade et non par le tissu
des muscles. 'Dans la tuberculose vraie, le sang et les muscles
sont peu virulents sous un petit volume. Dans le charbon bac-
téridien ou sang de rate, tout le sang est extrémement virulent,
A un moment donné; dans le charbon bactérien ou symptoma-
lique, au contraire, le sang l’est fort peu. Lorsque la vaccine
parcourt sa période fébrile, chez I’homme, on chercherait
vainement le virus hors de la pustule.

Nous avons remarqué avec MM. Cornevin et Thomas que les
quelques microbes qui évoluent dans le sang des animaux
sous le coup du charbon symptomatique s’atténuaient au point
de revétir des propriétés vaccinantes. Ils acquiérent ces qua-
lités nouvelles sous l'influence antiseptique ou bactéricide du
sérum sanguin que nos anciennes observations et les travaux
plus récents de Grohman, de Nuttal, de Nissen, de Buchner, ete.,
ont mis récemment en évidence.

La qualité des virus empruntés aux organismes vivants
dépend, dans une certaine mesure, de leur antériorité et de la
nature des terrains animés ou ils évoluent d’une maniére suc-
cessive. N'ils ont déja passé, par contagion, a travers un grand
nombre d’individus de la méme espéce, leur virulence s’exalte.
comme dans la septicémie de Davaine, ou bien apres s’étre
exaltée elle se fixe a un degré déterminé, comme M. Pasteur I'a
vu pour la rage canine quand on l'entretient sur le lapin, ou
bien encore elle se conserve sans subir de modifications sen-
sibles, comme dans le charbon, ou enfin elle s’amoindrit gra-
du~llement, comme dans la rage inoculée en série sur le singe.

Il faut donc s’enquérir de ’dge d’un virus ou de I'époque &
laquelle remontent les premiers cas d’une épidémie pour ap-
précier toutes les particularités que la contagion peut offrir.

Lorsque la propagation du virus s’est faite dans une espéce
autre que celle qui présente la maladie naturelle, on doit encore
prévoir des modifications en plus ou en moins dans la qualité
du contagium : ainsi I'organisme du lapin exalte la rage du
chien tandis qu’il atténue le rouget du pore.

Détaché de 'organisme virulifére, le contagium est exposé a
perdre son énergie. Presque tous les microbes pathogénes s’at-
ténuent, plus ou moins rapidement, en se desséchant dans
I'atmosphére. Beaucoup s’affaiblissent par leur mélange avee
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P on d'antres Ligquides acendentelss Aucun et <ous n'importe
quel etat ne resiste longtemps a Faction de la lumiere <olaire.
Or les icrobes émis par les malades ne peavent échapper
longtemps a Fnne ou a lautre des mfluenees que nous venons
Cindiquer sommairement.

Mais, sons ce rapport, la nature ne nous a pas livee tous ses
seerets En oeffet, des microbes; ot parmi cux, celni de la fievre
typhotde et celni dn choléra. s’entretieniient fort bien en de-
hors des malades, & I'état de saprophytes: il en est méme
ponr lesquels cet ¢tat parait neécessaire au rajeunissement de
leur virulence. Quelles sont les conditions qir'ils rencontrent, si
malheurensement pour nous, dans e monde exterienr ? Nous
[es icnorons encore presque entierement,

Dans les milieux artificiels eréés par les expérimentateurs,
il est rare que la virulenee des microbes pathogenes s entre-
tienne indéfiniment au méane degré. Ordinairement ,  elle
diminue quand elle a ¢té grande ; au eontraive. si la virulence
ctait considérablement affaiblie; on pourrait la relever nota-
hlement par la enlture dans un milieu nutritif bien approprié
M. Chauveau a restaure les qualités dn Bacillus anthvacis en
le cultivant dans de Peau on dn bouillon faible additionneés
e minime quantite de sang de cobave ou dlagnean.

Infin, on adimet théoriquement que Passociation de mierobes
¢trangers est capable damoindrir Factivite de certains virus,
et T'on sait pertinemment, depuis que M. Roger nous a montre
le résultat de assoeiation dua Micrococcus prodigiosus au mi-
crobe du eharbon svinptomatique, qu'un rapprochement favo-
rize parfois la manifestation «es qualités d'un virus.

Avant la venovation des vdées sur la nature animee des virus,
tout le monde pensait que la quantité de matiere virulente jouait
un role insienifiant dans la transuiission Jes maladies conta-
gicuses  Les virus, disait-on, avant le pouvoir de se reproduire
dans 'organisime contaming, agissent a fort petites doses, tandis
que les venins, s épnisant chez le sujet mordu ou pique, pro-
duisent des effets proportionnes a leur quantité.

Pendant quelques annces, M. Pasteur et ses éleves, frappeés
de Ta tacilité avee laquelle e Bacillus anthiraers et d’autres mi-
crobes se multiplient dans d'exeellents bouillons de cultinre, et
convaineus & tort que les microbes pathogenes ne rencontrent
dans I'organisme que des conditions favorables a leur évolution,
persisterent a nattacher a la dose de virus inoculee quune
influeuce sur la marche de la maladie. N le nombre des
microbes inoculés est minime, apparition de la mnaladie serait
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simplement retardée jusqu’au moment ou les envahisseurs
auront atteint, par voie de multiplication, la masse suffisante
pour attaquer fructueusement ’organisme.

11y a plus de vingt ans, M. Chauveau avait observé que les
inoculations faites sur des hommes ou des génisses avec une
lancette fortement chargée de vaccin donnaient les plus belles
pustules. Déja a cette époque il avait donc des raisons de croire
que la dose de virus n’était pas sans influence sur les résultats
de la contagion. Ses soupcons se changerent en certfitude a
partir de 1879, époque a laquelle il remarqua que 1'on parvenait
a forcer 'immunité relative des moutons algériens contre le
charbon en leur inoculant d’emblée un grand nombre de ha-
cilles. Bientot aprés, il établissait en principe que I'inoculation
d’un petit nombre d’agents virulents, au lieu de tuer, pouvait
conférer 'immunité. Nous avons vérifié expérimentalement
cette assertion pour la septicémie gangreneuse, avec M. Chau-
veau ; pour le charbon symptomatique, avec M. Cornevin. Les
preuves de sa justesse sont devenues si nombreuses qu’elle est
admise universellement aujourd’hui. Quandla terminaison fatale
n'est pas évitée, la marche de la maladie est notablement
ralentie, a la suite de 'inoculation d’une faible dose de virus.
Cette observation a été faite par M. A. Rodet dans la transmis-
sion expérimentale de I'ostéomyélite infectieuse.

Si I'on inocule une humeur d’une virulence excessive a un
animal doué d'une grande réceptivité pour le virus soumis a
I’étude, il sera presque impossible de saisir I'influence exercée
parlesvariations de la dose sur le résultat de la contagion. Par
exemple, M. Watson-Cheyne a constaté quun seul bacille du
charbon peut déterminer la maladie complete sur le cobaye, et
qu’un seul microbe de la septicémie de la souris suffit a infecter
mortellement un animal de cette espéece. Mais, si I’on diminue
la virulence de I'’humeur par un procédé convenable, ou si 'on
inocule le virus atténué & un animal doué d’une faible récep-
tivité, I'influence de la dose s’apercevra trés aisément. Opérant
sur le virus desséché du charbon bactérien, nons avons pu,
mes collaborateurs et moi, graduer les effets que nous voulions
obtenir en pesant la substance infectante destinée aux inocula-
tions. Nous dosions pour ainsi dire la morbidité et la mortalité
a la balance.

Gonséquemment, il sera parfois impossible d’inoculer avec
succés une humeur qui ne renferme qu'un petit nombre d’a-
gents virulents. L’insuccés des inoculations peut méme faire
supposer que ces agents font défaut. En pareil cas, on démontre
la présence des microbes infectieux par la culture d’une honne
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(uantite de 'umeur dans un excellent milicn nutritif.
MM. Chiamberland et Straus ont établi, par ce procédd, que le
Bacillus anthracis passe quelquefois dans le sang du fetus
des brebis charbonneuses.

I ne saffit pas Jde posséder une quantite convenable de virus
de boune qualite et de la mettre en contact avee 'organisme
d'une maniere quelconque pour ¢tre sar de la contagion. Sei-
lement Ie mode d’introduction le plus efficace ne saurait étre
indiqué d'une facon geéndrale; il varie selon le virus. Lérail-
fure épidermique la plus Tégere suffit & la vaceine L'inoculation
2 la lancette dans les couches profondes de I'épiderine trans-
met le charbon bactéridien, mais ne communique pas le char-
bon baectérien ni la septieémie gangreneuse. lors méme que
Pinstrument pénétrerait dans le tissu conjonctif sous-cutand
LLa projection du virus de cette derniere maladie sur une large
sirface du derme cutané ou du tissu conjonetif, maintenue au
contact e Tair, reste ordinairciment infructueuse; on obtient
un icsultat positif si le virus est injecté profondément sous la
peau.

Ainsi, en bornant cette revue 4 I'inoculation par un point de
la surface extéricure du corps, on voit que Je modus faciendi
west pas indifférent a la contagion.




CHAPITRE III

INFLUENCE EXERCEE SUR LES SUITES DE L’INOCULATION
PAR L’ORGANISME CONTAMINE. DE L’AUTO-INFEGTION

Dans toute inoculation. deux facteurs, ¢’est-a-dire un virus et
un individu vivant, sont en présence et s’influencent récipro-
quement. Aussi, quelles que soient les qualités du premier
facteur, les suites de I'inoculation dépendront plus ou moins:
1°de lanature spécifique et de I'état du sujet contaminé; 2° des
voies ou des tissus par lesquels le virus abordera I'organisme.

Toutes les espéces n'ont pas la méme aptitude & contracter
n’'importe quelle maladie virulente. Quelques-unes contractent
une maladie par contagion naturelle ; d’autres la prennent seu-
lement quand on la leur inocule expérimentalement; d’autres
enfin, semblent réfractaires & la contagion naturelle et a la
contagion expérimentale. Les étres vivants présentent donc des
réceptivités et des immunités particulieres pour les virus.
Fixons les idées sur ce point par quelques exemples.

Les .animaux solipedes (cheval, ane, mulet) contractent la
vaccine, en dehors de lintervention de Pexpérimentateur; le
beeuf, parmi les autres animaux domestiques, et 'homme ne la
contractent que par inoculation. Les solipédes, le beeuf et
homme forment donc le domaine de la vaccine, le terrain
animé sur lequel s’implante et prospere le virus vaccin. Toute-
fois, selon la remarque de M. Chauveau, 'aptitude vaccinogene
diminue des solipédes aux bovidés, des bovidés a ’homme.

Le domaine de la variole comprend Porganisme de ’homme,
du beeuf et du cheval. Il est le méme que celui de la vaccine,
mais notre espece offre au virus variolique le terrain le plus
favorable.

La tuberculose s’attaque spontanément & 'homme, au beeul,
quelquefois au cheval et au porce; elle est inoculable au lapin et
surtout au cobaye. Son domaine est donc un peu plus étendu
que celui des deux maladies précédentes.
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Bien plus vaste eucore ext celui du charbon hactéridien. Cette
allection frappe au moins neaf mammiferes, mais non avee la
meme facilite Le mouton, le beeut et 1e clhieval <’infeetent natu-
rellement et peuvent etre contamineés avee le myeelium du
Bucillus anthracis. Le rat. le cobave ot le lapin. le chien ot lo
pore ne contractent guere le charbon que parinoculation. et
encore faut-il que le chien recoive une grande quantité de
bacilles et Ie pore une forte dose de spores. L’homme se
place entre les animaux de la premicre serie ¢l ceux e la
sceonde.

Lo domaine de la rage est peut-étre le plus étendu de tous.
car il comprend les organismes du chien, du loup. du renard,
da bliaireau, du chat, de hyene. du cheval, du pore, des soli-
pedes, des grands et petits runtinants, du chameau, du lapin,
du cochon d’Inde, du rat, des oiscaux, de 'homme.

Certaines maladies dont les signes extérieurs sont fort ana-
locues possedent néanmoins des tervains communs et des ter-
rains particuliers. Tels sont le charbon symptomatique et la
septicenie gangreneuse Ges deux affections peuvent s'inoculer
'une et T'autre au mouton et au cobave; mais. tandis que le
chiarbon s'inocule au beeuf et non aux solipedes, la septicémie
est transmissible aux solipedes et non au beeuf; enfin, tandis
que la septicémie gangreneuse sattaque parfois 4 Pespice
humaine on ne connait pas d'exemples avérés de transmission
du eliarbon symptomatique a '’homme.

Des especes fort voisines les unes des autres présentent des
differences étonnantes sous ce rapport. Loffler a remarqué que
la souris blanche est réfractaire au virus morveux. tandis que
le mulot y est éminemment sensible. Le Mus sylraticus. d’apres
Kitt. est ausst facilement contaminé que le mulot. mais la ma-
ladie chez lui évolue plus lentement; elle frappe méme de pré-
férence sur la rate, qui devient énorme.

A I'heuare actuelle, on n'entrevoit pas 1la base zoologique ou
plivsiologique qui pourrait cuider «dans la recherche des
especes propres a recevoir tel ou tel virus. L'empirisme, I'em-
pirisme seul, augmente chaque jour le nombre des faits que
nous possédons sur ce vaste sujet. sans nous éclairer sur leurs
causes el sur les liens qui les rattachent.

Lorsqu on é¢tiudie expérimentalement une maladie, il faut se
souvenir que aptitude des animaux & la contracter n'est pas
identique. Par conséquent, si le hasard ne dirigeait pas vers
une espéce favorable. il serait indispensable de tenter I'inocula-
tion sur d’autres espeéees avant (e se décourager ou de douter
du caractere contagieux de affection.

ARLOING. 11
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Dans une espéce donnée, le degré de réceptivité est souvent
modifié par I’dge des sujets, tantot dans un sens, tantét en sens
Oppose.

La clinique enseigne, depuis longtemps, que telle maladie
contagieuse est surtout une affection du jeune age, de I'adoles-
cence ou de I’age adulte, que telle autre est redoutable & une
certaine époque de la vie, bénigne a une période différente.

L’expérimentation a révélé des faits semblables. La jeunesse
augmente la réceptivité du cobaye et du mouton pour le sang de
rate. M. Colin a méme observé que le Bacillus anthracis, qui
n’atteint pas, sans artifices, l'organisme des oiseaux, tue fort
bien les jeunes moineaux au nid. M. Mafucci, de son coté, a
noté que I’embryon de poulet a plus de réceptivité que 'adulte
pour le Prneumococcus de Friedlander. Inversement, nous avons
remarqué que le charbon symptomatique s’inocule tres diffi-
cilement au jeune veau, et Mafucci, que I'embryon de poulet est
plus résistant que l'adulte au choléra aviaire.

On ne parlera pas ici des degrés de résistance fort élevés que
I'on désigne sous le nom d’immunité. Un chapitre particulier
sera consacrée ultérieurement a cette question. Mais le moment
est propice pour dire que tous les sujets opposent une résis-
tance marquée & l'envahissement des germes morbides.
M. Duclaux a comparé fort heureusement la contagion natu-
relle ou expérimentale a une lutte ou les microbes etles cellules
de l'organisme sont aux prises. L’avantage reste trop souvent
aux envahisseurs; toutefois on est persuadé que dans un cer-
tain nombre de cas, leur succes tient a des causes qui ont
affaibli la résistance du malade et fait naitre 1’état que les
meédecins appellent la prédisposition morbide.

La création des prédispositions morbides a vivement préoc-
cupé les esprits. Il y aurait un immense intérét scientifique et
pratique a la connaitre exactement.

On l'a souvent rattachée a des influences banales et com-
plexes ou figurent la misére physiologique ou I’embonpoint
exagére, 'alimentation insuffisante ou surabondante, le surme-
nage ou le repos, le froid ou le chaud, I’air confiné, etc. Refu-
ser une part a ces influences équivaudrait a bannir 'observa-
tion de la médecine et & l'estimer incapable de procurer la
moindre notion utile, car elle a signalé depuis longtemps des
rapports entre ces influences et ’éclosion des maladies viru-
lentes. Il faut donc tenir compte des causes dites banales, et
chercher a les pénétrer par l'analyse expérimentale. C’est ce
que I'on fait depuis plusieurs années.
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Puisquril suffit que T'une des parties constituantes «’'un
Hquide nutritif varie en proportion infinitésimale pour modifier
profondément le résultat des cultures in zitro (Raulin), il est
permis de supposer que la prédisposition peut ¢tre créée par
un changement extrémewment minime imprimé a la composition
(ha milieu intérieur.

La modification la moins profonde qui se puisse imprimer au
wilicu vivant est eelle qui résulte (Fune spoliation sanguine, car
elle a simplement pour effet de diminuer la quantité et la den-
site du sang. Pourtant, elle réussit 4 diminuer la résistance Jdes
animaux au charbon. M. A. Rodet, poursuivant un jour des
reclierches sur la rapidité avee laquelle les virus s’introduisent
dans I'organisme, constata, non sans surprise, sur un lot de
lapins inoculés au bout de Uoreille avee le Bacillus anthracis.
que le virus choisissait ses premicres victimes parmi les sujets
avautl subi conséeutivement I'amputation de la région inoculée.
Comme celte petite opération entraine une hémorragie, on
songea a ineriminer la spoliation sanguine. Le soupcon n’était
pas sans fondement. car sur quatre moutons inoculés a l'oreille,
avee le méme virus, deux seulement, a qui 'on avait fait une
salgnee, suecomberent au charbon.

Des changements plus profonds surviennent assurément
lorsque des causes exagerent 'usure des organes ou bien ralen-
tissent élimination des déchets normaux.

M. Bouchard a montré la participation de ces troubles a la
cenese de plusieurs états morbides; il est naturel de 1'ad-
melttre aussidans la eréation des prédispositions aux maladies
microbiennes.

Au surplus, parmi les déchets que les ¢léments anatomiques
versent dans la lymphe et le sang se trouvent des produits
analogues & ceux de la vie microbienne (Ar. Gautier). Or la pré-
senee de quelques-uns de ces derniers peut amoindrir la résis-
tance des sujets & certains virus. M. Chauveau a observé que
I'inoculation ('un grand nombre de bacilles charbonneux créait
la prédisposition au sang de rate chez les moutons algériens,
parce que, sclon toute probabilité, ces icrobes déversaient
dans le milieu intérieur une quantite de matieres sécrétées
suftisante pour le rendre propre a leur multiplication. Un e
mes éleves, M. Courmont, a le premier parfaitement observé
qu un fin bacille pseudo-tuberculeux fabrique dans ses cultures
une substance qui favorise singulicrement la production des
effets inhérents a l'inoculation de ce bacille. M. Roger a
constaté presque simultanément que les séerétions du Micro-
coccus prodigiosus diminuaicnt la résistance de 'organisme du
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lapin au Bacterium du charbon symptomatique. Il a réussi
également a tuer des lapins avec des cultures de pneumocoques
et de streptocoques devenues completement inoffensives, en
injectant, en méme temps que ces microbes, une ou deux
gouttes d’une culture stérilisée du prodigrosus.

Enfin, M. Gamaléia a vu les produits fabriqueés in vitro
par le vibrion de Metschnikoff, créer dans 'organisme une pré-
disposition aux atteintes de ce microbe, en modifiant le milieu
général et en affaiblissant la réaction leucocytaire (1).

M. Roger s’est demandé quelle était la substance favorisante
dans les cultures du Micrococcus prodigiosus. 11 a reconnu
quelle était distincte de celle qui produit I'immunité ; en effet,
elle résiste a 120 degrés, tandis que l'autre est détruite par une
température de 60 degrés. Pour exercer sa curieuse influence,
elle doit se répandre dans I’économie avec le sang.

Le refroidissement, invoqué si souvent parmi les causes
banales, fut pris en sérieuse considération, du jour ou M. Pas-
teur parvint a faire contracter le charbon a une poule en la
soumettant 3 un bain prolongé. M. Bouchard pense avoir dé-
montré récemment que le froid favorise la pénétration dans
I'organisme des bactéries pathogénes vivant en commensaux
sur plusieurs de nos muqueuses que l'on accuse aujourdhui
de produire des amygdalites des pneumonies, des pleurites,
des arthrites infectieuses. En effet, il a provoqué, sans vulné-
ration, 'apparition de microbes dans le sang de cobayes
sains, en refroidissant graduellement ces animaux par l'im-
mobilisation, le séjour dans la glaciere, la faradisation cu-
tanée, le vernissage. Pour M. Bouchard, le froid a produit ce
singulier résultat en troublant « la série des actes par lesquels
les cellules lymphatiques arrétent et détruisent les microbes
pathogénes, quand ils tentent de forcer les barriéres et de
passer de nos surfaces tégumentaires dans nos tissus ou nos
humeurs ». On assiste, en définitive, & une véritable auto-
infection.

La frayeur, chez un cobaye maintenu pendant quatre heures
dans une roue semblable a une cage d’écureuil, par MM. Char-
rin et Roger, a produit une véritable invasion microbienne du
sang. Ce fait doit étre rapproché des précédents, car I'invasion
était accompagnée d’un grand abaissement de la température
(34 degrés).

(1) M. Lépine a cru voir qu'un extrait alcooligue de crachats tuberculeux
injecté sous la peau du cobaye favorisait I'infection de cet animal par le bacille
de Koch.
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La prédisposition peut ¢tre eréée localement par 'altérvation
des ¢léments anatomiques au lien d'inoculation. Nons avions
ob=cvvé avee M. Gornevin que l'on semblait exalter et faire
retaitre la virulenee du microbe du charbon svinptomatique a
Fatde dPuue petite quantite d'acide lactique. MM. Nocard et Roux
ont verifie ce fait; mais ils ont constaté que 'acide lactique
wa pas daction speciale nisur Le viens niosur Porganisiue et
que toute snbstanee eapable d’amoindrir Lo vitalite des ¢lé-
ments du tissoe conjonctif, voire meéme la simple attrition.
exevee une  inflfuenee identique. Enoeffet. si les microbes
sont débavrassés, par le lavage, de Tacide lactique au contact
duguel ils ont séjourné avant I'inoculation, on les retrouve
avee leur virulenee primitive. La substance étrangere diminue
done la vésistanee ou le phagoevtisme des éléments anato-
miques qu'elle tonelie, au point qu'ils n’ont plus la force de
s‘opposer i la eréation d'un fover viraleut. Ninsi le Bacterium
Chauvrwein’évolue pas dans le tissu conjonctif normal du lapin,
tandis qu'il cause une tuméfaction mortelle s'il est inseré dans
e région contusionneéce.

Les influences sus-indiqueées ou d'autves encore peuvent
cvelller Tactivité de fovers profonds & microbes engourdis.
M. Verneuil @ attiré Iattention sur ce mode particulier d’infec-
tion i deux degres dont le premier a recu de lui le nom de
microbisme latent.

La nature de la voie pav laquelle Ie virus pénetre ou s’intro-
duit exevee une grande influence sinr les suites e la contagion.

Quelques vivus sont également inocilables par toutes les
voies. IFautees ont des voies de prédilection, et, s'ils pénetrent
par une voie différente, leurs effets sont plus lents ou plus
incertains ou bien méconnaissables.

M. Pasteur 2 montré, par exewple. que la rage s’inocule a
coup sar dansles centres nerveux, plus difficilement par la peau.

Pendant longtemps, on acceptait I'ideée que le sang était le
milicu vers lequel tendaient tous les virus pour développer
leur action nocive. M. Chauveau a commence par voir que la
serosite virulente de la péripneumonic contagieuse ne déter—
minait pas de localisation pulmonaire. quand elle ¢tait injectée
dans le sang du beeufy bien quelle conférdt néanmoins une
solide immunité au sujet inoculé. Nous avons constaté, avee
mes collaborateurs. que 'inoculation intraveineuse du charbon
symptomatique était suivie d'effets analogues. Le virus se
multiplie d’abord modérément, puis s'épuise dans la masse san-
guine. 8i, dans intervalle, une déchirure vasculaire lui permet
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de se répandre dans le tissu conjonctif, il provoque in loco
la formation d’une tumeur caractéristique. En compagnie de
M. Chauveau, nous avons fait la méme constatation sur le virus
de la septicémie gangreneuse. Enfin, M. Galtier a observé que
les injections intraveineuses de virus rabique, au lieu de tuer,
conféraient 'immunité au mouton et a la cheévre.

L’étude de P'influence des voies d'introduction a révélé encore
des singularités tres curieuses.

M. Chauveau a établi que la vaccine était inoculable aux
animaux solipédes par toutes les voies. Quand méme I'inocu-
lation n'est pas suivie de l'apparition de pustules, comme on
I'observe parfois aprés les inoculations intraveineuses, clle
donne constamment I'immunité, preuve qu’elle a été positive
ou efficace. Chez le bceuf, au contraire, I'inoculation intra-
veineuse est négative.

Par conséquent, la méme voie n’est pas toujours praticable a
un virus dans toutes les espéces.

Si certains virus sont plus ou moins neutralisés dans les vais-
seaux sanguins, d’autres ne développent tous leurs effets qua
la condition d’étre versés dans le sang; tel est, d’apres M. Ghar-
rin, le cas du Bacillus pyocyaneus.

Parfois, le succés d’une inoculation dépend simultanément
de la dose de virus et de la voie d’introduction. Par exemple,
on triomphe de l'immunité du chien contre le charbon, en
injectant, comme I'a fait Toussaint, de fortes doses de bacilles
dans le sang. Parfois encore, il dépend du mode d’introduction
et de ’état de végétation plus ou moins avancé sous lequel se
trouve le microbe virulent. On surmonte, effectivement, la
résistance du porc a l'affection charbonneuse en introduisant
les spores et non simplement le mycélium du Bacillus anthra-
cis dans les veines et dans I'appareil digestif.

On tue plus facilement le lapin avec le vibrion de Metschni-
koff, lorsqu’on a fait passer préalablement le virus dans le
poumon et la plevre du méme animal (Gamaléia). Cette parti-
cularité curieuse prouve de plus que les microbes peuvent
éprouver de sérieuses modifications dans un milieu organique
déterminé.

On sait encore que le degré de réceptivité d’un systéeme
organique, chez un sujet, n’est pas le méme dans toute son
étendue. La ou le tissu conjonctif est lache, le virus de la péri-
pneumonie bovine et celui du charbon symptomatique produi-
sent leurs effets mortels ; 1a ou ce tissu est dense, serré, les effets
sont souvent purement vaccinaux.

En général, lorsque la réceptivité d’'un milieu, d’un tissu ou
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Jd'une region ext faible, la maladie virulente n'évolue pas com-
pletement ou n'évolue pas avee tous x=ex caracteres cliniques;
shl x'agit d'une affection géncérale habituellement mortelle Tes
inoculés survivent et retirent de la maladie imparfaite qui les
a frappes le bhénéfice de immunité. Nl sagit d'une affection
caractérisée extérieurement parune infllammation plus ou moins
cdangrencuse, Faceident local manque et 'on voit apparaitre ¢
et la des Joealisations seeondaires tres redoutables; la maladie
avortee se ternnne sans twindfaction apparente. Gest ainsi que
parfois le eharbon symptomatique inoculé vers Uextrémite e
la région caudale du beeuf se transforme en charbon essentiel.,
¢ est=a=dire se dénonee tout & coup par la formation d'une ou
deux tumeurs sur des points quelconques du trone. parfois
sous I'épaule, autour de la téte, ou bien se déroule de la ma-
nicre la plus heureuse sans la plus petite localisation.




CHAPITRE IV

INTRODUCTION ET PROPOGATION DES VIRUS
DANS L’ORGANISME CONTAMINE

Il semble, au premier abord, que les voies d’introduction des
virus dans 'organisme soient trés variées. Mais, lorsqu’on envi-
sage ce sujet d’un point de vue élevé, on s’apercoit que les
portes d’entrée peuvent étre ramenées a deux: 1° le tissu con-
jonctif et ses dépendances ; 2°le sang.

En effet, tant que les virus sont compris dans 'épaisseur des
épithéliums protecteurs des surfaces naturelles de I’économie,
ils sont indifférents & l'organisme; leur action ne commence
réellement a se développer qu’a partir du point ou ils atteignent
le tissu conjonctif du derme muqueux ou cutané ou le tissu
sous-dermique. S’ils sont arrivés 1a par imbibition, sans vio-
lence, ils se répandront dans les espaces lymphatiques, puis
dans les vaisseaux de ce nom, qui sont les uns et les autres des
dépendances du tissu conjonctif. S’ils ont été introduits direc-
tement dans ’épaisseur des membranes limitantes, par effrac-
tion, ils pourront, de plus, prendre la voie des vaisseaux san-
guins, car l'agent d'effraction aura fatalement ouvert quelques
branches du réseau capillaire.

Expérimentalement, on peut choisir cette derniére voie a
I’exclusion du tissu conjonctif en s’adressant directement a un
vaisseau d’un certain calibre.

Nous devons donc examiner les phénomeénes consécutifs a la
pénétration des virus : d’abord, dans le tissu conjonctif et ses
dépendances ; ensuite, dans le sang.

§ I*. — INTRODUCTION DANS LE TISSU CONJONCTIF
ET SES DEPENDANCES.

Pour gagner le tissu conjonctif dans une région ou il est
abrité sous un épithélium stratifié, les virus ont besoin de
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rencontrer une ¢rosion. Il faut excepter toutefois la muquense
ocnlaire on la pénétration s'accomplit =ans le secours d'un
tranmatisine. Dans les régions protégdes par une simple conche
de cellules, conmme la muquense intestinale, les microbes
gazuent le tissu conjonetif et les espaces Ivinphatiques aussi
facilement que les granulations graisseuses pendant 'absorp-
tion des produits de la digestion.

Dans T'liypothese ou les virus pénctrent par effraction au
sem du tissu conjonctif, qu’observe-t-on au point d'inocu-
lation ?

Tantot on ne constate que les suites du traumatisme insi-
guifiant qui accompagne insertion du virus. Tantot. au con-
traive, la porte d’entrée est stiginatisée par un aceident local ou
initial.

Celui-¢i est parfois un @deme simple déterminé par une
accumulation de sérosité pale dans les mailles du tissu con-
Jonetif; ou bien un edéme inflammatoire caractérisé par la
formation d'un exsudat fibrineux, la multiplication des cel-
lules fixes du tissu conjonctif et la diapédese des globules
blanex.

D autres fois; il est représenté par une pustule entourée
Qune simple aurdole phlogosée, comme dans la vaecine, ou
d'un edeme tres étendu, commie dans le eharbon chez I'liomme.

On observe encore in loco des tubercules uleérés ou non.
ou «les tumdfactions circonserites du tissu conjonctif ou des
colleetions purulentes.

Linfin, on a Voceasion de voir. apres I'inoculation de la septi-
cémie gangreneuse et du charbon symptomatique, des acei-
dents  ¢lemdus,  complexes. parmi lesquels les  infarctus,
l'eedeme. Ta néerobiose et les fermentations se disputent le
premier rang,

Les microbes infecticux eréent done un fover de multipli-
cation i leur point d'introduction dans le tissu conjonetif, d'ou
s ravonnent ensuite vers d'autres régions,; ou bien ils quittent
rapidenent leur premier gite. sans laisser de trace, de facon
ménie a faire douter de leur introduction.

Il st imipossible de prévoir avee certitude les phénomenes
qui se passeront a la porte d'entrée d'un virus.

On sait bien que le virus rabique n'a jamais produit d’acci-
dent local snr aucnue espece. Mais 'inoculation Jdu charbon a
des snites varices. Sielle est faite dans I'épaisseur de la peau,
clle ne laisse aucune trace chez les animaux, tandis qu’elle
cause la pustule maligne sur 'homme. Si, au lieu d’étre faite
dan= le derme, elle a licu dans le tissu conjonctif lache,
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il provoque chez les animaux l'apparition d’un cedéme aigu,
pale, qui prend, sur le cobaye et le beeuf, un développement
considérable.

Le bacille de Koch produit ordinairement de petits tuber-
cules dans le tissu conjonetif; mais nous avons vu, sur le
lapin, des généralisations tuberculeuses non précédées de
lésions locales. Nous pouvons en dire autant des suites de
quelques inoculations de septicémie gangreneuse et de charbon
symptomatique.

L’accident local a été donné comme un indice de la résis-
tance-de I’organisme 4 I'invasion des microbes pathogénes ou
de I'atténuation relative de ces derniers.

M. Bouchard I’envisage de cette maniere en s’appuyant sur
ses propres travaux. On partage aisément son opinion quand
on songe a la pustule maligne de I’homme et aux expériences
de M. Bouchard. Mais il est impossible de méconnaitre que
pour certains virus l’accident local est un phénomene initial
dont les proportions sont d’autant plus grandes que l’animal
est plus apte a contracter la maladie; tels sont les virus de
la septicémie gangreneuse, du charbon symptomatique, de
la vaccine. Quelquefois aprés l'inoculation de ces virus l'ac-
cident local fait défaut, et néanmoins on voit éclore, loin du
point d’insertion, un ou plusieurs foyers aussi redoutables
que le serait le foyer initial. On se tromperait donc si 'on
inférait du résultat immédiat de I'inoculation & la résistance
du sujet.

§ II. —PROPAGATION DES VIRUS A LA SUITE D'UNE 1NOCULATION
: DANS LE T1SSU CONJONCTIF.

Les liquides qui accompagnent les microbes infectieux
imbibent sur place les éléments anatomiques, puis se répan-
dent dans les veines et les lymphatiques, voies ordinaires
de ’absorption. Quant aux microbes, ils semblent cheminer
dans les espaces et les vaisseaux de la lymphe.

On a observé depuis longtemps, en clinique, la tuméfaction
et la sensibilité des ganglions dont les lymphatiques afférents
émanent d’une région ou s’est introduit un agent infectieux.
Assez souvent, les lymphatiques aussi sont le siége de phéno-
menes inflammatoires.

Les observations poursuivies sur le terrain expérimental
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ont corroboré les précédentes en leur donnant plus de netteté
et de précision.

Ainsi, en 1878, M. Colin démontre, a propos de la trans-
mission du charbon, que les ganglions qui recoivenl les
vatsseaux lvinphatiques du point inoculé sont virulents avant
le sang et les autres organes. Quelques semaines plus tard,
Toussaint précize davantage les faits ot établit que le ganglion
doil sa virulence & Parrivée et a la multiplication des baeilles.
Le ganclion sous-scapulaire du lapin renferme le Bacillus
anthracis cing heures apres une inoculation faite a I'oreille. et
le ¢amglion inguinal. dix heures apreés une inoculation prati-
quée i la face interne de la cuisse. Toussaint examine attenti-
vewent les altérations des ganglions enflammés par 1'arrivée
des bacilles. Il constate qu'au dela du point ou les Ivmpha-
tiques, issus de la région inoculée, se jettent dans la citerne
sous-lombaire ou dans le systéme veineux, les ganglions ne
renferment pas plus de bacilles qu'un organe quelconque.
Par ces deux séries d’observations, il obtient des indications
tellement préeises sur la propagation des bacilles charbonneux
qu’il peut, par 'examen du systeme lymphatique, désigner a
coup sar la porte d’entrée du virus chez un animal mort des
suiles d'une inoculation accidentelle ou expérimentale. Appli-
quant ¢es données a la détermination du mode d’infection des
moutons dans la plaine e la Beauee, il démontre que les ani-
maux s’inoculent par les premieres voies digestives, et conelut
que le virus se frouve a4 la surface des parcelles alimentaires
grossicres, lesquelles jouent Poffice de lancettes.

MM. Pasteur, Joubert et Chamberland sont arrivés ala méme
conclusion en procédant en sens inverse. Ils ont offert des ali-
ments grossiers et piquants. souillés de virus, et ont noté
plus tard des lésions infecticuses dans les ganglions sous-glos-
siens et rétro-pharyngiens sur les moutons qui avaient con-
tract¢ le charbon & la suite de cette expérience.

M. Muskatbluth a fait aussi des recherches trés curicuses
dans le but de savoir si les virus déposés simplement a la
face interne du poumon se propagent au deld par les lym-
phatiques plutdt que par les vaisseaux sanguins. Dans une
premiere série d'expériences, ilinjecte des cultures du Bactllus
anthracis dans les bronchies du lapin, en ¢vitant d'inoculer le
tissu conjonetif; seize heures apres I'injection, il rencontre des
bacilles dans les Ivmphatiques des ganglions bronchiques,
tandis qu’il n'en voit aucun dans les vaisscaux sanguins de
ces organes. Dans unc deuxicme sérvie, il injecte le virus de
la méme manicre, mais il attend la mort des sujets; alors les
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microbes ont quitté les lymphatiques du poumon ; on les trouve
maintenant dans les vaisseaux sanguins de ce dernier et dans
ceux des ganglions bronchiques.

La propagation des microbes par le systéme lymphatique
est donc un mode général consécutif aux inoculations ayant
directement ou médiatement le tissu conjonctif pour théatre.
Elle s’accompagne habituellement dé l’altération des ganglions
qui se charge ainsi de jalonner la route suivie par les agents
virulents.

Nous avons signalé une curieuse exception : sur le cobaye,
le virus tuberculeux humain frappe successivement tous les
ganglions situés sur son chemin. Sur le lapin, il frappe
d’emblée le poumon et ne laisse aucune trace de son passage
dans le systeme lymphatique. La particularité offerte par le
lapin, aujourd’hui inexpliquée, rend cet animal peu propre a
la démonstration de la réinoculabilité de la tuberculose. Le
cobaye s’adapte, au contraire, parfaitement a cet usage. 1l
suffit de pratiquer la seconde inoculation vingt jours apres la
premiére et dans une région symétriquement opposée relative-
ment au poumon, par exemple, & la base de l'oreille, lorsque
la premiére aura été faite a la face imterne de la cuisse; on
oberve ensuite deux séries de lésions ganglionnaires distinctes
tendant de part et d’autre vers la cavité thoracique.

Voici une autre particularité intéressante : la rate du cobaye
se tuberculise avant le poumon, a la suite des inoculations
pratiquées a la cuisse, comme si elle était située sur le trajet
des lymphatiques qui transportent le virus. Pourtant il n’en
est rien. C’est par la voie sanguine seulement que le virus se
rend a la rate. Mais il n'est pas irrationnel d’admettre que
la rate recoit les bacilles tuberculeux avant le poumon et
surtout en plus grande quantité grace aux innombrables leu-
cocytes qui fourmillent dans sa pulpe et dans ses radicules
lymphatiques.

Avant de quitter ce sujet, nous ajouterons que les engor-
gements ganglionnaires ne sont pas toujours des indices
certains de la présence des microbes pathogénes. Nous avons
montré qu'une matiere soluble, séerétée par quelques agents
infectieux, pouvait étre entrainée par le courant lymphatique et
produire des effets phlogogenes & distance des foyers micro-
biens, dans les ganglions ou le tissu conjonctif.

La propagation du virus rabique au dela de la morsure a
donné lieu a des considérations spéciales. Les symptomes pré-
curseurs de la mort chez les enragés révelent I'envahissement
des centres nerveux axiaux par le virus. En fait, le cerveau, le
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bulbe rachidien et la moelle ¢piniere sontles parties du cadavre
o on rencontre toujours fe virus et a son maximum d'inten-
sité. Or, st Pon songe 4 cette notion. nettement établie par
M. Pasteur. ¢t & la longue période d'incubation qui suceede
aux morsures rabiques, on est en droit de se demander si e
virus de Ta rage est transporté de la morsure dans les centres
nerveux par les voies preéeitées, ou <'il ne chemine pas plutot
par des conducteurs moins perméables que ceux qui naissent
dans le tissu conjonctif Liche ordinaire.

Peut-ctre se propage-t-il exclusivement dans les cordons
nerveux ?

Cette hypothese a ¢té défendue avee beaucoup de talent, en
1874, par Dubou¢, de Pau. L’auteur v fut conduit par 'ana-
Ivse nmmuticuse et savante des observations eliniques. [1 it
ressortic avee un soin particulier les fourmillements que les
enrages éprouvent dans la région mordue et 'endolorissement
quils accusent dans les nerfs étendus de ee point o Paxe
cerébro-spinal. Il montra surtout un rapport constant entre
la durée de Uineubation et la longueur des cordons nerveux
se rendant vers la morsure. La pratique acffectivement démon-
tré que la rage éclate plus promptement apres les morsures
fartes sur la téte et sur le trone quapres les morsures faites
sur les mains et les pieds.

Unie conelusion si importante, quoique logiquement et bril-
lamment déduite, devait ¢tre soumise au critére de I'expéri-
mentation.

It dabord le virus existe-t-il chez un enragé, dans les
nerfs dont les fonetions sont profondément atteintes ? En 1884.
MM. Pasteur Chamberland et Roux ont communiqué la rage
en inoculant le suc des nerfs pneumogastrique et sciatique
d'un chien mort de cette maladice. Ils ont done démontré que
dans le cours de DVaffeetion rabique, le virus se répand du
bulbe rachidien et de la moelle épinicre a l'intérieur des
nerfs periphériques.

Mais on ne peut inférer de eette expérience, dont le résultal
n'a pas ¢té toujours confirmé, que les nerfs transportent
le virus de dehors en dedans. Di Vestea et Zagari, en 1887.
se mirent a la recherehe d'une démonstration complémentaire.
Malheurcusement, leurs nombreuses expériences ne firent
quaugmenter les probabilités en faveur de Thypothese de
Duboué¢ sans la justifier irréfutablement. Ainsi, ils consta-
térent, sur le lapin : 1° que l'inoculation du virus rabique
dans I'intéricur d'un nerf est beaucoup plus sire que l'inocu-
lation sous-cutanée; 2°qu clle est plus certaine, lorsqu’elle est
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pratiquée dans la profondeur du nerf qu’a la surface; 3° que
la période d’incubation est plus courte a la suite d’une inocu-
lation intranerveuse qu’apres une inoculation sous-cutanée
(aite & la méme hauteur que la premieére, et cependant plus
longue qu’apres l'inoculation intracrinienne; 4° qu’a la suite
d’une inoculation pratiquée dans le nerf sciatique ou le nerf
cubital, la paralysie rabique commence par le membre innervé
parces cordons, ou bien est plus prononcée dans ce membre que
dans les autres, lorsqu’elle devient générale; 5° qu'apres I'ino-
culation du nerf sciatique, la virulence et le trouble des fonc-
tions de l'axe cérébro-spinal apparaissent d’abord dans la
moelle lombaire, ensuite dans le bulbe rachidien. Enfin, ils
virent, une seule fois, sur le cobaye, le virus se répandre du
sciatique dans la région lombaire de la moelle et respecter la
région cervico-dorsale que l'on avait séparée de la précédente
par une section transversale. L’envahissement du segment
supérieur des centres nerveux et la mort furent évités par une
section du conducteur.

M. Bardach, d’Odessa, fournit en 1888 I’argument péremp-
toire qui manquait a la série des résultats probants de Vestea et
Zagari. Un homme succomba a la suite d’'une morsure faite a
la main droite, par un loup enragé. M. Bardach inocula com-
parativement le suc des nerfs du bras droit et du bras
gauche. Le suc des nerfs du bras mordu seul communiqua la
rage.

Si I'on s’en tenait & 'expérience de M. Bardach, la question
serait résolue. Mais dans une expérience semblable faite par
M. Roux, les nerfs des deux cdtés étaient virulents le jour de
la mort. Conséquemment, la solution doit é&tre ajournée jus-
qu’au moment ou 'on découvrira les conditions qui président
a ces résultats divers.

MM. Roux et Nocard associérent un instant leurs efforts pour
démontrer d’abord que l'envahissement des centres nerveux
axiaux se fait de proche en proche. Ils inoculérent de jeunes
chiens au bout de la queue et constatérent, ce qui n’est point
surprenant, qu’'a I’apparition des premiers symptomes rabiques
toutes les parties, moelle, bulbe et cerveau, étaient virulentes.
Dans I'impossibilité de tirer parti de cette expérience, ils
résolurent d’inoculer des lapins sur le cerveau, avec un
virus qui tue en huit jours, et d’examiner les centres nerveux
de ces animaux, au point de vue de la distribution de la viru-
lence, a partir du troisiéme jour, en les sacrifiant successive-
ment. Mais le virus se dissémina plus vite qu’ils ne 1’avaient
supposé et défia leurs calculs; des le quatriéme jour, on le ren-



INTRODUCTION ET PROPAGATION DEN VIRUN. 175

contrail depuis le bulbe rachidien jusqu'a la moelle lombaire.
s furent reduits & faire la méme expérience en sens inverse.
On sait que la mort est due a l'invasion du bulbe par le virus
rabique; or la mort des lapins est un peu plus tardive quand
Ftnoculation a ¢té pratiquee a la surface de la moelle lombaire
au lieu de la surface du cerveau.

Il parait done que le virus rabique a gagné 'encéphale en
pullulant et en cheminant dans la moelle et non en profitant
des vaisseaux.

115 experimenterent ensuite sur les nerfs. Sile virus rabique
se cultive et se propage peu 4 peu dans les cordons nerveux.
il ext permis d’esperer qu'en enlevant un nerf inoculé depuis
un certain temps, la virulence (e son suc diminuera au fur et
amesure quon s’¢loignera de la porte d’entrée du virus. Tel
ful le point e départ de la deuxicme série d’expériences de
MM. Nocard et Roux. Pour la conduire plus aisément a bonne
lin, ils ¢hoisirent des animaux dont les nerfs ont une grande
longueur. Ils inoculerent la rage u lapin et la rage des rues
dans le nerf plantaire sur I'ane et le ¢heval. Huit jours apres
I'inoculation de la premiére, et quinze apres celle de la seconde,
ils enleverent le nerf entier, le diviseérent en cing troncons,
¢erascerent et inoculerent chhacun d’eux séparément. Le résultat
fut uniformément negatif.

On U'explique de deux maniéres. en disant que le virus s’est
détruit sur place ou qu'il avait déja franchi la longuecur du
nerf au moment ou Uexpérience fut achevee.

Quoi quil en soit, nous restons dans la méme perplexité
qu'en 1887. Nous ne saurions affirmer que le virus rabique se
transmet exclusivement par la voie nerveuse; néanmoins, on
peut soutenir, sans témérité, que la charpente conjonctive des
nerfs est tres apte, plus apte méme que le tissu conjonetif
ambiant. i sa propagation aux centres encéphalo-rachidiens.

§ IIl. — RAPIDITE AVEC LAQUELLE LES VIRUS SE REPANDENT
AU DELA DU POINT D'INOCULATION.

Il est tres difficile de formuler une simple regle générale
au sujet de la rapidité avee laquelle les virus =e propagent en
dehors du point ou ils ont ¢té déposés par inoculation.

Pourtant la question a ¢té examinée depuis longtemps. On
se plaisait & espérer que cette ¢tude nous enseignerait quand
¢t comment on entreprendrait avee succes la destruction des
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virus sur place, avant qu’ils eussent le temps de déterminer
des phénomenes locaux sérieux ou une infection généralisée.

Malgré soi, on schématise les phénomenes consécutifs & une
inoculation virulente. On imagine volontiers que, dans une
inoculation punctiforme, le virus sommeille pendant quelque
temps, puis se multiplie in loco; qu’enfin il se répand au
loin lorsque les microbes ne peuvent plus étre contenus dans
le foyer primitif; et que,sil’on détruit le foyer avant la disper-
sion des microbes, on préviendra I'infection générale, ou bien
I'on arrétera net les phénomeénes locaux au cours de leur dé-
veloppement. Théoriquement, il semble done trés précieux
de savoir I'heure au-dessus de laquelle une tentative de des-
truction locale deviendrait inutile.

La clinique et]’expérimentation ne sont pas encore parvenues
a nous éclairer sur ce point spécial des actes de la contagion.
Mais nous serions injuste envers les expérimentateurs, si
nous ne donnions uneidée sommaire des efforts qu’ils ont faits
pour arriver a une solution pratique.

La technique générale qu’ils ont suivie consiste a inoculer
un virus a la lancette dans une région du systéme conjonctif,
a s’opposer ensuite ala diffusion du virus, a des instants plus
ou moins éloignés de celui de I'inoculation, enfin & apprécier
les effets de la précédente manceuvre soit par l'observation
simple, soit par une inoculation d’épreuve. Ce second mode,
beaucoup plus compliqué, est cependant nécessaire pour de-
montrer Pinoculation de certains virus qui n’entrainent nila
mort ni des symptémes évidents, mais procurent seulement
I'immunité.

La destruction de la région inoculée par la cautérisation ou
son ablation furent simultanément préconisées pour empécher
la propagation du virus.

Parmi les expériences réglées poursuivies avec cette méthode,
il faut citer celles que Eug. Renault a faites, en 18471, avec les
virus morveux et claveleux. La cautérisation pratiquée trois
jours, quarante-huit heurcs, vingt-quatre heures, douze heures
et dix heures seulement aprés 'inoculation n’a pas entravé le
développement de la morve. Elle fut incapable de prévenir
Pévolution de la clavelée, cinq minutes aprés linsertion du
virus.

Il faut encore rappeler celles que M. Colin a exécutées en 1868
et répétées en 1877 avee le sang charbonneux. Il inocula des
lapins au bout de T'oreille, puis il amputa, sans profit, 'extre-
mité de 'organe, cing, quatre et méme trois minutes seule-
ment apres linoculation. Sur le cheval, amputation de
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Poreille. pratiquée plus tardivement, put empeécher la mort.
M. Colin atteibua ectte différence a Paceident local qui snit ton-
jours Tinoculation charbonneuse sur le cheval, aceident dans
fequel Te virus subit nne sorte de temps d'arrét.

Aux reésultats gquasi deésespérants obtenus par M. Colin. il
convient d'opposer ceux que M. N, Rodet recueillit en 1881, Cet
experinentateur a vu survivree des lapins sur lesquels ampu-
tation du bout de Toreille a été faite une, trois, sept et dix
Licures apres Pinoculation. 11 est vrai. mallicurensement. qu'il
a vu succomber des animaux appartenant a la série des préceé-
dents sur lesquels PFamputation avait ét¢ pratiquée deux, cing,
six et ueuf heures apres 'inoeulation.

N eetordre de faits, yajouterai Vexpérience suivante publice
par \. Martin, en 1863 : on vaccina sept enfants; on cautérisa
les piqares au bout Jd'mne heure. une heure et demie, denx
heures, trois hieures, dix-=neuf heures et vingt heures apres
l'inocalation; e deéveloppement des pustules fut arréteé ; néan-
moins cing de ees enfants ne purent étre revaceinés. et deux,
ceux quiavaient été cautérisés trois et dix-neuf heures apres
Pinocalation, présenterent & I'éprenve des pustules avortées;
on les rangea dans la catégorie des sucees incomplets. La
eneore, on 1 obting pas la préeision gue Pon cherchait.

N'est-on pas obligé de reconnailre quun virus met a sortir
dn point d'inoculation un temps fort variable dont la durée est
subordonnde ala vitesse de la circulation Ivmphatique, a la qua-
Lité de Ta Ivinphe, & la température, a activité des phagocytes
repandns dans la région? A ces causes modificatrices, il con-
vieut d’en ajouter nne particuliere a Penvahisseur. Selon leur
puissance de végétabilité, les microhes mettront un temps va-
riable & former un nombre imposant : long. si la végétabilite
est faible ; court, si la végétabilité est tres active. Dans le pre-
mier cas les phagoevtes s‘opposeront assez longtemps a la
marche de Pennemi; dans le second, les défenseurs faibli-
ront bientot devant la masse des assaillants.

Apres Pénumération des influences multiples et délicates,
imprévovables, qui dominent la diffusion des virus autour d'une
inoculation, on comprend qu'il soit tres difficile d'assigner une
mite 4 la phase de la contagion que nous appellerons, pour
abréger le langage. incubation locale.

AMussi est-il toujours sage de tenter la destruction des virus
sur place. avee des caustiques énergignes, lors méme que
Pinoculation serait faite depuis quelques lieures et ne laisserait
aucune trace On devra la tenter plus tardivement encore s'il
existe un aceident local.

ARLOING. [
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Il convient cependant de ne pas se faire de trop grandes
illusions sur la lenteur de infection générale par les virus qui
déterminent constamment un accident local apres certains
modes d’'inoculation. On n’a pas découvert un rapport néces-
saire entre la marche de Paccident initial et celle de I'infection
de l'organisme. Au lieu de la suivre, le plus souvent linfection
accompagne ou précéde Papparition manifeste de l'accident
local. Parexemple, aprés'inoculation du virus vacein, on observe
a peine un petit cercle rougeatre autour des piqures, pendant
les deux ou trois premiers jours; les troisicme et quatriéme
jours, on sent au toucher une papule, qui prend la forme ombi-
liquée caractéristique le cinquieme jour seulement; la pustule
n’est 4 son maximum que le huitieme ou neuvieme jour. Pour-
tant, M. Diday affirme que I'immunité vaccinale est foujours
acquise quatre jours apreés I'inoculation. Monneret, de son coté,
aurait observé que 'immunité existe méme souvent a la fin du
deuxiéme jour. M. Chauveau a vu mieux encore sur le cheval:
Pexcision de la peau faite vingt-quatre heures apres I'inocula-
tion n’a pas empéché une éruption généralisée de pustules
vaccinales.

Malgr¢ ces résultats, on a beaucoup vanté dans ces derniers
temps 'excision de 'accident initial comme traitement abortif
de la syphilis. L’idée n’était pas nouvelle, car Jean de Vigo.
en 1508, et Blegny, en 1696. avaient rccommandé la cautérisa-
tion de Paccident, ce qui équivalait presque a ablation. Elle
fut reprise par Ricord et Huter. Quelques-uns des représen-
tants les plus autorisés de l'école syphiligraphique lyonnaise,
les Rodet, les Diday et les Rollet ont toujours repousse la pré-
tention de supprimer les accidents sceondaires et tertiaires de
la syphilis par ablation du chancre. Ils sont effectivement
convaincus que I'infection générale est un fait accompli lorsque
le chancre apparait, ¢’est-a-dire vingt jours environ apres la
contamination. Ricord pensait que celle-ci a lieu au bout de
quatre jours. Rodet va plus loin; pour lui, le virus syphilitique
ne peut plus étre détruit sur place quatre & cing heures apres
I'inoculation.

Aujourd’hui les syphiligraphes se partagent en deux camps.
Dans I'un, se rangent ceux qui pensent que l'infection générale
précéde le développement du chancre ; dans l'autre, ceux qui
admettent que I'infectionetle chancre évoluent simultanément.
Pour les premiers, I'ablation de I'accident primitif est inutile;
pour les seconds, elle prévientou atténue les accidents ¢loigneés.

Telle était la doctrine professée & Berlin, par Huter, en 1867,
a4 Vienne, par Auspitz et Unna, en 1877. Elle se répandit par-
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tont depuis cette épogue. Les Reeneils de 1880 & 188 eare-
cvistrerent nne grand nowmbre decas de svphilis saivis de exei-
sion da chancre inleetant.

M. Leloir publia une statistigne portant snr eent six cas
dexersion: dans quarante-qnatre cas sealement, on évita les
acerdents secondaires; et encore ne peat-on les compter tous
pour des sneces) car quelqnes-unes des pevsonnes qui parais-
sarent avoir ¢t gndéries pav exeision transmirent la syphilis
alenr descerdance

[t est bien difticite d'emboucher la trompette de la louange
powr vinter nne methode qui doune soixanie-deux insueees
sur-ocent sixoopérations. Les partisans les plus déternnines
Turent tenns aune certaime modesties Ts se hornerent & passer
a Lactif de Pexetsioncune hénignite plus grande des accidents
secondalres,

Bumm et Ricuecker compléterent Fablation du chancre par
celle du ganglion malade Te plus voising opcration logique en
apparence, mais passablement inuatile. Qu on en juge par ana-
logie avee les expériences suivantes que jai enbreprises a
la demande e deux syphiligraphies, MM, Diday ot Dovon : Ie
O fevviers on inoenle du sne de Iésion tubereuleuse a la face
inferie de fa enisse sy sixocobaves, Le 13 février, ontne san-
vail dive i les canglions viphatiques imguinaux sont tume-
lidss neannwins on les exticpe sur un sujet. Le 17 mars, les
canglions ingninanx sont manifestement gonflés sur tous les
inocnléss on les enleve sur trois animanx. Le 13 avril. ou =a-
ervifie Tes six cobaves: tous sont ¢galenreat tuberculenx, Le
23 févreier. on fait une nouvelle inoenlation i quatre cobaves.
Le I'" mars, on eroit pervcevoir le deébut du gonflement can-
cglionnaire ; on enleve les canglions inguinaux a deux sujets.
Le 22 aveil, on sacrifie les quatre cobaves. Tous sontinfectés,
On ne constate pas de différence entre les cobaves qui subirent
Iablation des canghions et les autres.

GCeoqui revient a dire gquau mowent on les ganglions ingui-
naux presentent des signes d'infeetion, le virus les a déja fran-
chis. I est a présnomer que le virus syphilitique se comporte
de la méne manicre

Nt Pablation du chanere et du ganglion ne peut supprimer
Pinfection, @ noins d'étre faite & un moment miraculeusement
propice, peut-clle réellement amoindrir les aceidents secon-
dairex? Cette préteution est soutenable. Eu effet. le chanere
nest que le prélude de la syphilise On dirait qu'il fabrique le
virus qui manifestera ultéricurement sa présence sous forme
d'éruptions secondaires. Par consequent, supprimer ce foyer
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et surtout le supprimer promptement, ¢’est diminuer le nombre
des agents producteurs de ces éruptions. Si le virus syphi-
litique était comparable au virus vaccin, s’il donnait I'im-
munité & Porganisme qu’il envahit, il y aurait avantage a con-
server le plus possible 'accident initial; mais, en présence de
ses attaques sans cesse renouvelées, il faut viser & diminuer le
chiffre de ses forces, et, pour celafaire, il n’est pas mauvais e
supprimer le foyer qui les lui prépare.

§ IV. — INTRODUCTION DES VIRUS DANS LE SANG.

Lorsque les virus sont introduits dans le sang avec une
grande habileté, sans inoculer ni les parois de la veine ni le
tissu conjonctif ambiant, ils ne provoquent jamais d’accidents
locaux. Ils sont immeédiatement mélangés a la masse sanguine
etlancés plus ou moins, apres quelques révolutions cardiaques,
dans toutes les parties du corps. Il serait donc oiseux de nous
é¢tendre sur le mode de propagation du virus dans I'organisme.
Iei, l'infection générale est obtenue d’emblée; de sorte que. si
plus tard onobserve, ca et la, des localisations caractéristiques
de tel ou tel virus, ces accidents sont secondaires et non pas
primitifs. De ce nombre, sont les éruptions qui suivent parfois
les injections intraveineuses de vaccin sur le cheval, et lex
tumeurs crépitantes qui compliquent, trés rarement il est vrai,
les injections du charbon symptomatique sur le beeuf, ete.,etc.

Si les phénomenes locaux et la dispersion des virus a la suite
des injections intraveineuses ne se prétent pas a de longues
considérations, les pliénomenes consécutifs a ce genre d’ino-
culations sont extrémement intéressants.

Il est probable que tous les virus rencontrent des obstacles
4 pulluler dans le sang. Gertains microbes parviennent cepen-
dant & encombrer le sang de leurs victimes au moment de la
mort. D’autres ne produisent leurs véritables effets pathogenes
qu’a la condition d’en sortir et de trouver un asile dans le
domaine du systéme conjonctif; tant qu’ils restent prisonniers
dans les vaisseaux, ils ne donnent qu'un tableau incomplet de
la maladie dont ils sont 'agent producteur. Tel est le cas des
microbes des maladies éruptives et du microbe de la septicémic
gangreneuse. Tant que les premicers n’ont pas élu domicile dans
le tissu conjonctif de la peau, ils produisent un état général
plus ou moins grave qui peut servir de prodrome i I'une ou a
lautre de ces affections. Nous en dirons autant du second;
mais, s’il trouve des déchirures vasculaires qui lui permettent
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e STintroduirve dans le tissu conjonetif Liche, la <efne change
tonta coup : les troubles géndéraux s’ageravent et Ion assiste
a developpement d'une tameur adématense et erépitante au
point d'trraption.

Les virns introduits dans le sang sont présentés indistine-
tementa toux les organes ; et pourtant. regle générale, (ol virus
se localise de préférence dans des régions déterminées. Il est
difficile dexpliquer ces affinités dans Uétat actiel de la seience.
Un pew plus loin, nous nons hasarderons cependant & émettre
des hvpotlieses.

Einpressons-nons de dire que cette regle générale com-
porte des exceptions. Celles-1a ne manquent pas de déronter
pendant quelque temps le pathologiste @ la rechierehe de Pori-
cine et e Ta nature de ees localisations hétérotopiques.

Cependant nous ne crovons pas que les nierobes soient
ancantis des quiils ont péndtré dans le milien sanguin. Is font
cflort pour v polluler et ils v réussissent dans une certaine
mesnre. N onotre avis, les exemples suivants en sont des
preives.

M. Chanveau a observé que les inoculations pratiquéces avee
A virus vacein dilué dans einquante volumes d’eau sont ineffi-
caces. Neanmoins, si P'oninjecte cing & six gonttes de vacein
dans le sang d'un chevaly la dilution au 100000° environ qui
resulte domélange de ces eing asix gouttes avee la masse san-~
guine produit parfois des érnptions pustulenses sur plusieurs
points dn corpxs. Il est done probable que Ie virus s’est d'abord
multipli¢ dans le torrent circulatoire

Nous avons vu avee MM, Cornevin et Thomas que la sérosite
d'une tmmenr de charbon symptomatique cesse d’étre dange-
rease et devient vaccinale lorsqu’elle est diluée dans trente-
denx vohnnes d'eann. Gependant dix goutles mélangeées au sang
(dilution an H0 0007) peuvent lui communigquer une virulence
telle que si 'on détermine. le lendemain de Uinjection, I'épan-
chement de quelques centimetres cubes de ce sang dans un
point dn tissu conjonctif, on provoque la formation d'une tu-
meur in loco.

Une particularité de 'expérience, que nous allons signaler,
etablit & nos veux la pullulation du microbe dans les vingt-
quatre heures qui suivent 'inoculation @ la plaie faite en vue
e déconvrir 1a veine qui recoit Uinjection n’ext jamais le siege
d'une infeetion charbonnense, contrairement a c¢e que l'on
serait en droit d’attendre si le sang devenait immeédiatement
virnlent, car la plaie reste accessible & ce liquide pendant plu-
sieurs heares apres Uinjection.
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Dailleurs, ¢’est peu a peu que ce genre d’organismes finit par
disparaitre dans les vaisseaux. Si le nombre des microbes que
I'on y introduit est assez grand, chacun devenant la souche
d’'une descendance respectable, le sang ne parvient pas a s’en
débarrasser; sa masse tout entiére devient virulente et ’animal
succombe apreés avoir présenté des accidents généraux immé-
diats. Nous avons observé ce résultat sur la brebis & la suite
de Tinjection de 10 centimeétres cubes de sérosité de charbon
symptomatique dans la veine jugulaire. On l'observe encore
pour les microbes qui encombrent habituellement le sang au
moment de la mort. M. Toussaint a produit d’emblée le peuple-
ment du sang en injectant dans la jugulaire du chien une
grande quantité de bacilles charbonneux; il a fait varier la
durée de la maladie, chez le lapin, en élevant ou abaissant le
nombre des bacilles employés dans les inoculations.

»Dans les conditions ordinaires, apres s’étre multipliés dans
une faible mesure, les bacﬂles disparaissent de la masse
du sang, se réfugient dans les vaisseaux capillaires de certains
organes, de préférence dans les points ou ces derniers forment
des réseaux fins et compliqués, et la subissent un sort différent
suivant 'existence ou ’absence de I'immunité chez les animaux
qui les ont recus. Si les sujets possédent une immunité solide,
ils y seront détruits rapidement ; sil'immunité est d'une soli-
dité moyenne, ils s’y multiplieront, mais ne pourront pas en
sortir. Par leur présence, ils géneront les fonctions des organes
dont ils embarrassent la circulation et entraineront peut—étre
la mort si les organes sont délicats ou trés importants a la
conservation de la vie. Enfin, si les sujets sont dépourvus
d’'immunité, ils pulluleront dans les organes parenchymateux
ou ils se sont établis, disposeront probablement le sang &
les recevoir, puis Penvahiront completement en quelques
henres.

Nous justificrons ces assertions en rappelant des expériences
de M. Chauveau ct de MM. Roux et Chamberland.

M. Chauveau a poussé des doses massives «de sang char-
bonneux dans les veines de quelques moutons algériens doués
d'unc remarquable immunité naturelle; deux heures plus tard,
il n’a plus rencontré de bacilles dans le sang; mais les sujets
ont présenté plus tard des symptomes de méningite grave; a
lautopsie, il a trouvé les fins vaisseaux de la pie-mére cra-
nienne remplis de bactéridies charbonneuses; ni le reste du
sang ni la pulpe de la rate n’étaient inoculables. Sur d’autres
moutons pourvus de l'immunité naturelle renforcée par des
inoculations légeres, M. Chauveau a vu les bacilles se fixer
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dan~ les réscaux capillares du ponmon et de la rate; mais. st on
fes v orecherchart aa bout e quelques jours. on sapercevail
quiils avaient cnticrement disparn.

Far {887, ¢'est=dire sept ans plus tard, MM. Roux ¢t Clam-
herland out injecte des bacilles atténués dans les veines d'ani-
manx dépourvos dimmuonité. Ges animaux ¢taient des lapins:
ils recevaient jusqu’a 40 centimetres cubes de enltures char-
bonneuses atténuces. limmédiatement apres Uinjection, chaque
coutle de sang cmprunté aux animanx ¢lait capable de féconder
un matras e bonillon; une dewi=lienree apres, il fallait cing
couttes de sang pour obtenir le meéme résultat; au bout d'une
Lienre, dix gouttes ctaient insullisantes. Les baeilles s'¢laient
retivés dans la rate o le microscope periettait de les voir
quatre lreures apres Finoculation s mais passe quatre henres,
lenr présence dans la pulpe splenique n'était dévoilée que parle
procedeé des enltures. Ao bout de cent quarante heures, ils
paraissaicnt enticrement deétruits. Quelques lapins ont uéan-
moins snceombe @ ces mocnlations ¢f onl présentd, an mo-
ment de la mort, le svsteme circulatoire garni de wmicrobes.
Par conséquent, chiez cux. certains bacilles avaient garddé leur
pouvoir végétatil et leur virulenee dans les organes parencliv-
mateux oirils s'¢tatent réfugics,

Dans des cas fort rares les bacilles restent cantonnés dans
les parenchyvies. v nnaltiplient, empoisonnent 'organisme,
el nen sortent gquapres la mort pour se répandre dans les
vaisseanx.

Wyssokowitselr, en 1886, avail ¢tndié & aise le devenir des
microbes introdnits dans e sang en se servant d'especes non
pathogenes. I avait observe que ces microbes disparaissaient
rapidement de la masse du sang, s acenmulaient dans le foie; la
rate, la moclle des os; les reins ot ils ne tardaient pas & cétre
détenits.

Les microbes pathogenes ¢prouvent le meme sort lorsqu’ils
sonl mocnleés a petite dose et ne résistent pas aux causes de
destrietion (qu'ils rencontrent dans les vaisseaux capillaires.

Quelles sont ces causes qui atlendent les microbes patho-
cones a leur arrivée dans le torrent circulatoire ?

Lorsquon étudie au  microscope les réscaux capillaires
singuins compliques des organes parenchiymateux, a la fin de
plusicurs maladies infectienses, on les trouve souvent embar-
rassés par un nombre considérable de miceobes. Les captllaires
peuvent done agir comme des sortes de filtres et entrainer peu
a peu Ly diminution du nombre des micro-organismes gui par-
courent Pintérvicur des varsseaux. Mars jusque-la il n’est pas
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question de la destruction des microbes. Gependant on constate
ces phénomenes 4 un moment donné.

Deux agents destructeurs interviennent dans sa produetion.

Nous signalerons d’abord le sérum sanguin, dont les pro-
priétés bactéricides générales, bien niises au jour par les expé-
rimentateurs que nous avons cités précédemment, s’opposent i
la multiplication des microbes en méme temps qu’elles affai-
blissent leur vitalité et leur virulence. Les qualités antisep-
tiques du sang ne manquent jamais. Elles se manifestent a
divers degrés sur les différentes espéces pathogénes. Dans des
cas déterminés, elles augmentent sous linfluence de la vie
microbienne et se maintiennent a une plus haute intensité
pendant quelque temps. Ainsi, MM. Charrin et Roger annon-
caient récemment que le sang des animaux vaccinés contre la
maladie pyocyanique était moins propre a P'évolution et a la
propagation du Bacillus pyocyaneus que le sang des animaux
vierges de cette affection. Dans cet exemple, le sang parait
avoir acquis les qualités d’un bouillon auquel on aurait ajouté
soit un antiseptique, soit le liquide d’une ancienne culture fil-
trée. M. Gamaléia a vu 'humeur aqueuse du mouton se préter
mal a la culture du Bacillus anthracis pendant un certain
temps apres une vaccination charbonneuse.

Nous indiquerons ensuite les cellules migratrices ou globules
blancs du sang dont le protoplasma, doué de mouvements ami-
boides, peut saisir et emprisonner les microbes.

Cette propriété des leucocytes est anciennement connue. On
savait que les globules blanes du sang emprisonnent des gra-
nulations étrangeres, de fines parcelles minérales et méme des
globules rouges, et qu'a 'instar des étres unicellulaires connus
sous le nom d’amibes, ils les digerent ou les rejettent.
MM. Metschnikoff et Wyssokowitsch ont attiré vivement 1'atten-
tion sur cette propriété et ont montré qu'elle contribuait lar-
gement & débarrasser I'organisme des microbes envahisseurs.

M. Metschnikoff I'a rajeunie sous le titre de phagocytisine et
en a élargi 'importance. Les cellules migratrices et aussiles cel-
lules fixes du tissu conjonctif, les cellules nerveuses, les fibres
musculaires, les cellules endothéliales, les globules rouges sont
des phagocytes ; mais, en ce moment, ncus avons principale-
ment & nous préoccuper des premicres.

Quand on a injecté des microbes dans le sang, on ne tarde
pas i en apercevoir dans le protoplasma des globules blanes.
Ils sont (’abord intacts ; plus tard, ils se résolvent en fragments
et finissent par disparaitre, servant de pature aux phagocytes.
Le nombre des appétits & satisfaire étant considérable, si les
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microbes sont un aliment de bon aloi, s'ils nont pas certaines
qualités qui ¢lorgnent les phagoeytes ou diminuent leur appé-
tenee dls cessent bientot d'étee libres. On devine aisément lexs
CONNCICTIeeS,

Griee an phagoevtisme des globules blanes. les microbes
sont cmprisonneés, heaucoup perissent
dans leur prison animee et ambulante
(quelques—-uns. cn raison meme des pro-
pri¢tes dua protoplasma des phagoeytes,
peuvent recouvrer la liberte et la recou-
vier dans un autre miliew, plus apte que
le sang auw développement de lears effets
pathogenes.

oo 2 Phasy N a-

Les globnles blanes ne sont pas nom- 18 i 11\_1(“(“““1“5 I’:);

. S . o 1_'4)("' N < NG (Ghy =
mes ("vllulus migratrices sans un notif erobes & leur intévieur,
plausible Ghargeés e leur proie. ils venant d'un foyer de
penvent effeetivenient traverser la paroi seplicémic gangrencuse.

des vaisseaux capillaives, s'arréter dans

les espaces du tissn conjonetif «des organes parenchvimatenx
et membraneux, ou les franchir de manicere a gagner la couche
profonde de I'épiderme ot des épithéliums ou ils s"accumulent
parfois et eréent des fovers mierobiens plus ou moins nom-
hreax.

Nous sommes disposé & atteibuer @ la migration des phago-
evtes un role séricux dans la détermination des localisations
microhicnnes. Nous crovons que si une cause naturelle ou acci-
dentelle ralentit la marche des cellules errantes dans un organe
ou une région, ou favorise la diapcdese des plhiagoevtes chargeés
de microbes, il en résultera ipso facto une localisation de la
maladie e ee point, ou une forte prédisposition & cette Iocali-
sation. Nous pensons aussi que les accidents cutands ou
muquenx dans les maladies éruptives sont dus i la cession des
agents virulents puisés dans Ie sang par les cellules migratrices
aux couches profondes des ¢pithélinms.,

1T est probable qu'il faut attribuer i des influences analogues
la tubereulisation antieipée de la rate chez le cobave quia recu
e hacille de Koeh dans le tissu conjonetif. et les éruptions
qui suivent un état général grave, révélant 'envaliissement pro
fond de T'organisme.




CHAPITRE V

TROUBLES ANATOMIQUES ET PHYSIOLOGIQUES
CAUSES PAR LA PROPAGATION ET LA FIXATION DES VIRUS
DANS L’ORGANISME

Quelques virus se répandent et vivent temporairement dans
I’économie sans afficher de tendance marquée pour un organe
plutot que pour un autre. Ces virus serencontrent partout dans
le milieu intérieur et déterminent le tvpe des maladies sans
siege fixe ou totius substantiz. Telles sont les septicémies du
venre du choléra des volailles.

D’autres peuvent se trouver partout en petite quantité ; mais
ils se réfugient de préférence dans certains systémes ou cer-
tains organes ou ils manifestent leur présence par des altéra-
tions anatomiques locales plus ou moins évidentes. Telles sont
la vaccine et certaines formes de la tuberculose.

I1 faut bien se pénétrer qu’il n’existe pas de différence abso-
lue entre ces deux groupes; au contraire, des intermédiaires
les relient par une transition insensible.

Dans les maladies sans siege fixe, la présence du virus se
traduit par des troubles physiologiques; dans les autres, par
des altérations matérielles et dynamiques.

§ I'". — TROUBLES ANATOMIQUES.

Ils sont caractérisés par une altération des éléments, la-
quelle est immédiate ou précédée d’un processus édificateur.

L-altération est parfois des plus simples; telle est la dissolu-
tion des cellules de I'épithélium intestinal dans le choléra.
Cependant il arrive que la nécrose atteint aussi la couche
superficielle de la mucqueuse.

Les altérations sont souvent beaucoup plus étendues. Dans
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un fover de charbon svinptomatique. par exemuple. les microbes
Sinsinuent a Fintérieur des fibres muscnlaires dont le contenn
ext e et L steie on hyvalin, cassé transversalement of plus ou
moins ronge an nivean des cassures; le Gssu conjonetit. dis-
tewidne par Peedenme, présente des cellules fixes ratatinées par
sttite de T rupture de lears fins prolongements, mélangées i
des cellules amigratrices el a des globules rouges échappeés de
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Iz 34, — Coupes failes au sein d'nne tumeur dans un cas de charbon sym-
ptomatiqae (hoeul). — A @ 1, fibre musculaire striée normale; 2, 2, amas de

globules ronges cpanchés entre les fibres musculaires; 3, 3, 3, fibres mus-
culaires dont le surcolemiue a été rompu et le contenu enticrement détruit
dans les points a, a; n, cellules Ivinphatiques associ¢es aux microbes m,
dans les points on les libres sont détruites; 4, 5, libres inusculaires entamdées
par Uaction des microbes.— B2 1, 1, amas de globules sanguins; 2, libre mus-

culaire saine; 3, 3, 3, réticnlum librincux enfermant des nucrobes; &, libre

musculaire en dégénérescence wraisseuse dans les points @, @ 5 9, libre cu
train de subiv la dégénérescence vitreuse.

quelques capillaives déchives. Tous ees éléments profondément
modifiés dans la forme et aspect sont. en outre. le sicge d'une
modification chimique aceusée par les gaz qui infiltrent la
tnelaction.

La mortification est encore tres évidente dans la pustule
maligne de I'iomme. Commenceée par Davaine, poursnivie par
Wacner, Vieehhow. Cornil et Babes. Straus, 'étwde de cette
[exion microbienne a révelé.a toutes les périodes.un processus
deégénératif. Au début, il frappe sur la couchie movenne de
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Iépiderme et provoque une vésiculation; ensuite, il s’étend a
la couche profonde de I'épiderme et aux papilkes dermiques et
détermine une eschare épidermo-papillaire; enfin, il gagnele
derme et en mortifie une petite portion. Le Bactllus anthracis,
auteur de tous ces accidents, quitte rapidement I'épiderme

Fig. 35. — Coupe de la muqueuse de 'estomac de 'homme dans un cas de
charbon. — La surface de la muqueuse est dépouillée de son épithélium et
couverte de mucus contenant des bacilles. — b, bacilles s’insinuant dans et
autour des glandes gl; les vaisscaux lymphatiques sont dilatés dans les par-
tics profondes.

pour ¢élire domicile dans I'eschare papillaire et principalement
dans le derme; il habite entre les faisceaux connectifs, jamais
dans les vaisscaux sanguins et les follicules glandulaires.

Des altérations analogues se produisent sur la muqueuse de
I'appareil digestif dans les formes gastro-intestinales du
charbon (voy. fig. 35).
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Lanatomie pathologique de la pustule vaceinale démontre
aussi l'influence destruetive immédiate du virus vacein sur les
clements dermo-épidermiques. Weigert a signalé la dégiénéres—
cence vitrense néerosique des cellules dn corps mudqueus.
Vinfiltration dhn derme autour du point dégénéré de I'épiderme
doirésulte Ta disposition ombiliquée de la pustule. enfin I'aj-
parition de cavités anfractucuses. eloisonnées entre les cellules
¢pidermiques o s ¢panchent de la sérosité, des leucoeyvies of
des ¢lobules rouges du sang. Apres la guérison, une cicatrice

Fig. 36. — Lésions du corps muqueux de I'épidernie cutané dans la vaviole.
— m, m, cavités contenant des leucocytes et des cellules veésiculeuses:
n, ccllule vésiculeuse contenant un leucocyte; g, grande cellule vésiculeuse
libre dans la cavité centrale de la pustule; &, b, ccllules de I'épidernic.

persistante témoigne de I'antériorité de phénomenes néerobio-
tiques.

LLa formation de cavités dans le corps muqueux de I'épiderme
s'observe aussi dans la variole (vov. fig. 36 et 37).

Les virus sans sicge fixe peavent entrainer la dégéndérescence
des ¢léments anatomiques au contact desquels ils sont déposés.
bien qu’ils aient ¢té préalablement atténués. Ninsi. une culture
vaceinifice du mierobe du choléra aviaire détermine au sein du
tissu musculaire nne eschare décrite par M. Coruil, dans laquelle
lex fibres museulaires présentent la dégénérescence de Zenker,
¢t le tissu conjonetif est infiltré de fibrine et d’hématies. Plus
tard, I'eschare s’entoure d’une membrane qui l'isole des parties
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saines; mais, comme elle subit les attaques incessantes des pha-
gocytes qui partent des parois de la poche, elle finit, a la
longue, par étre enlierement résorbee.

Dans d’autres cas. avons-nous dit, les éléments proliferent

Fig. 37. — Coupe a travers le corps
muqueux dans la varicle, montrant
des cavités creusées dans le corps
muqueux; des microbes punctiformes
sont répandus dans 1'épaisseur de 1'¢pi-
derme et dans ces cavités,

d’abord au contact des mi-
¢robes ou de leurs séeré-
tions : les tubercules, les
commes syphilitiques en
sont des exemples. Autour
{’une cellule géante (fig. 37)
renfermant habituellement
des bacilles de Koch s'or-
donnent des cellules épitheé-
lioides, puis des ¢ellules
embryonnaires mélangées a
des ¢éléments fibrillaires;
tel est le follicule tubercu-
leux (fig. 38). Dans la zone
d’action de quelques mi-
crobes, le tissu conjonectif se
laisse infiltrer par de nom-
breuses cellules embryon-
naires, puis se multiplie au
point de former une enve-
loppe a la masse celluleuse;
telle est la gomme syphili-
tique.

Tout d’abord. les éléments
qui constituent ces lésions
présentent les réactions lis-
to-chimiques des cellules
normales; mais elles ne tar-
dent pas & subir une dége-
nérescence  marchant du
centre a la périphérie.

Le tubercule commence
par la dégénérescence vi-
treuse de M. Grancher el
finit par la caséification.
A la premiére période, les

éléments tendent a se confondre ; leur masse est comme seche,
friable et craquelée. A la seconde, le tubercule se résout en
une sorte de bouillie granuleuse blane jaunitre. Dans la gomme,
les novaux des cellules prennent de moins en moins le carmin,
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en allant de Ta perviphérie an eentre, puis ils le refusent tout
a faite enfin ils disparaissent et les cellules elles-memes se
fordent ennne mas~~e granuleuse janne clair

M. Bard a ¢té vivement frappé de la dégénération rapide que
<ubissent les cellnlesdans les proeessas d’orvigine microhienne,
T a faitde cette prompte déchéance Fune des cavactévistiques de
cesprocessns. Dans tonte prolifération ontlesmicrohes <ont étran-
gers. les cellules poursnivent lear évoluntion physiologique en
restant parfaitement vivautes: Les tnmenrs ne seraient done pas.
comute plustenes Vont prétendu,
des processns infeeticux. Mais,

N M
<t les observations Jde M. Bard e
<onl tres exactes. la dédne- P " e "By
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iz 38, - Gellule géante prise dans  Tig. 3. — Orgamsation du tubercule:
une lésion tubereuleuse. — 6, eellule dem-sehiématique.—G, cellale géante
géante dont le protoplasma est semd avee sa couronnc de novaux; Ep,
de novaux ¢ et de bacilles de la tu- Ep, ceinture de cellules épithéliotdes
berenlose; ¢, novanx des cellules de L, LEa, enveloppe de tissu con-
la ceinture ¢pithélioide. jonetif embryounaire; V, coupe Jd'an

vaisseau,

MM. Lortet et Despeigne & la suite (e Tinoculation d'un mi-
crobe contenu dans la vase d'un bassin. ont v =e developper
dans Te tissn conjonetifl un véritable néoplasime. MM Glev et
Charrin ont observe une tumeur osseuse du maxillaive infiltece
de staphvlocoques. Evidemment ces faits ne démontrent pas
Forigine micrvobienne des tumenes  maligness; toutefois ils
doivent iaspirer sur ce snjet une pradente réserve.

M. Bard a fait remarquer encore que la dégéndération des
[exions microbiennes est oin d'étre identique dans tous les cas.
Ainsic elle diffeee dans le tubercule et dans la gonune 11 ne
serait done pas impossible de remonter de la lésion air microbe
qui I'a produite a aide de notions preécises sar la déchéance
des ¢léments proliférés, M. Babeso par exemple, dit avoir ob-
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servé des altérations particulieres de la substance chromatique
des endothéliums et des leucocytes dans la diphtérie.

Les virus peuvent encore produire des néphrites (fig. 40)
parenchymateuse et interstitielle avec dégénérescence amy-
loide (Bouchard et Charrin), des hépatites analogues, des for-
mations fibrineuses dans les espaces interlobulaires des pou-
mons et une prolifération épithéliale danslesinfundibula(fig.41),
des nodosités sur les valvules du cceur, des abces dans les

Fig. 40. — Coupe du rein dans la septieémie de Charrin. — Les microbes r¢-
pandus entre les tubes uriniféres et dans l'intérieur d’un glomérule de Mal-
pighi déterminent I'albuminurie.

différents points de I'économic; a la surface des muqueuses.
des productions pseudo-membrancuses fort encombrantes.
comme dans la diphtérie.

Les troubles anatomiques ont une double origine : tantot ils
tiennent a la présence meéme des micro-organismes virulents.
tantot a celle de leurs sécrétions. L’édification tuberculeusc
semble bien se rattacher al'action immédiate du microbe, puix-
que M. Laulanié a démontré I'identité du follicule tuberculeux
bacillaire et du tubercule développé autour des larves du
strongle des vaisseaux, identité facile & saisir en comparant les
figures 39 et 42.
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Maintenant rien wempéclie qu’a Uirritation causce par le
niicrobe vienne s"ajouter celle des séerétions et que toutes deux
provoquent des phénomenes hyperplasiques. On sait bien que
les cellules dune lésion ne sont pas nécessairement en eon-
tact par leur surface ou leur profondeur avee un mierobe.

Fig. 41. — Péripneumonie aigué chez I'homme. — ¢, tissu interlobulaire du
poumon enflammé ; v, vaisseau rempli de sang: v, vaisseaux lympliatiques ;
a, tissu du pounion dont les alvéoles contiennent de la fibrine.

L action des produits séeréteés est dissolvante ou inflamma-
toire  La premicre s'exeree localement; ainsi les substanees
fabriquées par le spirille du choléra attaquent vigourcusement
ctdissolvent Uépithélium intestinal; elle se fait sentir en outre
tune distance plus ou moins grande du fover microbien.

Quant a la <cconde. elle détermine une immigration leucocy-
taire abondante et aboutit & la tumdtaction phlegmoneuse ou i
Fabees,

Les séerétions du Prewmobacillus Liguefaciens bovis jouissent.
comme nous 'avons montré, de propri¢tés phlogogenes remar-
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quables. Les bouillons de culture de ce bacille. filtrés et injec-
tés dans le tissu conjonctif sous-cutané du Dbeeuf, font naitre.
a linstar d’une culture compléte, une tumdéfaction inflamma-
toire. douloureuse, temporaire. Les bouillons doivent cetle
aptitude a la présence d’une matiere diastasique précipitable
par l'alcool.
Eminemment diffusible. cette diastase passe des fovers mi-
crobiens dans les lymphatiques. ensuite dans les vaisseaux
sanguins, de sorte qu’elle est
% bientot promenée dans tout l'or-
PO T A, ganisnie. Elle ne tarde pas a

Ly provoquer le gonflement inflam-
Vil e\ matoire de presque tous les gan-

% NN oy, <lions lymphatiques. Il ne fau-
m;@ i ﬁﬁ;@} i Wi dl:ait.pas s'en 1aisse1: imposer el
-='.1'r§ﬁw';,l' / ! déduire de l'extension des lé-

@ it sions a I'extension des microbes.

La plupart de ces ganglions n'en

renferment pas.

S Depuis notre travail, plusicurs

Fig. 42. — Tubercule déterminé CXpérimentateurs, Cliristmas.
dans le poumon du chien par Roux. Eraud, Leber, Sclieurlen.

V'wufdu Strongylus vasorum (Lau- G ravitz et Bary, etc., ont trouvé

lanié). — o, @uf de strongle con- - i

tenu dans la cellule géante cen- une substance phlogogene danx

trale du tubercule. les produits solubles de quel-

ques microbes. Elle est proba-
blement séerétée en plus ou moins grande quantité par tous
les agents virulents dont action inflammatoire s’étend loin de
Paccident initial et disparait rapidement apres la destruction
du foyer principal. Effectivement, la promptitude avec laquelle
le gonflement périphérique diminue & la suite de cette opération
démontre bien qu’il est pauvre en microbes.

La matiére phlogogéne. tantot entrainée par I'alcool, tantot
soluble daus ce liquide, exerce une influence curieuse sur la
tonicité des cellules pariétales des vaisseaux capillaires et sur
les nerfs vaso-moteurs : 'exhalation plasmatique et la diape-
dése des leucocytes sont acerues; les globules rouges peuvent
aussi s’épancher en deliors du systéme circulatoire. De 1, les
rdemes séro-fibrineux piles ou sanguinolents que nous avons
signalés ; de 1la meéme, des abees.

On concoit maintenant la gencse des accidents locaux occa-
sionués par les venins, sans qu'il soit nécessaire de faire inter-
venir des microbes cherchiés vainement dans ces dernieres an-
nées, M. Kaufmann. en se placant dans d’excellentes conditions
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pour obtenir le venin de la vipere trés pur, na jamais pu
demontrer, par la culture. la presence d'un micro-organisme.
On doit done attriboer les effets locaux si caractéristiques des
morsures vemmeuses a des matieres solubles phlogogenes
secretées par lex cellules (e la glande @ venin. L analogie qui
existe entre une cellule et un microbe permet d'établir égale-
ment nne analogie entre les séerétions; celles du mierobe pou-
vimt etre phlogogenes. les séerétions de la eellule glandulaire
pemvent parfaitement jonir des mémes proprictes.

L analogie entre les venins et les séerétions microbiennes se
poursuit jnsqne dans 'immunité que posscdent certainesespeces
contre les nns et les autres. M. Lortet a remarqué que le cobaye
défie le venin de abeille ; nous avons observé, de notre coté.
que les séerétions du Prewmobacillus liguefaciens boris sont
incapables d’enllaminer le tissu conjonctif du cobaye et du chien.

Il est plausible d’admettre que les séerétions microbiennes
qui modilicnt anatomiquement la région ou elles sont intro-
duites, favoriseront ou entraveront I'implantation des microbes
dans cette région, ¢t ratiounel de croire qu'elles peuvent étre
suppléées par des substances chimiques ou par des actions
meécaniques capables d’altérer les éléments anatomiques. 1
Faut vraisemblablement expliquer de cette maniere l'influence
favorable exeredée sur I'inoculation du charbon svmptomatique
par lacide lactique (Arloing et Cornevin), parla triméthyl-
amine (Nocard, Roger), par les produits solubles du Bacterium
Chawriei (Roger), par les contusions (Nocard et Roux).

M. Roger a observé que le Micrococcus prodigiosus exerce une
action favorisante sur les inoculations du charbon symptoma-
lique etque cette action dérivait d'une modification générale de
Forcanisme et non d'un effet local. M. Monti a vu de méme les
produits du Protens vulgaris exagérer les effets du mierocoque
de Pérysipele et de la pneumonie.

[Les séerctions microbiennes étant des matiéres organiques
délicates, une inlluence physique légere, le chauffage par
exemple, peut enmodifier les propriétés, de telle sorte que la seé-
crétion jouissant d'un effet farorisant a 'état normal revét unc
propriété plus favorisante encore apres avoir subi action de la
chaleur. Nous avons observé avee M. Cornevin un fait singulier
(qui doit, en attendant micux. recevoir cette interprétation. Si
['on chauffe la sérosité virulente du charbon symptomatique 4
des températures gradudées. on s'apercoit qira une tempf?ra-
ture assez rapprochée de celle qui détruit la virulence, la séro-
<sité prend une violence excessive. Il serait illogique de Suppo-
<er qu'une température i élevée firt éveillante pour Pactivite
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cceur, la dilatation ou le resserrement des vaisseaux, la préci-
pitation ou le ralentissement de la respiration, les hémor-
ragies, I'albuminurie, la diarrhée, 'abattement, le coma, teis
sont les principaux troubles physiologiques révélateurs des
maladies virulentes a4 une phase ou al'autre de leur évolution.

Les décrire purement et simplement équivaudrait a repro-
duire les symptomes des maladies virulentes, tels qu’il sont
tracés dans les ouvrages de pathologie. Le but que nous nous
sommes proposé est différent ; nous tenons a montrer les efforts
déployés par V'expérimentation dans 'étude analytique de ces
troubles pour arriver & la connaissance de leur mécanisme
intime.

a. L’expérimentateur s’est primitivement attaché a provo-
(uer avec des matiéres d’'une virulence parfaitement reconnue
les symptomes complexes des malailies microbiennes.

A notre connaissance, ¢’est M. Chauveau qui le premier tenta
de reproduire expérimentalement les symptomes généraux
({'une maladie virulente. Pour cela, il transfusa a des moutons
<ains une grande quantité de sang emprunté & un animal dont
les vaisseaux étaient peuplés de Dbacilles charbonneux. Les
sujets présenterent immeédiatement les troubles circulatoires,
respiratoires et nerveux qui caractérisent le sang de rate,
comme s’ils fussent tombés sous le coup d’'un empoisonnement
aigu.

Le role des bacilles dans I'expérience précédente est fort peu
important ; le dénotment estlégitimement attribuable aux sécré-
tions des microbes contenus dans le plasma sanguin. Toutefois
la preuve n'en était pas fournie. Aussi. doit-on citer comme un
fait tres important I'expérience dans laquelle M. Pasteur déter-
mina, sur la poule, les symptomes cardinaux du choléra des
volailles, en injectant des bouillons filtrés dans lesquels avaient
vécu les agents de cette maladie. Dans la pathogénie des
symptomes, 1l faut donc atiribuer un role important aux sub-
stances solubles fabriquées par les microbes.

b. Puisque nous venons de parler des recherches de
M. Chauveau sur la production expérimentale des troubles
physiologiques du sang de rate, nous ajouterons quelques mots
sur un point particulier.

On avait fait jouer au Bacillus anthracis un role spécial dans
le dénoament fatal des inoculations charbonneuses. On sup-
posait qu’il disputait victorieusement aux cellules et aux fibres
'oxygéne charrié par les globules rouges. M. Chauveau a va
que le sang «{'un mouton expirant sous linvasion des bacilles
renferme encore une proportion d’oxygéne presque normalc.
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L analy=e physiologique d’une fonction a done permis de recti-
ficr une idée fausse,

Nous avons poursuivi. dans les mémes intentions, le dosgage
de Tacide carbonique exhalé par le cobave et le rat blane au
cours e denx maladies mortelles. le charbon causé par un
microhe acrobie, la septicémic gangrencuse. due a un mi-
crobe anacrobie. Cette opération nous a permis ’observer que
Fexhalation de Tacide carbonique diminue. dans ces deux
affections, surtout aux derniers moments de la vie. La diminu-
tion, daus le charbon, s'é¢tablit & partiv de Uinocnlation, tandis
qu elle est précédeée, dans la septicémie, d'une légere modi-
lication de =ens inverse. On en jugera par les deux exemples
suivants :

Avant Pinoculation du charbon, un rat rejetait 2572 centi-
metres cubes diaeide carbonique par kilogramme de poids vif
et par lieure. Dans les douze heures qui suivirent 'inoculation.
il wexhalait que 2061 centimetres cubes; dans Tes deux
periodes  suivantes, conprenant  chacune  douze  heurves,
2236 centimetres cubes et 1682 centimetres cubes. Enfin, dans
le dernier quart d'heure de Ta vie, 201 centimetres cubes.

Avant I'inoculation de la septicémie, un rat exhalait 2035 cen-
timétres cubes dacide carbonique  par kilogramme et par
heure. Apres inoculation, dans les douze premicres heures, il
rejetait 2118 centimetres cubes; dans les douze heures sui-
vantes, 1752 centimetres cubes; enfing dans la période qui
comprit 'instant de Ta mort, 537 ecentimetres cubes.

¢. On doit tirer de ces expériences un enseignement intéres-
sant, savoir : que Phyperthermie ne coinecide pas tonjours
avee une augmentation de I'acide carbonique dans I'air expiré
Par conséquent, Paction hyperthermisante des virus n’est pas
lide constamment & une exagération de la thermogdénese, ot
surtont de Toxvdation des substances hydro-carbonées. I1 serait
done important d"approfondir le mécanisme de 'échauffement
penible et dangereux que présentent les sujets frappeés de cer-
taines maladies virulentes. On peut déja attribuer une part
importante anx nerfs vaso-constricteurs, ear, incontestable-
ment. Pémission de la chaleur par les surfaces limitantes a
subi une diminution dans nos propres expériences.

Nous profiterons de Foceasion pour examiner les influences
hyperthermisantes.

MM. Charrin et Riffer ont observé que la fievre peut se déve-
lopper sous Finfluence des produits solubles des cultures du
bacille pyocanique absolument privés de tout germe mort ou
vivant. M. Serafini et M. Lucatello ont obtenu le méme trouble,
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le premier, avec les sécrétions du microbe de Friedlander, |e
second, avec le microbe de Frankel. M. Roussy a isolé des
cultures d’'un microbe une substance dont la composition,
encore assez mal définie, provoque si facilement la fiévre, qu'il
a proposé de la nommer pyrétogénine.

Les sécrétions microbiennes sont donc souvent pyrétogenes.
Elles ont cette propriété en commun avec les sécrétions des
éléments anatomiques proprement dits si bien étudiés par
M. Ar. Gautier. Ainsi M. Bouchard a constaté que les injections
de bouillon de viande pur et stérilisé produisent de I'hyper-
thermie ; M. Roux et M. Gamaléia ont fait la méme constatation
en se servant des extraits alcooliques de rates saines.

MM. Charrin et Riffer s’apercurent que I'influence pyrétogene
était 2 son summum lorsque les cultures du bacille pyocyanique
contenant les microbes a I'état de cadavres provoquaient dans
I'économie l'activité englobante particuliere des phagocytes.
(ette observation donnerait une certaine valeur a une hypo-
these de M. Gamaléia d’apres laquelle les phagocytes engen-
dreraient pendant leur action digestive une substance qui allu-
merait la fiévre.

L’élévation de la température serait due, dans tous les cas, a
une substance soluble, sécrétée directement par les microbes
ou par les phagocytes en digestion de microbes. Cette sub-
stance exagérerait la thermogénése par son contact immediat
avec tous les éléments anatomiques ou bien agirait sur les
centres nerveux vaso-moteurs, thermiques et modérateurs de la
sécrétion sudoripare. Mais il est juste de reconnaitre que la
plupart de ces assertions sur le mécanisme de 1’liyperthermie
réclament une démonstration rigoureuse.

d. Nous avons étudié I'influence de plusieurs toxines micro-
biennes sur la température centrale, et, nous avons vu, régle
générale, que les toxines hyperthermisantes commencent par
produire un refroidissement passager.

e. Nous en connaissons dont I'effet principal est hypother-
misant. L’'injection de ces toxines dans les veines détermine
habituellement une élévation de la température qui dure peu
de temps, et ensuite un refroidissement progressif qui fait bais-
ser le thermometre de24 3 ou 4 degrés, bien que la mort arrive
en une heure ou une heure et demie. Nous citerons comme
telles, les sécrétions du vibrion du choléra (Klebs) et celles
qu’¢met le vibrion septique dans le tissu conjonctif d’'un ani-
mal ou dans des cultures anaérobies, et celles du Staphylococ-
cus pyogenes aureus que MM. Rodet et Courmont ont étudié sous
nos yeux.
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[. Outre Ies modificateurs de la calorification, il existe
parmi les séerétions microbiennes, des produits spéciaux ui
déterminent les troubles particutiers a telle ou telle maladie.

Les cultnres di eholéra produisent des erampes (Klehs).

Nicolaier et Rosenbach ont avancé que Ie bacille du tétanos
seerctait un poison chimique dont les effets sur le svsteme
nerveux rappellent Tes symptomes elassiques de la maladie.
Breiger a retive de ece poison trois substances essentielles : la
tetanine, la tétanotoxine et Ja spasmotoxine. Laceord noest pas
parfait sur la nature de ces substanees, mais Pexistenee d'une
toxine est incontestable,

Manfredi et Traversa ont produit des désordres nerveux
remarquables avee les cultures stérilisées du mierobe de
Férvsipele. Au début, ee sont des phénomenes d’excitation du
systeme nervo-moteur ; puis des phénomenes de paralysie im-
pliquant I'inhibition fonetionnelle des eentres nerveux axiaux.
des nerfs et enfin des muscles. La respiration est troublée ot le
ceur est ralenti. Poussant plus loin 'analyse des accidents
nerveux . les auteurs sont parvenus a localiser linfluence
néfaste des séerdétions du microbe de I'érysipele sur les centres
enecphaliques et particulicrement sur le bulbe rachidien.

g. Certaines hyperséerétions peuvent tenir & l'influence in-
médiate de microbes ou a un empoisounement par leurs pro-
(luits ou aux deux effets combines.,

Si le mierobe évolue dans Uintestin, il détermine la diarrhée
par 'action de ses diastases sur I'épithélium intestinal; mais
comme une partie des séerétions est résorbée, ce trouble est
encore provoqué par une intoxication des nerfs vaso-moteurs
ct exeito-secrétoires de P'intestin.

Si e virus est localisé dans une autre région, il produit le
meéme résultat, grice a ses séerdtions. On détermine effeetive-
ment la diarrhée par Iinjection intraveineuse du sang char-
bomneux, des cultures filtrées du Bacillus anthracis, du Bac.
heminecrobiophilus, du Bac. pyocyaneus.

L action vaso-dilatatriee est poussée quelquefois tres loin, et,
quand elle s'associe a4 une diminution de la tonicité des élé-
ments constitutifs des vaisseaux capillaires, elle peut s'accom-
pagner d’hémorragie

h. MM. Roux et Yersin ont déternmiiné des paralysies ana-
logues @ celles qui sucecdent souvent a la diphtérie avee des
cultures filtrées du mierobe de Klebs et Loffler.

M. Clhiarrin a eu l'oceasion de voir dans les paralysies conse-
cutives a la maladie du bacille pyocyanique et a l'infection
causcée par les produits solubles e ce bacille, que les troubles
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nerveux sont purement dynamiques. I lui fut impossible, en
effet, de trouver des lésions dans le systeme nerveux central,
les nerfs et les muscles des lapins paralysés.

Les recherches de Hoffa sur les sécrétions du Bacillus an-
thracis méritent d’étre mentionnées a cOté des précédentes.
M. Hoffa a séparé des cultures un alcaloide dont les effets sont
la somnolence et le coma.

i. Le cceur est souvent impressionné vivement par le contact
des toxines microbiennes avec sa face interne, surtout lorsque
ce contact se produit pour les premiéres fois.

Nous avons injecté les bouillons de culture du Bacillus hemi-
necrobiophilus dans la jugulaire de 'agneau et du chien. Immé-
diatement apres l'injection, le cceur s’est ralenti et la pression
artérielle a baissé considérablement,comme si I'on avait poussé
brusquement une solution de chloral dans le sang. Ou observa
ensuite une restauration presque compléte de la pression. Puis,
a partir de ce moment, les nouvelles injections que 'on poussa
dans la veine, de la méme maniere, produisirent des effels
immédiats de moins en moins prononeés.

Nous avons obtenu des effets analogues avec le suc pulmo-
naire chargé des séerétions du Pneumobactllus bovis et avec le
houillon de culture du Bacillus anthracis.

Tantot, I'excitabilité des nerfs modérateurs du cceur reste
intacte, comme pendant intoxication par le Pneumobacillus et
Uheminecrobiophilus, tantot elle est fortement diminuée, comme
sous l'influence des toxines du bacille charbonneux.

j. La plupart des virus sécrétent des substances dont le
passage dans le sang provoque une grande accélération de la
respiration. Nous avons obtenu cette modification entrecoupée
de quintes de toux ou de phases d’apnée avec les cultures fil-
trées du Bacillus anthracis, du Bacillus heminecrobiophilus
et du Pneumobacillus bovis. La plus troublante de ces sub-
stances est fournie par le Preumobacillus au sein méme des
lésions qu’il engendre dans le poumon du heeuf. A la dose de
4 centimétres cubes, la sérosité retirée par expression d’un pou-
mon malade détermine un état réellement inquiétant sur de
jeunes bouvillons du poids de 220 & 250 kilogrammes; elle a
causé la mort d’'un animal pesant seulement 139 kilogrammes.

Ces troubles résultent de I'imprégnation des centres respi-
ratoires et des terminaisons nerveuses excito-réflexes intra-
pulinonaires par les poisons microbiens, car on en obtient quel-
ques-uns par lintroduction directe des bouillons de culture
dans I'épaisseur du poumon presque aussi bien que par l'injec-
tion intraveineuse.
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La toux dans les maladies infectieuses nest done pas tou-
jours ke signe d'une localisation des agents virulents dans les
voies respiratoires, Elle peut signifier simplement que les pro-
duits modificateurs de la respiration sont arrivés au contact des
terminaisons des nerfs larynges ou des filets pulmonaires dexs
nerls pnenogastriques.

L. Pendant Pévolution naturelle des maladies virulentes. il
cst bien rare que les troubles de la respiration aient 'intensité
des modifications provoquées par 'mjection intraveineuse des
bouillons de culture; mais il ne faut pas oublier que. dans le
premier eas, les matieres troublantes sont déversées peu a peu
dans les liguides nutritifs et s’y trouvent rarement a dose aussi
forte que dans le seeond cas,

L accunmulation dans le sang des séerétions du Bacillus
anthracts augmente 1'émission de l'urine. La stase des mi-
crobes dans les vaisseaux du rein détermine I'albuminurie:
cependant ce trouble grave est causé. dans quelques eas, par
Faction répétée des produits solubles sur la ¢glande rénale. On
observe les deux sortes d’altérations physiologiques dans le
cours ou a la fin de beaucoup de maladies virulentes.

In résumé, Pexpérimentation a reproduit presque tous les
troubles anatomiques et physiologiques qui caractérisent les
maladies virulentes.

Malheurcusement ces troubles ne sont pas analysés aussi
complétement qu'on pourrait le souhaiter. Mais on <ait qu’ils
sont & la fois 'accuvre des microbes et de leurs séerétions. On
sait méme que l'intoxication par les produits solubles peut
créer des altérations organiques longtemps apres la dispari-
tion des microbes ou tout au moins des symptomes aigus dé-
termindés par leur présence. IIn est pas jusqu’a la mort qu'on ne
puisse imputer aux séerétions microbiennes. M. Gharrim a en-
poisonué avee les bouillons de culture du bacille pyoevanique;
nous avons tué¢ avee ceux du Bacillus anthracis, du Bacillus
heminecrobiophilus. du Puewmobacillus liquefuciens boris etdu
vibrion septique; M. Manfredi, avee eelui du microbe de I'érysi-
pele; MM, Rodet et Gourmont. avee ceux du Staphylococcus el
du Streptococcus pyogenes. ete. Actuellement. je ne connais
pax de maticre plus toxique que les séerétions du bacille de la
peripneumonie hovine. J'ai constaté que les cultures =onl
toniques pour le heeuf o la doxe de 097,064 par kilogramme e
poids vif. et la sérosité filtrée des 1ésions & la dose de 097,028,

MM. Chamberland et Roux ontobserve que activité des séere-
tions du Bueillus anthracis et du Bacterium Chawrii est plus
erande quand les microbes évoluent dans un milieu vivant.
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Toutefois, il faut se garder d’interprétations exclusives. Siles
sécrétions microbiennes peuvent briser a elles seules les grands
ressorts de l'organisme, on ne saurait méconnaitre que l'en-
combrement d’organes importants, par les agents pathogeénes,
que les lésions matérielles, que les susceptibilités nerveuses
(qu’ils font naitre par leur présence. concourent dans une cer-
taine mesure a tuer les malades.

Avant de quitter ce sujet, nous tenons a faire observer que
des microbes différents sécretent des substances toxiques phy-
siologiquement identiques. D’apres M. Lesage, la sécrétion du
microbe qui habite l'intestin des malades frappés du choléra
infantile détermine, comme celle du choléra asiatique, une diar-
rhée de desquamation, 'algidité et la mort. La toxine se re-
trouve dans les muscles, le foie et 'urine des animaux rendux
cholériques suivant la méthode de M. Koch ou de M. Doyen.




QUATRIEME PARTIE

LUTTE DE L'ORGANISME CONTRE LES VIRUS
EXTINCTION NATURELLE ET DESTRUCTION ARTIFICIELLE
DE LA VIRULENCE

lstant donné le pouvoir de prolifération étonnant des microbes
pathogenes 1l semblerait  de prime abord. qu’ils dussent
envahir impitovablement, jusqu’a la mort, 'organisme ou ils
sc sont ¢tablis. Le dénotment fatal est effectivement la regle
céndrale dans quelques maladies, comme la tuberculose, la
[epre. la morve, la rage. J1 survient rapidement ou par phases
successives plus ou moins ¢loignées les unes des autres. Mais
dans la plupart des affections virulentes, un grand nombre de
sujets triomphent du mal. Dans certaines d’entre elles, 1a mort
est méme tout a fait exeeptionnelle.

Une lutte énergique, quelquefois victorieuse, s’engage done
entre Torganisme ot les mierobes. Il est intéressant de 'exami-
ner avee quelques details.

[Timporte aussi d’étudier la maniére dont la virulence s’éteint
autour e nous sous linfluence des canses naturelles, et les
movens artificiels que 'homme peut employer pour venir en
aide aux causes naturelles et restreindre la contagion.

CHAPITRE PREMIER

LUTTE DE L'ORGANISME CONTRE LES VIRUS
GUERISON DES MALADIES VIRULENTES

I’organisme des malades est capable de mettre un terme a
lapullulation des microbes envahisseurs. capable de les détruire,
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de les rejeter, capable de se débarrasser des sécrétions
toxiques (ue ces hotes dangereux ont déversées dans les tissus
et les humeurs pendant la période d’occupation.

Beaucoup de microbes sont détruits dans 'organisme. Nous
avons vu précédemment ce que deviennnent les microbes intro-
duits dans le sang. Metschnikoff et Wyssokowitsch ont constaté
qu’ils sont la proie des leacocytes ou des cellules endothéliales
des capillaires et qu’ils ne tardent pas a s’accumuler avec lex
cellules lymphatiques dans le foie, la rate et 1a moelle des os.
La, ils sont morcelés et digérés par le protoplasma des pha-
gocytes. Des spores de microbes non pathogénes, celles du
Bacillus subtilis, par exemple, sont retrouvées parfois dans
ces organes, un, deux et trois mois apres leur passage dans le
torrent circulatoire.

Ceux qui sont injectés dans le tissu conjonctif sont immédia-
tement assaillis par les cellules migratrices : un grand nombre
sont englobés par elles; d’autres sont retenus par les cellules
fixes, étoilées des mailles celluleuses; d’autres encore, par les
éléments endothéliaux des vaisseaux ou des espaces lympha-
tiques, ou ils subissent le sort des agents virulents saisis par
les phagocytes.

Il n’est pas jusqu’aux microbes producteurs de néoplasies
réactionnelles qui ne succombent au sein des lésions qu'ils ont
déterminées. Ainsi les bacilles de Koch périssent dans les
anciens tubercules.

Les assiégeants éprouvent donc de ce chef des pertes consi-
dérables.

Dans les affections microbiennes essentiellement locales et a
foyer unique, les premiers phagocytes qui se pressent au-devant
des agents virulents pour engager la lutte peuvent étre frappés
mortellement. Atteints par les diastases des assaillants, ils
meurent et dégéneérent, et leurs cadavres se mélent a ceuxdes
envahisseurs et aux microbes survivants. L’amas qu’ils forment
devient une sorte de corps étranger éveillant autour de lui un
travall éliminatoire. Les cadavres des combattants et les mi-
crobes vivants finissent par se détacher des tissus sains. Tels
sont les phénomeénes qui se passent dans la furonculose. Ils
different de ceux que nous avons signalés tout d’abord, en ce
(que la guérison est précédée d'un duel 4 mort entre les mi-
crobes et les éléments d’une toute petite portion de I'économie.

A ce processus, se rattachent, comme des variétés, les modes
d'élimination observés au niveau des lésibns extérieures des
maladies éruptives.
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Dans la vaceine et la variole, les icrobes sont élintineés de
Porganisme avee lex éléments mortifics de Pépiderme et de la
couche superficielle du derme cutané Daus la s<carlatine el la
rougeole. e derme éeliappe & influence néerobiogene des
microbes et de leurs séerétions; tous les aceidents évoluent
dans Pepatsseur de Pépiderme dont la mue est considéra-
blement activée e certains points.

Les épithélinms de revélement peuvent concourir effica-
cement a debarrasser Péconomie des agents infectieux. Mais il

Fig. 43. — Destruction de I’épiderme au niveau d'une pustule variolique. —
b, b, cellules du corps muqueux; m, m, cavités limitées par des cloisons et
contenant des leucoceytes et des cellules vésiculeuses; n, cellule vésiculeuse
contenant un leucocyte; g, grande cellule vésiculeuse libre dans la cavité
centrale de la pustule, renfermant elle-méme plusieurs lcucocytes et en-
tourée des mémes ¢lémenls en liberldé.

faut que ceux-ci sarrétent ou sotent apporteés dans leur couche
profonde par les cellules migratrices dont les caracteres physio-
logiques tres remarquables ont été racontés dans un chapitre
precédent.

Nous avons déja dit que les microbes qui voyagent avec le
sang, s’arrélent aisément dans les réseaux capillaires. Ils
s‘entasseront done de préférence dans les organes glandulaires
dont les réseaux sont fins et compliqués. Pourront-ils profiter
de Ta disposition spéciale et du role physiologique de cesorganes
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pour sortir avec la sécrétion ? Gela n’est plus douteux aujour-
d’hui. La virulence du lait dans’la tuberculose, de la salive
dans la rage, de l'urine, des larmes dans. le typhus des bétes
bovines, de la bile dans le charbon symptomatique, etc., ete.,

témoigne de lLllmlnathH de quelques microbes par lcs voies
(1’e‘cc1et10n des glandes. L'élimination du microbe rabique avee

la salive pourrait méme commencer trois jours avant I'appa-
rition des symptomes de la maladie chez le chien, ddpres
MM. Nocard et Roux.

Mais il est raisonnable de s¢ demander si la sortie des
micro-organismes par les glandes n’est pas plus accidentelle que
naturelle, et si elle est assez abondante pour débarrasser nota-
blement ’économie des microbes qui 'ont assaillie et mériter
le nom d’élimenation. Env1sagee sous cet. aspect la question,
fixée principalement sur le rein. a été examinée, retournée,
discutée par plusieurs auteurs. Elle a été résumce et complétée
par M. Berlioz dans une thése inaugurale entreprise sous lex
auspices de M..Cornil.

Nous allons donner une idée -des points pnnc1an\ que,
renferme ce travail.

La présence de microbes dans 'urine au moment de I'émis-
sion ne prouve pas qu’ils proviennent du rein. Awvapnt de se
prononcer, on doit s’enquérir si les individus n’ont pas recu
’injections dans les voies urinaires-ou si des instruments
ou appareils n’ont pas porté des germes dans la vessie ; on doit
meéme s’'informer, lorsqu’il s’agit de sujets absolument sains, si
I'urine w'entrainait pas habituellement quelques germes intro-
duits antérieurement dans 'urétre de dehors en dedans. Les
urologues et les svphiligraphes sont unanimes pour affirmer
que ces derniers exemples ne sont pas rares. M. Eraud a
constaté, dans notre laboratoire, que certains microbes des
voies urinaires de 'homme étaient incapables de végéter dans
I'urine, hors de lorganisme, de sorte que leur présence pas-
serait inapercue si Pon ne prenait pas le soin de répartir I'urine
dans du bouillon nutritif ou les parasites proliferent avec une
grande activité.

De la vessie, les microbes peuvent méme gagner les reins et
pénétrer dans les cellules épithéliales des tubes uriniféres.
MM. Lépine et G. Roux ont obtenu des Iésions rénales en injec-
tant des cultures pures de Micrococcus uree dans la vessie. Au
surplus, 'envahissement ascendant de 'uretére et des reins est
démontré par les exemples de pyélonéphriterelevés en clinique,
a la suite d’affections vésicales.

Il ne suffit done pas de trouver des micro-organismes dans la
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vessieonbomeme dans Les tubes uriniferves; pour conelure quiils
~ont climmnes de 'économie.

Les investications véclanent plus dexaetitude ot surtoat
phis de precision.

De 1868 4 1880. Fischer, Recklinghausen, Waldever, Klehs,
Weizert, Bartels, Levden, Litten, Kolliker. Birseh-irsehfeld
ont vu des microhes dans Tes vaisseaux capillaires du rein au
comrs de maladies intecticuses naturelles ou expérimentales.
Cenx-lie ne venaient point dua dehiors,

En 1880, M. Bounchard a ¢tabli que dans les maladies infoe-
tienseso o une époque variable  dont la durée oseille entre
trois et huit jours, les microbes provoquent une nephrite infec-
Liewse, e Palbuminurie, et < ¢liminent avee Turine Ses obsey—
vations ont porté sur les fievees typhoide, puerpérale el herpe-
tique, la rougeole,  Térvsipele de la face. Tanedioleneie
crvsipelatense, Postéomyélite, Tamyedalite aigué infecticuse,
le prendo-rhumatisme, la typhlite uleérense, la dysenterie,
Fangine diphtéritique, Lo tnbereulose, Ta brouehite purulente ot
I .

Kannenherg fit ensuite des observations analogues dans des
cas de searlatine, de pneumonie, de fievre intermittente, e
(yphos exanthématique et de ficvre récurrente,

Dans ces diftérentes affections, la présence des microhes
comerde avee celle de Palbumine dans la séerétion urinaire.
Kannenberg a remarqué, cu outee, que dans la ficvre récur-
rente les microbes apparaissent dans arine av moment o
cclatent les acees et disparaissent lorsque acees est passeé

Nous pomrrions citer un grand nombre dfauteurs dont les
cludes sur des allections fort diverses ont conduit aux memes
résultats.

Cependant. malgree Te chiffre imposant  de ees faits, la
démonstration Iaisse encore & désirer. St Fon trouve dans e
rein, ant moment deola mort, le meéme microbe que T'on a vu
dans T'urine. il est fort probable que La glande rénale a e e
siecee d'une limination microbicnne. Mais la certitude nest
absolue que =i Fon provoque par Finoculation de Turine ou de
s cultines T maladie infecticuse dont 1a cause est Ie microhe
observés O cette preuve péremptore @ ¢té obtenue par
Philippowicz. 11 a reproduit la morve par Tinoculation e
Pivine «'une femme qui avait smecombeé aceette aflection, et il
a tronve deux fois Tex bacilles spéeifiqies dans Turine de co-
baves morvens.

Ntraus ot Clramberland ont également constate d'une facon
certaine le passage des bacilles du charbon a travers les reins.

ARLOING. b
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et Charrin, celui du bacille pyocyanique et du bacille d'une
septicémie spéciale qu'il a décrite chez le lapin.

Reste & savoir si les mierobes sortent par les reins normaus.
sans avoir produit préalablement des lésions locales ou une
altération de I'épithélium glandulaire et des vaisseaux.

La clinique est peu favorable 4 cette interprétation, attendu
qu'elle a presque toujours observé simultanément I’albumi-
nurie et la présence des microbes dans 'urine ; parfois méme.
I'albuminurie et les micro-organismes pathogenes étaient
accompagnés de globules sanguins dont le passage dans la
vessie dénotait une diapédese excessive ou une déchirure des
réseaux capillaires.

Au contraire, 'expérimentation, conformément a 'opinion de
Cohnheim, a démontré plusieurs fois que I’élimination peut
avoir lieu a travers une glande saine. Cornil et Berlioz ont
injecté, dans le sang du lapin, les bacilles de l'infusion de
jéquirity; une heure et demie apres,ils ont trouve les hacilles dans
I'urine ; néanmoins, les cellules des tubes uriniferes et la cavite
des tubes ¢taient normales. Berlioz, continuant des expériences
analogues, a vu passer de la méme maniere a travers les reins
le Pneumocoque de Frenkel, celui de Friedlander et le Micro-
coccus tetragenus. Finckler et Prior ont fait une constatation
semblable avec les microbes du choléra nostras et du choléra
asiatique; hratise et Passet, avec le Staphylococcus pyogenes
albus: Frenkel et Simmonds, avec le bacille de la fiévre
typhoide, a la suite d'une expérience.

Il est bon d’ajouter que Wyssokowitseh, dans une série de
recherclhies faites avee plusieurs microbes, n’a jamais constaté
une élimination physiologique ; 1a présence des mierobes dans
Purine était lice a une altération des reins.

De toutes fagons, un certain nombre de microbes disparais-
sent de organisme en prenant la voie des glandes. Une légére
altération du rein, sous Tl'influence de la cantharidine, par
exemple, favorise notablement I'¢limination. Dans les maladies
proprement dites, les microbes ou leurs séerétions modifient
la glande ct préparent les conditions favorables au passage des
agents ligures des virus.

L’élimination par les glandes et les reins en particulier
n’entre donc que pour une part assez modeste dans le travail
précédant la guérison 'une smaladie virulente. Elle entraine
méme habituellement un trouble de la sécrétion urinaire qui
constituerait une complication assez redoutable. si elle n’était
prévue et surveillée, /
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IEest impos=sible de supposer que tous les microbes soient
détraits par fes phagoeyles on rejetés par les voies possibles
délimimation. Comment ceux qui échappent temporairenient a
la phiagoeytose ne deviennent-ils pas la souche de générations
nouvelles renouvelant indéfiniment la lutte contre les éléments
protectenrs e Porganisme? Probablement paree qulils vé-
cetent péniblement et qu'ils ont perdu une partie de leur viru-
lence Nous ne manquons pas d’arguments pour étaver ces
asserlions.

Les recherelies de M. Raulin ont démontire que la soustrac-
tion 'une substanee & peine représentée dans un milieu de
culture, ou Paddition d'une minime quantit¢ J'une substance
nuisible suffisaient a diminuer ou a supprimer la végétation de
P.Aspergillus. Cette observation a ¢t corroborée maintes fois
par les bactériologues sur des mierobes. Elle est done appli-
cable aun fait que nous examinons.

Or les wicrobes pathogenes ne peuvent vivee et pulluler
dans Porganisme qu’en lui empruntant quelques matériaux ot
er déversant dans ses humeurs les produits «e leur nutrition.
Le milien de enlture veprésente par le malade est 4 la fois
spolic «{¢léments uatiles et enrichi «('éléments nuisibles & la
végetation des agents virulents. I devient assez impropre A
lenr multiplication et, de plus, il agit comme un milieu plus ou
moins antiseptique sur ceux qui parviennent & végéter malgre
[es mauvaises conditions qu'ils rencontrent, ¢’est-a-dire qu’il
cn amoindrit la virulence. Kn un mot, les mierobes ont affaire
a un ¢tat particulier des humeurs désigue fort heureusement
par M. Bouchard sous le nom &’état bactéricide.

[l nest pas jusqua la tempdérature élevee accompagnant la
periode grave des aftections virulentes qui ne soit dyvsgénésique
pour les microbes.

Les trois influenees précitées concourent done a extinetion
de la virulenee.

Tout dans ce raisonnentent u est pas hypothétique ou analo-
gique. Certains travaux de Charrin et Roger, Metsehnikofl.
Gamalcéia, cités preeédennnent. ontmontré que les huimeurs des
animaux vaceinds contre quelques maladies virulentes se preé-
talent moins bien aux cultures que le bouillon pur. M. Charrin
a encore observé que chiez un Lapin qui guérit de la maladie
pyoevanique, les foretions chromogene et virulente du microbe
Satténuent spontanément et progressivement.

Evidemmment il ne faut pas se presser de géndéraliser ees no-
tions. Néanmoins il est hien permis de supposer quau fusti-
giww dune maladie virulente. le sang et Iexs huneurs coni-
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mencent a présenter état qu'ils offrent chez les animaux
artificiellement pourvus de 'immunité.

Ajoutons que la dégénérescence des microbes dans les
humeurs de l'organisme. hors de l'intervention des phago-
cytes, a été signalée par plusieurs auteurs et notamment par
Christmas-Dirkinek.

Apres les détails donnés dans le précédent chapitre sur Uori-
cine des troubles physiologiques qui caractérisent telle ou
telle affection microbienne, faut-il encore, pour obtenir la gué-
rison d’une maladie virulente, que I'organisme parvienne a éli-
miner assez rapidement les sécrétions microbiennes pour em-
péclier leur accumulation jusqu’a la dose toxique.

On est conduit a cette conclusion par 'étude expérimentale
des bouillons de culture. Se justifie-t-elle en clinique? Oui.
Dans I'organisme des malades, comme dans les milieux artifi-
ciels de culture, les microbes virulents fabriquent des produits
toxiques solubles qui se font jour par la sécrétion urinaire. On
doit cette connaissance a M. Bouchard. 11 a communiqué, en
1885, 4 U'Association francaise pour I'avancement des sciences,
des expériences relatives a I'injection d’urine de cholérigues
chez un animal réfractaire au choléra. Outre la toxicité com-
mune a toutes les urines normales, les urines des cholériques
possedent une toxicité spéciale qui cause une série de phéno-
menes morbides nervo-musculaires et intestinaux semblables
a ceux du choléra.

Les cultures filtrées du spirille virgule n'ont pas produit de
désordres comparables a ceux de I'urine. On peut donc hésiter
sur la provenance des maticres toxiques de celle-ci. Sont-elles
¢laborées par le microbe ou par les cellules du cholérique?
Sans nier absolument toute participation aux cellules de I'orga-
nixine, il est certain que le role principal appartient aux mi-
crobes. En effet, M. Bouchard, injectant les urines stériliscées
des animaux malades de Vinfection pyocyvanique, a reproduit
chez le lapin les paralysies que I'on observe pendant I'évolution
de cette maladie et que MM. Gharrin et Riffer ont obtenues par
I'usage des cultures filtrées.

Nous savons «ue MM. Bouchard. Lépine. J. Teissier ont
encore cherché et trouveé une matiere toxique spéciale, les deux
premiers dans 'urine des tvphiques le dernier, dans celle des
ervsipelateux,

Les séerétions toxiques déversées dans organisme sont done
éliminées par les glandes. Il est important que [I'élimination
contre-balance la production, tant qu’elle est active. A un mo-
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ment donndé elle Pemportera snr la prodietion et déterminera
fa cucrizon a bref delal.

Quelques medications favorisent la sortie réguliere des snb-
stances toxiques. tadis que d’autres Laretardent. Ninsi MM. Weill
el Roque ont remarque que orine des tvphiques traités par
Pantipyrine est noins toxique que celle des snjets traités par les
hains (rouds. tant que dure la médication ; mais, ans=itoét que
Musage de Tantipyrine  est suspendu, Purine des premiers
acquicrt une toxieite exeeptionnelle

Nommie toute, la gnérison d’une maladie infecticuse curahle
est la résnltante d’actions multiples concourant toutes an méme
but, a la téte desquelles il faut placer la pliagoevtose  Pétal
bactéricide des humenrs et les séerdtions glandulaires. Celles-
I sont géncrales. Quant anx antres, lenr nnportanee varie
snivant les maladies. I1 est probable que 'état hactéricide des
humeurs qui est comme le premier degre de 'immunité est 1é-
cere dans les affections récidivantes. Sahli et surtout HHanan
pensent, dans ces cas,que la guérison résulte de 'évolntion
méme du microbe qui finit par atteindre une e ses phases
naturclles a laquelle la virulenee est sur le point de s'éteindre.

Il nous faudrait ajouter ici U'indication des moyens artificiels
que le médecin peut ajouter aux ressources «de Porganisme
pour lutter contre Taction nocive des microbes pathogenes;
mnais il vaut micux renvoyer cette question apres 'étude de la
destrucetion artifictelle des virus hors de Uorganisime.

Les canses de 1o mort déeoulent (e la conmassance di me-
canisme de Ta gnérison.,

Dans certains cas, le nombre des fovers microbiens est tel que
la prllulation des envahisseurs et la fabrication des substances
toxiques lassent Vactivitd des phagoevtes et des épithéliums
glanddnlaares.

Niune terminaison fatale <e concoit tres bien dans Uhypothese
precadente. il faut une explication particuliere pour les ma-
ladies qui envahissent peu a pen Porganisme par pousscées sie-
cessives entre lesquelles le sujet paraitrevenir a la santé Force
est dadmettre quientre les poussées certains microbes résiz-
tent & la phagoeytose, attendant ponr proliférer et constituer
de nonveaux fovers que le milicu intévienr ait repris sa con-
position normale ou soil redevena propre a la manifestation
de leur virulenee. Nous avons ditun mot antérvieurement sur les
cotnditions qui favorizent, dnotre avis, Fextension progressive des
hacilles tnbereulens dans un systeme organique continu, comme
le svstime Ivmphatique; nons winsisterons pas de nouveau.



CHAPITRE 1I

EXTINCTION ET REVEIL DES EPIDEMIES

La marche d’une épidémie de quelque gravité se traduit
généralement par une courbe dont la partie descendante est
plus rapide que la portion ascendante. En langage ordinaire,
cette courbe signifie que la contagion, propagée d’abord avec
une grande intensité, s’est abattue sur beaucoup de malades
en peu de temps, puis s’est brusquement limitée a un petil
nombre de sujets.

Théoriquement, il semblerait que le nombre croissant des
malades dat entrainer une production et une dissémination
plus abondantes de virus et conséquemment une augmentation
toujours plus grande des cas nouveaux, de sorte que la marche
d’une épidémie devrait étre régie par des lois analogues a
celles du mouvement sur un plan incliné.

11 y a done entre les faits et la théorie une sorte de contradic-
tion, frappante surtout dans les épidémies transportées hors du
lieu ou elles sévissent habituellement, épidémies qui s’éteignent
tout & coup apres avoir fait rage. Mais, si I'on prend la peine de
I'examiner & la lueur des notions acquises sur la physiologie
générale des virus, elle cesse d’exister. Les épidémies doivent
s’éteindre et s’éteindre rapidement & un moment donné, sans
I'intervention de movens artificiels, parce que les facteurs d’une
épidémie, les sujets ct les virus se modifient peu a peu forcé-
ment ¢t naturellement.

Tous les individus d'une espece ne possédent pas le méme
degré de réceptivité pour un virus détermind, I’expérimenta-
tion démontre quon peut les diviser, & ¢ point de vue, en
trois groupes d’une importance inégale : 1° celui des sujets
doués d’une grande réceptivité naturelle; 2° celui des sujets
pourvus d’une réeeptivité moyenne ; 3° enfin, celui des individus
dépourvus ou presque dépourvus de réceptivité. Vers les points
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decontact. ces trois gronpes se confondent par transition
psensible.

L'épidémie <evira (Cabord <nr les spjets du premier gronpe
ou le coutage ue rencontre ancun ohstacle o <e transmettre
Ao individa a Paatre. Chaqie malade constituant un milieu
de calture anssi favorable que possible émettra une grawde
gnantité de virns tres actif 5 on verra done Ie nombre des ma-
lades angmenter et atteindre rapidement e maxinmum.

Les imdividus de réceptivité movenne gui avaient ¢ehappe a
[1eontagion au moment de U'invasion, plongés maintenant dans
wn milien plos viche d'un virus plus actif, vont otre atteings i
[enr tonr, dans une certaine proportion, bien inférieure toute-
fois @ celle des sujets du prentier groupe. Liépidémie entrera
dans sa peériode de ddéeling laquelle se prononcera avee une
crande rapidite. attendu que la quantité dn virus disséminge
dans le mulicnw ambiant diminuera en raison du nombre des
walandes.

La gravité de T'épidémie suivra une marche analogue.vu que
dans cette periode elle sTattague @ des sujets de moindre récep-
tivite

Le contage finira par se tronver en présence des individuos «da
troisicme  groupe. La il ne pourra famre quun bien petit
nombre de victimes. En effet. ces sujets étaient prépareés a la
résistanes avant Uapparition de Tépidémie s s le sont encore
mienx a la fin, car vivant dans un milieu virulifere. s ont pro-
bablement subi une on plusicurs infections légeres qui ¢élévent
e ddegre de Teur immunité naturelle.

Ainsic & nenvisager que les sujets, Pextinetion des épudi-
mies e concoit; elle impose. st Fon envisage le devendir (les
agents virnlents.

Le nombre et la malignité des agents pathogenes ont une
influence énorme sur Pextension d'une épidémie. 1 estinatile
den donner les raisons. Si le nombre et la virulenee déerois-
~eut a partic du début de épidémie. Ta contagion <e restrein-
draqde plus en plus.

Or le nombre diminue incontestzblement. a la fin de la
periode d’aungment des épidémies, par la limitation du chiflre
des malades. De plus, dun bout a Tautee des épidémies. une
certaine quantité de germes est détrnite par les eanses exte-
vienres aux malades.

Onant & la virulenee des germes @ lewr sortie des organizmes
viruliferes, elle varvie suivant les maladies et suivant les sujets.
Tantol elle <"aceroit lorsque les germes pas=ent 'un malade i
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autre; tantot elle s’affaiblit. Elle finit toujours par diminuer
lorsque les germes évoluent dans des organismes d’une faible
réceptivité, condition qui se présente fatalement au cours moyen
d’une ¢pidémie.

Les virus. aprés avoir subi une certaine exaltation, traduite
par une élévation de la morbidité et dela mortalité. éprouveront
done un amoindrissement graduel en passant a travers les
organismes plus ou moins réfractaires.

Les virus sont atteints, en outre, par les causes de dastruc-
tion que rencontrent les germes quand ils se répandent hors
des malades.

A leur émission, les microbes tombent dans I'air ou dans
I’eau ou ils séjournent plus ou moins avant de contaminer un
sujet sain. Dans ces deux milieux, ils perdent de leur virulence.

Reégle générale, fout microbe transporté par Uair se desséche.
Or la dessiccation détruit rapidement la virulence des micro-
organismes éliminés a l'état d’organes de végétation, ¢’est-a-
dire de microcoques, de bacilles et spirilles non sporulés, ou
bien la modific profondément. M. Koch a fait remarquer la fra-
gilit¢ du microbe du choléra dans lair sce. M. Cornevin a vu
disparaitre la virulence et la vie du microbe du rouget au boul
de quatre jours de dessiccation. Ni I'on desseche une rate char-
bonneuse, elle ne garde pas sa virulence. Nous avons remarqué
que la sérosité du poumon péripneumonique perd les effets
si remarquables qu’elle produit dans le tissu conjonetif du heeuf
par la simple dessiccation.

L.es microbes éliminés a I’état d’organes de conservation ou
de reproduction, arthrospores ou endospores. résistent au con-
traire fort longtemps a la dessiceation. Tels sont les agents de
la tuberculose, de la septicémie gangreneuse. du charbon
symptomatique qui forment des spores chez les malades. tels
sont les bacillex du charbon lorsqu’ils se sont cultivés apres la
mort du sujet. On peut retrouver la virulence au bout de plu-
sieurs mois et méme de plusicurs années dans la sanie dessé-
chée des tumeurs du charbon symptomatique et de la septicé-
mie gazeuse (plus de neuf ans pour cette dernicre). La vie
persiste parfois ¢tonnamment dans les spores des germes vul-
gaires de Patmnosphere. Cependant, d’apres M. Duclaux. elle ne
dépasserait pas vingt ans.

En se promenant dans I'air. les mierohes sont pour ainsi dire
plongés dans un bain d’oxvecne sans cesse renouvelé. L’action
de ee gaz serait, pour M. Pasteur et ses éloves. un puissant
ad]uwnt de la dv siccation. Elle modifierait peu a peu le pro-
toplasima, dont la rénovation nutritive”est suspendue. par une
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oxvdation lente Linfluence atténuante de Foxveene a ¢4 mise
en relief dans des expériences faites avee des cultures ache-
vees enomilien liquide 5 mais nous ne connaissons pas d'oh-
<ervations spéeiales démontrant la participation de Poxvecne
dans la destruction de Lo virulenee chez des microbes sonmis i
L dessiceation. Tontefois. par extension, il nous conte peu e
Padinettre

N Uétat Porcanes de végdtation. les microbes confics a lean
perdent assez rapidement Ia virnlenee eof la végctabilité. Nous
nous sowmies deja ctendu sur oceosujet lorsque nous avons
trait¢ de ta contagion. Nous rappellerons simplement quelques
faits. Le Staphylococcus pyogenes aureus, 1o Micrococcus tetra-
genus sont inoflensifs au bout de quelques jours. Le bacille du
choléra est tué an bout de trente jours. M. Galtier a remarque
que le virns tubereuleux maintenu dans un courant d’vaun est
inactil apres huit a douze jours: celui de Fa morve. entre neuf
et vingt jonrs.

Les bacilles garnis de spores résistent beauconp phis long-
(emps a Paction desteaetive de Vean. Le Bacillus anthracis spo-
rulé et encore suseeptible de revivification au bout ’un an.

Certains bacilles, appelés aguatiles pour ce molif; se conser-
vent au contraire fort bien dans 'cau et méme v pullulent a Ta
favenr d'une quantité insignifiante Jde matieres organigues.
Mais o dans I'état actuel de nos connaissanees, la plupart de ces
bacilles aquatiles sont négligeables au point de vine miédical.

Lavirulenee des microbes s’¢puise done dans I'eau comme
dans Tair. Cependant on notera qu'elle disparait moins vite
dans 1e premier milien que dans Te second. Heureusement une
circonstance particulicre contribue @ amoindrir les chanees
de contagion pendant Ta survie des virus déversés dans Pean :
nous voulous parler de la dilution qui ¢earte les parcelles virn-
lentes et fractionne considérablement les doses capables ('in-
feeter un sujet o un instant donnd.

On peut ajouter que les microbes sont accompagnds de ma-
tieres oreaniques qui donnent a4 Peau stagnante des gqualites
fermenteseibles. T ext vraisewrblable quun certain nombre
despiees Salterent an contact des fermentations vulgaires
qui nais=sent dans leur véhicule. Ce phénomene intervient tres
probablement dans Passainissement spontané des cours d'ean
que M. Cazencuve a envisageé dernierement dans la Revue d hy-
giene de M. Vallin.

Qu'ils xoient abandonneés & Vair on a Ueau claire et courante.
lex microhes sont constanmment soumix a Paction atténuante de
la Tumicre.
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Tous Ies hactériologues ont ohservé que les cultures gardent
mieux leur vitalité a Pobscurité qu’a la lumiere diffuse. M. Cor-
nevin a vu, avee une certaine précision, que la végetabilité des
cultures du microbe du rouget était éteinte au bout de soixante-
quinze jours a la lumiere diffuse. au bout de cent jours a
I'obscurité.

L’action destructive des rayous solaires estincomparablement
plus puissante. Ainsi, dans lair, a4 sec, M. Duclaux a constaté
que les ravous solaires tuent les micro-organismes non spori-
féres en quelques heures, en deux a quatre jours au plus. Siles
bactéries renferment des spores, il faut compter de six semaines
a deux mois. Sous le soleil de Naples. d’apres M. Pansini, les
spores du Bacillus anthracis résistent environ trois fois plus
longtemps que les bacilles.

Si les microbes sont plongés dans un milieu liquide clair et
transparent, le soleil les détruira en un temps bien plus court.
A T'état de mycélium, le Bacillus anthracis est tué aprés une
a cinq heures d’insolation, suivant l'intensité de la lumiére.
J’ai établi que dans Peau distillée et en présence de Pair. douze
& quinze heures d’insolation suffisaient a supprimer la végéta-
hilité des spores du Bacillus anthracis.

[’addition de substances organiques et salines augmente
I'action microbicide de l'eau ensoleillée. Immergées dans du
bouillon de beeuf ou de veau, les mémes spores sont tuées au
bout de deux & cinq heures au lien de douze a quinze heures.
M. Roux a supposé que la rapidité de la destruction des spores
tient, dans ce cas, a 'altération du bouillon par son contact aver
Pair.

Un de nos éleves. M. Gaillard, a fait des ohservations fort
semblables a celles que nous venons de résumer, sur les
microbes de I'ostéomyclite infectieuse, de la fievre typhoide et
sur le Micrococcus rosaceus.

M. Pansini a vérific sous le ciel de Naples ce que nous avions
remarque sous le ciel de Lyon. savoir : que la température des
rayons solaires exerce une influence presque insignifiante rela-
tivement a celle de I'intensité lumineuse.

Le méme expérimentateur a constaté par un procédé élégant
que la destruction des mierobes insolés ext rapide pendant lex
premieres minutes, tres lente ultérienrement ; ce qui revient i
dire ¢ue les rayons solaires agissent sur un nombre considé-
rable de microbes peu résistants associés a un ¢hiffre beaucoup
plus faible d'individus tres vivaces. Par exemple, telle goutte de
culture du Bacillus anthracis couservée i Iobscurité donne,
incorporcée a la gélatine, deux mille eing eent vingt colonies;
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nne coutte de la méme enlture exposée dix minutes ne donne
plns que trois cent soixante colonies; exposée vingl minntes
cent trente colontes; trente minntes, quatre colonies; quarante
minates. trois colonies; une heure dix minutes, zéro colonie.

La lumicre est done un @vand purificateur de air et des
caux transpaventes. Elle agit en vaison de son intensité, Par
<uite. son influenee se fera sentir prineipalement pendant 1es
<aisons ou Patmosphere est elaive et onn Ie soleil reste longtemys
an-essus de Thorizon 5 elle variera avee la latitude du lieu.

Associces les actions directes de Tair. de Ueau et de la lumicere
entrainent la destruction d'un certain nombre de germnes viru-
lents ef Fatténuation des autres. Elles atteindront ce double -
snltat d'autant plus aisément qne les germes séjournceront plus
longtemps dans les milicux ambiants intermédiaires aux ma-
Ludes et anx sujets contaminables. ot quelles s appligneront &
des microbes développeés dans des conditions moins favorables,
comme & la période de déelin des Gpidémies.

Nous ne terminerons pas ces considérations relatives a la
disparition des microbes virulents sans dire un mot de Tin-
Mence du sol. St les microbes sont en suspension dans air.
ils tombent vers Lo terre en vertu de leur propre poids ou bien
ils v sont entrainés par les couttes de plaie gni traversent at-
nosphere  L'hnmidite habituelle les fixe & Lo surface du sol.
Onant a la pluie. elle Tes fait péneétrer plos profondeément. en nn
hen ot ils restent, tandis que Peau purtfice continue sa route
pour aller sortir en un autre point.

L’action bienfaisante du sol sur les caux polluces est aujour-
d'hul st nettement démontrée que Fon a reconrs @ elle pour
retenie ef déruire Ja masse prodigicuse de microbes qni pul-
Ident dans les caux d'égont des grandes villes.

Par conséquent, les milicux qui nous entourent s’épurent
ous 'influenee de canses naturelles; et celles-ci ont de moins
enmoins a s‘exercer au for et a mesure que Pépidémie s'¢loigne
de sa naissanee. On peat legitimement prévoir Phieare on s ne
conticnnent que peu de germes ou des germes inactilx. A ce
moment, 'épidéntie premd fing T lutte eesse par Pépuisement
des assaillants,

Gette conelusion souleve une question subséquente. Puisque
les épidémies d'allections autochtones. ou parfaitement aceli-
matées, s'éteignent par Pépuisement dua virns. comment peu-
vent-elles péapparaitre an bhout d'un temps vaviable?

On pent répondre que du virus tees actif a probablement égé
importé d’un fover ¢loigné en période Faugment dans un fover
t‘pidélniquv ¢teint on, pewdant Facealmie. un certain nombre
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JL’individus ont perdu une partie de leur résistance ou immu-
nité naturelle. Mais I'importation d'un virus actif n’est pas
absolument nécessaire au réveil d’une épidémic. Les milieux
ambiants se bornent souvent a faire disparaitre la virulence
d’une partie des germes en laissant subsister leur végétabilité,
Ces microbes pathogénes déchus ne se distinguent plus des
simples saprophytes. Mais, comme ils ont conservé la vie, des
circonstances favorables, présentement inconnues, peuvent
rendre tout & coup la virulence a leurs nouvelles générations.
On sait que des bacilles charbonneux atténués par le vieillis-
sement ou les antiseptiques, qui n’ont plus de virulence appa-
rente, ni méme de végétabilité quand on cherche & les rajeunir
dans de vieux bouillons, donnent brusquement des générations
virulentes si on les dépose dans d’excellents bouillons frais.
Nous avons dit, ailleurs, que M. Chauveau restituait la viru-
lence a des bacilles extrémement atténués par 'oxygeéne sous
tension, en ajoutant une goutte de sang au milieu de culture.
Enfin, lorsque le milieu nutritif reste en apparence identique,
la végétabilité longtemps suspendue peut néanmoins se réveiller
alors quon l'aurait erue a jamais éteinte. Nous avons vu des
exemples de reviviscence avec le Bacillus anthracis, et tout
récemment M. Leroy en signalait un trés remarquable avec le
microbe de I’érysipele. Une culture de cet agent sur la gélatine
arrétée a la fin de 1887 reprit une certaine activité au commen-
cement de 1889, sans motif déchiffrable.

Dans la grande épidémie de grippe qui parcourut I’'Europe a
la fin de I’année 1889 et gagna le nouveau monde, la maladie
s’étendit avec une telle rapidité que la contagion d’homme a
homme ne suffisait pas a expliquer la généralisation du mal.
On se rabattit sur des modification climatériques, qui, elles, ont
pu marcher avec la rapidité du vent. Mais il est bien difficile
d’accepter I’éclosion d’'une maladie semblable en dehors de l'in-
tervention des virus animés. Au surplus, la pratique releva de
nombreux cas de contagion. Par conséquent, <i la propagation
de I'épidémie ne peut s’expliquer par le transport du contage.
on est bien forcé (d’admettre que ce contage était présent par-
tout autour de nous, et que des changements dans les con-
ditions climatériques ou telluriques 'ont rendu brusquement
agressif; ou bien encore que nous portions le germe en nous-
mémes et que nous somines devenus tout & coup vulnérables
ses atteintes, par suite de modifications générales auxquelles
les populations furent soumises sur de nombreuses et vastes
surfaces du globe. (Voyez ce que nous avons dit de influence
des causes générales sur la contagion, p. 162 et seq.)
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Nous savons que fes adeptes des vieilles doetrines médi-
cales.que ceux qui tremblent sous les wenaces du gyénie épide-
nigque trimnphent e ces vasonneurents sewblant dénoncer
Cimpaissanee de la bactériologie et le retour prochain a la
spontanéite desanaladies virulentes Leur joie ne nous trouble
pas. Enaceeptant ta réalisation, dans la nature, de faits que
nous observons dans nos laboratoires. nous sommes consé-
qUenLs avee nous-menies, II nous reste wéne un immense
avanlage sur nos adversaires. car nos hypothéses reposent sur
dex faits réels et palpables; tandis que leurs conceptions sont
purentent imaginaires. La microbie a sonlevé un coin du voile
mystevicax quicache Ia veérité. Avee de nouveaux efforts elle
pavviendra a le déchiirer tout entier et elle suivra invariable-
ment sa marche ascendante sans se laisser décourager.

Ajoutons eufin qu’une maladie ¢pidémique peut réapparaitre
chez un ancien malade tparfaiterent gueri, malere les appa-
venees, of s'ctendree ensuite i d'autres sujets. M. Physalix a
rencontrd des bacilles charbonneux vivants, capables de végéter
i vitro, daus les cellules des ganglions bvimphatiques clrez des
cobaves inoculés du eharbon quatre-vingts jours auparavant.
Siopareil fait se présentait dans le cas d'une aflecetion récidi-
vanteddl est évident que ees mierobes. qui sont comme enkystés,
pourraient incessanminent quitter leur vetraite, pulluler et repro-
duire la maladie dont ils sont les agents.

Depuis M. Nocard a signalé un exemple on e bacille de Ta
tubereulose a ¢té hébergé par une chevre pendant cing ans
sl inconveénient, puis a déterminé tout @ coup des lésions
nombreuses ¢t ¢tendues au noment ou 'animal était envahi
par une affection pavasitaive cutande.

Rien ne noas enapéche de supposer que dautres causes per-
turbatrices. affaiblissantes pour Vovganisme, puissent réveiller
des virns engourdis; mais nous reconnaissons que cette hypo-
these réclame des vérifications séricuses.




CHAPITRE TII

DESTRUCTION ARTIFICIELLE DE LA VIRULENCE
HORS DE L’ORGANISME DES MALADES

On éteint plus promptement une épidémie si 'on vient en
aide aux agents destructeurs naturels de la virulence par I'em-
ploi de moyens artificiels, tels que la chaleur et les antisep-
tiques.

§ I — DESTRI'CTION PAR LA CHALEUR.

Considérations générales. — En étudiant 'influence de la
température sur les viégétaux, on constate qu'au-dessous et
au-dessus d’un certain optimum la végétation languit, puis se
suspend ; si 'on s’en éloigne davantage, on parvient a un degre
incompatible avec la vie de ces étres.

On peut donc détruire les agents animes de la virulence, micro-
organismes ’origine végétale. en les soumettant a des tempé-
ratures basses et élevées.

Mais, si des considérations scientifiques nous montrent deux
voies pour atteindre le mcéme but, la pratique nous enseigne a
adopter l'une de préférence a I'autre. En effet, la vitalité des
microbes aux basses tempcératures est-d’une ténacité désespé-
rante. Nous avons vu la sérosité virulente du charbon syvm-
ptomatique se congeler plusieurs fois de suite 4 une tempéra-
ture de — 25 degrés sans perdre son activité, Celli a fait une
observation analogue, a — 20 degrés, sur le virus rabique.

Les plus grands froids qui regnent & la surface du globe sont
incapables de tuer les microbes. On en jugera par Iexpérience
suivante faite a Geneve, en 1884, par MM. Raoul Pictet et E. Yung.
Ces deux savants résolurent ('étudier I'influence du froid sur
les ceufs de plusieurs invertébrés, sur des graines et sur des
végétaux inférieurs. Je leur ai adressé. 4 ecelte occasion, des
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cehantillons de denx microbes, le Bacillus anthroeis ot 1o Bae-
teviwm Chawred enfermes dans de petits tubes en verre, (rice
i concours de plusicurs équipes de préparateurs. tons ces
ohjets furent sonmis :

[ Pendant vingt-gnatre henresca an froid de — 70 e grés.
produtt avee de acide sulfureux Liquide ;

2 Pendant  quatre -vingt - quatve henres. 4 un froid  de
— T0=T76 degrés, produtt avee de Pacide (‘dl]n)lll(lllu solide, a
[a pression ordinance ;

3’ Pendant \m% ln ures. a un froid Jde — 120-130 deoris.
produit avee e Tacide carbonique solide ot une certaine de-
pression.

Les cchantillons de Bacillus anthiracis ot de Bacterinm Chau-
et me furent renvoves apres la réfrigération. Jai observe §
Caide de plosieurs essals, que la végétabilité et la vipulenee (de
ces denx mierobes étaient encore parfaitement conservies,

Comme 1l est deéja extrémement difficile de produire ces basses
lempératnres. et, & plus forte raison. de les dépasser, il esl
imdiqué de proceder a la destruetion des germes virulents par
Femploi de températures supérieures a Foptima.

Dans ces conditions. la tache est infiniment plrs commode
car a U'état dorganes de végétation. les microbes ne résistent
pas @ une temperature supérieure a == 100 degrés. Sauf (e
rares exceptions. les microcogues sont tués entre ~+ 50 degris
el 60 degres. les baciles entre 4+ 70 et 4~ 100 degrés.

Siles microbes renferment des spores ou des arthrospores,
ils ne sont tués quentre 4= 110 et 4 125 degres.

M. Tvndall a fait ressortir. dans une expeérience tres enriense,
la difference qui vient d'étee signalée I1 a remarqué que trods
hewres ' ébnllition conséentives ne stérilisaient pas une infusion
de foin dans laquelle plusicurs germes étaient sporulés on a
Petat de spores. tandis que frois minutes d'ébullition répoties
pendant trois jours conséentifs. une fois par jour. suffisaient a
en assirer la conservation. Ge résnltat paradoxal tient & ce que
dans Uintervalle des ébullitions, Tes spores germaient et pas—
saient a Uétat de myeélinm incomparablement moins résistant
ala chaleur que les formes de repos,

Lorsquon applique Ta chaleur a la destruetion des virns. il
faut tenir compte de fa température etde la donrée du chauffage

Nons dirons phas tard quune meéme tempeératnre moderée
imprime i T plupart des viees une atténuation drantant plns
craide queelle est appliquée plus longtewrps. La duree de la
survie chez les animaux inocnlés avee eces virns est plus ou
moins régnlicrement propovtionnelle a Ta dneee du ehanffage.
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A un moment donné, le chauffage imprime aux virus une atté-
nuation vaccinale, c'est-a-dire compatible avec la conservation
de la vie. Au dela, atténuation est telle que le virus ne jouit
méme plus de propriétés vaccinantes. On sait, par exemple,
quen chauffant la bactéridie charbonneuse & 55 degrés pen-
dant plus de dix minutes, on ne peut plus la faire servir de
vacein.

Ainsi en est-il de la destruction. On Pobtient rapidement i
l'aide d'une température tres élevée; on lobtient aussi avec
une température relativement moindre appliquée pendant plus
longtemps. Dans nos expériences sur le charbon symptoma-
tique, nous avons noté, avec MM. Cornevin et Thomas, que la
sérosité fraiche était anéantie au bout de vingt minutes, par
une température de 100 degrés; apres deux heures, par une
température de 80 degrés; apres deux heures vingt minutes, par
une température de 70 degrés.

Cette particularité est loin d’étre indifférente a la pratique,
car tantot on a beaucoup de peine a obtenir des températures
¢levees, tantot a les faire supporter aux objets soumis a la
désinfection. Dans quelques circonstances, on conciliera tout
cn usant méthodiquement de températures modérées.

Il faut aussi tenir compte de l'état sous lequel se trouve le
virus dans les objets a désinfecter. A I'état frais, les virus spo-
rulés sont toujours plus facilement détruits par la chaleur. On
devra done éviter autant que possible de les laisser se dessécher
avant les tentatives de désinfection.

Ni la dessiccation n’a pu étre évitée, on fera sagement d’em-
ployer une température superieure a celle qui tue le virus
frais et de I'employer plus longtemps que ne lindiquent les
recherches de laboratoire.

Nous fixerons les idées par un exemple. Nous écrivions plus
haut que la sérosité virulente du charbon symptomatique était
stérilisée par la tempcrature de 100 degrés appliquée pendant
vingt minutes; si la sérosité a ¢té desséchée, puis hvdratée
avant d’étre soumisc & l'action de la chaleur, il faut, pour la
stériliser, la chauffer & 110 degrés pendant six heures.

On est parfaitement pénétré de ces différences dans tous les
laboratoires de bactériologie; aussi les bouillons, les milieux
de culture en général, v sont stérilisés par des températures
de 100 & 115 degrés; les objets en verre, par des températures
supérieures a 200 degrés.

Nous avons ét¢ des premiers i faire remarquer, dans notre
¢tude surle charbon symptomatique, que le pouvoir destruc-
teur de la chaleur dépend largement de 1a nature du corps qui
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la transniet aux virus. Dans un bain d’air chauflé a 100 degrés.
il faut vingt minutes pour stériliser I centimetre cube de séro-
site virulente du chiarbon symptomatique; dans un bain J’ean
Louillante de meme volume, il suffit Je deux minutes. A 100 de-
ores. e pouvoir destructenr de Peau est done dix fois plus rapide
que celui de Tair. Cela tient évidemment a la capacité calori-
figne desintermeédianes. La capaciteé calorifique de eau a 1'état
de vapeur etant moins c¢levée que celle de 'eau a I'état liquide
Femplol de la vapeur serait doune moins avantagenx que celui
de Peann chaude, =i I'on ne pouvait pas compenser el au dela
ce désavantage en combinant a I'action de la vapeur celle de la
pression qui ¢leve la température au dela de 100 degres et la
rend plus destruetive.

Ges considérations géncérales étant exposées, engageons-nous
sur le terrain de la pratique.

Applications. — Les germes virulents ¢mis par les malades
sonl cen suspension dans les exerétions diverses, crachats.
urine, [eces, repandus sur les vétements, les objets de literie
ot de pansement, associés ala poussiére sur le sol, le parquel.
les parois et les meubles des appartements ou en mouvement
dans Tatmosphere. Leur destruetion par la chaleur sera plus
on moins lacile suivant le lieu qu’ils occupent.

Nous ne parlerons pas ici des germes ¢liminés avee urine
et les feces; car. sion les détruit avant qu'ils aillent @ la fosse
d'aisances oua I'égout, ¢’est par d'autres moyens que lachaleur.

Desinfection des crachats. — Quant aux germes contenus
dans les crachats. on pense aujourd’hui qu'il vaut micux lex
détruire par la chaleur que par les antiseptiques.

On peut garnir les crachoirs de sciure de bois. Lorsqu’ils
sont souillés, on brule leur contenu au feu; puis on les netloie
en les plongeant un instant Jdans Peaun bouillante

Comme on a toujours a redouter la dessiceation dex crachals
sur quelque point des crachoirs. il est préférable de les garnir
préalablement d’une certaine quantité Cean et de les stériliser
en bloe avee leur contenmiy, en les immergeant dans I'eau bouil-
lante. ou micux dans 'eau chaullée 4 une tempdérature supe-
remre 4 celle de Péhullition.

VM. Geneste et Herseher, qui se sont fait une speécialité des
inventions touchant a'hyeiene publique et privée. ont construit
un appareil pour la deésinfection des crachoirs. Get appallwfil
pent recevoir plusicurs crachoirs métalliques et une solution
de carbonate de =oude dont La tempdérature est portée a 106 de-

ALLOING. 1o
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grés. En vingt minutes, un grand nombre de crachoirs sortent
de I'appareil parfaitement stérilisés et nettoyés tout a la fois.
L’invention de MM. Geneste et Herscher rend d'importants
services dans les lidpitaux, surtout dans les salles de phtisiques.
Dans les maisons particulieres ou il y a un malade, on doit
s'en inspirer pour la destruction des crachats virulents.

Désinfection du linge, de la literie. elc. — Lorsque le virus
est répandu sur des objets de pansement ou des vétements,
la literie et les tissus d’ameublement, deux cas peuvent se pr¢-
senter : les objets ont une minime valeur, alors il faut les bra-
ler; ils ont un certain prix, alors il importe de les stériliser.

Détruire sarement et rapidement les microbes en détériorant
le moins possible les tissus divers qui les supportent. telles
sont les qualités d’un bon procédé de stérilisation. Le meil-
leur sera celui qui les possédera au plus haut degreé.

Les étuves seules réunissent ces conditions, parce qu’on peut
v entasser une certaine quantité d’objets et régler la tempéra-
ture au degré nécessaire. Mais on doit choisir entre les diffé-
rents systémes connus.

Ce que nous avons dit ailleurs des qualités de I’air comme
volant de chaleur nous dispense de justifier longuement le
dédain que nous professons pour les étuves a air chaud. Nous
ne prétendons pas qu’il soit impossible de stériliser du linge et
de la literie dans ces étuves; mais 'opération, pour étre fruc-
tueuse, doit étre prolongée, et par conséquent elle menace de
détériorer les tissus et d’y fixer d’une maniére indélébile les
taches faites par les matiéres excrémentitielles.

On a songé & augmenter 'action destructive de ’air chaud en
le saturant de vapeur d’cau. Jai vu une étuve construite dans
ce but a ’hopital de I'ile, a Berne. (’était une petite salle basse,
aux murs tres épais, tapissée intérieurement par une batterie
de tubes métalliques ou circulait de la vapeur. Le plancher
¢tait constitu¢ par un grillage en bois; il laissait passer un
courant d’air chaud saturé de vapeur dontla condensation était
prévenue par la batterie de tubes sus-indiquée. La literie et les
objets a désinfecter étaient suspendus a mi-hauteur dans ’étuve.

Nous avons appris qu’il ne fallait pas moins de six heures
pour stériliser un matelas a I'hopital de I'ile. Ce temps est
beaucoup trop long. L’étuve de Berne présente presque tous
les inconvénients de étuve a air chaud et sec.

A eette étuve fait suite Pétuve a circulation de vapeur a
100 degrés, assez exactement représentée, saufles dimensions,
par le stérilisateur a vapeur de Koch usité dans les laboratoires.
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On sait que le stérilisateur est une cavité evlindrique sur-
montée d'un cone et d'un évent, et entourée d’une enveloppe
mauvaise conduetrice de la chaleur. A 1a partie inférieure, une
rampe a gaz vaporise de Teau. La vapeur circule autour ou
dans épaisseur des objets suspendus dans le stérilisateur ot
Seéchappe par Pévent du sommet.

Budde a remarqué. parait-il, que dans les étuves de ece genre
la tempcrature au centre du linge peut s’¢lever & 104 et
105 degres, par suite d’'un phénomene de condensation. ce qui
permettrait d’expliquer leur efficacité sur les spores.

La petite ville de Gottingen a fait construire. sur ce principe.
deux ¢tuves pour P'usage municipal : 'une a 70 sur 50 centi-
metress Pautre, 1,40 sur 80 centimeétres. A Pintérieur un dis-
positif ad hoc préserve les objets dn contact de la paroi métal-
lique. La plus grande peut recevoir un matelas enroulé.

L'installation et le fonctionnement de ces étuves sont écono-
miques. Le prix de revient est de 180 francs pour la premiere
320 francs pour la seconde; le gaz consommé par heure repre-
<ente 25 centimes pour celle-1a, et 60 centimes pour celle-ci.
Néanmoins, nous ne saurions les recommander. D’abord, lex
opérations marchent trop lentement; il faut compter trois
quarts d’heure & une heure pour porter I'appareil & 100 degres,
¢l une & deux heures pour la destruction des germes; total.
(rois heures pour stériliser une petite masse d’objets. De plns.
nous craindrions que la destruction des microbes sporulés ne
[it pas absolument certaine, surtout s’ils s’étaient desséchés
avant de passer & I’étuve, comme ccla arrive d’ordinaire. Enfin,
'évaporation ne suffisant pas a sécher les tissus et surtout les
objets de literie sortant de ces appareils, une nouvelle inter-
vention deviendrait nécessaire pour atteindre ce résultat.

Cependant on utilise beaucoup ces étuves a 'étranger ou l'on
cn connait plusieurs modeles : telles sont les étuves de Thurs-
licld. de O. Schimmel et G, de Recke.

Pour détruire plus strement les germes a spores, on a uti-
lisé des courants de vapeur surchauflée. M. Ed. Henry a con-
struit pour’usage domestique ou celul des petits établissements
des étuves 4 désinfection qui atteignent le hut que Pon s’est
proposé. Elles se composent de deux grandes marmites emboi-
lées, séparées Pune de I'autre parun intervalle que Pon remplit
d’eau saturée de sel de cuisine ou additionnée d'une quantité
plus ou moins considérable de chlorure de calcium. La marmite
centrale recoit Ie linge @ désinfecter; son axe est occupé par
une cheminée. percée de trous a sa base. et dont le sommet
dépasse la hanteur de la marmite. L’appareil est fermé par un
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couvercle 2 double paroi renversé sur le bain d’eau. 1l est
chauffé soit par une rampe a gaz, soit par tout autre foyer.

L’eau saturée de sel de cuisine n’entre en ébullition qu'a
107 degrés. La vapeur produite, grice aux joints d’eau, est
obligée de traverser le linge qui remplil ’'étuve pour se dégager
par la cheminée centrale. Les germes infectieux sont donc for-
cément soumis a action de la vapeur. On estime que I'opéra-
tion est terminée, lorsque la vapeur sort vivement par le tuyau
central depuis une demi-heure.

Sil’on aremplacéle selde cuisine pardu chlorure de calcium,
on peut atteindre, selon le degré de concentration, les tempéra-
tures comprises entre 100 et 125 degrés.

L’appareil Henry. en raison de l'inclusion de I’étuve dans le
bain vaporisable, assure a peu pres complétement la tempéra-
ture de la vapeur qui circule & travers les tissus et les matelas.
Le dégagement de la vapeur a la partie supérieure permet de
compter sur le déplacement de 1'air qui remplit au début les
fins interstices des tissus ou des masses de laine. Les condi-
tions nécessaires a une sérieuse désinfection sont assez bien
réalisées ; mais subsiste toujours I'inconvénient d’'un séchage
supplémentaire a la sortie de I'étuve, car les objets sont retirés
pénétrés de vapeur d’eau.

Si 'on voulait désinfecter par cette méthode de grosses masses
d’objets, il faudrait nécessairement disjoindre le générateur de
vapeur et I'étuve ; alors, de deux choses I'une : ou bien I'étuve
est ouverte et 'appareil se transforme en une étuve a circula-
tion de vapeur a 100 degrés, ou bien I’étuve est close et, dans
ce cas, I'air emprisonné dans les objets modere singulierement
I'action de la vapeur. En conséquence, pour une application sur
une grande échelle, la vapeur surchauffée sans pressionne donne
pas plus de sécurité que les procédés examinés jusqu’a présent.

Reste a ajouter a l'action de Ia vapeur celle de la pression.
Bien appliqu¢, ce procédé complexe réunit les conditions d'une
bonne désinfection : il rend celle-1a certaine, rapide et presque
sans inconvénient pour la conservation du linge ; en outre, grace
ala température élevée des objets a la sortie de I'étuve, il déter-
mine spontanément et promptement leur dessiceation. Malheu-
reusement, ce procédé partage avee les autres le défaut de fixer
les matieres colorantes dans les fibres viégiétales; aussi faut-il
avoir soin e batillonnerle linge taché avant de le mettre a I'étuve

MM. Geneste, Herschier et C¢ ont construit une étuve pour
Pemploi de la vapeur dircecle sous pression.

Le générateur de vapeur est distinet de I'étuve. Dans les ¢ta-
blissements ou I'on possede une machine, on peut faire une



DESTRUCTION ARTIFICIELLE DE LA VIRULENCE. 220

prise de vapeur sur la chaudiere Par exces de précaution, le
«irhage se fait dans Pétuve méme, a la suite de la désinfection.
['n détail de construction permet d’obtenir ce résultat en peu
de temps. Voiel datlleurs la deseription sommaire de Pappareil :

L'étuve a désinfection Geneste et Herseher se compose prin-
cipalement d'un grand evlindre métallique horizontal formaut
la chambre d’¢puration dans laquelle les objets traités sont
exposés direetentent & action de la vapeur sous pression.
Bien que cette pression doive étre normalement correspon-
dante @ 100 degrés centigrades seulement (environ nne demi-
atmosphere effective) et soit réglée par une soupape ‘de <tretd

o

%ﬂwum II T

Fig. ii. — Etuve fixe de MM. Geneste, llerscher et €, pour la désinfection du
linge et de la literie. — E, corps de I'étuve sur lequel on voit les tubes abdue-
teurs pour la vapeur, les manometres, les purgeurs, cte.; la porte de droite
est onverte ; €, chariot mobile sur lequel ou dispose les objets & désinfecter;
il roule sur les rails mobiles ¢ et o’ pour faciliter I'introduction et la sortie des
objets,

au maximam de 115 degrés (3/4 de kilogramme), le covps du
evlindre est construit en tole d'une résistance bien supérieure.
Ledit evlindre est entourd d’nne enveloppe isolante et pourvn
une porte d’entrée et d'une porte de sortie. Gelles-ci sont
montées sur simples pivols et se meuvent sur un galet avee une
arande facilité : elles ferment au moyen de houlons a bascule
dune manceuvree rapide ot le joint est fait & rainnre circulaire
avee garniture \(m]»]v ¢t hermde thue

Lintérieur de I'étnve est muni, a dvoite ot a gauche, d'une voie
de roulenment sur ]1(1111 1le se meut un chariot a galets destind
a recevoir les objets a epulm En avant et en arriere du corps
evlindrique  une double voie ferrée permet au chariot de se
mettre en position pour le chargement des objets ou leur dié-

chargement.
L’étave est en outre pourvue de deux batteries chauffantes
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complémentaires dont le role est important. L'une de ces hal-
teries, formée d’une rangée de tubes en fer de petit diametre.
est en quelque sorte accolée au plafond de la chambre 4 désin-
fection, et elle est doublée d’un écran au-dessus des objets
épurer; la seconde batterie garnit le vide laissé en contre-bas
du chariot. Cette derniére est disposée de maniére a provoquer
le séchage rapide des objets apres I'épuration; labatterie haute
a surtout pour but d’éviter des chances de taches et de mouil-
lage par la chute de I’eau condensée a la surface intérieure de
I'étuve. Ces surfaces chauffantes complémentaires sont des-
servies par une arrivée de vapeur distincte et indépendante
qu’il est bon de porter et de maintenir a la température de
135 a 140 degrés centigrades. Il convient de ne pas dépasser
cette limite ; cependant, pour simplifier 'opération, lesdites
batteries sont construites de maniére a supporter accidentelle-
ment les plus hautes pressions des chaudiéres qui les ali-
mentent.

L’appareil désinfecteur est pourvu de deux manometres, de
deux robinets d’entrée de vapeur et d'une soupape de streté;
lorsque la chaudiére est placée dans le méme local et esl
affectée exclusivement au service de I’étuve, on peut supprimer
un des manometres et un des robinets d’entrée de vapeur.

Le chariot, sur lequel on charge les objets a désinfecter,
d’une construction légere et solide, est agencé de facon que
les matelas puissent étre placés verticalement, condition trex
recommandée. Les traverses-guides qui séparent les matelas
sont garnies de bois pour éviter les chances de taches par
contact; enfin de simples claies en osier, jetées & volonté sur
lesdites traverses-guides, forment des compartiments étages
tout a fait convenables pour recevoir les linges et vétements.

La désinfection dans Pétuve Geneste et Herscher est simple
et rapide. Pour des objets épais, comme des matelas, on
I'obtient en quinze a vingt minutes ; vingt minutes suffisent pour
le séchage; total quarante minutes pour la stérilisation d'un
volume considérable de vitements. de linge et de piéces de literie.

Pendant toute la durée de opcération, on doit chauffer les
batteries additionnelles. La premiére partie est trés utilement
coupée par un arrét de trente a soixante secondes durant les-
quelles on ouvre le robinet purgenr, afin de chasser. avec une
certaine quantité de vapeur, 'air emprisonné dans les objets a
désinfecter.

Le séchage s’effectue dans I’étnve méme en entre-baiillant
simplement la porte de sortie, apres avoir supprimé Parrivée
de la vapeur, excepté dans les batteries additionnelles.
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Pour un serviee important. I'étuve doit étre mstallée de tell
sorte quae les objets désinfectés ne viennent jamais au contact
dex objets souillés.

Elle sera placcée dans un local clos. propre. muni de fenétres
et divisé en deux compartiments par une cloison pleine.

Los dimensions dndit local seront «J’au moins 8.50 de lon-
cuenr sur .50 de largear. Pour un service un peu actif. ces
dimensions devront étre augmentées ct. méme pour un serviee
ordinaire, 11 v a commodité et avantage a disposer de 9 metres
de longueur ot 6m.50 de largeur. Une hauteur de 3 maetres suffit
au point bas des fermes; on donnera pourtant le plis de hau-
tenr possible & Ta chieminée de la chandiere.

Dans Ia cloison ddivisant le local en deux compartiments. on
réserve une oaverture grillagée de quelques décimotres carrés
située denviron 1m.40 au~dessus du sol, onverture utile powi
la communication rapide des avertissements nécessaires au
fonctionnement géndéral.

Dans la chambre d’entrée. ou chambre des objets & désin-
feeter. la porte de 'étuve sort de la cloison d’environ 10 centi-
metres; cette chambre est munie d’une voie extérieure (v) né-
cessaire a la manceuvre du chariot. La chambre de sortie, ou
chambre des objets épurés, renferme la presque totalité du
corps eylindrique de Pétuve, tous les appareils de distribution
de vapeur, la ehaudiere et ses accessoires. ainsi que la voie (i)
supportant le chariot a sa sortie de I'étuve.

Le <ol du pavillon doit ¢tre bien carrelé ou cimenté. de
manicre @ pouvoir etre maintenn toujours propre et en bon état.

Des expériences faites & Paris, par les soins de M. Grancher.
ont démontré qu an centre d’'nn matelas désinfecté dans étuve
treneste et Herseher, la température s’élevait a -+ 115. 4118
et 4120 degrés, et que les virus qu’on v avait placés étaient
sterilisés.

L’adninistration des hospices civils de Lyon. désirant acqueé-
rir cette étuve, fit répiéter les expériences de Paris par une
Commission spéciale dont M. Vinay fut Ie rapportenr. La Com-
mission eut 4 examiner le pouvoir stérilisateur de I'étuve et
I'influence que le chauffage, a cette température, ponvait exer-
cer sur la conservation du linge, de la literie et des vétements.
Jai éprouve le pouvoir stérilisateur de I'appareil en me servant
de deux virns desséehés sporulés extrémement résistants. ceux
de la septicémie gangreneuse et du charbon svmptomatique.
Ces virns ont été répandus sur des échantillons de tissus divers
ou inclus dans des pipettes fermées avee un tampon d'ouate,
échantillons et pipeties ont été placeés soigneusement dans la
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profondeur d'un matelas. Ils sont sortis de I'étuve invariable-
ment tués. La partie des expériences relative a la conservation
des objets a donné de trés bons résultats. Aussi 'administration
des hospices n’a pas hésité a adopter cette étuve. Aujourd’hui,
non seulement elle 'emploie a la désinfection des objets conta-
minés, mais elle voudrait s’en servir pour stériliser le coton et
les autres objets de pansement.

Les ministéres de la guerre, de la marine et du commerce et
plusieurs grandes administrations publiques font également
usage de la méme étuve.

MM. Geneste et Herscher, soucieux de répondre a toutes les
exigences de la pratique, ont créé des étuves mobiles. Le géné-

Fig. 45. — Etuve mobile de MM. Geneste et Herscher.

rateur de vapeur, 'étuve et tous les accessoires. sonut intelli-
gemment disposés sur des roues. qui permettent de les trans-
porter partout ou le besoin surgit. dans les villes ou dans les
campagnes. Au cours de I'année 1889, le département du Rhone,
grace alinsistance de son préfet M. Cambon, fit acquisition
d’une étuve mobile. qui rendit de réels services dans une cruelle
épidémie de diphtérie et qui en rend actuellement dans tous les
cas de maladie infectieuse qui se présentent a Lyon et aux
environs.

Désinfection des appartements. — Nous avons dit précédem-
ment que les germes émis par les malades sont encore associes
a la poussiere sur le sol, le parquet, les parois et les meubles
des appartements ou dans I'atmosphere. Pour les détruire dans
ces situations diverses, il est difficile d’employer la chaleur,
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il vaut micux recourir aux lavages ou aux pulvérisations anti-
<eptiques et aux fumigations de méme nature. En Allemagne.
o emploie aussi les frictions avee la mie de pain pour enlever
les microbes qui peuvent ¢tre fixes sur les tapisseries.

M. Redard a conseillé un jet de vapeur surchauflé pour la
désinfection des wagons @ bestiaux. Son svsteme serait diftici-
lement applicable dans les appartements; mais on pourrait s’en
servir avantageusement pour deésinfecter les wagons ot on
cvacue des malades, les cabines et les entreponts des navires
en cas d'épidémie a bord (1).

§ II. - DESTRUCTION PAR LES ANTISEPTIQUES.

On pourrait croire que cette question soit toute faite et que
nons allions présenter des solutions catégoriques. Malheureuse-
ment, la destruction des microbes par les antiseptiques., malgre
sa simplicité apparente. est entourde de nombreuses difficulteés.
[l Sagit, en effet, de détruire des agents infectieux, dont la vita-
litt varie autant que les conditions ou ils se trouvent placeés.
Par conséquent, tel antiseplique qui se wontrera efficace
contre une espece ne le sera plus contre une autre ; bien plus.
elficace contre une espece sous un certain état, il peut se mon-
trer tnsuffisant contre la méme espece sous un état différent.

GComme Pempirisme a ¢té jusqu’a ce jour presque le seul
amde dans la reeherclie.le choix et Pétude des antisepliques, il
enrésulte que nous possédons une longue suite de notions imco-
ordonneées sur ce sujet. D’aucuns penseront que nous n‘avons
cuére mieux a souhaiter. au point de vue pratique car un
moment viendra ou il ne restera plus qu’a choisir la meilleure
dans une collection de recettes. Mais, si 'on examine attentive-
ment les résultats des nombreux travaux qui ont été fails sur
les antiseptiques. les nombreux mécomptes auxquels on ext
expose dans les applications, on reste convainen, avee M. Du-
claux. que le progres ne peut venir que d’une ¢tude rigoureuse
et seientifique ¢’est-a-dire de la détermination des conditions qui
président ada destrnetion des gernesinfecticux sous leurs divers
états, par les différentes substances réputées antisepliques.

Nous démontrerons que on a eu souvent le tort de généra-
liser les conséquences d'un fait particulier avee Pavenglement
de Pempirisme 11 faut distinguer. Généralement Peau ¢teint fort

(1) Pour plus de délails, voyez le livre de M. Vinay : Manuel d'asepsie, ete.,
1800,
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bien les incendies ; pourtant,on sait que ce n’est pas le meilleur
moyen de limiter les dangers du pétrole enflammé. La science
nous apprend la cause et Iimportance de ces distinctions.

Quoi qu’il en soit, nous ne devons pas regretter les efforts
que 'on a dépensés. D’abord. parce gque la marche vicieuse que
nous signalons est dans I'ordre naturel des choses ; on citerait
difficilement une question qui n’ait pas traversé une phase
cmpirique avant d’arriver a la phase scientifique ; ensuite.
parce qu’ils nous ont procuré la connaissance de distinctions
utiles et le sentiment que le secours nous viendra de la science.

Naturellement, les lignes suivantes refléteront les desiderata
exprimés précédemment; en attendant mieux,nous nous efforce-
rons d’utiliser le moins mal possible les notions un peu con-
fuses (ue nous avons acquises.

Définition, détermination et classement des antiseptiques.
- Pour I'hygiéniste qui s’occupe de désinfection, 1’antiseptique
est une substance capable de détruire les microbes et leurs
cermes. Mais hitons-nous de dire que cette définition est trop
rigoureuse. Un antiseptique, comme Schimer le fait remarquer,
atteint son but quand il empéche simplement I'action patho-
géne des microbes. Nous appellerons donc antiseptiques tous
les agents qui mettent les microbes hors d’état de nuire a la
santé de Vhomme et des animaux.

Les propriétés antiseptiques des corps sont quelquefois révé-
lées par la composition chimique. Les corps coagulants et
oxvidants, solubles ou gazeux, sont généralement de bons anti-
septiques. Toutefois, il faut éviter de confondre les désinfec-
tants véritables, c’est-a-dire les destructeurs des microbes, avec
les désodorants ou les destructeurs des maticres volatiles dont
le dégagement est lié souvent a la présence des microbes.

Si la composition chimique permet de soupconner des qua-
lités antiseptiques, les notions les plus sires ont été fournies
par I'expérimentation.

On a mesuré la puissance des antiseptiques par compa-
raison, en suivant 'une des cing méthodes générales que nou~
allons indiquer:

l° M. Miquel a associé les antiseptiques 4 un milieu putres-
cible. peuplé naturellement de germes divers et indétermineés;

2¢ M. Jalan de la Croix les a fait agir sur des substances ou
les germes étaient déja en voie d’évolution;;

3° On les a ajoutés & un bouillon stérilisé, en méme temps
qu'on v déposait une semence donnée.

Dans ces trois procédés, 1a valeur des antisepliques est inver-
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sement proportionnelle @ la dose nécessaire pour empécher lu
pulluliation ou arréter 'évolution des microbes ;

£ On les a versés en quantité connue dans une cultur
acheveée. puis. au bout d’un temps variable. on a transporte
une contte de culture o titre de semenee. dans un milieu
nutritil;

O Enfin, on les o gjoutés & une culture achevée ou & une
llumeur virulente, puis, aprés un contaet plus ou moins prolongé.
on a éprouve activité des microbes par des inoculations.

Dans ces deux derniers procédés. la puissance d’un anti-
seplique est inversement proportionnelle a la dose «de cet agent
etala durde du contact.

Les denx premiers procédés ont ¢1é plus usités sur le terrain
de Thistoire naturelle que surcelui de lamédeeine 5 cependant
ils ont fourni des résultats dont I'hvgiene héndlicie et bénéfi-
ciera, a la condition de ne pas les transporter sans examen
dans ce nouveau domaine.

M. Miquel a divisé les antiseptiques en six groupes, d'apres
la dose nécessaire a stériliser un litre de bouillon de beeuf neu-
trahisé. Il distingue :

DEGRES D’ANTISEPSIE DOSES EFFICACES
gr. gr.

1° Des substances éminemment antiseptiques...... 0,01 & 0,10
2 — trés fortement = | AT 0,10 a 1,00
3° — fortement — e 1,00 & 5,00
4 = modérément = g X 5,00 a 20,00
L — faiblement = @ Y 20,00 a 100,00
6" — trés faiblement — T 100,00 & 300,00

Sinous choisissons quelques exemples. nous citerons : dan-
le premier groupe. Ueaw oxygénée, le bichlorure de mercuve, le
nitrate d’argent ; dans le second, I'iode, 1 brome, le sulfate de
cuivre ; dans le troisieme. le bichromate de potasse, le chloro-
forme, i chlovure de ziuc, acide phénique, le permanganat:
de potasse, Valun, le tanin ; dans le quatrieme, Uacide arseé-
nieux, V'acide borique, Uhydrate de chloral, le salicylate de
soude, le sulfate de fer : dans le cinquicme. le borate de soude.
Puleool ; dans le sixieme, Parséniate de potasse, Vioduve dv
potassium, le sel marin, la glycérine.

M. Jalan de la Croix a ¢galement dressé un tableau ou les
substances antiseptiques sont rangées d'apres leurs aptitudes.
Maix il a soin de distinguer pour chacune : 1° les doses qui
empechent ow wempéchent pas le développement des micro-
organismes: 2’ celles qui avrétent ou n’arrétent pas le déve-
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loppement des germes quand il est établi; 3° celles qui stérili-
sent ou ne stérilisent pas une semence.

Les indications de ce tableau ne concordent pas exactement
avec celles de M. Miquel. Les divergences se cong¢oivent. Les
deux auteurs agissent sur des ensemencements naturels, c’est-
a-dire sur des especes qui existent dans un cas et n’existent
pas dans un autre. De plus, ils ignorent I’état sous lequel se
présentent les microbes. Enfin, ils opérent a la température
ambiante, conséquemment a une température variable.

Le classement de M. Jalan de la Croix est encore exposé a ne
pas étre toujours semblable & lui-méme. lorsqu’il porte sur les
substances capables d’arréter les fermentations commencées.
En effet,1a réaction du milieu fermentescible atténuera ou sup-
primera 'action de certains antiseptiques en les neutralisant ou
en les décomposant plus ou moins. L’expérience a démontré
que les sels sont généralement moins antiseptiques que les
acides.

La méthode qui consiste & déposer simultanément un anti-
septique et une espece microbienne donnée dans un milieu
nutritif est passible d’un grave reproche. L’antiseptique peut se
borner & enlever les qualités nutritives du milieu sans toucher
a la vitalité de la semence. On est alors dupe d’une apparence
trompeuse.

On en dira autant de celles qui font agir I'antiseptique sur
une culture pure et qui éprouvent ultérieurement I'effet destruc-
tif par I’ensemencement ou 'inoculation, & moins que I'épreuve
nait été pratiquée avec de grandes précautions. Si 'on préléve
une parcelle du mélange pour la déposer purement et simple-
ment dans un milieu nutritif ou dans un organisme vivant, on
emporte avec les microbes une petite quantité d’antiseptique
qui géne leur développement. Aussi faut-il avoir soin de se
débarrasser de I'antiseptique par un lavage soigné, tel que I'ont
indiqué Yersin, Koch et Geppert. Afin de procéder a I'impré-
cnation ct au lavage avee plus de sireté, M. Koch a conseillé de
tremper un fil de soie dans une culture et de le faire passer
ensuite successivement dans un bain antiseptique et dans un
hain de lavage qu’on renouvelle plusieurs fois. M. Geppert a
montré, dans des expériences tres délicates. la difficulté que
I'on rencontre a débarrasser exactement les microbes des anti-
sepliques puissants avec lesquels on les a maintenus en
contact.

I”oubli de ces précautions fausse profondément les résultats.
Apres un lavage insuffisant, on peut croire que les spores char-
honneuses sont tuées par sept minutes de contact avec une
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solution de sublimé a0 1T pour 1000, tandis quen réalité ce
ré=nltal nest obtenu quau bout d’une ienre. termie nmoven. N
o mesure la puissance antiseptique du sublimé corrosil par
[a durce du contact nécessaire & Uancéantissement de la spore.
on est done exposé a lai attribuer nne activité neuf fois plus
crande que activité reelle

['n expeérimentateur aurait=il observeé serupuleusement. dans
Iétnde de quelques antiseptiques sur certains microhes, toutes
les précantions que nous avons fait entrevoir, que nous ne sai-
rions nous flatter de posscder un classement capable de nous
cuider infalliblement dans tons les cas de Thygicne pratiqne!

Saus doute, tous les corps ou toutes les substances répntées
antiseptiques attaquent bien la vitalitd et lTa virulenee de tons
[es microbes infectieux; mais on s’exposerailt a e graves sur-
prises si I'on simaginait qurils les attaquent tous avee le meéme
SUCCes,

Par exemple, 'eau oxvednée, le chlorure de zine. acide sali-
evlique, I'alcool sont jugés, a peu de chose pres, meflicaces
sur le Streptococcus septicus puerperalis; Uacide salievlique
tue. au contraire, fort bien le microbe dun ehiarbon sviuptoma-
tigne. Loessence de téréhenthine presque sans effet sur ce der-
nier détenit aisément le Bacillus anthracis. La glveérine, Tal-
cool, Te borax nentralisent le virus du ronget do pore, mais
sont incapables, dans le meme temps. d’amoindrir visiblenent
[es virns du sang de rate et du charbon svmptomatique. Les
¢manations d’hyvdrogene sulfuré agissent énergiquement sur le
Bacillus typhosus, fort peu sur le Bacillus anthracis. nullenient
sur le Bacterium Clwewei. Laction de Tacide snlfureux. en
[umigations sur les denx virus de la septicémice gangreneuse et
dn charbon svinptomatique est tellement tranchée que nons
Favons emploveée, avee MM. Cornevin et Thomas. pour obtenir
le seeond virms & Pétat de puretdé dans les cas ou il était -
langé acceidentellement au premier.

Comment oser prétendre, en face de tellex vari¢tés, & un bon
classement général des antiseptiques ? Mienx vauat proclamer
quil 'y a pas dantisepliques aniversels auxquels e medecin
prisse recowrir dans tons les cas, lTes yeny fermés, el que
Favenir réclame Ta détermination d’antiseptiques spéciaux,

I fandra done dresser nn tablean pour chaque maladie ou le
médeein puisera, suivant les circonstances et suivant les indi-
cations, en tenant compte des étals frais ou sees. myecliens ou
sporilés sous Iesquels se rencontrent lex virns. Gette dernicre
précaution est indispensable. car Ie ponvoir destrueteur des
antiseptiques ext mix plus ou moins en ¢ehee par quelques-uns



238 LUTTE CONTRE LES VIRUS.

de ces états. Ainsi, I'acide oxalique, le permanganate de potasse,
le chlore, le sulfure de carbone, détruisent I'activité de la séro-
rité virulente fraiche du charbon symptomatique et ne détruisent
pas celle de la sérosité desséchée ; I'acide phénique tue le mycé-
lium du Bactllus anthracis en solution a 0,25 eta 0,50 pour 100
et ne tue les spores qu’en solution a 5 pour 100. L’acide sulfu-
rique a 1 pour 100 tue les bacilles du charbon en quinze minutes,
tandis qu’il met plus de dix jours pour en tuer les spores.

En résumant quelques notions obtenues jusqu’a ce jour par
les expérimentateurs, sur les conditions qul permettent, favo-
risent ou entravent 'action des désinfectants, nous donnerons
une idée de I'ceuvre accomplie et du chemin qui reste a parcourir
pour arriver a I’ére des données rigoureusement scientifiques.

Conditions qui permettent, favorisent ou entravent I'action
des antiseptiques. — Le contact intime avec les microbes est
indispensable pour assurer’effet destructeur des antiseptiques.

Pour les antiseptiques solides et liquides, la propriété d’en-
(rer en solution ouen émulsion dans le véhicule des agents viru-
lents garantit I'intimité du contact. Pour les gaz et les vapeurs,
Pexistence del'une ou de 'autre de ces propriétés est également
nécessaire sl les microbes sont associés a des liquides. Si les
virus sont desséchés sur des corps solides, ou se trouvent en
suspension dans 'atmosphére, les gaz et les vapeurs, grace a
leur expansibilité, les atteignent directement et les modifient
autant qu’il est en leur pouvoir.

A ce propos, nous nous arréterons un instant sur le modus
operandi des essences dont quelques-unes sont de puissants
antiseptiques.

Depuis plusieurs années, on connaissait les propriétés micro-
bhicides des essences de térébenthine, de thym et d’eucalyptus.
En 1887, M. Chamberland a examiné le pouvoir antiseptique de
cent quatorze essences. Son manuel opératoire consistait a
placer dans un tube Pasteur double, en U, d’un coté du bouillon
ensemenceé, de 'autre, I'essence soumise & I'épreuve. Les va-
peurs dégagées par I'essence venaient librement au contact de
la surface du bouillon de culture. Cent quatre essences sur
cent quatorze ont stérilisé les semis. Sur ce chiffre, vingt-sept
ont donné lieu & un léger précipité ; les autres se dissolvaient
dans le bouillon. Les essences qui ont paru douées de la plus
grande activité étaient les essences d’angélique, de cannelle, de
géranium et de vespetro.

Dans ces conditions, la stérilité des cultures tenait a une
altération passagere des milieux et de la semence, et non a une
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destruction de eclle-ci, car. si Ton volatiisait essenee quis’célait
itroduite dans le houillon, Ia végdétation s'¢tablissait tout a coup.

Il ¢tait permis d'espérer quen rendant le contact des essences
avee les mierobes plusintime, on rénssiraita détruire les germes.
M. Chamberland a obtenu cette intimité de contact a I'aide e la
saponification préalable. 11 a vu, alors, le pouvoir antiseptique
des essences sus-mdiquées devenir égal a eelui du sulfate e
cuivre

L acide thyvimique mérite une mention particuliere. Dans une
experience faite avee une série d’antiseptiques sur le Bacillus
anthracis, M. Chamberland a placé Tacide thvinique aprés le
brehlorure de mercure et le nitrate d’argent et avant le sulfate
de fer; Ie sulfate de quinine, le bichromate de potasse, le chro-
mate de soude et le chlorure de zine.

MM. Cadéae et Meunier ont assuré Uintimité du contact parun
autre procédé : ils plongent un fil de platine flambé dans une
culture 5 lorsque les mierobes se sont séchés a sa surface, ils
Vimmergent un temps variable dans telle ou telle essence; ils
laissent évaporer cetle derniere, puis transportent les microbes
sur un milieu nutritif.

Leurs nombreuses expériences ont confirmé a peu pres tous
les résultats obtenus par M. Chamberland. s ont vérifié la
puissante activité des essences de cannelle, activité déja connne
des aneiens, puisque les Kgyptiens accordaient une large place
aux diverses cannelles dans la préparation des momies.

M. Onimus a remarque que laction antiseptique des essences
ftait considérablement augnientée par FPévaporation sur la
mousse (e platine incandescente. I1 a pensé que sous cet état
les essences exerceraient plus efficacement leur influence heu-
reuse dans le traitement local de ta phitisie pulmonaire.

Pendant longtemps, les expérimentateurs se sont préoccupes
du choix de 'antiseptique, de son degrd de coneentration, et
ont a peine examiné fa durdée du contact de 'agent destructeur
avee Pagent virnlent. Pourtant ce dernier point est ausst impor-
tant dans la désinfection parles antiseptiques que dansla désin-
feetion par la chalenr.

Les cens du monde se figurent qu’il suffit d’un jet de vapeurs
antiseptiques, d'un coup d’éponge donné avec une solution
plitniguée pour que la virulence des microbes <oit anéantie.

il esturgent de les détromper. par des exemples bien choisis.
Le Bacterium du charbon svimptomatique est 'un des agents
infectionx les plus résistants que nous eonnaissions, cela est
vraiy mais it faut de hnit & quarante-huit heures de contact entre
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la sérosité virulente fraichie et les solutions antiseptiques. mélan-
gées a parties égales, pour détruire son activité. Si I'on fait agir
les vapeurs de thymol et d’eucalyptol sur le virus see, on
s’apercoit que la virulence est a peu preés intacte au bout de
quarante-huit heures, seulement atténuée au bout de soixante-
dix, et détruite passé cent heures (Arloing, Gornevin et Thomas).

Beaucoup de virus sont moins résistants; néanmoins, il ne
suffit pas de leur montrer les antiseptiques pour les anéantir.
L’usage rapide d’une solution antiseptique équivaut a un simple
entrainement mécanique. Le virus est déplacé, mais il n’est pas
détruit.

L’expérience personnelle que nous avons acquise a 'égard
du charbon symptomatique, de la septicémie gangreneuse et de
lasepticémie puerpérale nous amis en garde contre les résultats
trop optimistes signalés par MM. Gertner et Plagge. Opérant
sur une douzaine de microbes, ces auteurs auraient vu que le
sublimé corrosif & 1 pour 1000 et I'acide phénique a 3 pour 100
les détruisent par un contact de huit secondes, et Iacide phé-
nique & 2 pour 100, par un contact de trente a quarante-cing
secondes. Il est & peine besoin de dire que ces résultats tom-
bent sous le coup de la critique de Koch et de Geppert que nous
avons indiquée précédemment. Si on les acceptait avec con-
fiance, on s’abuserait étrangement.

Deux de nos éleves, M. CGourboules et M. Truchot. ont dé-
montré que la chaleur est un adjuvant des antiseptiques. Le
premier a vu que les solutions d’acide phéniquea 1 et 2 pour 100
modifient & peine l'activité du virus de la septicémie gangre-
neuse, a la température moyenne e - 15 degrés, tandis
qu'elles la détruisent en six heures a la température de
-+ 36 degrés.

Le second a remarqué que l'acide borique a 4 pour 100 tue
le virus de la septicémie puerpérale en une heure, a la tempé-
rature de - 42 degrés a - 52 degrés, alors qu’il le laisse
presque intact au bout de plusieurs jours, 4 une tempéra-
ture ordinaire. M. Ch. Richet a fait des obscrvations analogues.

On pourra done, étant donné un antiseptique, suppléer a la
dose par addition de la chaleur, et, réciproquement, suppléer a
un abaissement de la température par la concentration de la
substance antiseptique. I1 est facile de prévoir les applications
possibles de ces connaissances. Si, dans une grande opération
de deésinfection, on ¢prouvait de la peine a se servir d’une haute
température, on atteindrait probablement le but en ajoutant &
la température movenne dont on dispose Paction de vapeurs
antiseptiques. St Pon avail & redouter les effets toxiques d’une
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<ubstanee dans La désinfection de Lusoreface ou d’une cavite super-
ficiclle du corpscon diminuerait Ie titve de Ta <olotion antisep-
tique et Ponaugmenterait son pouvoir desteuetenr en ¢levant <a
températinee antant que fe permet Lo suseeptibilité de organisme.
il n est pas jusqu an mode d'apphcation des antiseptiques qui
e puisse en favoriser les elfets. I eésulte de recherches faites
en Allemagne que des pulvérisations vigourenses dirigées sur
des corps souttés de virus valent mieux que des Totions. MM. Ge-
neste ot Herscher ont construit @ eet effet de grands pulviéri-
<aleurs pour projeter des solutions de sublimé contre les mu-
railles des habitations infectées. Apres coogemre d’opération,
concralement. on Laisse sécher les vapeurs anliseptiques; puis,
au bout de quelques heures  on enbraine le dépot qui s7est
formé @ la suite de Pévaporation par un bon lavage avee une
solution de carbonate de sonde. Ce proceddé nous semble logigque
pour désinfeeter les murailles; la surface des solides; mais les
pulvérisations sont illusoires pour deésinfeeter Patmosphere

Les dissolvants faeorisent oun entrarvent Uaction des antisep-
tiques. M. Laplace a vu que Ton aungmentait heaucoup Peltet
microbicide des solutions de sublimé et «(Facide phémqgue en
les acichliant par Uacide chlorhydrique ou Paeide sulfurique.

Ajoutons que M. Fraenkel a constaté que la valeur antisep-
tique des meétanges  diacide phémgue et d’acide  sullurique
vartait suivant quiils étaient préparés @ froid ou a chaud. Le
mélange a froud emplove & la dose de 3 pour 100 a paru neuf
fors plus actit que le mélange prepard a chaud.

Au contraire. M. Koch a noté que Tacide phénique en solution
alcoolique ne tue plns les virus a spores. Nous avons vérifié
cette assertion sur le virus du charbon svmptomatique.

On peut en dire autant parfois des véhicules ou des matieres
orcaniques qui accompagnent les microbes. Pour de rares anti-
septiques. le véhicule dex microbes réalise les conditions indis-
pensables au developpement dupouvon destrueteur; tel est le
cas de Tiodoforme. Ce corps est fixe et insoluble dans I'eau,
et pourtant peu dantiseptiques jouissent d'une plus grande
réputation en cliirurgie. Dot vient cette contradiction entre les
résnltats de la pratique et les déductions théoriques?

Regle génerale. Tiodoforme, mélangt & du bouillon ense-
neneé n'empeche pas Lo végétation des mierobes. Mais de
Ruvter. Sattler ot Neisser. qui ont expérimentd avee un grand
nombre de micvobes, ont remarqué que la plupart de ceux que
Fon cultive au contact de Piodoforme sont au noins affaiblis ;
cetui du choleéra finit meme par succomber. Liiodoforme mani-

ARLOING. 16
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feste done quelque valeur antiseptique dans un milieu ou il pa-
rait insoluble. Il est probable qu’il se montrerait réellement
efficace, il entraiten dissolution dans le véhicule des microbes.
En effet, si on le dissout dans une solution éthéro-alcoolique
ou dans une matiere grasse, il devient antiseptique. Or il n’est
pas douteux qu’il rencontrera des substances grasses dans les
plaies. Mais 1l rencontrera cn outre du pus et des substances
organiques sécrétées par les microbes de la putréfaction. De
Ruyter a constaté que ces matiéres décomposent I'iodoforme
et mettent en liberté une certaine quantité d’iode dont les pro-
priétés antiseptiques sont tres efficaces.

Inversement, le véhicule des microbes ou les microbes mémes
nuisent parfois au développement de l'action antiseptique.

Vantée par P. Bert et M. Miquel comme un microbicide puis-
sant, 'eau oxvgiénée s’était montrée sans valeur dans d’autres
mains. Nous avions vu, notamment, qu'elle était incapable ¢
détruire le virus du charbon svmptomatique. M. Desmoulins a
repris, dans notre laboratoire, I'’examen de l'eau oxvgeénée. Il a
constaté qu’a la dose de 1/6°, elle rend le houillon impropre a
la végétation du Bacillus anthracis et du Staphylococcus pyo-
genes aureus, qu’'ajoutée a une culture achevée elle stérilise
entierement celui-la, tandis qu elle laisse subsister la végétabi-
lité et la virulence de celui-ci. M. Desmoulins a observé qu’une
eau oxyvgéneée titrant 12 était & peine décomposée par son con-
tact avec une culture de Bacillus anthracis, alors qu’elle était
rapidement dissocié¢e en arrivant dans la culture de Staphylo-
coccus. L’auteur a conclu que ’'eau oxvgeénce. pour étre efficace.
doit se conserver intacte en présence es microbes. I1 fut alors
conduit & cherclier la cause de la décomposition dans la culture
de Staphylococcus. Puisque 'eau oxvgénée se conserve dans le
bouillon normal, la décomposition se rattache ala présence du
microbe ou i celle des produits séerétés par ce dernier. Mais
les produits solubles, séparés par filtration. décomposent en
partie sculement I'cau oxygeénée. Le role principal revient done
aux microbes. role qu'ils perdent s'ils sont tués par la chaleur
a 100 degres ou par le contact de acide evanhvdrique.

On peut inférer des expériences de M. Desmoulins que 1'can
oxygénée est un antiseptique illusoire dans la plupart des cas
de la pratique chirurgicale, car elle rencontre presque toujours
dans les plaies ou sur les surfaces saignantes les causes déter-
minantes de sa décomposition. Tout au plus agit-elle comme
topique excitant. L’engouement dont elle a ¢t¢ I'objet 4 un no-
ment donné n’est done pas justific.

Nous rapprocherons des influences qui entravent action des
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antiseptiques, Faecoutumanee des microbes aux effets des dés-
mfeetants, lorsqu’ils n'ont pas €té soumis d’emblée 4 une
dose capable de Tes tuer.

Eutrevu par Bueholtz en 1875, ¢e curieux phénomene a sug-
ciré a M. Kossiakoff un travail intéressant qu’il a exéeulé en
1887, sous la direction de M. Duclaux. M. Kossiakoff a expéri-
mente avee le borate de soude, I'acide borique. 1o bichlorure de
niereire. el quatre microhes, le Bacillus anthracis, le Bacillus
subtilis, le Tyrothrix scaber et le Tyrothrix tenuis. 11 a com-
menee par faire des cultures types de ces microbes dans du
bouillon normal, puis des cultures plus ou moins modifiées
dans du bouillon additionné de doses croissantes des antisep-
tiques sus-indiqués. jusqu’a refus de végétation. Puis. il a me-
sure le degreéde susceptibilité des microbes types et modifiés en
détermmant comparativement la quantité d’antiseptiques qu’il
fallait ajouter au bouillon pour emnpécher la végétation des uns
ebddes autres. ITa observé qulil fallait ajouter au bouillon 1,250
de horate de soude pour ewnpecher le développement du Bacil-
lus anthracis normal, et 1/143° pour s'opposer i celui du ha-
cille aceoutume & cette substance, et ainsi de suite pour les
quatre microbes et les trois substanees. Au surplus, nous
allons reproduire le tableau publié par I'auteur.

PROPORTIONS D’ANTISEPTIQUES NECESSAIRES

POUR EMPECHER LE DEVELOPPEMENT DES MICROBES NEUFS ET DES MICROBES ACCOUTUMES

MicnoBls NEUES ACCOUTUMES
BORATE DE SOUDE
Bacillus anlhracis... ..veiiiiieinnnnnn. q % 230 1183
Tyrothrix scaber.....c.ovvvviiiionin s 1 e il 1: 66
Dactllus sublilis.. . .oovies viiiiinienennn 1 591 1: 05
Tyrothric lenuis.......coooviviiennnns . 1 8 62 1: I8
ACIDE BORIQUE
Bacillus anthracis . ..coveeeenirieiinnnen. 1 B lliz 1 2 RS
Tyrolhwric scaber ....ooovvviiiniineiennn, e : 125 1 : 100
Bacillus sublilis.....oueeeeioiiinin.. 1: 111 1:91
Tyrothrie tenuls. .voveviienereney 1: 111 291
BICHLORURE DE MERCURE
Bacillus anilirdeis oo eeeeeenonennnnns 1 : 20.000 I 14,000
Tyrothriev scaber......oooovv oo, 12 16.000 112,000
Bacillus Sublilis. ... oo ce et ienenenaans 1 : 11.000 s : 1.0.1)1)0
Tyrotheiv Lenuis. . oo e ieronenaecenns 1 : 10.000 1 : 6.000
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On sait que le sublimé corrosif est le roi des antiseptiques.
Pourquoi ne pas recourir 4 lui, lorsque l'expérience ne nous
aura pas fait connaitre un antiseptique moins violent et néan-
moins bien approprié a la résistance du virus que 'on se pro-
pose de détruire? Par exemple, Jeeger a vanté dernierement les
merveilleux effets des laits de chaux sur le bacille de la fiévre
typhoide. Si cette découverte se confirme, il est incontestable
que I'on fera sagement de désinfecter tous les véhicules sus-
pects de propriétés typhogenes, avec un lait de chaux, bien que
cette substance ne jouisse pas d’une grande réputation parmi
les antiseptiques généraux.

En résumé, au fur et 3 mesure que nous apprendrons a con-
naitre des antiseptiques spéciaux et les meilleures conditions
pour développer leurs effets, nous les emploierons avec autant
de confiance que de certitude. Tant que ces découvertes se
feront attendre, nous utiliserons les substances les plus actives,
en nous inspirant, dans leur choix, de considérations écono-
miques et hygiéniques, dans leur usage, des notions que nous
possédons déja sur la biologie des microbes.

Les traités sur la désinfection, notamment celui de M. E. Val-
lin, donnent de précieux conseils que les personnes intéressées
feront bien de mettre a profit.

Quant a nous, convaincu que l’éclectisme, en matiére de
désinfection, est forcément encore a I'ordre du jour, nous pen-
sons que I'on ne doit pas reculer devant I’association de pro-
cédés divers pour s’assurer les bénéfices d’'une bonne désin-
fection.

Le lecteur comprendra parfaitement ma doctrine actuelle,
s’il veut bien jeter les yeux sur l'instruction suivante préparée
par une commission du Gonseil d’hvgiéne publique et de salu-
brité du Rhone dont jeus 'honneur d’étre le rapporteur :

MOYENS DE DESINFEGTION
A EMPLOYER CONTRE LES MALADIES TRANSMISSIBLES OU EPIDEMIQUES

Instruction adoptée par le Conseil d'hygi¢ne publique
ct de salubrité¢ du département du Rhone.

L. Précautions a prendre par Uentourage des malades. — Les
personnes qui soignenl les malades auront des vétements spéciaux
qu’elles quilteront : 1° au moment de sortir dans la rue; 2° pendant
la durée des repas; 3° lorsqu’clles devront se trouver en contact
avec les personnes bien portantes de la maison.

Elles se laveront les mains fréquemment, surtout avant le repas,
avec du savon et nne grande quantilé d’eau renouvelée plusicurs fois.

Il. Désinfection des ustensiles qui servent aur malades. — l.es



DESTRUCTION ARTIFICIELLE DE LA VIRULENCE. 2o

fasses, bols, assiettes) cuillers, ete., dont les malades se sont ser-
vis, seront ricoureusement nettovés a leau bouillante, etlon veillera
ace quiils ne soient pas utilisés par d’autres personnes,

Les restes d'aliments laiss<és par les malades ne doivent jamais
clre consommeés par les personnes en bonne santé.

M. Desinfection des matieres rendues par les malades. —— Lex
vomissements et les celles seront immédiatement mélangés a un
verre d'une solution acidulée de sulfate de cuivre (eau, 100 gcrammes ;
<ulfate de curvre, 2 cramies ; acide sulfurique ordinaire, & grammes),
puis jetés dans les cabinets. Les vases ou ces matieres ont été
recues seronty en outre, rinecs anssitot © d’abord avee un second
verre de solution acidulée de sulfate de cuivree, puis avec une
crande quantité d’cau ordinaire

A la campacne, les matieres seront enfouies dans le sol, apres
désinlection, lomn des cours d’eau, des sources ou des puils qui
servent alalimentation ou a des usages domestiques.

Nioles matieres ont é4¢é répandues sur le parquet, elles seront
absorbées avee de la sciure de bois que T'on fera briler aussitot.
La tache =era lavée avee une éponge ou un torchon imprégnés d’eau
phiéniquée a 2 pour 100, Cex ohjets seront ensuite projelés dans un
baquet «{'cau phiéniquée, dont il sera question hientot.

Siles maticres ont souillé les draps de Iit, des serviettes ou des
mouchoirs, on plongera ees objets le plus tot possible dans Peau
phéniquée et on tes trailera comme les autres pieces de linge (vov.
cl-apres).

IV, Désinfection du linge dans le conrs de la maladie. —- Le linge
de corps, les servietles, les mouchoirs, les draps de lit, seront désin-
fectés dans la maison avant d’¢étre soumis au blanchissage.

Pour cela, aussitot qu’ils auront cessé de servir, qu’ils soient
couillés ou non souillés, on commencera par les plonger pendant
une demi-jonrnée au moins dans un bhaquet ou cuveau rempli d’ean
phéuiquée &2 pour 100; on les sortira de ce tiquide, on les tordra
[égerement, puis on les maintiendra pendant vingt minutes ou une
demi-heure dans 'eau réellement bouillante; ensuite on les sou-
meltra & lalessive sur place, on bien on les livrera au blanchisseur.

Il est tres important de xavoir que les matieres quelconques ren-
dues par le malade ne doivent jamais se dessécher sur les pieces
de Tinge qui les ont recues.

Nila chose est possible, on remplacera avantageusement I'ébulti-
tion dans I'cauw par un passage a I'étuve a désinlection. ‘

La solution phéniquée ainsi employée sera versée dans les cihi-
nets daisances, jamais dans les dégorgeoirs des cabinets de 1oi-
lette ou des éviers.

Les linzes et autres objets de pansement de peu de valeur seront
hralés dans le cas contraire, ilsseront désinfectés de la méme ma-
niere que le linge de corps. .

V' Desinfection des habits, de la titerie, des tapis et des tentures
i la fin de la naladie. — Les habits des n‘lalades et des garde-
malades, la literie (couvertures, malelas, oreillers), et tes tapis el
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les rideaux de la pieee dans laquellc la maladie a évolué, seront
enveloppés dans des draps humectés d’eaw simple ou phéniquée
et portés dans I'étuve a désinfection, ou ils subiront, pendant
vingt minutes, l'aetion de la vapeur d’eau sous pression.

Ces objets ne seront remis en place qu'aprés la désinfection du
logement.

On traitera de la méme manicre les hardes et chiffons, alors
méme qu’ils devraient étre donnés ou vendus.

VI. Désinfection des meubles el de la chambre du malade. — Cette
opération comprend plusieurs temps qui seront toujours exéeutés
dans l'ordre suivant :

1° Humecter uniformément le carrelage ou le parquet avec de
I’eau ordinaire ;

2¢ Essuver soigneusement le plafond, les murs ou la tapissecrie
avec un linge légerement hwmeeté, afin d’entrainer et de fixer les
poussieres ;

3° Imprégner fortement les meubles d’une minime valeur, tels
que berceaux en bois et en fer, ehaises ordinaires, eic., ete., avec
une solution de sublimé a 1 pour 1000 (eau, 1000 grammes; sublimé,
1 gramme).

L’intérieur des {ables de nuit devra toujours é{re traité ainsi;

4° Pour les meubles plus importants, tels que les lits et les som-
miers, introduire de la solution de sublimé dans les joints; comme
s'il s’agissait de la destruction des punaises, el essuyer les surfaces
cirées ou veruies avec un tampon imprégné d’huile;

b° Battre, puis frotler avec une brosse trempée dans la solution de
sublimé, la surface des siéges garnis de tissus divers;

6° Laver et brosser le parquet ou le carrelage de la chambre, les
boiseries ou les murailles, jusqu’a la hauteur de 2 metres, avec des
balais et des éponges emmanchées trempés dans la solution de
sublimé (1};

7° Deux lheures aprés, au minimum, on procédera a un lavage
abondant, a I'aide d’éponges emmanchées, mouillées cette fois avee
une solution alcaline (eau, 1000 ¢rammes; carbonate ou cristaux de
soude du eommerce, 10 grammes).

En méme lemps, on lavera largement, avee la solution alealine,
les meubles d’une minime valeur qui ont été préalablement impré-
gnés avec la solution de sublimé;

8" Absorber excés de liquide; ventiler fortement, afin d’amener
unc dessiceation assez rapide des parois et du parquet de la ehambre.

L.es mesures préeédentes doivent donner une sécurité suffisante.

Cependant, dans les cas ou les piéces a désinfecter peuvent étre
évacuces pendant quarante-huit licures, on fera bien de compléter
la désinfection de la chambre et du mobilier qu’elle conticnt par
une fumigation a l'acide sulfurcu.r.

(1) si l'on avait affaice & un appartement dont la décoration est luxueuse,
on sc contenterait de pulvérisations antiseptiques sur les parois et les ten-
tures suivies d’un battage ou ’un brossage aprés dessiccation compléte.
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Pour cela, et avautl la dessicealion, on dispose au milicu de la
chambre nne hassine en fer battu, dans laquelle on place dela fleur
de sonfre a raison de 15 @ 20 cramnies par metee cube de Tespac:
a désinfecters Pour éviter les dangers dlineendie. on place le réei-
pient contenant le sonfre an cenlre de bassines en fer ou de haquels
contenant vue couche de H a6 centimetres d'eau. On bouche la
cheminée et Ton colle des bandes de papier sur toules les fissures
qui permelbraient aux vapeurs de s’échapper. On enduitl de graisse
les objets en métal qui ne peuvent pas clre enlevés, On arrose le
somfre d'nn peu daleool et on 'enflamme. On ferme la porte de la
picee el Pon colle extéricnrement des bandes de  papier sur les
joints. Le o gaz acide sulfureux =e dégage el on le maintient empri-
sonné pendant douze heures an moins. Lo Tendemain, la chambre
e<t Tavgement aérde. On peut la réhabiter des que Von ne pergoit
plus Tacide sulforeux qui, dovdinaive, canse des picolements aux
veux el a la gorge. elest-a-dive environ vingt-quatre heures apres
[e commencement de Facralion.

Eufin, quand on Te pourra, on fera bien de remplacer le papier
de la tapizserie ou de faire, snivant le cax; badigeonner ou peindre
les murs @ nouveau.

Celte instruction a ¢té adoptée par M. Cambon, préfet du
Rhone, pour servir de guide aux familles frappeées par des
alfections contagicuses et a Péquipe organisée par les soins du
département. en vae de procéder a la désinfection des focaux
cf des objets mobiliers dans les appartements occupeés par des
nrakdes,




CHAPITRE IV

DESTRUCTION ARTIFICIELLE DES VIRUS DANS L’ORGANISME

Nous n’oserions pas proclamer que lextériorité de l'agent
des maladies virulentes et infectieuses soit universelle, mais
nous affirmons qu’elle constitue la regle générale. Il a été dit
longuement que des influences physiques, que des corps divers
sont capables de détruire cet agent ou de le modifier de facon
a 'empécher de nuire. Dés lors, on peut concevoir 'espérance
de préserver les parties superficielles de 'organisme ou les ré-
gions profondes ouvertes par le chirurgien de ’abord des mi-
crobes ou bien de détruire les microbes dans ces points s’ils s’y
étaient préalablement établis, & 'aide de movens appropriés.

Les mémorables travaux de M. Pasteur sur la panspermie,
résumés au commencement de ce livre, ont éveillé dans 'esprit
de quelques chirurgiens I'tdée de protéger les plaies contre les
germes de I'atmosphere. De cette idée, naquirent le pansement
ouaté de M. Alphonse Guérin et le pansement antiseptique de
M. Lister. Le premier, simple cuirasse filtrante, empéchait aux
microbes de I'air de venir coloniser dans les tissus. apres
lopération. Le second, non seulement arrétait les germes,
grace a son impénétrabilité, mais, de plus, n’en apportait pas
au moment de son application, attendu que ses pieces consti-
tuantes avaient été préalablement désinfectées. Effrayé par
les germes de 'atmosphere, M. Lister entrepritméme de détruire
ceux-ci dans l'air ou baigne 'opéré en y pulvérisant une solu-
tion d'acide phénique ; tentative louable, logique a 1'époque ou
elle fut concue, mais bien illusoire aujourd’hui. Nous savons,
en effet, que ces pulvérisations ne sont pas efficacement micro-
bicides. Elles s’attaquent a un ennemi plus fort qu’elles et nous
donnent une fausse sécurité. Il faut méme se demander si, par
une condensation inévitable, elles n’entrainent pas sur la plaie
un nombre de microbes plus grand que celui qui tomberait
spontanément d'une atmosphere séche.
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Ceste sans doute. pour préserver plus strvement les plaies
que Volkmanm avait pris e pavti dopérer sons une douclie de
hquide antiseptique; pratique peu suivie, car elle a paru nui-
sible ala creatrisation.

Pendant plosienrs années, il ¢tait seulement rationnel d’attri-
huer aux aierobes extérieurs les complications des plaies
chirurgicales; actuellement, il seraitimpossible de prétendre e
contrame, puisque la bactériologie a découvert des microbes
pyogenes et septiques. Silon est assez heureux pour empécher
@oces germes spectaux dtaborder les tissns entames par le
bistourt de Topérateur, ceux-ci, ohéissant sans entrave a lear
plasticité pliyvsiologique, marchent vers une prompte cicatri-
sation. Maisx on est persuadé quiil est plos urgent de se défendre
contre Jes germes déposces sur les corps solides que contre
les cermes errants de Fatmosphere Nussiles chirnrgiens s’effor-
cent-ils de faire disparaitre les niierobesdelasurface du champ
operatoire de leurs mains et de celles de Teurs aides, de la
surface de Ieurs vétentents, de celles de lenrs instruments el
de tons les objets exposeés & venir au contact de la plaie. Le
but qu’ils se proposent peut ctre atteint par Nusage de solu-
tions antiseptiques pour la toilette de T'opéré et des mains du
chivurgien. par Vinnersion des instranients, des fils a suture
et des éponges. dans des solntions analogues. par 'emploi
donate et de gaze antiseptiques. On peut également Vatteindre
en substituant les agents physiques de stérilisation aux sub-
stances antiseptiques. On lave avee nne eau stérilisée par la fil-
tration ou la chialeur. o opere avee des instruments flamhbés,
on panse avee desmatieres purifices parune haute température

M. le professeur Léon Tripier a installé depuis plusienes
années. dans sa clinique de la Faenlté de medecine de Lvon.
Foutillage neécessaire pour obtenir Uantisepsie sans antisepti-
ques, ¢est=i-dire ce que Pon nomme Pasepsie en chirurgie et
cnmedecine Leau aseptique est fournie par des filtres systeme
Chamberland ageneeés dune maniére spéciale par M. L. Dor
les instruments constrnits ad hoe sont sterilisés par imuersion
dans un hain himile chauffé o 120 degréss Touate les bandes
de caze  ete.. sont purifices dans Pautoelave & 120 degres el
séelices & 100 degres dans nne ¢tave-nragasin.

Dans tons lex cax ot le chirurgien opere sur des régions ou
les técuments sont intacts et les parties profondes exemptes de
fovers microbiens, M. L. Tripier trouve de séricux avantages.
au point de vue de la simplicite de la gnérison, @ obtenir
Fasepsie. sans le secours des substances microbicides,
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Mais, si Popérateur intervient pour remedier a des accidents
d’origine microbienne ou & des plaies ouvertes aux germes
infectieux depuis un temps plus ou moins long, il n’obtiendra
pas le résultat cherché s’il se contente d’opposer une barriere
aux germes de Pair par application (’un pansement aseptique.
I1 doit associer a I'usage de ce dernier la désinfection du foyer
et il poursuit celle-ci par I'emploi de lavages et d’injections
avec des solutions microbicides. Pratiquée de la sorte, la
lutte contre les microbes recoitle nom {'antisepsie chirurgicale.

Ainsi comprise, 'antisepsie adonné demerveilleux résultats ;
elle a augmenté 'audace des chirurgiens au grand profit de
I’humanité. Grace a la méthode antiseptique, le bistouri péneétre
dans les régions qui lui semblaient. il y a quelques années.
a jamais interdites, sous peine d’homicide par imprudence, et
les maternités de certains hopitaux sont devenues moins redou-
tables aux accouchées que les plus opulentes demeures.

Ai-je besoin d’ajouter, apres ces quelques lignes, que 'anti-
sepsie est 'objet de toute I'attention du corps médical? Cest une
grande déesse dont les faveurs sont acquises 4 ceux qui suivent
le plus scrupuleusement ses nombreuses et délicates preserip-
tions.

Ecarter les agents infectieux d’une plaie chirurgicale ou Ies
attaquer dans les foyers superficiels et circonserits qu’ils ont
créés sont ceuvres relativentent faciles. La tache est beaucoup
plus laborieuse et plus incertaine sides virus sont plus profon-
dément engagés dans I'organisme, s'ils sont répandus ¢a et [a.
sans siege fixe, dans la trame des tissus. Néanmoins, Ie
médecin n’a pas le droit d’abandonner la lutte, de renoncer a
faire de 'antisepsie interne, c’est-a-dire & combattre les mala-
dies infectieuses par les modificateurs des virus.

Personne plus que M. le professcur Bouchard ne s’est efforeé
de démontrer expérimentalenient et cliniquement la possibilité
de combattre avec une certaine efficacité I'agent intime des
maladies virulentes dans la profondeur de I'organisme

On est encouragt a le suivre dans la voie qu’il a tracée d’une
main autorisée, si on veut bien se¢ remémorer certains faits de
la pratique médicale et de I'expérimentation.

Les maladies dont la médecine triomphe le plus stirement
sont les infections pour lesquelles elle a trouvé des médica-
ments spécifiques. Or ces affections, comme la syphilis et la
malaria, sont des maladies virulentes, et leurs médicaments
spécifiques. 1e mercure, Uiode, la quinine ct les arsenicaus,
sont des substances antiseptiques.
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Nous ferons remarquer en outre. qne ces substances agissent
bien par lenrs propreiétés antiseptiques. en tuant ou modifiant
e virus de Ta svphilis et de Jaomalaria. kEn effet. le mereure
et Diode gndrissent les Iésions syphilitiques et non les altéra-
lions analogires qui reconnaissent une autre cause. De menie.
i quinine et les arsenicaux n'arrétent pas tontes sortes d'acei-
dents Febriles. mais quelques-uns seulement parmi ceux qui se
rattachent @ une iniluence microbienne.

Mo Ranlin remarqua. le premier, dans ses travaux sur la
enlture arvtilicielle de VAspecgillus wiger, que I'introduction
d'une minime quantité de substance antiseptique dans Ie milien
nutritif pent arvéter ou troubler profondément I'dvolution du
veactal, Un setze cent millicme de nitrate Fargent arréte la
vegctation; un cing cent millieme de sublimé corrosif; un huit
millicine de bichlorure de platine un deux cent quaranticme
de sulfate de cuivee diminuent considérablement lTa récolte.
Ouon suppose disait M. Duelaux en 18820 un microbe patho-
cone aussi sensible au nitrate davgent que aAspergillus niger,
10 milligrammes de cet antiseptique sulfiraient a le faire dispa-
raitve din corps d'un homme pesant 60 Kilogrammes j et si ce
microhe dvoluait exelusivement dans le sang. 1l snffivait pour le
tuer de O milligrammes de substance microbieide

On s'hnagine aiséntent Penthousiasime qui sempara des me-
decins o la leeture d’une  analogie st fermement optimiste.
enthousiasme qui s‘accrut tout d'abord lorsquon sapercut.,
(e vitro. que plusicurs microbes pathogenes ¢taient extréme-
ment et inégalement sensibles & 'influence des antiseptiques.
Vais il fallut hientot abandonner des espérances concues a la
hate. Détruire des mierobes dans un milieu aussi complexe que
Forganisine d'un nalade. parmi un nombre prodigieux de
forces agissantes diverses. n’est pas aussi facile que de les dé-
truire dans un houillon de culture. Jen ai fait, comme plu-
sietirs antres microbistes. lamalhenrveuse expérience. MM, Cham-
herland et Sgraus avaient montré que Padjonetion d'une trés
petite: dose de ¢hloral & un boutllon de culture cmpéchait 1e
developpement du Bacillus authracis. Javais concln que la
chloralisation Jd'un animal le préserverait des smites funestes
dune inoculation charbonneuse. Hlusion décevante ! Un lapin
moculé. plongeé dans un sommeil chloralique presqne perma-
nent pewdant trente heures, inondd de flots de chloral, a suc-
comhé dans tes délais habituels.

Cet ¢ehiee noest pas motf a découragement. I démontre sun-
plement que tous les antiseptiques efficaces ae vilro ne le sont
pas toujours et nécessairement ae corpore. et que lex efforts
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doivent tendre a trouver pour chaque virus le microbicide
spécifique, ¢’est-a-dire 'agent efficace a la plus petite dose pos-
sible, probleme difficile, mais dont la solution a été préparée
par les travaux de M. Bouchard.

Au surplus, la médecine doit. & moins d’abdication, se
vouer résolument a cette recherche. Elle ne saurait avoir la
prétention de guérir les maladies virulentes si elle se bornait
a en combattre les symptomes. Son objectif sera désormais de
détruire ou d’arréter au milieu de leurs effets pathogenes les
agents de la virulence. Elle se résignera seulement et tempo-
rairement a jouer un autre role.

On aura une idée générale du but et des voies et moyens de
'antisepsie interne ou médicale, si 'on veut bien réfléchir aux
modalités diverses qu’affecte la nocivité des microbes.

Les microbes nuisent aux malades, quelquefois, par leur
présence, le plus souvent, par les poisons qu’ils sécretent. De
la lindication de tuer les microbes in situ, ou de s’opposer a
leur pullulation dans l'organisme malade, ou de les rendre
incapables de sécréter des poisons actifs, ou, si I'on ne peut
mieux faire, Pindication de détruire ou d’évacuer les poisons
au fur et & mesure de leur formation (1).

l.a médecine entreprendralalutte avec des armes empruntées
aux modificateurs physiques et chimiques des virus.

La dessiccation est un agent de destruction trés énergique
sur les formes microbiennes non sporulées ; mais on ne saurait
songer a en tirer parti dans le cas qui nous préoccupe.

La lumiere, les rayons solaires surtout, sont de puissants
modificateurs et méme des destructeurs des virus sous tous
les états; mais, comme ils ne possedent plus, au dela de la
barriere opposée par les téguments, une influence suffisante, il
est impossible de compter sur leur emploi.

La chaleur peut anéantir les virus, a la condition de la por-
ter a des degrés incompatibles avee la vie des étres supérieurs.
Par conséquent, on doit abandonner le projet de détruire radi-
calement les virus avec son aide. Mais il ne faudra pas renoncer
aux effets des températures simplement dysgénésiques. I1 suffit
d’abaisser ou d’elever légerement la température optima a
laquelle végetent certains microbes pour géner leur multipli-
cation et amoindrir leur virulence. tes variations sont parfai-
tement compatibles avee la conservation des fonctions physio-

(1) Depuis la découverte de R. Koch, on peut ajouter une autre indication :

celle de détruire les néoformations provoquées par la présence des bacilles,
comme les tubercules dans la phtisic.
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logiques de Porganisme Par suite on est autorise a les utili-
~ser principalenient lorsquiil s"agit de lutter contre des fovers
microbiens circonserits et superficiels.

M. Auberte de Lvon. traitant les bubons consécutifs anx
chaneres sunples par des bains de siege prolongeés a la tempeé-
rature de 4= 40-42 decrés. aurait transformé ces aceidents au
point d’éviter la terminaison par suppuration.

M. le professeur Renaut @ modéré promptement les effets du
microbe e 'érvsipele par la véfrigération produite avee le
chlorure de meéthvles sans atteindre la virulence des agents
pyogenes qui peavent etre associés i ce dernier

Mars ¢’est surtout dans Le traitenrent de la fievree typhoide
par fes bams froids que se manifeste le plus nettement la puis
sance des modificateurs physiques dans la lutte contre Tes ma-
Ladies virnlentes.

Nion consulte Te Tivee de MM Ravmond Tripier et Bouveret.
on verra que la meéthode de Brand, adoptée sans restriction par
I'Ecole [yonnaise, sous I 11111)111\|0n mtelligente ot convaineune de
M Crantz Glt,llllld, a diminue la mortalité de plus de Ta moitié
dans {es hopitaux et des trois quarts dans la pratique civile ou
la maladie est soignée convenablement & son début.

L action des bains frouls, dans la méthode de Bramd, est
plus qu antithermique; elle géne 'évolution du bacille (’Eberth,
comme  le pronvent les exeellents effets des réfrigérations
locales (poitrine et abdomen), ralentit la marche des uleera-
tions intestinales (Renaut), favorise I'¢limination des séerd-
tions toxiques du microbe typhoigene par les voies urinaires
au fur et mesure de leur production (Weill et Roque). Bref.
la balucation réalise plusieurs des  qualités de Pantisepsie
meédicale

On oppose I'influence bienfaisante des bains frouds a la rou-
ceole, L searlatine, la variole; lorsque la température centrale.
dans ces maladies virulentes éruptives. s'éleve a un degré in-
quictant. Les personnes habituées aux anciennes pratigques
medicales ne voient pas sans terreur appliquer, a ces affec-
tons, pareille thérapeutique. Elles craignent pour Iéruption.
que Ton a regardée comme une ertse extérieure  salutaire
Quelques mots sufliront @ calmer ces appréhensions. Quand
cos maladies suivent un cours aussi heurceux que possible,
Péruption eoineide avee une température centrale de == 39 de-
arés environ. On nempechera pas Uéruption de se produire en
ramemanit ot en maintenant 4 4 39 degrés une teniperature
qui oscille entre = 10005 et 4= 41 degres. laquelle est fort ge-
nante of méme menacainte pour les fonctions du malade
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L'efficacité des modificateurs chimiques des virns ou anti-
septiques proprement dits pour combattre les maladies internes
microbicnnes a été mise en doute par M. R. hoch. Partant d’ex-
périences in vitro. il lui a paru que la dose des antiseptiques
nécessaire & stériliser l'organisme entrainerait fatalement la
mort. Aujourd’hui, les temps sont bien changés!

M. Bouchard a fait remarquer au Congres international de
médecine, sicgeant & Copenhague, qu’il était imprudent de con-
clure d’expériences in vitro a effet des antiseptiques sur les
microbes pathogénes contenus dans lorganisme des malades,
En présence de cellules vivantes et des liquides nutritifs. la
résistance des virus est peut-étre moins grande que dans un
milieu artificiel (1). De plus, il est des substances presque inof-
fensives pour 'llomme qui. néanmoins, détruisent fort hien
certains microbes. Enfin, Iantisepsie médicale ne vise pas seu-
lement a la destruction des virus. Elle estime qu’elle rendra
un tres réel service aux malades en entravant la pullulation
des microbes ou en modifiant les sécrétions toxiques. Ces
avantages, elle peut les obtenir avec une dose d’antiseptique
qui ne troublerait pas trop profondément le milieu ou vivent
nos éléments anatomiques.

M. Bouchard ajouta encore que dans quelques maladies, par
exenrple, la dvsenterie et le choléra, agent infectieux reste
assez longtemps & la surface de la muqueuse intestinale pour
nous permettre de I'attaquer avee succes sans convertir toutes
les humeurs de I'économie en une solution antiseptique.

Dans plusieurs circonstances, il est vrai, la lutte est pour-
suivie & la fois dans l'intestin et dans la profondeur des tissus.

Quel que soit le cas, le médecin qui déxire combattre les
maladies virulentes par les antiseptiques doit coneilier la sureté
de antisepsie et Uintégrité de Iorganisme.

Il ne faut donc pas choisir sur une liste d’antiseptiques
etablie par des expeériences faites dans des milieux inertes. Le
choix se déterminera d’apres des veeherches in anima rili sur
le rapport de la puissance antiseptique i la puissance toxique.

M. Bouchard a fait connaitre une warelhe i suivre pour déter-
miner la valeur des médicaments antiseptiques.

Son prociédé, essentiellement comparatif, e divise en trois
temps

Dans le premier, on cherche les doses minima de deux anti-

(I} On voit quelquefois I'inverse. D’aprés Behring (D. med. Wochenschr.,

I887), il faut une plus grande quantité de sels d'argent pour produire un effet
antiseptique dans Porganisme qu'in vifro.
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septiquess dont Tun ext pris comme type capables dempéeher
e développement dun microbe déterming dans un bouillon
donneé et on en déduit, par une simple division, le rapport (I')
delear puissanee antiseptique ;

Dansle second, on introduit ces deux médicaments dans les
veinesosur des animaux de la méme espece, afin de trouver les
doses minima qui tuent 1 kilogramme de poids vif; ensuite
ot détermine Te rapport (T) de leur puissance toxique

Dans 1e troisicme temps, on divise le rapport T de la puis-
sance toxigue par le rapport P de la puissance antiseptique : le
quotient exprime la valeur antiseptique de la substance étudice
relativernent & la substance tyvpe,

Par conséquent, la valeur antiseptique comparative d’un
medieament (V) se tivera de la formule ci-dessous :

___.'1‘
=p

Pour plus de clarté. prenons un exemple; comparons le
naphtol g an bitodure de mereure I faut ajouter a t litre de
bouillon k) centigranmies denaphtol pour empecher le dévelop-
pement du Bactllus pyocyaneus: il suffit e 25 milligrammes
de biiodure pounr obtenir e méme résultat. Le rvapport P des
0.40
0.020
dit. le biiodure de mereure ext 16 fois plus antiseptique que le
naphtol 2.

St Pon étadie les puissanees toxiques. on s'apercoit que
{5 milligrammes de bitodure e mercure tuent 1 Kilogramme
de lapin, tandis qu’il faut, pour obtenir cet effet, 39780 (e
naphtol §. Le rapport T des puissances toxiques est done
2 Q
H;(% = 187. (’ext=d-dire que le bitodure demercure est 187 fois
plus toxique que le naphtol.

Conséquemment. & dose physiologique  la valeur antizep-

puissances antiseptiques est done éeala == 16. Nutrement

: . , 8T
tique Vosera égale A T 3,

En résmme & deses compatibles avee la vieo le naphtol
pourra stériliser 12 fois plus de substanee que le bitodure de
mercure. Le naphtol est done préférable au buiodure pour
exsaver ('obtenir lantisepsic médicale.

M. Maximoviteh a déterniné. par le proecde de M. Bouchard.
la valeur antiseptique du naphtol « comparativement a celle du
naplitol 3 sur quatorze especes microbiennes. La dose agéné-

ArLoING. 17
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sique du naphtol « a varié de 8 a 10 centigrammes pour
1000 grammes de bouillon. La dose toxique est de 39,25 par
kilogramme de lapin. Si nous nous rappelons que la dose agé-
nésique du naphtol § est 40 centigrammes pour 1000 et la dose
toxique 327,80 pour 1000, le naphitol « se montre 4 fois plus antj-
septique et 1,19 fois plus toxique (ue le premier. De sorte que,
a dose physiologique, le naphtol « a une valeur antiseptique
3.3 fois plus grande que le naphtol .

Telles sont les données théoriques qui permettront de dresser
un tableau comparatif d’ou I'on tirera soit des équivalents thé-
rapeutiques. soit les indications nécessairex a Peniplol judi-
cieux des antiseptiques. Parmi ces indications, la plus impor-
tante est relative a la détermination de la dose médicamenteuse
des antiseptiques. Afin de nous guider dans cette opération.
M. Bouchard a cherché de plus pour chaque substance la dose
minima qui, injectée dans le sang, cause quelque trouble des
grandes fonctions; il la nomme dose pathologique.

Le savant et ingénieux professeur a dressé ensuite un tableau
ou figurent la dose antiseptique, la dose toxique et la dose patho-
logique de plusieurs substances, rapportées a 1000 grammes
de bouillon et & 1000 grammes de lapin. Voici un spécimen :

4 DOSE DOSIE DOSE
SUBSTANCES ,
ANTISEPTIOUE TOXIQUE PATHOLOGIQUE
ar., gr. e
lodoforme............ ... 1,27 p.1000 | 0,50 p. 1000 | 0,05 p. 1000
Lo Qe ® wamine oo B e s e 2,75 — 2,17 — 1,21 —
Naphtaline................ 1,51 — | 340 — Iy =
Naphtol B oeveneenennnn.. | 040 — | 380 - L10 —
D11 1170) B 2 [ 0,10 — | 3,20 — 1 —
»

(e tableau renferme tous les éléments pour la détermination
de la valeur antiseptique des substances qui v sont inscrites.

Supposons que nous voulions déterminer celle de 1'iodol en
prenant I'iodoforme pour type. Nous cherchons d’abord le

: . . . . 2,15
rappori P des puissances antiseptiques ; il est égal a 1 ’9)7 =232
’-l
Nous chercherons ensuite le rapport T des puissances toxiques,

- LT o : ;
CXPrime par =g il est égal a 4,34. La valeur antiseptique de

I ’ Iy 4‘»34‘ 5 \ .
liodol sera done égale & 5 c’est-a-dire & 1,19, celle de l'io-

-

doforme ¢étant 1. Pour obtenir le méme effet antiseptique, on
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pourra done prendre 1,19 fois moins d'iodol que d'iodotorme.

Quant aux limites entre lesquelles varient les doses meédica-
menteuses, elles sont indignées par les doses toxiques et patho-
logiques.

Depuis de Tongues années, M. Bouchard s'ext préoccupé de
neutraliser les mierobes habituels ou aceidentels du tube diges-
tf. quand leur présence se vévele par des troubles généraux
dont la cause premiere se rattache aux fermentations ou aux
produits toxiques seéerétés par ces hotes dangereux. H a tenté
antrefois la deésimfeetion de Tintestin, dans la fievree typhoide.
par la poudre de charbon de Dbois. Aujourd’hui, il est plus
fermement eonvaineua que jantais de Putilité de Pantisepsie intes-
tinale dans un bon nombre de cas, et surtout dans plusieurs ma-
ladies virnlentes dont les agents sont répandus a la surfaee de
[a muquease ou a une petite profondeur dans eette membrane

M. Bouchard assimile la masse des matieres liquides ou semi-
liquides e Pintestin & un bouillon que 'on se proposerait de
stériliser. Chez un homme adulte de 65 kilogramnres, le poids
noven de cette masse est de 6 kilograinmes environ. Il faudra
done six fois plus d'antiseptique pour obtenir antisepsie de
['nitesting, a un moment donné, que pour stériliser 1 litre de
bouillon. ¢ est-a-dire :

gr. ar.

7.62 d'todoformie, au liew deooooo i 1,27
16,50 "1odol, = - S 2.75
0,06 de naphtaline, — 16+ o pomensns nens, + Phensnonensn FOFR- 1,51
2,40 de naphitol {2, e ¥ «xone P BTN 0,40
0,60 de naphtol «, — YTt ETRY: - B 0,60

Si I'on détermine. pour ces substances, la dose toxique et la
dose pathologique, on possédera les éléments d’un tableau ana-
logue & celui publié ci-dessus et auquel on empruntera les ren-
scignements nécessaires pour choisirle corps le plus convenable
a réaliser I'antisepsie intestinale. Tel ext le tableau suivant :

RIS DOSE DOSE
ANTISEDPTIQUE
R TOXIQUE PATHOLOGIOUE
JINTESTD |
|
ur. ar, i ar.
lodoforme....... S OIle D Qe |62 p. 1oy 32,50 p. 10000 3,25 p. 1ovo
1171 1) AP SA « D | 1850 — 14k ps  —  B0G) —
Naphtaline....oooeeeennn ooos — 2l b = ) & B
Nill)hto (’, et (B AR E RS : ‘2,’;0 — ‘2]7 » — ) Al » _
Naphtol w.ovvei s EeE o0 — | 21,75 - 65 —
I '
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D apres ces chiffres, on obtiendra un maximum d’effets anti-
septiques et un minimum de troubles physiologiqnes avee Je
naphtol «, ensuite avee le naphtol 3, puis avee la naphtaline. ete.
Ce ne sont done pas les plus puissants antiseptiques qui jouis-
sent de la valeur thérapeutique la plus grande. M. Bouchard a
rendu un service tres important en démontrant expérimentale-
ment le bien fondé de cette contradiction apparente.

M. Lortet eut l'idée de préconiser le naphtol 3 pour obtenir
Pantisepsie du tube digestif des abeilles nourrices, dans les
ruches alfectées de la logue. Plusieurs apiculteurs ont suivi ses
conseils et ont obtenu d’excellents résultats.

M. Bouchard a songé encore a utiliser les merveilleuses pro-
priétés antiseptiques de quelques essences, celles d’origan, de
cannelle de Chine et de Cevlan. d’angélique, de vespétro, de
géranium d’Algérie. 11 a remarqué. par son procédé général
d’épreuves, que la valeur thérapeutique du mélange de ces
six essences, supérieure a celle de chacune en particulier, I'em-
portait sur celle dn naphtol. Néanmoins, les essais tentés sur
I’homme n'ont pas donné des résultats encourageants.

MM. Cadéac et Albin Meunier ont entrepris de laborieuses
recherches sur une longue série d’essences. Ils ont étudio
parallelement les effets antiseptiques et les effets physiologi-
ques de plusicurs essences. afin de choisir celles qui géneront
plus stirement 'évolution des microbes en troublant le moins
les fonetions de I'organisme. Nous savons qu’ils possédent un
grand nombre de matériaux. Espérons qu'ils serviront un jour
ala thérapeutique des maladies virulentes; mais jusqu'a pré-
sent les tentatives faites par ces auteurs pour neutraliser un
virus en action chez le malade n’ont pas ¢té couronndes de
succes.

Quel que soit Pantiseptique sur lequel la préférence se sera
fixée, il ext bon d’agir énergiquement au débhut du traitement et
de prolonger T'effet destructeur par 'emploi de faibles doses.
Nous savons que certains microbes s’accoutument anx antisep-
tiques. quand la dose est incapable de supprimer toute véadéta-
tion. On fera done bien, si I'on west pas en possession d’un
spécifique, de substituer dans le cours d'une médication de
longue durée un antiseptiqne & un autre, d’apres les tableaux
qui servent a caleuler les ¢quivalences.

Dans Tapplication. il va sans dire qu’il faut tenir compte
du nombre et de lactivité prosumés des micerobes contre
lesquels on engage la lutte. ef savoir profiter de toutes les
circonstances extérieures et intérienres qui peuvent veuir en
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aide a Pantiseptique. Aionsic parfois. on obtiendra de séricux
awantages e augmentant la vitalité des tissus par des moyens
approprics. La pratique et 1e tact mdédical permettent ces appre-
ctations délicates. Nous nous bornerons a signaler leur impor-
tatce.

Dans beaucoup de cas,; il est ¢tabli que les microbes nuisent
aux malades par lenis séerétions toxiques. I est done indique
d'absorber o de dénaturer ees produits sur place ou de favo-
rizer, tout au moins, leur destruction dans Uorganisme ou leur
prompte ¢limination par les émonetoires naturels.

M. Bouchard. qui se met toujours en garde contre les auto-
infections d’origine intestinale. devaitinsister a plus forte raison
sur cette précaution, lorsque le tube digestif est hanté par des
microbes infeeticux. Aussi a-t-il recommandé Jd'absorber ou de
dénaturer les séerétions microbiennes par la poudre de charbon,
[e salievlate de bismuath, 'odoforme, ete., de faciliter leur des-
truction en excitant les fonctions du foie, si énergiquement
dépuratives @ U'égard dex poisons (H. Roger), de hater leur éli-
niination soit par entrainement (purgations ou lavages), soit par
Factivité glandulaire (diurétiques).

Dans le choléra. dit M. Bouchard, une partie des séerétions
microbicnnes est résorbée par la muqueuse intestinale et
rejelée avee Purine qui prend des propriétes toxiques speciales.
(est done une maladie contre laquelle antisepsie intestinale
sora opposce avee raison. Ancéantir le bacille virgule dans I'in-
testin, neutraliser le poison qu'il fabrique et aceclérer =on ¢li-
mination, combattre U'épaississentent du sang, telles sont lex
indications dominantes dans la thérapeutique du choléra.
M. Gantani a eru les remplic avee avantage par lemploi de
Pacide tannique. 11 a remargque quune solution a 1 pour 100
crpechie Ie développement du bacille virgule, quune solution
A 1/2 pour 100 1e vetarde. La meéme solution ajoutee a une
culture stérilisée supprime les effets fachenx qui suivent habi-
tnellement Yintroduetion de celle-ct dans e péritoine des co-
baves Aussi M. Cantani a-t-il preéconisé lentéroelyse a Facude
tannique au début, des Papparition de la diarrhée, et Thypo-
dermoclyze pendant fa période algide.

M. Hueppe a proposd, en pareil cas, Pemploi du =alol. qui
jouit dailleurs d'une grande efficacité contre les aflections
vesicales, ot du salievlate de bismuth. D'autres ont parle du
calomel.

Nous glissons rapidenient sur ces questions, nialgre Finteret
quelles présentent. car e caractere decel ouvrage ne nons
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permet pas de sortir des généralités. Le lecteur trouvera dans
le Traité d’antisepsie de M. Legendre et dans la Thérapeutique
des maladies infectieuses de M. Bouchard tous les détails théo-
riques et pratiques qu'il peut désirer.

Cependant il me semble impossible de ne pas indiquer ici le
merveilleux et mystérieux proccdé de M. R. Koeli, pour la gue-
rison de la tuberculose. M. Koch a annoncé au congres inter-
national de médecine de Berlin (4 aoat 1890) qu'il ¢était en
possession d’une substance, dont la nature cst encore tenue
secrete aujourd’hui (1° décembre 1890), a T'aide de laquelle il
rendait des animaux inattaquables au virus tuberculeux et gud-
rissait ceux qui étaient frappés de la maladie. Depuis cette
époque, des cssais ont été poursuivis sur 'homme dans les ho-
pitaux de Berlin. Il en résulte que la lymphe préparée par
M. Koch, administrée avec ménagement sous la peau de
I'homme, détermine une réaction générale trés vive. surtoul
chez un individu porteur de 1ésions tuberculeuses, et une réac-
tion locale dans ces lésions mémes. Celle-ci entraine la mortifi-
¢ation du tissu tuberculeux, mais n’entraine pas fatalement la
mort des bacilles. De sorte que la guérison exige I'élimination
des tubercules nécrobiosés; sinon, on est exposé a voir les ba-
cilles se répandre hors de la lésion et eréer de nouveaux fovers.
Dans les cas de tuberculose cutanée, I'élimination est facile et
naturelle; dans les cas de tuberculose osseuse, articulaire ou
ganglionnaire, eclle demande l'intervention du chirurgien;
enfin, elle reste incertaine dans les cas de tuberculose pulmo-
naire.

Il est encore trop tot pour apprécier exactement I’étendue du
service rendu & 'humanité par la découverte de M. koch.
Quoi qu’il en xoit, celle-ci inaugure une phase nouvelle dans le
traiteinent des affections microbicnnes et elle ne peut manquer
de porter avee elle de grands bienfaits.

L’antisepsic médicale a été parfois utilisée préventivement
pour rendre 'organisme impropre a 'implantation de certains
microbes. Knvisagée & ce point de vue, 'antisepsic mérite
{’étre étudice avec les moyens de conférer artificiellement 'im-
munite,




CINOUIEME PARTIE

IMMUNITE DE L'ORGANISME CONTRE GERTAINS VIRUS

Onelqnes maladies viralentes, comme la septicémie puerpé-
rale et Peérvsipeles peavent se moutrer plnsicurs fois suar le
meme sajel; dlantres, telles que Ta variole, la fievee (yvphoide
Ja =carlatine, la rongeole. la coqueluche, ete.. ne récidivent
pas. regle générale. Gelles-ci créent nn état spéeial. connn
ous te nom dawnawnité, qui exempte Tes malades de nou-
vedles atteintes.

Limunité nest done pas. ainsi qu on le erovait autrefois.
Fin des caracteres généraux des affections vivulentes, Ger-
taines, a cvolintion longne. ta tuberculose par exemple pro-
cedent meéne par poussées specessives, rapprochées on forl
¢loignées tes wnes des autres. 11 semble que Tes premicres
alteintes. loin de préserver Povganisme. créent une predisposi-
ton. ni danger permanent de [¢thalite: Cependant Ta tnheren-
[ose ne se comporte pas toujours de cetle manicre.

La pratique médicale d’abord, Pexpérimentation cusnite, ont
démontreé Texistence de immunite.

CIIAPITRE PREMIER

IMMUNITE ACQUISE ET IMMUNITE NATURELLE

Limmuniteé est aaturelle onacquise. La premicre résulte d'un
défaut de réceptivité individuelle dont Ta cause mwa pas 6fé
soupconnée 4 Pavance  La seconde esteréée par fa maladie
contractée aceidentellement par le sujet ou provoquee par Pex-
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périmentateur, au moyen de procédés artificiels variés sur les-
(quels nous nous appesantirons prochainement.

Quelle que soit son origine, elle se présente a des degrés
divers; mais elle est rarement insurmontable.

§ I, — DE L'IMMUNITE ACQUISE.

L’immunité acquise est passagere ou durable. Elle est efficace
pendant quelques jours, quelques mois ou quelques années, ou
bien elle persiste pendant toute la vie de I'individu. ’immunité
d'origine expérimentale est généralement celle qui dure le
moins. L'immunité d’origine accidentelle est plus persistante;
cependant elle s’affaiblit avec le temps, @ moins qu'une influence
procédant de I'age du sujet ne se substitue a elle graduelle-
ment. Elle peut étre transmise héréditairement.

Causes. — Les causes de l'immunité sont encore mal con-
nues. L’expérimentation a simplement permis de les entrevoir.
Mais comme un immense intérét s’attache a leur détermination
scicntifique, elles sont depuis longtemyps I'objet d’études trés
attentives que nous allons résumer avee les hypotheses qu'elles
ont suggérées reposant : les unes, sur une altération du milieu
intérieur de I'organisme; les autres, sur une modification des
propriétés des éléments anatomiques.

A. Les théories de I'immunité basées sur laltération du
milieu nutritif découlent de la comparaison que l'on a faite
entre la vie des plantules, des algues virulentes et celle dex
végétaux supérieurs. On sait qu’'une plante rend le sol sur
lequel elle a évolué assez impropre a la végétation d'une autre
plante de la méme espeéce. On attribue ce fait & deux causes : a
Iépuisement du sol et & son adultération par les excrétions
radicellaires. Cette double influence a été manifestement
prouvée dans les expériences de M. Raulin sur la végétalion
de TAspergillus niger. La moisissure ne pousse plus lors-
qu une veégetation antérieure a épuisé la petite quantité de
zine qui entre dans la composition du liquide nutritif; on
observe le méme résultat lorsque les ¢léments nuisibles aban-
donués par une culture précédente n'ont pas ¢té détruits par
une certaine dose de fer dont Ia présence dans le liquide nutri-
tif n’a pas d’autre usage.

Par analogie, nous pouvons donec supposer que les microbes
pathogenes, en ¢évoluant dans Porganisme des malades, qui
joue aleur ¢gard le méme role que le liquide de M. Raulin pour
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Uadspergils aiger ot 1e <ol pour les végétaux supcrienrs. mo-
difieront e mlien tnterieur de deux maniceres @ en lui vetivant
certains privcipes utiles a la vie microbienne, ou cn v déver-
sanl quelques produits dexerétions nnisibles.

be Tas Ta theorie de Pimmunité par ¢puisement et la théorie
par addition ou altération du milicu nutritif.

[* La premicre théorie se trouve déja en germe dans les
certts de Raspatl attribuant. on le sait, le développement des
maladies virulentes & un parasitisme grossier et hyvpothétique.
Mo Pasteur Ta ¢mise en 1880, & la =nite de ses travaux sur le
wicrobe du choléra des poules. M. Pasteur s’est apercu que le
bouillon dans lequrel on cultivait ce microbe devenait graducelle-
ment impropre & une nonvelle eulture au fur et & mesure des
progres de la végetation a son intérieur. Lorsque la végitation
ctadl terunnée, le bonillon ne convenait plus @ la pullulation du
niterobe du choléra aviaire. maisil pouvait se préter a la cultimee
Ao attie niiero-organisime.

M. Pastewr en 2 conclo que clhiague microbe puise dans le
wilicu wateitif Tes éléments les plus convenables & sa veégdla-
tiotr; de sorte quunanilicn épuisé pour une espece peut ne pas
[étre pour une autre Par extension, on comprendrail qu'un
sujet prémuni contre une affection soit accessible a dautres
maladies virulentes.

Cette wanicre de voir est passible de plusieurs objections.

Dabord, la stérilitd du Dbouillon d'une culture achevee
peit tenir aussi bien & Faddittion d'mne matiere empéchante.
conmme it M. Bouchard, analogue anx exerétions radicellaires
des végdlaux snpérieurs, qu'a I'épuisement de certains prin-
Cipes

drsuite, elle ne se coneilie pas tres bien avee plusieurs des
caracteres de Finmunite. Ainsi, Grawitz a fait observer que la
résistance @ la variole proeurce par un bouton de vacein on
par les nontbreuses pustules d'une variole conthiente, presque
caale dans les deux cas, était loin détre en rapport avee le
chiffre des mierobes qui ont évolué dans I'économie des ma-
lades. La théorie de Uépuisement concorde done mal avee cc
rshltal.

De plus. comment expliquer la persistance de Pimmunite.
apres la guérison. dans un organisme tendant & se reconstituer
aletat normal. etou Fétat de santé parfait semble impliquer le
cetomr des humeurs a leur composition primitive? M. Pasteur a
peusé que la substanee soustraite pouvail s¢ trouver en lrés
minime quantite tout a la fois dans les huneurs et d‘an.\: le mi-
licu ambiant ou Torganisme emprunte ses reconshlnants, =i
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bien que sa disparition serait presque sans influence sur la
santé et que organisme mettrait fort longtemps a la récupérer.

2° L’objection la plus sérieuse découle d’une série d’expe-
riences communiquée par M. Chauveau. le 28 juin 1880.

M. Chauveau a observé que du virus charbonneux fort,
inoculé sur des moutons algériens doués de 'immunité natu-
relle, a bien plus de chances d’infecter et de tuer ces animauy,
si le virus est abondant, que v’il est introduit en quantité (res
minime. Il montra. de plus. le 19 juillet de la méme année.
que cex résultats étaient identiques, quand on avait créé et
renforeé I'immunité par des inoculations préventives. ¢'est-i-
dire par une suite de maladies artificiellement provoquées.

Voila donc des terrains impropres a la vie de quelques
bacilles, soi-disant par épuisement, qui tout & coup deviennent
aptes & en nourrir des légions. M. Chauveau a déduit de ces
faits qu’un microbe ayant rendu un milieu rebelle a une culture
ultérieure «a exercé cette action,non pas en épuisant le terrain,
en le privant de toutes les substances nécessaires au dévelop-
pement du microbe, mais bien en v laissant des substances
nuisibles qui impregnent ce milieu de culture et lui font subir
certaines modifications inconnues d’ou résulte sa stérilisation
plus ou moins eomplete ».

La théorie de 'immunité par addition de substances nuisibles
au milieu organique prenait ipso facto une solidité beaucoup
plus grande. Elle deviendrait encore plus probante, <'il était
démontré u'un organisme peut acqucérir 'immunité en rece-
vant les matieres élaborées par les bacilles. sans subir le con-
tact direct de ces derniers.

M. Chauveau s’attacha a fournir cette démonstration. de 1874
a 1886. Des 1880, il annoncait que les agneaux neés de meres
moculées du sang de rate pendantla gestation, deviennent tous
plus ou moins réfractaires a I'action du virus charbonneux.
Etant données. d'apres les recherches de Brauéll et de Davaine.
appuyées récemment par celles de Sanchez-Toledo surla conta-
vion de la tuberculose, les propriétés filtrantes du placenta ma-
ternel, les agneaux n'ont pu recevoir, dans le sein de leur
mere, que les matieres solubles du sang. Autrement dit, leurs
tissus ont ¢té simplement imprégnés des produils vaccinants
scerétés par les bacilles charbonneux dans le sang de la mere
et non exposcs a laction simultanée des microbes pathogines
¢l de leurs séerétions.

IF est vrai que MM. Straus et Chamberland, M. Perroncito,
M. Koubassoff et M. Malvoz ont douté de Texactitude rigou-
reuse des idées de Brauéll et de Davaine sur la filtration a tra-
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vers le placenta. Quelques microbes peuvent dans certains eas
passer du =ang de la mere dans les vaisseaux du feetus, Mais Tes
recherches faites & Lyvon ont montré que. regle geéndérale. le
placenta retient exactement tous les bacilles, Sur onze cas, ol
des brebis arvivées aux dernicres semaines de la gestation onl
sunccombeé a Pinoculation charbonneuse, deux fois senlement on
rencontra des bacilles dans le feetus. Or. comme M. Chauveau
a constaté Pexistence de inmunilé sur quarante agneaux au
moins. trente-trois; au pis aller devaient leur résistance spié-
ciale a la matiere diffusible séercétée par les bacilles.

Par conséquent, Vimmunité acquise par le fetus chez la
hrebis moculée du charbon semble bien démontrer la crdation
decette propriété par Vaction d’une maticre soluble. produit de
la vie microbienne.

Nous reconnaissons cependant que les expériences de M. Cliau-
vea ont fortement ¢bhranlé la théorie de Pépuisement. mais ne
Font pas ruinée tout & fait. Effectivenient, si les ¢léments
ficureés ne traversent pas le placenta, la partie liquide du sang
fietal et du sang maternel se mélangeant au niveau de eel
organe. les bacilles pourraient, tout en restant dans les vais-
scaux de la mere, emprunter des éléments solubles anx hu-
meurs du feetus.

Peut-étre est-ce cette réflexion gqui pendant plusieurs années
empecha Mo Pasteur Caceepter la théorie de M. Chauveau.
Ce fut sculement dans sa premicre note sur les inoculations
antirabiques (26 octobre 1885) qu'il manifesta un changement
dans ses opinions. A cetle ¢poque, il émit 'hypoihese que, dans
les moelles rabiques desséchées. il pouvait bien exister a cote
des mierobes une substance non vivante capable de donner nn
commencement d'immunité. Il fut beageoup plus affirmatif, en
Janvier 1887, dans nne lettre adressée a M. Duelaux.

3 Quiavait-il surgi dans Uintervalle ? La crovance a la possi-
hilité de eréer Timmunité avee les produits fabriques par les
microbes pathogénes dans un organisme ¢tranger ou dans un
milicu artificiel.

Lidée premicre revient & Toussaint. Lorsqn'il eut reéussi a
vaceiner des moutons avee quelques goultes de sang charbon-
neux chauffé, il attribua ce résultat a la partie liquide du
sang. Les expériences deocontrole faites ultéricnrement par
ML Pasteur et ses ¢leves ont établi que interprétation donnée
par Tonssaint n ¢tait veaie que dans un petit nombre de cas;g le
plus =ouvent, le sang chauflfé renferme encorve des hacilles
altenues, Toussaint n'insisla pas.

Pendant la dernicre épidémie cholérique M. Fervan. de Tor-
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tosa, envova & '\cadémie des sciences de Paris, le 23 juillet
1885, une note ou il annonca qu’il préservait I'homue du cho-
léra par l'inoculation des cultures du bacille-virgule. Il inocu-
lait sous la peau, contrairement aux pratiques usuelles, une
grande quantité de culture avec la pensée que « le microbe
ne se reproduit pas dans le tissu cellulaire » et que « l'action
prophylactique est due & une sorte d’accoutumance ou d’habi-
tude de 'organisme & la substance active, diffusible, apportée
par le microbe ». L’hypothese de M. Ferran fut accueillie avec
défiance et vivement critiquée. Cependant M. Ghauveau démon-
tra devant I’Association francaise pour l’avancement des
sclences, au congres de Grenoble, en aott 1885, a l'aide de
(uelques faits bien acquis a la physiologie générale des virus.
qu’elle n’était pas invraisemblable.

Quelques semaines plus tard, I'adhésion de M. Pasteur aux
théories de ce genre calma D'opposition. Bien plus, on s’em-
pressa de cherclier leur vérification expérimentale.

Alors on apprit que Woldrigde aurait communiqué I'immu-
nité contre le charbon par l'injection de cultures filtrées du
Bacillus anthracis faites dans une infusion de thymus et de
testicules de veau; que Salmon et Smith auraient préservé des
pigeons du choléra hog avee des cultures stérilisées du microbe
de cette maladie ; que Charrin, en octobre 1887, avait notable-
ment augmenté la résistance du lapin & la maladie pyoevanique
par des injections de cultures stérilisées; que Roux et Cham-
berland (décembre 1887) avaient procuré une immunité plus
ou moins forte et plus ou moins durable contre la septicémie
gangreneuse en injectant dans le péritoine les substances
solubles fabriquées par le vibrion septique dans une culture ou
dans les tissus d’un animal vivant.

Nous avions déja vu, avee M. Chauveau, que la sérosité
septique, debarrassée du vibrion septique par la filtration,
perd toute sa virulence et peut étre introduite en quantite
notable dans le tissu conjonctif sous-cutané sans causer d'in-
fection. Au mois de février 1888, M. Roux publia des expe-
ricnces demontrant que le microbe «du charbon symptoma-
tique fabrique auwssi des substances dont l'injection seule
procure immunité.

linfin, au mois d’aott de la méme annde, M. Gamaléia justifia
les idées de Ferran, en assurant qu’il donnait au pigeon I'immu-
nité contre le choléra avee des cultures dont les microbes
¢taient tués par le chauffage.

Apres cette suecession de travaux, la théorie de I'épuisement
tomba dans 'oubli; au contraire, la théorie de Daddition
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cmergea librenment 3 des lovs, il fut permis dentrevoir Fhenre
on lon se passerait des microbes et ou Pon ercéerait artificielle-
nent anmuonite avee  des sabstanees  chimigques que Ton
apprendrait & choisir ou a préparer.

Fxt-ce a dire que Ta théorie de Taddition rende aisément
compte de tous les faits 2 Avee elle. nous comprenons mienx la
possibilite de simmonter Fimmunite d'un sujet par linoculation
dun grand nombre de mierobes; & la comdition, toutefors,
drattribuaer @ cenx=ci une des propricétés de o certains ferments.
Ainsic quand la Tevare est déposée dans une solution de sucre
cristallisé impropre a sa nutrition, elle séerete une substanee
soluble qui change ce sucre en suere assimilable; cette
transformation est proportionnelle a la quantité de levare
emplovee I niest pas illogique de supposer qie Tes hacilles
introdhnits dans un organisie prémunt séervetent une matiere
qui detrutt ou transforme  Ia substance  nuisible  déposeée
pendant une maladie antéricure Un grand nombre de bacilles
reussivait & accompliv cette tache ; un petit nombre ne pour-
rait v parvenir

Mais nous ne saisissons pas mienx la persistanee de 'immu-
nte longtemps apres la guérison danms un organisme sans cesse
en mutation ot rien n'est cternel et ot des efforts constants
tendent a le debavrasser des sabstancees étrangeres Elle n'é-
claive pas non plns d'une facon sufiisante le probleme fort
cuvicux de Ta transmission de 'immunité de la mere an fetus.
lorsque la conception a lieu apres la disparttion de toule trace
de maladic, comme nous Favons vu avee MM, Cornevin et Tho-
mas pour le cliarbon symptomatique.

Disons done @ Vimmuanité, orviginellement, se lie platot a
Padjonetion des séerdétions microbiennes gqu'a Uépuisement de
quelques prineipes des hunteurs par la vie micvobrenne 5 eepen-
dant il ext probable que adultération des humeurs par ces
séevétions. que Pélat bactérieide des hquides organiques esl
sculement le premier acte din curieux phénomene envisagdé ici el
que la modification des ¢léments anatomiques en est le second.

B. M. Metsehnikofl a localisé ce second acte dans les cellules
(quil desicne sous le nom de phagoeytes et il a pense que les
propri¢tés nouvelles des phagoeytes chiez un individa pourvi
de Timmnite résultait du contact direct des microbes patho-
cones avee les cellules. Nous avons indiqué. & Poeeasion (e
Pextinetion des maladies vivulentes la théorie de eet auteur
Ponr M. Metsehnikoft. innnunité naturelle ou acquise se réduit
anne question Faptitude des cellules migratrices ou fixes du
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tissu conjonctif, aptitude innée ou communiquée, a englober,
digérer et détruire les microbes envahisseurs. Cette aptitude
serait réduite au minimum chez les sujets doués de récepti-
vité pour un virus; elle existerait & un degré élevé chez les
individus pourvus d’immunité; de plus, dans le cas d’immunité
acquise, elle résulterait de I’habitude progressive des phago-
cvtes 4 s’assimiler les miero-organismes qu’ils évitaient a I'état
normal, habitude qui serait méme éveillée par le contact des
microbes virulents atténués.

Qu’arrive-t-il, par exemple, lorsqu’on inocule une souris,
un cobaye, un- lapin avee du virus charbonneux fort? Les
bacilles se multiplient aupres des leucoceytes ; ceux-ci, malgré
I'existence de leurs mouvements amiboldes, paraissent inca-
pables de les englober dans leur protoplasma; seuls, les
phagocytes de la rate en emprisonnent quelques-uns; aussi la
maladie suit-elle une marche fatale. Que se passe-t-il, quand
on inocule dans le tissu conjonctif des bacilles atténués? [1
s’établit autour du point d’inoculation une énergique réaction
leucocvtaire, et, dans les phagocytes extravasés, le microscope
décele la présence des bacilles.

Des inoculations successives de virus atténué auront done
pour effet d’augmenter peu & peu la phagocytose ; de sorte que
si 'organisme est attaqué, ultérieurement, par des microbes
virulents, les leucocytes préparés pour la défense s’empareront
rapidement de ces redoutables ennemis. Lorsqu une maladie
virulente guérit, les microbes perdent insensiblement leur
virulence 5 conséquemment. dans la derniere période, il se passe
probablement des phénomenes comparables 4 ceux qui suivent
les inoculations de microbes atténués; d’ot I'établissement
d’'une phagocvtose curatrice.

Bref. 'immunité, {"apres M. Metsehnikoff. résulte d’une modi-
fication dynamique ou physiologique des leucoecytes, de leur
accoutumance & un aliment particulier né du contact du
microbe avee lintérieur de lenr protoplasma.

L’autcur s’est préoccupe d’expliquer par sa théorie I'insuc-
¢es ('nn certain nombre d'inoculations a petites doses et I'im-
munite individuelle paraissant en ¢tre la conséquence. Si tant
de morsures rabiques restent inefficaces. ¢’est parce que les
microbes pénctrent d’abord dans les phagocevtes dou ils ne
ressortent qu’a la condition d’étre assez nombreux pour lasser
le pouvoir digérant de leur prison vivante.

La phagocytose. nous avons dit ailleurs, est un phénomene
normal ; cependant plusieurs observateurs Iont trouvée réel-
lement exagérée cliez les sujets pourvus d'immunité.
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Nemnioins, pour notre comple. nous DCaAvols jamais oe
satisfaltdn méeanisime mvoqaé par M. Metsehnikoft. N est=il pas
plus locique de faire procéder Pexagération de Ta plirgoeviose
de 'influence du milieu liguide snr la celtule que Jdu o contaet
avee lemerobe 2 Le mierobe atténue ou virulent est toujours e
meme corps semi-colide anssi facile @ emprisonner  dans un
cas que dans Tantre  tandis que Ta nature de ses séerdétions
peut =e anodtlier ef, selon le caso favoriser on enmpécher les
momvements protoplasmiques par lesquels débute Ta phiago-
eviose  De pluse siles mierobes sont détruits sur place par les
phagoeyies formant une barrieve antour d'nne inoculation de
virus atténne on saisit nral comment Valimentation baetérienne
de quelques cellnles donnera accoutumanee a tous Ies leneo-
evies de Torgamisme 5 tandis qne cette modification géudrale se
concott aisément si Fon veut bien admettre Uintervention d’une
seeretion diffusible

Inting st le phagoevtisme résulte du contact des microbes,
comment le feetus gagnera-t-il Uimmunite dans le sein de =a
mere ?

M. Bouehard, qui est tout disposé a accorderau pliagoevtisme
ane certaine nnportance dans la eréation e Pimimunite. a vu
expernnentalentent des  microbes véndneux se  soustraire
Faction des Tencoevtes, tandis que d'antres, appartenant a la
metre espece, mais constituant des races particulieres, ¢taient
rapidement englobés et digérés. et il a pense que cette diffé-
rence chezles premiers tenait a existence d'une séerétion stu-
pefiante pour le protoplasma des phagoevtes. Pour M. Bou-
chard. les proprictes de ces denx varietes de o produrts se
retronveraient égalentent dans certaines substances chimiques.
M=t les préparations wercuriques et particnlierement arseé-
niate de sonde entravent beaucoup la diapédese des globules
blimes et Te plragoevtisme

La théorie primitive de Metsehnikofl. nrodifice par I'interven-
Lioir dex produils microbiens, conservait néanmoins un certain
colé mystérieux qui vient détee éelairel par quelques travaus
fort Inteéressants.,

M. Pleffer avait désigné sons le nom de chimiotarie une
proprieté des vegétaux infeérienrs doués de mobilite Tes faisant
st porter vers certaines substanees chimiques.

MM. J. Massart et Gl Bordet, en février 1890, ont démontre
que les leneoevtes jouissent ausside cette curicase propriete.
Apres avoir charge de cnlture de Staphylococcus pyogenes
albus, de Bacillus cholere gallinarum, de Bactllus typhosus ot
de Baeillus anthracis des tubes capillaives fermes a une extre-
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mité. ils lesintroduisirent dans les saes Ivmphatiques dela gre-
nouille et constaterent. au bout de vingt-quatre henres @ que
des leucocevtes étaient entrés plus nombreux dans ces tubes que
dans d’autres simplement remplis de bouillon vierge. Dans de
nouvelles expériences.ils observerent que les cultures stérilisées
ou filtrées avaient la mcéme influence attractive, tandis que des
substances suspendant temporairement la propriété chimio-
taxique des cellules, telles que I'eau chloroformée ct le chloral
livdraté, n’attiraient pas les leucocvtes.

Il se dégage done de certains microbes quelques substances
solubles qui excitent les mouvements amiboides des leucocytes.
D’autres microbes ou les mémes mierobes dans des conditions
différentes sécretent au contraire des substances qui exercent
une action paralysante ou négative.

Les premiers attireront les leucocvtes jusqu’a leur contact
(puisque la substance excitante est d’autant plus abondante
(qu'on se rapprochera davantage de sa source) et seront a peu
prés fatalement englobés par ceux-ci, tandis que les seconds
seront préservés du phagocytisme ou bien ingérés en tres
petit mombre par les leucocvtes situés d’aventure sur leur
chemin.

M. Gabritchewsky a répété et verifié les expériences de
MM. Massart et Bordet sur le lapin et a constaté des propriétés
chimiotaxiques chez les leucocytes des animaux a sang chaud
plus manifestes, plus énergiques que chez les leucocytes de la
grenouille. Il a ¢éprouvé la sensibilité des cellules migratrices
avec un assez grand nombre de substances. \ Pexemple de
M. Pleiffer, 11 a réparti ces dernieres en trois groupes : [° les
substances a chimiotaxie positive ; 2° les substances a chimio-
taxie négative ; 3° les snbstances a chimiotaxie indifférente.
Dans le premier groupe. nous releverons : les cultures sté-
rilisées et non stéribisées de microbes pathogénes et non
pathogenes, les séceétions émanant du Bacillus anthracis et
de son premier vacein. Dans le second, nous trouvons les pro-
duits du Bacillus cholerwe gallinarwm.

En conséquence, a premicre vue, les observations de MM. Mas-
sart et Bordet sont applicables & la phiagocylose chez les
animanx a sang chaud et subsidiairement a Uexplication de
Iimmunité par exageération du phagoevtisme; elles modifient
heurcusement les idées de M. Metsehnikoff. \ussi avouons-noius
maintenant que nous néprouvons plus les menes difficultés a
accepter ces derniéres.

Pourtant, si nous reconnaissons que le phagocevtisme peut
lutter contre les microbes et conconrir & nous préserver des
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maladies virulentes. nous nous gardons de Iut aecorder un role
prepondérant dans le mécanisme de Pimmunité et a fortiori
d'en faire Te proecdé général ot universel d’apres lequel les
orgaiismes se défemdent contre les agents pathogenes.

Par exemple e bacille du eholéra des poules séerete des pro-
duits @ chindotaxie négative; cependant une premicre atteinte
de la maladie confere Tinmunité, M. Gabritechewsky nous (it
d'nne manicre géndrales que les cultures stérilisées et non sté-
rilisées de microbes pathogenes sont chargées de substances
a chinmiotaxie positive , et eependant nn certain nombre de
waladies wicrobiennes ne conferent pas Fimmunité ; bien pius.
quelques-unes semblent meénie favoriser une nouvelle expio-
sion e la maladie. Kofin, le Bacidlus anthracis donnant con-
stanmment des produits & chimiotaxie positive. comurent se fait-il
quia dose cgale le second vacein Pasteur ne puisse pas étre
substitué an premier sans de grawds dangers pour les animaux?
Njoutons encore que dans plusicurs affections récidivantes,
Férvsipele notannment, on observe les sigues d'un phagoey-
tisme tres cnergique, ot pourtant les malades ne recuetllent
pas le béndlice de imnuanite.

Nons ne connaissons done pas encore le dernier mot du mé-
canisme de la non-récidive.

(:. MM. Roux et Chamberiand, ala suite de lenrs travaux sur
la septicémic gangreneuse et le chiarbon symptomatique déja
indiqués, ont imurédiatement comypris Ie besoin de subordonner
[action des phagoevtes anx modilications chimiques survenues
dans organisme et constituant I'état réfractaire.

1< s'¢taient d'abord rattachés & Phypothese de FPinfluencee
indirecte du microbe sur le phagoevtisme. Pour cux, la phago-
eviose serait permanente et tendrait sans cesse a s'exercer
mais clle serait plus ou momns paralyvsée par les séerétions
microbiennes @ au maximuni. si les séerétions proviennent e
microbes (res virulents ; au minimum, quoique & des Jdegrés
divers. si elles procedent de mierobes atténues.

Mais, dans Tenr esprit, cela ne suffit pas pour protéger or-
canisie et arreter le cours dune maladie. I faut encore que
L modification chimique din milicn nitérienr par les sécrétions
empéchantes nuise & Lo multipheation du microbe.

Tant que ces denx sortes de substanees existeront dans or-
canisme. I maladie sera modérée, ralentic, snspendue et en-
suite prévenne Ouand leur ¢limination sera complete, Timmu-
DILe cossera.

L'interprétation de MM. Roux et Chamberland convient

ARLOING. 18
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mieux a I'explication de 'immunité que la théorie exclusive de
M. Metschnikofl; elle nous permet de comprendre la sueccession
des accalmies et des acces dans les maladies intermittentes.
Dans tous les cas, elle se concilic miecux avec les expériences
de M. Chauveau, de M. Salmon, de M. Charrin, et avec la per-
sistance de I’état réfractaire apres la maladie.

Elle implique en outre la modification dynamique graduelle
des éléments cellulaires par leur séjour prolongé dans un
milieu organique spécial.

Une ingénieuse expérience de M. Roger démontre que dans
le corps des vaccinés les éléments solides des tissus possedent
un état qui s’oppose a I'établissement des effets habituels de
certains virus. M. Bouchard a rapporté cette expérience dans
les termes suivants : M. Roger détache les deux membres pos-
térieurs chez deux cobayes, 'un vacciné par le bacille du char-
bon symptomatique, 'autre sain. Dans un des membres prove-
nant de chaque animal. il injecte la culture virulente et place
les quatre membres & ’étuve. Le lendemain, la cuisse inoculée
provenant du cobave sain est emphysémateuse et erépite sous
le doigt. 11 n'y a pas de gaz dans la cuisse inoculée provenant
du cobaye vacciné ; il n’y en a pas dans les membres non ino-
culés provenant I'un du cobaye sain, I'autre du cobaye vaceine.
Comme on pourrait dire que les tissus sont rendus bactéricides
par le sang qu’ils contiennent, M. Roger répéte son expérience
en avant soin de faire passer,immeédiatement apres la mort, un
courant d’eau salée par l'aorte des deux animaux, les veines
étant largement ouvertes, et obtient les mémes résultats.

Cette notion sur I'état des éléments solides simplifie beau-
coup nos vues sur la propagation de I'immunité dans la descen-
danece des vaccinés. On concoit sans effort quune modification
portant sur les éléments solides soit transmissible par voie de
génération cellulaire et se fasse sentir plus ou moins longtemps.

On sait, en listoire naturelle, que la nature du milieu am-
biant exerce sur les entités une influence considérable, et que
les changements organiques et fonctionnels qui en sont la con-
séquence se fixent dans la descendance et se propagent par
hérédité.

Sous la préoccupation de cette idée. M. Bouchard admet,
a coté de I'altération purement chimique des humeurs, une
modification corrélative de la nutrition, qui s’étend a tous
les tissus. Subsistant apres la guérison, cette modification
permet a I'organisme de se débarrasser rapidement du méme
microbe lors d’une nouvelle infection. L’opinion de M. Bou-
chard est professée i peu de chose prés par M. Grawitz.
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M. Duclaux aceepte adjonetion d'nne substance nnisible.
Quant a la facon dont elle produit 'inmunite, il pense quen
circulant au contact des ¢léments, elle entraine pena pen leur
foleramee pour les agents virulents  « Siodit-il, Tes mierobes
~eeretent des produits solnbles; des toxines on des diastases
nuisibles a lorganisine, ¢es poisons circuleront dans tout I'en-
~semble alimenté par ane wméme cireulation, et la tolérance
vis=a-vis deoces oagents entrera pour une part. peut-étre con-
sidérable, dans les modifications qui aboutissent & U'état de
CACCINE- »

L'ctat de vaceind ou Finnnmniteé résulte done de la vaceination
de chaque cellule de Porganisme.

A Thenre actnetle. nous ne saurions dire en quoi conxiste la
modification subie par les éléements vaceines. La latte. a éerit
M. Virchow, se tronve maintenant entre les mierobes et les cel-
lules, mais elle est aussi mystérieuse quan moment ou elle
paraissait ¢tablie entre Porganisine et la maladie.

Nous ferons observer qu’en admettant une modification nu-
tritive o dynamique des éléments, les auteurs eroient pouvoir
¢ passer de la modification chimique des hmmeurs. A un mo-
ment donndé, disent-ils, cette dernicre disparait. Ia premicre
senle persiste et elle suffit pour donner aux cellules la faculté
de résister aux produits toxiques que des microbes déverseront
Jors d’mne denxicme infection. Cette hypothese implique. pour
les envahisseurs, la possibilité de pulluler dans un organisme
doud de immunité. Or il n'en est riens les miecrobes font
tres difficilement souche dans eces conditions. It semble done
que lex éléments anatomigques modifiés retentissent a leur tour
sur la conrposition du milien intérienr. La physiologie géné-
rale démontre a chaque instant des relations réciproques e ce
genre,

Altération du milien par fes séerdétions microbiennes, modifi-
cations dvnamiqnes et nutritives des éléments, exagération de
la phagoeytose, eréation de la tolérance. retentissement des
cellules modifiées sur la composition des humeurs, telle serait
fa succeession des plhicnomenes quientrainent Fimmunité et
assurent quelgquefois sa transmission héréditaire.

Hatons-nous d’ajouter que I'hiypothese occupe encore une
large place dans ces conclusions.

D. I s agil de savoir siles séerétions, causes premieres de
Uinnmnnité. sont a la fois earulentes et vraccinantes. ou si elles
ne comprendraient pas deux sortes de substances dont les
unes seraient exclusivement vaceinantes.
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M. Bouchard penche vers cette duplicité, depuis que M. Char-
rin et lui-méme ont constaté dans les produits du bacille pyo-
cyanique des substances colorées qui n'ont aucune influence
sur la toxicité des cultures ou du bacille.

M. Rodet a fait une observation semblable sur le Staphylo-
coccus pyogenes aureus.

Les propriétés curieuses des virus atténués plaident dans le
méme sens. Ges microbes ne semblent-ils pas avoir perdu la plus
grande partie de leur fonction virulente tout en conservant a un
degré proportionnellement plus élevé leur fonetion vaceinante?

Au surplus, si I'on considere analogie des symptomes géné-
raux dans la plupart des grandes maladies virulentes, et si
I'on songe que certaines affections sont sujettes a récidive, tan-
dis que les autres conferent immunité, on est presque foreeé
d’admettre que les microbes des affections non réecidivantes
sécrétent une substance qui fait défaut dans les maladies réeci-
divantes.

Aussi avons-nous accepté immédiatement 'idée de M. Bou-
chard et tenté de la vérifier expérimentalement.

Nos tentatives faites pour montrer dans le charbon une
substance vaccinante et une substance toxique ont échoué.
Nous avons simplement observé quune diastase précipitée des
cultures du Pneumobacillus liquefaciens bovis jouit de pro-
priétés phlogogenes et se montre dépourvue du pouvoir vacci-
nant, fait qui nous a conduit a penser que la propriété vac-
cinante de ces cultures réside dans la partie non précipitable
par ’alcool.

M. Gamaléia trouvait récemment dans les cultures du mi-
crobe du choléra plusieurs substances, dont une est précipitée
par alcool. En elle, réside la toxicité des cultures ; seule. elle
produit'entérite cholériforme, sans conférer 'immunité. \ucon-
traire.sionladétruit parlachaleur au sein d’une culture, le reste
confere I'immunité sans déterminer les symptomes du choléra.

M. Bouchard a profité de cette occasion pour nous apprendre
que MM. Arnaud et Gharrin venaient de faire dans son labora-
toire des expériences importantes sur la dissociation des
produits sécrétés par le bacille pyocyanique. Quand ces expé-
rimentateurs distillent des cultures pyoevaniques.ils obtiennent
un liquide peu toxique dont 'injection augmente la résistance
du lapin a laction du virus, et un résidu qui est & la fois toxique
et vaccinant. Quand ils traitent les cultures par 'alcool, ils pré-
cipitenl une matiere jouissant de propriétés toxiques intenses
et n’augmentant que faiblement la résistanee de Panimal. Les
matieres vaceinantes ne sont done pas nécessairement toxiques ;
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elles e sont pas nou plus foreénient pyrétogenes. Ges résultats
domnent a eroire que Phypothese de M. Bouchard est exacte
et e vérifiera plus completement dans un avenir prochain.
Des aujonrd’n. ils démontrent « qu’il n’existe pas de parallé-
lisme absolu entre le pouvoeir toxique et le pouvoir vaecinani
des séerétions microbienmes » (1).

8 d1: DE L'IMMUNITE NATURELLE.

Llinnnunite naturelle. comme Fimmunite acquise n’est point
absolue Elle résulterait. & ses degreés divers. soit de la compo-
sitiont particuliere des humeurs, qui les rendrait impropres @ la
culture de tel microbe pathogene, soit de la temperature du
corps ot eneore de Ta texture des tissus qui feraient de Porga-
nisme entier ou de eertaines régions de (res mauvais milieux
pour I'implantation et la pullulation des germes infecticux. Does
exemples pourraient étre eités & I'appui de chacune de ces
tnterpreétations. Plus tard. Vimimunité fut attribuée a Vexagéra-
lion et jusqu’a la spécialisation d’une propriété des cellules
fixes ou migratrices du tissu conjonetif : nous voulons parler
de la phagoevtose

Nous pensons que Uinnunité pent encore résulter stmple-
nent de Uinaptitwde naturelle des organismes a ressenlir les
effets des produits amorphes sécrétés par les microbes.

Une maladie infectieuse existe, non parce que des microbes
particulicrs e sont introduits dans un organisme sain. voire
méme dans ses vaisseaux et sex tissus; mais parce e des
troubles fonetionnels ou anatomiqies se sont établis sous I'in-
fluenee des séerétions déverseées par les microbes au econtact
des éléments ou dans le milieu intérieur. Ces deux sortes de
troubles. coexistants ou isolés, constituent les symptomes sans
lesquiels la maladie ne saurait ¢tre reconnue. Or ces troubles
revélateurs deérivent de Pimpressionnabilité des éléments aux
sécrétions mierobiennes.

Nans doute, la physiologie générale apprend que le proto-
plasma et les éléments (différenciés de meme espeee ont des
proprictés identiques. La logique voudrait done qu’ils cussent
le meme degrd de susceptibilité aux agents modificateurs. Mais

(1) Nous apprenons malheurcusement un peu trop tard que MM. Kitasato et
Behring ont vu, dans le sang des animaux vaceinés contre le tétanos, nne
substance solulde qui est capable, non-seulement dempecher le développe-
ment du bacille de Nicolater dans Uorganisme, mais encore de détruire ou
dannililer les toxines de ce bacitle chez le malade et dans une culture artificielle.
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Pexpérience a démontré ue la résistance aux modificateurs de
fous ordres varie suivant la nature des ¢léments anatomiques
et ensuite suivant les espéces animales ou on les étudie. La
toxicologie comparée fourmille de faits de ce genre.

En conséquence, si les éléments anatomiques d’un organisme
sont peu ou point sensibles a telle sécrétion microbienne, le
microbe sera présent, pourtant la maladie n’existera pas.
L.’agent pathogéne ne sera plus un parasite dans le sens rigou-
reux du mot, mais un simple commensal.

Il ne suffit pas de poser des principes ; il vaut mieux résu-
mer les expériences qui prouvent que Fimmunité naturelle de
quelques especes ou la faible réceptivité de certains animaux
a un virus donné tiennent quelquefois a Vindifférence ou a la
tolérance naturelle de 'organisme pour les substances séere-
tées par les microbes.

1° Si Pon injecte le virus de la péripneumonie contagieuse
dans le tissu conjonctif du beeuf, de la chévre, du chien, du
lapin. du cobave. le premier de ces animaux contracte une
énorme tuméfaction et succombe habituellement dans Pespace
de quinze & vingt jours;la chévre ne présente qu'un léger
engorgement éphémere ; les autres sujets ne donnent locale-
ment aucune prise a Pinoculation.

Le bheeuf présente donc une grande réceptivité pour le virus
de la péripneumonie contagieuse ; la chevre, une réceptivité
médiocre ; le chien. le lapin et le cobaye possedent une immu-
nité naturelle presque absolue.

Nous avons noté (Comptes rendus de I’ Académie des sciences,
7 mai 1888) (que lo microbe de la péripneumonie. le Pnewmo-
bacillus liquefaciens bovis, déverse dans la sérosité Jdu poumon
et dans les bouillons de culture une substance soluble, préci-
pitable par VPalcool. douée de propriétés phlogogenes. Mais.
particularité intéressante. cette substance ne développe son
action inflammatoire que dans le tissu conjonctif du beeuf et de
la chevee s il est méme digne de remarque que Peffet phlogo-
gene est peu accentué sur la chevre.

Autrement dit, le tissu conjonetif du beeuf. de la chevre, du
chien. du lapin et du cobave présente. pour la substance phlo-
cogene séerétée par le Preumobacillus liquefaciens, des degres
de réceptivité ou d’immunité analogues & ceux qu’il offre pour
le microbe mée.

L’aptitude des éléments du tissu conjonctif 4 s’enflammer au
contact des séerétions du Preumobacillus donne done la mesure
de Fa réceptivité des espeéces pour c¢e mierobe. De plus, la sen-
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sibilite du beeuf et de Ja ehievee aux effets géncéraux du bhonillon
de enltare est analogue a eelle que manifeste leur tissu con-
jonetil; car. pour produire des troubles comparables dans ¢es
deux especes il faut introduire dans Ies veines de la ehievee une
dose sept a hait fois plas grande qne dans eelles dn beeuf.

2 Vorer maintenant. un nonvel exemple établissant que des
organtstres dilférents presentent des aptitudes tees variables
awdeveloppement des effets géndéranx ou toxiques des matieres
prodhtites par les mierobes.

Nous avons fait connaitre ailleurs (Comptes rendus de I Aca-
demie des sciences, & et 11 mars 18849) lex curieux elfets locaux
et Tes effets généraux du mnero-organisme que nois avons
nommé Bacillus hemionecrobirophilus. \ propos de ¢os derniers,
nons dirons que wons navons pas encore trouveé un milieu
vivant. pourvw de towtes ses proprictés physiologiques. ou ¢o
microbe puisse simplanter et se multiplier ; mais nous en con-
naissois ou les maticres solubles qu’il séerete déterminent des
troubles géndraux.

Silon injecte de 1 4 3 centimetres cubes d’une culture com-
plete dans lTa veine jugulaire ’un mouton, on obtient des effets
insigniliants. La méme expérience faite sur un jeune agneau
produit des effets alarmants. En injectant 5 centimetres cubes
oun peut entrainer la mort.

Oue sican licw d'injecter une cnlture complete, on injectr
sculement les liquides débarrassés des microbes par la filtra-
tion sur poreelaine, on aboutit au meéme résultat dans Pespace
de donze & quinze heures. La mort est préecdée des symptones
suivants : aceclération de la respiration, tristesse, abattement.
tremblentents, salivation, rictus, elforts de vomissement, tvin-
panite. diarrhée abondante, élévation, puis abaissement de
tentperature.

Laction de Ta culture complete résulte, ecla nest pas dou-
tenx, de Peffet des anatieres solubles qu’elle renferme sur la
plupart des svstemes de Torganisine de Pagneau.

Or il est curicux e savoir que les mémes svstemes chez le
chien sont toujours moins sensibles & ces matieres. Une dose
proportionnelle a eelle qui tne Ie mowton enléve a petne un peu
de gaité au ehien. Une dose double produit au bout d’une demi-
llenre &oune heure parfois plus, quelques tremblements muscu-
laires ot des vomissenrents.

Les systenies organiques (u cobave sont encore bien plus
indifterents. car, apres des doses proportionuelles six fois phirs
fortes que celtes qui tuent Pagcneau. administrées il est vrai
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dans le tissu conjonctif. Ie sujet ne manifeste aucun trouble
fonctionnel. Si tant est que 1'on puisse rendre le cobayve malade
par les sécrétions du Bacillus -heminecrobiophilus, il faudrait
les lui administrer a doses tres élevées, sous un petit volume,
¢’est-a-dire 4 un état de concentration beaucoup plus élevé qm?
dans le bouillon de culture.

3° Nous avons étudié au méme point de vue les produits
sécrétés dans les bouillons de culture par le Bacillus anthracis.
A la dose de 5 centimetres cubes par kilogramme de poids vif.
ces bouillons filtrés modifient peu I’'état général des moutons
adultes, mais troublent profondément la santé des jeunes
agneaux. Outre les changements subis par le ceeur et la respi-
ration. nous signalerons de la tympanite intermittente, des
efforts de vomissement. de la diarrhée, et une exagération de
la séerétion urinaire. Une fois. un agneau pesant 14%9.300
succomba le lendemain d’une injection intraveineuse de 52 cen-
timetres cubes de bouillon.

Une dose proportionnelle injectée dans les veines du lapin
entraine tout au plus un peu d’essoufflement passager. La
gaité et les apparences d’une bonne santé reviennent quelques
minutes aprées l'opération. Une dose deux, trois, quatre fois
plus considérable produit des symptomes si peu marqués que
I'on serait tenté de croire que le lapin est au-dessus des effets
des produits fabriqués par le Bacillus anthracis. Pourtant il
n‘en est rien. Avec une dose proportionnelle huit fois plus
forte, on détermine sur cet animal les troubles que nous avons
observés chez le mouton. On peut méme le tuer avec ces
produits, commme nous le dirons ultérieurement, en les lui
administrant dans certaines conditions.

Si nous comparons ccs résultats @ nos connaissances surla
réceptivité du mouton et du lapin pour le Bacillus anthracis
et sur la résistance que ces animaux opposent a I'évolution du
sang de rate, nous trouvons cncore l'occasion de faire des
rapprochements intéressants entre les degrés de réceptivité ou
tle résistance naturelles et la susceptibilité de Porganisme aux
effets des substances solubles d’origine microbienne.

Nous sommes d’autant mieux disposé & accorder de 'impor-
tance i ces faits dans Pordre d’idées que nous poursuivons. que
nous en avons observé d’autres qui cadrent fort bien avec cer-
laines causes d’'immunité généralement admises.

Ainsi,il est tres difficile d’inoculer fructueusement le cliarbon
au chien. On y parvient cependant en injectant une grande
quantit¢ de bacilles dans le sang, comme l'ont fait Toussaint
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et quelques experintentatenes apres lul, Lorsque. griee @ ces
precantions. Pinoenlation rénssit, la maladie est aussi rapide,
la lievee anssi vive que chez le mmouton dont La réceptivite pour
le sang de rate est considérable

Or les chiens <ont assez sensibles aux effets des séerétions
du Baeillus anthracis. SiPon introdnit dans les veines de ees
antmanx nne dose de bouillon de culture filtre donble de celle
qui peut tuer un jenne agnean. on trouble profonddément le
canr el la respiration, parfois meéne on provogue une bron-
chorrhiée sanguinolente.

Leséléments anatontiques du ehien sont, par conséquent. tres
<ensibles au poisou charbonnenx. Ni le chiien résiste habitnel-
lement aux inocnlations. ¢'este ou paree que les baetlles ne
tronvent pas d’emblée les eonditions favorables & lTeur multi-
phication. ou parce qirils sont eniprisonnes et detruits par les
cellules défensives de Forganisme.

L'inaptitude des especes on des sinjets a ressentir les effets
des séerdétions niierobiennes doit done entrer en ligne pavit les
causes qui engendrent Pimmunité naturelle contre les maladies
infecticuses,

On ne <aurait laisser ce facteur de eoté. dans la détermina-
tion des causes d'immunite, qu’apres avoir éprouveé sis suce-
ces impressionnabilité de Porganisme aux produits solubles.
Lorsqur'il intervient. il est permis jusqi’a un certain point de
Hesurer son mportance.,

I résulte encore des considérations dans lesquelles nous
venons dentrer gnun animal peut recéler et nourrir un mi-
crobe pathogene, Te disséminer et devenir dangerceux pour des
sujetsdones de véceptivite sans étre malade. EKn dantres termes,
il peut étre contagifere et contagicux sans éveiller de soupeons.
(les exemples meériteraient bien d’étre connus, car ils intéres-
sent au premier chef 'hygiene et 1a police sanitaire.

Nons savons que M. Bard. inspeetenr des épidémies a Lyvon,
a observe sur la diphtérie des faits donnant raison a cette ma-
nicve de voir. M. Bard est convaincu que des adultes peuvent
avoir des Iésions diphtéritiques dans la gorge. sans se douter
de Teur gravité, vu le peu de géne qu'ils en épronvent, et con-
taminer tres gravement leurs enfants.,

Apres Ia leetiee de ee conrt paragraphe, on comprendra que
nous sovons tout disposé a faire jouer un role plns ou moins
important a aceoutumance des éléments aux produits <olu-
bles, dans le mécanisme de Fimmunmiteé acquise.




CHAPITRE II

TRANSMISSION IEREDITAIRE DE L'IMMUNITE

Entrons maintenant dans quelques développements sur la
transmission de I'immunité par voie de génération.

Deux cas peuvent se présenter : 1°la mere est frappée, au
cours de la gestation, de la maladie virulente contre laquelle
elle transmet 'immunité & son fruit; 2° la mere. est guérie
depuis un temps plus ou moins long lorsqu’elle concoit un
jeune sujet qui viendra au monde pourvu de 'immunité.

Si la meére est malade au cours de la conception, Pinterpré-
tation théorique de la propagation de 'immunité n’offre pas de
grandes difficultés.

On sait, en effet, que le fecetus recoit quelquefois a travers le
placenta les microbes qui causent la maladie de la mere; bien
plus, qu’il contracte parfois, dans le sein de la mere. une ma-
ladie caractirisée par ses lésions speéciales. Avee MM. Cornevin
et Thomas, nous avons trouveé des tumeurs commencantes sur
des veaux et des agneaux provenant de femelles mortes du
charbon symptomatique.

La preuve que les microbes passent de la mere au feetus, en
dehors des maladies expérimentiles, est fournie par le nombre
considérable «e syphilis congénitales que l'on observe tous
les jours. Disons encore que Pon a vu des femmes mettre au
nonde pendant ou apres une variole, une rougeole, une scar-
latine, une fiévre typhoide, les oreillons, des enfants présen-
tant des lésions de ces maladies.

[’affection évolue et guérit quelquefois chez le feetus. comme
chez la mere 5 ainsi certains enfants issus de meres variolées
naissent avec des pustules eleatrisées.

Done, sile feetus recoit dans le sein de sa mére les agents de
la virulence, n’est-il pas naturel qu'aprés sa naissance le
jeune sujet possede Vimmunité comme la meére, car entre lui
et samoere, au point de vue pathogénique, il n’existe pas d’autre



TRANSMISSION HEREDITAIRE DE L IMMUNITE. AN

difference que chez le premier la maladie virulente s’est Jdé-
roulée mystéricusement. a labri de nos regards, tandis que chez
la seconde elle a évolué au grand jour. sous les yeux de ob-
servateur.

Mais. le plus souvent. e feetus est comme une gretfe qui em-
prunte simplement a la mere des matériaux amorphes et diffu-
<ibles @ travers les parors intactes des vaisseaux placentaires.
Melangeées a ces niatériaux amorphes, passent les séerdétions
uierobiennes vaecmantes. de sorte que peu a peu les humeurs
du fietus sont profondément modifices, comme celles de la
nrere Par conséquent, les éléments acquicrent presque simul-
tanément chez les denx sujets des propriétés dynamiques nou-
velles les constituant a Pétat de vaecines,

Dans quelques cas exceptionnels, la contagion par les mi-
crobes et 'imprégnation par les séerétions vaceinantes se¢ pro-
duisent cote a ¢ote : d’'une grossesse gémellaire, cliez une mere
svphilitique, on a vu surgir un enfant sain dou¢ d’immunite
contre les accidents secondaires de la mere et un enfant syphi-
litique Iun a done recu le contagium vivant de la syphilis.
I'autre. la matiere soluble vaccinante, a travers le placenta
maternel.

(n n'a pas aussi souvent qu'on pourrait le ¢roire 1'occasion
dassister @ la transmission de I'mmunité pendant la gesta-
tion. Souvent les microbes s’accumulent dans les mailles vas-
culaires du placenta, s'v multiplient et établissent, & proximiteé
du feetus, une abondante fabrique de produits nuisibles entrai-
nant avortement.

Nila maladie a disparu au moment de la conception, exph-
cation n'est plus aussi simple.

Lorsque la fécondation suit e tres pres la guérison appa-
rente. il w'est pas impossible de faire jouer aux microbes un
rote direct. L'ovule est une ¢ellule de la femelle et & ce titre
clle a pu emprisonner et retenir quelques microbes & la facon
des phagoevtes du tissu conjonetif. MM, Ntraus et Chamberland
ont apercu le microbe du choléra aviaire dans les ovisaes
d'une poule infectée et dans les embryons des ceufs féecondés
d'une poule atteinte de choléra a forme chronique  On concoil
qu'en pareilte occurrence le fietus soit comparable a un sujet
inoculé Si la maladie s éteint en lui pendant ta durée de la
cestation, il naitra prémuni contre cette affection.

Mais. lorsque la ficondation a lieu trois et quatre mois apres
la guérison. il est probable que les ovules ne recelent plus de
microbes et que la modification chimigue primordiale du miliew
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nutritif maternel a disparu. Dans ce cas, nous devons chercher
une explication plausible dans la transmission des propriétés
de la cellule ovulaire aux cellules qui naitront de sa segmenta-
tion. En effet, pour assurer la pérennité de 'immunité acquise,
nous avons admis qu’il s’établit sous l'influence des sécrétions
microbiennes une modification des éléments anatomiques ca-
pable de les faire triompher des agents virulents. L’ovule en tant
que cellule intégrante de I’'organisme ne fait pas exception. Chez
lui, comme chez tout autre élément, une propriété nouvelle
s'est fixée dans le protoplasma; cette propriété, devenue plas-
tique en quelque sorte, se retrouvera dans toutes les cellules
(ui naitront de l'ovule. L’embryon, le feetus, le jeune sujet
enfin, seront donc formés de cellules résistantes, accoutumées
aux microbes et aux modificateurs chimiques qu’ils sécretent.
Ces cellules a leur tour adapteront le milieu a leurs propriétés
et compléteront les conditions nécessaires a la transmission de
I'immunité.

M. Duclaux soutient une opinion fort analogue a celle-la.
Puisquun microbe modifié par son évolution dans un milieu
nutritif particulier transmet ses propriétés acquises a sa des-
cendance, M. Duclaux ne voit pas pourquoi les cellules de I'or-
ganisme de la mere n’en feraient pas autant. « Nous retrouvons
ici, dit ce savant, la précieuse analogie démontrée par 'expé-
rience entre les cellules des animaux supérieurs et celles des
microbes. Celles-ci transmettent, avec des variations insigni-
fiantes, leurs propriétés acquises i leurs descendants. Les faits
auxquels nous venons de faire allusion sont la traduction exacte
de cette hérédité cellulaire chez les animaux supérieurs. Si une
cellule vaceinée differe a un degré quelconque d'une autre
cellule non vaceinée, il serait surprenant de trouver identiques
les produits vivants de ces cellules, et de ne pas rencontrer 12
aussi, en action, cette grande force qui gouverne le monde,
I’hérédité. »

Gependant 'immunité héréditaire, en se répandant peu i peu
sur un grand nombre de sujets soumis 4 des influences exté-
rieures diverses, s’affaiblit et disparait méme chez quelques
individus.

Le pére participe-t-il 4 la transmission de 'immunité? Cest
un sujet trés controversé a ’heure actuelle et pourtant nous ne
voyons pas de raisons théoriques pour refuser absolument au
pere les privileges que nous venons d’accorder i la mere.

Sile pére est sous le coup d'une maladie virulente lorsqu’il
se livre 4 Tacte fécondant, il v a des chances pour qu’il com-
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mnnique directemeut @ Povale la maladie qu'il possede Les
mievohes pewrvent effectivement sortiv avee humeur fécon-
dante. Les expériences de MM, H. Martin et Landouzyv ont
cltablt ce fait pounr la tuberenlose et Ta pratique des svphili-
araphes e a démontrd Ta possibilité. On a observe tres sou-
vent quune femme saine avant concu d'un homie syphili-
tique. et au monde un enfant malade et gagne Pimmunite
contre la syvphihis, tandis que parfois elle ¢t son enfant contrac-
tent la maladie du pere.

Beaucoup de medecins erotent & cette oceasion que la femme
a ol d’abord infectée par les voies genitales profondes et que
[e fietus a ¢té contamine secondairement par sa mere: Mais on
pent leur opposer une autre explication tout aussi plausible,
procedant de Ta contamination diveete du fotus par le pere.
Dans cette hypothese e virus syphilitique ¢volue dans le corps
du fietus s celui-ct renferme @ la fois les mierobes et leurs pro-
duits vaeceinants. Or les phénomenes dont le placenta est le
théatre, lorsque la mere estfrappeée d'une maladie virulente au
cours de la grossesse, se manifestent icl en sens inverse @ ou
bien le placenta laisse simplement diffuser les produits solu-
bles et la were gagne Pimmunité sans contracter la syphilis
qui envahit son enfant, ou bien il livre passage & quelques
microbes avant que Fimprégnation de la mere par les matieres
diffusibles ait ot suffisante, et la mere et Penfant sont ega-
lement vietimes de la contamination de Povule par le pere

Ces faits ne sont pas en faveur de la these que nous voulons
defendre, puisqu’il sagit ici bel et bien d'une syphilisation pa-
ternelle s mais nous les avons rappeleés pour faire obzerver que
si la maladie transmise par le pere était capable d’évoluer rapi-
dement et sans danger pour la vie du feetus. le peve serait
capable de donuer Vimmunite contre la maladie quil possede
au woment de la féeondation. Ajoutons toutefois que cette
wfluence du pere sur son deseendant s exereera exceptionnel-
lement. attendu que Pélimination des microhes avee les séere-
tions génitales est peu abondante 5 tandis que celle de la mere,
en pareil cas. est inéluctable en raison de la durée des rapports
utérins de la mere et de son enfant.

Quand le pére est guert dune maladie virulente Torsquiil
participe a acte de La fécondation, il peat encorve transmetire
une partie de Fimmunité dont il jouit. L'ovale mile =ouche de
Pélément fécondant. a ¢té dyvnamiquement modifié @ la fin de
la maladic du pere de la méme maniere que Foeuf cliez Ta
temelle ; par conscéquent, il apporte dans Fovale, eny penetrant,
une substance roccinée qui se répartira dans toutes les cel-
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lules de I'embryon et du fetus. Il ne faut pas oublier. en effet,
que le spermatozoide entre dans I'ceuf et se confond avec le
pronucléus femelle, que les filaments chromatiques succédant
au pronucléus se répartissent également entre les novaux des
deux premiéres cellules, au début de la segmentation de I'ovule
fécondé, et ainsi de suite; de sorte que tous les éléments du
jeune sujet portent en eux un atome de protoplasma résistant
associé & une portion plus considérable provenant de la mere.
(e baptéme séminal donnera a ’ensemble une immunité in-
déniable quoique plus faible et plus irréguliére qu'a la suite
de I'hérédité maternelle.

La part de la meére dans la transmission des caracteres org:-
uiques, par voie de génération, est done bien supérieure a celle
du pere. Aussiest-cele lieu de répéter lesparoles que M. Chau-
veau placait dans la bouche de la femme, lorsqu’il analysait,
dans une occasion mémorable (1). la grosse question de I'im-
munité : « Tu partages mon sang et ma vie. peut-elle dire a
I'enfant qu’elle porte dans son sein. Je te donne ma vigueur et
ma beauté, les qualités qui ornent mon cceur et mon intelli-
cence. Tu as de plus a attendre de moi la santé, si ton pere
veut bien respecter la mienne. Des maladies qui s’abattront
sur moi, tu tireras parfois un priucipe de résistance aux
cffets de la contagion, a laquelle tu seras exposé plus tard,
quand tu jouiras de ta vie propre. Pour t'assurer cette pré-
servation, je pourrai méme courir au-devant du mal et recher-
cher volontairement I'inoculation infectieuse qui te procurera,

par mon intermediaire, le précieux bénéfice de cette immu-
nite. »

(1) Association francaise pour 'avancement des sciences. Congres d’Alger,
1881,




CITAPITRE [11

GENERALITES SUR LES MOYENS
DE CONFERER ARTIFICIELLEMEMT L IMMUNITE

Certaines maladies virulentes conferent Fimmuanité. apres la
guérison. comme une =orte de dédommagement au préjudiee
el a la souffrance qu elles ont causés. Ce dédommagement exl
serieux. puisque 'immuniteé préserve les individus d’une nou-
velle atteinte  oun les met au moins a 'abri d'une atteinte
arave  Amssione faut-il pas se borner @ attendre seulenient de
la nature un avantage e cette valeur. en temps d’épidémie
on doit Sefloreer d'en pourvoir artificiellement le plus grand
nombre possible de sujets.

On v parviendra en copiant la nature. lorsqu elle ne fait pas
acheter trop cherement le précieux avantage dont nous par-
lons, e’est-a-dire en donnant au sujet sain, par inoculation.
une on plusicurs fois consécutivement des maladies peu graves
et surement enrables.

Ce n'est pax le seul moyen qui soit & notre disposition. Les
détatls du précédent  chapitre nous permettent d'envisager
Fimmunité acquise comme nn effet secondaire des modifications
chimiques inprindes aux humeurs par les microbes virulents.
(les dernicres ne sout pas nécessairement particulieres & ehaque
espece microbienne. I1 nest done pas impossible de eréer 'im-
munité contre nne maladie en ioculant le virns d’une maladie
moins redoutable. Le tont et de trouver les affections hénignes
qui peuvent ainsi préserver des maladies graves.

Les premieres tentatives pour communiquer une maladie
bénigne dans fe but de recuetllic Fimmunité contre la maladie
naturelle. beancoup plus dangereuse, sont fort anciennes;
exemple. Ta variolisation qui pril naissance en Orient. On a pro-
poscé a des dates plus réeentes o la clavehisation du monton.
Finoculation préventive contre la peripneunionie contagieuse
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du beeuf (docteur Willems. de Hasselt), la syphilisation des
enfants (Auzias-Turenne).

Quant a I'idée de créer Fimmunité contre une maladie avec le
virus d’une affection bénigne, elle remonte a Jenner. La pra-
tique qu’il a inaugurée se continue de nos jours sous le nom de
vaccination.

Dans Iapplication, le premier moyen dépasse souvent le but.
La maladie artificiellement provoquée est parfois aussi dange-
reuse ,que la maladie naturelle; dans ce cas, l'immunité, si
toutefois on la recueille. est trop chérement payée. Il importe
de I'obtenir & un moindre prix.

« Le principal, presque I'unique probléme & résoudre, disait
M. Chauveau dans son discours d’Alger. c’est de rendre les
inoculations préventives srement et constanunent bénignes. »

Pour cela, cing moyens sont a notre disposition :

Demander la diminution d’activité des virus au petit nombre
des microbes infectieux mis en rapport avec l'organisme ;

S’adresser, pour obtenir cette diminution d’activité, a un
mode particulier d’'introduction des agents infectieux;

Communiquer aux virus malins un simple affaiblissement
individuel ;

Ou bien leur communiquer une atténuation spécifique et
permanente, ¢’est-d-dire indéfiniment transmissible;

Agir avec des virus, non pas de méme espece, mais de méme
famille et naturellement bénins.

Depuis, on en a ajouté un sixieme consistant a modifier la
composition du milicu organique.

§ I — DEMANDER LA DIMINUTION D’ACTIVITE DES VIRUS AU PETIT
NOMBRE DES AGENTS INFECTIEUX.

Les agents de la virulence étant des étres animés, que I'on
met en présence des cellules vivantes (’un individu, toute ino-
culation éveille I'idée de lutte. L’organisme a d’autant plus de
chances de vamcere que le nombre des envahisseurs est plus
petit. Gela est si simple qu’il semble puéril d'insister. Gepen-
dant il v eut du meérite & émettre et & soutenir cette assertion.
parce que, sil'onremonte a quelques années, les esprits étaient
peu prépares a la comprendre, qu’ils fussent inféodés aux
anciennes ou aux nouvelles doctrines sur les virus.

Autrefois, quand on supposait que les virus étaient des
liquides amorphes agissant. sur Porganisme par 'action cata-.
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Ivlique. Ta dose paraissait absolument insignifiante i la conta-
mination. La différence entre les venins et les virus était méme
basée sur une considération de ecet ordre. Les premiers, disait-
on. agissent proportionnellement a leur masse ; les seconds, en
dépit de Ta quantité. Phis pres de nous, quand on compara les
virus aux feroents animés, on crovait qu’ils ¢tatent appelés a
envaline tout 'organisme comme la levure envahit une cuve de
vendange; st la semence est peu abondante, 'invasion est
plus lente. Ta maladie plus longue, voila tout; mais le résultat
defimtf devait ¢tee fatalement identique.

Aussic lorsque M. Chauveau assura que la gravité d'une ma-
ladie cétait subordonnde & la quantité de microbes inoculds, il
rencontra des incrédules dans les deux camps. M. Chauveau
avait déja recueillt des indications sur ce fait dans des expé-
ricnees sur la vacemne remontant a 1867, Son attention a 616
défimtivenrent fixée par le resultat de ses inoculations char-
bonneuses sur les moutons d’Nlgérie. 11 avait vu que de fortes
doses de virus tricmphent parfois de la résistance naturelle de
COeS almaux.

Nous avons dit ailleurs les précautions qu’il faut prendre
pour faire ressortiv les effets d’une dose plus ou moins forte de
JISIEN

Nous ajouterons que, passant du champ de la théorie a
celui des applieations, M. Ghauvean a vaceind des moutons
contre le sang de rate et le charbon svinptomatique avee des
lunteurs ou «des cultures virulentes diluées. MM. Arloing, Cor-
nevin of Thomas ont essave de régler le procédé des inocula-
tons a doses inlinitésimales en vue de préserver du charbon
ssymptomatique ; mais Uineertitude des résultats leur fit aban-
donner bientot ces  tentatives. Llincertitude est inévitable
pour plusicurs raisons. On part, en elfet. d'une humeur ou d’une
culture & virulenee variable, parce quelle est plus ou moins
riche en microbes et que les microbes s’y trouvent sous des
ctals différents (myedlium ou spores). Enfin en supposant que
ces microbes soient tous sous le meme état. leur nocivité peut
changer d’une culture a Pautre. d'une humeur & Pautre. Ges
réflexions s appliquent a tous les virus.

It ext done tmpossible de déterminer une fois pour toutes le
titre d'une dilution virulente vaccinale. Faisons remarquer, en
outre. que les dilutions tres ¢tendues exposent a des inocula-
tions négalives et par sulle @ une sécurilé purement apparente.

Quoi qu'il en soit. la poszibilité de conférer 'immunité par
Finoculation d'un petit nombre d'agents infecticux est admise
aujourd’hui par tous les bacteriologistes.

ARLOING. 19
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M. Pasteur, 4 son tour, s’est aper¢u, pour le virus rabique,
que la dose a une trés grande influence sur les effets de I'ino-
culation. M. Hceegyes, de Vienne, a pu donner l'immunité
contre la rage,/par des injections abondantes et rapprochées
de virus dilué dans des proportions graduellement décrois-
santes. MM. Roux et Chamberland ont observé trés nettement
I'importance de la quantité en inoculant au lapin le Bacillus
anthracis atténué. M. Peuch a remarqué que la dilution 4 1,/50
donnait au virus claveleux une grande bénignité. M. Rodet a
noté des effets bien différents, aprés I'inoculation intraveineuse
du Staphylococcus pyogenes, suivant la dose employée : 1/2 cen-
timétre cube détermine la mort du lapin en quelques heures;
1/4 de centimeétre cube. en deux ou trois jours avec deslésions
musculaires, rénales et osseuses aigués ; une ou deux gouttes
donnent une forme chronique avec des ostéites juxta-épiphy-
saires tendant parfois a se séparer.

M. Watson-Cheyne, allant plus loin dans la méme voie, a
essayé de préciser le nombre de microbes d’une espece pyogene
nécessaires pour produire des effets différents ; il aurait vu que
plus de 225000000 de microbes entrainaient la mort, que 10 a
112000000 déterminaient un abhcés curable, et que moins de
9000000 passaient presque inapercus. Nous pourrions encore
citer d’autres exemples.

Disons, pour terminer, que l'on rencontre de réelles diffi-
cultés a élever la dilution a la hauteur d’'une méthode réglée.
Elle s’éloigne, & ce point de vue, des procédés les plus usités
dans les inoculations préventives. Néanmoins, elle doit prendre
rang dans la série des moyens généraux, et il peut se présenter
tel cas o I'on sera bien aise d’y recourir.

§ II. — DEMANDER UNE DIMINUTION D’ACTIVITE A UN MODE
PARTICULIER D’INTRODUCTION DES AGENTS INFECTIEUX.

Les effets d'une inoculation virulente sont loin d’étre iden-
tiques, quels que soient la voie ou le mode particulier {'intro-
duction des agents infecticux. Insérés dans tel appareil, tel
systéme ou tel organe, certains virus évoluent incomplétement.
conferent immunité aux sujets qui les ont recus, ¢t produisent
simplement une maladic biénigne et avortée qui n’a parfois
aucune ressemblance avee la maladie complote.

Roche-Lubin avait observé que la clavelisation par ingestion
était moins meurtriere que la clavelisation a la lancette.
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Dans sex expériences préliminaires sur inoculation préven-
tive contre la péripneumonie contagieuse du beeuf. M. Willems
avait constate que Tintroduction de Ja sérosite des Iésions
pulimonaires dans le tissu conjouctif liche Jdu trone causait des
tnmcfactions ¢normes . envahissantes. et presque toujours
meurtricres. A L recherche d'une inoculation moins dange-
reuse, il fut conduit, de région en région, ala pratiquer a ex-
trémite de la queues I S"apercut que dans le tissu conjonetif
sous-cutane, dense. serré e la région caudale le virus péri-
pueumonique déterminait généralement une tuméfaction négli-
ceable a Laquelle snecédait Fimmunite.

L'inflnence exercée par la région sur le virus de la péripneu-
monie est a ce point constante que Pinoculation caudale, préco-
nisée par M. Willems, est employée couramment depuis pres
de quarante ans.

Les recherches de M. Chauveau sur les animaux vaceino-
cenes lui ont permis de faire une remarque fort curieuse sur les
effets consceutifs a Pinoeulation de la vaceine sous I'épiderme,
dans le conjonetf sons-cntané et dans le sang veineux ehez le
beaenf. Llinoculation sons-épidermique détermine localement
des pustules de vaceine ; limoceulation sous-derntiqire, une tumé-
faction passagere et simultanément une immunité tres solide.
L’inoculation dans la veine jugulaire ne donne ni éruption pus-
tileuse ni immunité. La voie sanguine, ehez le beeuf, supprime
done en quelque sorte Vactivité du virus vacein.

(e ful, pour M. CChauveau, une indication sur 'influence atté-
nuante du sang. I1 chercha si elle se manifesterait dans des
lintites compatibles avee la production de immunité sur le
virus de la péripneumonic bovine. L'expérience confirma ses
prévisions.  L’inoeculation intraveineuse de la sérosité filtrée
du poumon malade ne cansa aucune localisation pulmonaire
¢t procura une immunité suffisante pour faire avorter les effets
désastreux d’une inoculation dans le tissu conjonetif Liche. Ges
expeéricnces furent répélées avee sucees, en Angleterre, par
M. Burdon-Sanderson. M. Degive, de Bruxelles, tenta méme de
substituer Pinjeetion intraveineuse a I'moculation  caudale
comme moven preventif contre la péripneamonie. Nous e
pourrions recommander cette méthode car si noux avous ob-
teia dans plusicurs cas les effets signalés par M. Cliauveau,
danx quelques autres nous avons observié conscéeutivement des
sviovites articnlaires on tendineuses et des localisations re-
doutables dans le tissu coujonetif intermusculaire et jusque
dans les centres nerveux.

Les premicres expériences sur injection intraveineuse du
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virus péripneumonique étaient presque oubliées, lorsque nous
constatimes, en 1879. avec MM. Cornevin et Thomas, que I'ino-
culation intraveineuse de la sérosité (u charbon symptoma-
tique conférait I'immunité au mouton et au beeuf, aprés avoir
causé une indisposition éphémere, tandis que linoculation
sous-cutanée dans le tissu conjonctif lache produisait des phé-
noménes de fermentation épouvantables dont la mort est la
suite presque constante.

Il est indispensable, pour obtenir ce résultat, que les mi-
crobes ne quittent pas Uintérieur des vaisseaux. Si 'on pro-
voque par contusion ou déchirure une petite hémorragie sous-
cutanée ou intramusculaire, ou si I’hémorragie se produit spon-
tanément, on assiste a 'éclosion d’une tumeur charbonneuse
au sein du raptus.

Ces accidents redoutables éclatent d’autant mieux que I'on a
injecté dans les veines une plus grande quantité de virus. Sil'on
a injecté quelques gouttes seulement, les suites de 'opération
sont presque toujours favorables. Aussi, lorsque nous commien-
cames des inoculations préventives du charbon symptomatique,
n’avons-nous pas hésité, faute d'un moyen plus simple, & préco-
niser Pinoculation intraveineuse d’'une faible quantité de virus.

Le manuel opératoire fut réglé séverement. 11 importe, en
effet, qu'aucune parcelle de virus ne tombe dans le tissu con-
jonetif périvasculaire. Plus de cinq cents inoculations ont ¢{¢
faites, d’apres ce manuel, dans le département de la Haute-
Marne, dans les environs de Gex et d’Oran. Les excellents effets
préventifs de ces inoculations furent constatés par une coms-
mission mixte prise au sein du Conseil général. de la dociété
d’agriculture et ¢ la Société vétérinaire du département de la
Haute-Marne, dans une grande expérience publique qui eut lieu
a Chaumont, le 26 septembre 1881, en présence de H. Bouley,
délégué du ministre de Iagriculture, de Barral, délégué de la
Société nationale et centrale d’agriculture, et de M. Chauveau.
Néanmoins la delicatesse de lopdération, les dangers auxquels
clle expose. s1 elle n'est pas tres bien faite, ont engage MM, Ar-
loing, Cornevin et Thomas & lui substituer un procédd plus
simple dont il sera bientot question.

Le virns de la septicémie a donncé Doccasion de faire des
rentarques analogues a MM, Chiauveau et Arloing. De petites
injections intraveineuses répclées conlerent a 'ane et au
cliien innnuunité contre les inoculations foudrovantes du tissu
conjonctil. Mais de fortes injectious peuvent amener sur le
mouton des pleuro-péricardites mortelles.

M. Galtier a confirmé U'influence atténuante du ilieu san-
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aunl s cerlains virus dans ses vechierches sur la rage Des
IRSO-1881, ¢'est=i=dire avant que imoculation antirabique de
M. Pasteur fat connue, M. Galtier s’apercevait quon rendait la
chevee et Ie mouton réfractaires a la vage par une ou deux abon-
dantes injections de virus puisé de préférence dans les centres
nerveux. imnmunité est acquise par ce procédd contre les ino-
cnlations d'épreave faites dans e tissu conjouctif postérieure-
ment ou simultancément a linjection intraveineuse. Poursuivant
<o experiences, Pautennr a observes (16 aveil 1880) que I'inocu-
[ation ateavemeuse pent contérer imimunité aux ruminants
vingl-quatre licnres apres une morsure. Aussi, 4 Poccasion,
propose-t-il d'utiliser e halbe vachidien du ehieng qui aura mor-
du les animanx d’un troupean, a prévenir le dommage dont
le proprictaire est menacd. Les assertions de M. Galtier furent
dabord mises en doute, d'apres des expériences faites sur le
chien. Depuis. MM. Nocard et Roux out vérili¢ leur parfaite
exactitude sar les petits ruminants.

Rappelons enfin que M. Straus a donné 'immunilé au eliien
coitre Ja morve par l'injection du virus morveux dans les veines,
a pelites doses.

Linjection intraveineuse, dont I'introduction dans la science
estsurtout 'eeuvee de M. Chauveau et de son éeole, ne saurait
clee présentée toutefois comme un moven géndéral de préser-
vation. On sait que plosicurs virus mamifestent lear nociviteé
lovsqu’ils pénetrent d'emblée dans le sang aussi bien que si la
porte d'entrée est le tissu conjonetif. Gest a Pexpérvience de
revéler coux dont lTes effets sont modérés par leur contact avee
e <ang. Quand ils seront trouveés, on n'oublicra pas que leur
curprisonnement vigoureux dans le systeme cireulatoire sangnin
est Ta condition sine gua non a 'obtention de immunité.

§ 1. — COMMUNIQUER AUX VIRUS MALINS UN SIMPLE AFFAI-
BLISSEMENT INDIVIDUEL OU UNLE ATTENUATION SPECIFIQUE PER-
MANENTE ET TRANSMISSIBLE.

On parvient, on I'a vu.a maintenir les effets de certains virus
dans des limites compatibles avee le retour de Ta santé : en ino-
culant un petit nombre de microbes mlecticux ou e les insé-
raut dans un pointdéterminé de Forganisnie. Le méme résultat
peutétre obtenu en inoculant dansun point quelcongue de l'éeo-
nomie des microbes pathogenes dont Tactivite affaiblie pro-
vogne tout au plus une sorte de maladie avortée Parfois pour
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plus de sureté, on combine 'usage des virus affaiblis a l'un des
moyens précédemment indiqués. L’opérateur met ainsi denx
chances de son coté.

Tantot on se borne a modifier 1a virulenee des microbes & cha-
cune des inoculations que 'on doit pratiquer. Tantot, lorsqu’on
a obtenu la modification désirée, on s’efforce de la fixer dans
les agents infectieux et d’en faire un caractére transmissible
par génération.

L’affaiblissement artificiel des virus, plus connu sous le nom
d’atténuation, est 'une des parties les plus intéressantes de la
microbie ; aussi l'exposerons-nous avec heaucoup de détail
dans le chapitre suivant.

§ IV. — AGIR AVEC DES ViRUS, NON PAS DE MEME ESPECE,
MA1$ DE MEME FAMILLE ET NATURELLEMENT BENINS.

La vaccination opposée a la variole se présente immédiate-
ment comme le type de ce moven, car la vaccine, maladie tou-
jours bénigne, est distincte de la variole. Cependant, avant de
conclure, il faut examiner si la vaccine ne serait pas la variole
modifiée par 'organisme de la vache, comme plusicurs le pré-
tendent.

Le virus vaccin donne I'immunité contre la variole, et réci-
proquement le virus variolique défend I’économie contre la
vaccine. Tous les deux proceédent d’affections pustuleuses. Il
n'est done pas surprenant que l'esprit tende a les confondre
originellement.

Jenner faisait remonter la vaccine au cowpox de la vache et
celui-ci au grease du cheval; mais il ne s’est pas prononcé sur
l'origine de cefte derniere affection. Ceelv. en 1830, Thielé,
en 1836, Depaul, en 1865, ont rattaché le cowpox a la variole
humaine. A cette époque, une Commission lyonnaise, dont
M. Chauveau fut la cheville ouvricre, poursuivit avee la plus
entiere bonne foi la solution de ce probleme. Il lui fut impos-
sible, malgré le nombre et la variété de ses expériences, de
transformer la variole en vaccine par son passage sur le beeuf
et le cheval. Tant que le liquide des petites papules déterminées
sur le beeuf ou le cheval par le virus variolique était inocu-
lable, propri¢té qui disparaissait en général apres quatre géné-
rations, il donnait la variole a 'enfant, mais jamais la vaccine.

En dépit de ces résultats, Voigt, Reiter, Warlomont, etc.,
continucrent & soutenir ou & soupconner 'origine variolique de
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la vaceme. M. Chauveau navait pas clievehé dans ses anciennes
expériences Laction exeveée par Porganisme du cheval sur la
variole quand le virus variolique est introduit dans les veines.
Assisté de M. Berthet, it combla cette Fieune en 1883-1884. On
injecta plusienrs fois de la lvmphe vartolique dans les veines du
cheval. A Ta suite d'injections abondantes. on obtint quelque-
[ois une ¢ruption ; mais la sérosité des pustules donna, par ino-
cnlation. le meéme vésultat que le virus puisé directement sur
’homine.

On ne saurait affirmer qu'il ne sera jamais démontré que la
vaceine est une vaviole acelimatée dans U'ovganisme du cheval et
du beenf; mais, actuellement, rien n'établit identite de ces
denx maladies; tout au plus peut-on les rattacher & la meme
famille. Par conséquent, la vaceination est bien un exemple de
la recherche de Pimmunité par l'inoculation d’un virus bénin,
speéciliquement différent du virus que 'on veut combattre.

Le hasard a permis aux expeérimentateurs de s‘aperceevoir que
certains microbes atténues eonféraient Pimmunité contre des
maladies microbiennes d’une autre espece @ M. Pasteur a vu
le microbe atténud du choléra aviaire vaceiner les poules contre
[ charbon; Toussaint a constaté que le méme microbe exempte
le Lapin de la septicémie de Davaine 5 M. Semmer a vu la sep-
ticdmie atténuée preserver le lapin du sang de rate; M. Em-
merich est parvenu a créer chez le lapin une résistance mar-
quée contre le Bacillus anthracis en mmoculant avant ou apres
Pinfection eharbonneuse des cultures dumierobe del'érysipele;
M. Paulowsky et M. Zagari ont confirmé plus ou moins exacte-
ment les assertions Emmerich; M. Gamaléia a opposé victo-
ricnsement un microbe découvert dans une septicémie des
oiscaux qu'il appelle Vibrio Metschnikori au vibrion cholérique
et réciproguement; M. Roux a vu des cobayes rendus réfrac-
taires au charbon svimptomatique résister souvent au vibrion
septique ; M. Paulowsky a trouvé que le pueumocoqgue de Fried-
lander donnait une certaine immunité contre le Dbacille chiar-
bonnenx.

L'antagonisme morbide. au surplus, n'est pas une notion nou-
velle. Depuis longtemps . la clinique en a signalé des exemples
dont quelques-uns, il est vrai, méritent (’étre oubliés. Les faits
rapporteés ci-dessus prouvent qu'il ne faut pas absolument dé-
daigner ces vieilles notions. On doit. au contraire. les examiner
une i une a la lumicre de Iexpérimentation. Sil'on veut bien
se souvenir que plusieurs maladies, ne vaceinent pas contre
elles—memes. on est fonde a leur faire ¢chee en leur opposant
le virus d’autres affections.
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On a cru tirer de la méthode des cultures des indications
précieuses sur les antagonismes morbides. On a supposé que
tel microbe qui rendrait un milieu nutritif inhabitable pour un
autre produirait le méme résultat dans un organisme vivant.
M. Garré a entrepris des cultures sur gélatine et M. Freuden-
reich, des cultures dans du bouillon, pour découvrir des mi-
crobes antagonistes. Les résultats n'ont pas été tels quon les
attendait ; M. Freudenreich, notamment, a vu qu’ils étaient par-
fois contraires a ceux de I'inoculation. Ainsi, un microbe peut
conférer 'immunité au malade et ne pas la donner au bouillon
ou on le fait évoluer. Jusqu’a nouvel ordre, empirisme reste
donc la regle dans la détermination des virus antagonistes.

I’antagonisme de certaines espéces dans le méme milieu de
culture a suggéré la bactériothérapie. 1’idée de combattre une
maladie microbienne en voie d’évolution par I'inoculation d'un
microbe a pris naissance en Italie, a propos de la tuberculose.
M. Cantani a dit avoir obtenu de bons effets de la pulvérisation
des cultures du Bacterium termo dans les voies respiratoires
chez des phtisiques porteurs de cavernes. Salama, Primerose
Wells, Testi et Marzi publierent des observations encoura-
geantes ; tandis que Lormani et Bellagi, Stachlowicz et Filipo-
vitch n’obtinrent rien de bon.

Des expériences de bactériothérapie ont été faites sur les
animaux. Flora et Maffucci injectérent le Bacterium termo et le
bacille de Koch dans le tissu conjonectif sous-cutané dans le but
de les opposer I'un a I'autre ; les résultats furent négatifs.

Néanmoins, il serait imprudent de semer la défaveur sur la
bactériothérapie. Insuffisante, lorsquon a voulu en faire un
procédé curatif, elle se montrerait peut-étre efficace, si quel-
quefois on se bornait & lui demander une action préventive.

§ V. — AGIR EN MODIFIANT LA COMPOSITION DU MILIEU ORGANIQUE.

On a lu, dans le chapitre précédent, 'exposé sommaire des
faits qui susciterent Pespoir de eréer I'immunité en imprégnant
I’organisme des produits sécrétés par les microbes dans leur
culture, ou en I'imprégnant d’une substance chimique capable
de jouer un role modificateur analogue. Ajoutons ici quelques
détails complémentaires.

MM. Roux et Chamberland ont c¢réé I'immunité contre la
septicémie gangreneuse de la maniére suivante : ils cultivent le
bacille septique dans le bouillon de veau alealin, puis tuent les
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microbes d'une culture en Tachauffant pendant dix minutes A
105110 decrés s ils injectent ensuite dans la cavité abdominale
duwocobave, cliaque jonr et pendant trois jours, 30 & 40 cen-
timetres cubes de enltore stévilisée. au total 120 centimetres
cubes; quarante-hnit heares plos tard. ils inoendent le vibrion
septique virndent aux cobaves qui ont recw les injections sus-
indiquees et a des cobaves témoins; ceux-ei neurent au bout
de dix=Int henrves s eeux-la survivent.

Dapres MM. Chamberland et Roux Uimmunité dure au moins
trente jours, elle est en rapport avee la qnantité de liguide
ijectée dans le peéritoine. elle est plus forte si le bouillon e
cultuve a cté stériliseé par la filtration plutdt que par le ehanf-
fage, plus forte encore si le bouillon «de culture est remplacdé
par le sue musculaire d’'un cobaye mort de septicémie gangre-
neuse

M. Roux a opérd d’une manicre analogue avee des cultures
du Bacteriwm Chaweees pour obteniv PFimmunité contre le ehar-
bon svaiptomatique. Jstévilise des ealtnres anacrobies datantde
quinze jonrs, alatempérature de TS degrés 5 il injecte 120 con-
tunetres cubes de ces eultures en trois jours.

M. Roux a produit encore Uétat réfractaire sur des cobaves
en injectant sous la peau 1 centimetre cube seulement de séro-
sité vivulente filtrée, pendant dix & douze jours, ¢ est-a-dire une
quantite de hquide dix fois nwoins grande que celle des cultures
stérilisées s d'ontnous ponvons conclure que la matiere vaeei-
nante est dix fois plus abondante dans la sérosité d'une tumeur
charbonneuse que dans la calture du microbe spéetlique.

MM, Chantemesse ot Widal ont vir des souris blanches, que
Fon pouvait tuer par Pinjection de quelques gonttes d’une cul-
ture de bacilles typhiques dans le péritoine, résister & cette
inoculation, si ellex avaient recu préalablement 4/2 centimi¢tre
cube e bouillon de enlture stérilisé a 4120 degres. Les élémeunts
preservaleurs angmentent dans la culture du troisicine au hni-
tieme jour.

M. Pasteur a publié. en 1888, un fait regardé alors comme
un exemple de vaccination antirabigque par des produils micro-
bicns solubles. Les expériences de M. Roux et de M. Bawdach
ot montré quiil ext tres rare d'obtenir inmmunité antirabiqua
par Pusage de maticre vaccinale dont les mierobes vivulents
sont dliminés on certainement détruits.

Tont réeemnent (novembre 1890), MM. Gh. Richet et Héri-
court ot MM. Courmont et L. Dor ont donné Uimmunité au lapiu
contre la tuberceilose des oiseaux avee les houtllons de eulture
des bacilles de cotte imberenlose. Les premiers détruisaient les
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microbes dans le bouillon a 'aide de la chaleur; les seconds les
retenaient sur un filtre en porcelaine et injectaient seulement
un liquide parfaitement limpide.

La possibilité de conférer 'immunité sans mettre I’économie
en contact avec les microbes a fait naitre la prétention assez
légitime (e remplacer les substances vaccinantes microbiennes
par des matieres d'une tout autre origine. Le nom de raccin
chimique a été lancé. Que peuvent étre ces modificateurs chi-
miques ? Des gaz, des liquides ou des solides organiques ou
inorganiques ?

On assure que les vidangeurs sont réfractaires au virus
typhique. Doivent-ils ce privilege a I'hvdrogéne sulfuré qu’ils
respirent ? M. Froschauer nous répondrait que ce n’est pas
impossible, car, sous ses yeux, ce gaz a procuré l'immunité
contre la septicémie de la souris et la clavelée. M. Niepce aussi,
car il aurait neutralisé les effets de plusieurs inoculations de
tuberculose en installant les inoculés pendant un mois dans la
salle d’inhalation, & Allevard, dont les eaux sont sulfureuses.

M. R. Koch, dans la solennité dont il a été question (Congres
international de médecine tenu a Berlin le 4 aott 1890) a fait
savoir que le liquide qu’il préconise aujourd’hui a titre de re-
méde contre la tuberculose est capable de rendre des cobayes
réfractaires au bacille tuberculeux, bien que ces animaux aient
une trés grande réceptivité pour ce virus.

Faute de connaitre la composition de la lymphe de M. Koch,
nous rangeons 'immunité qu'elle produit parmi les exemples
de vaccination par des substances chimiques.

M. Peyraud s’est apercu que I'essence de tanaisie produit des
effets toxiques fort analogues aux symptémes de la rage. M. Pey-
raud atiribua a cette essence la faculté de communiquer a 'or-
ganisme par accoutumance le pouvoir de résister aux toxines
sécrétées par les microbes rabiques. L'auteur, on le voit, ne
fit pas de distinction entre la substance toxique et la substance
vaceinante. Quoi qu’il en fat, il affirma qu'il prévenait 1’éclo-
sion de la rage, sur le lapin, par une série d’injections crois-
santes d’essence de tanaisie, et. bien plus, qu’il conférait une
immunité d’une certaine durde.

M. Peyraud et Pourtalé disent avoir prévenu la rage apres
morsure avec d’autres médicaments.

Plus récemment, frappé de la ressemblance des symptdmes
de Pempoisonnement strychnique avec ceux du tétanos, M. Pey-
raud, faisant application de ses idées personnelles sur les effets
de 'accoutumance, songea a créer I'immunité contre le tétanos
par des injections multiples et graduées d’un sel de strych-
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nine. M. Denueé an nom d'nne Commission désignée par la
Societe de médecine et de o ehivmegie de Bordeaux, a deéelard
qne Fimprégnation strsehnique paraissait préserver réellement
un certain nombre de lapins des effets de Pinoculation d’une
terre tetanigene  La wortalite apres Finoculation de cette terre
a Cléade 8O pomr 100 parmi les lapins témoins et de 22.5 pour 100
<culement parmt les sujets stryehniseés,

M. Nocard na pas obtenu des résultats aussi beaux en oppo-
sant la stryehnine aux effets des cultures pores du microbe de
Nicolaier.

Depms tres Tongtemps, le tanin jouit une excellente répn-
tation comme antiseptique. MM, Ravinond et Artaud se sont
demande si Padministration prolongeée de celte substance asso-
cice aux aliments ne rendrait pas lorganisme inhabitable a cer-
tains mierobes. Pendant un moix, ils ajouterent I granme de
tanin a la ration quotidiecnne de six lapins, puis inoculerent la
tubercnlose du cobaye a ces animaux el & trois témoins ; ceux-cl
moururent dans les trois mois; les premiers continucrent a se
bien porter. Hs reprivent encore trois témoins et leur inoculerent
[ tuberculose humaine en meéme temps qrraux six premiers;
an bout de six mois deax des témoins élaient morts; les autres
allaient bien.

M. Gosselin. contredit d’aitleurs par MM. Jeannel et Laulanic,
aurait trouve a Viodofornie les nidmes propricleés qu au tanin.
M. Cavagnis proposerait de remplacer e tanin et lodoforme
par 'iodure de polassinm.

M. Bebiving préserverait en partie contre le charbon avee des
sels argent. contre la diphtérie. avee le trichloride d'iode, ou
Pacide trichloracétique, ete.

Tels sont les essais tentés jusqua ce jour pour procurer
Fimmunité a Paide de snbstances qni n‘ont aucun lien avee les
agents de la virnlenee Nils sont conformes anx prévisions de
la théorie. il nont pas toujours offert des garanties suffi-
santes pour autoriser des applications. Disons méme que lors-
qu'on a voulu les faire servir. non plus a la prémonition, mais
ala enration des maladies virulentes,; on a ¢prouve des déboires.







SINIEME PARTIE

ATTENUATION ET REVIVIFICATION DES VIRUS

CHAPITRE PREMIER
CONSIDERATIONS GENERALES SUR L'ATTENUATION DES VIRUS

L atténuation artificiclle des virus ou T'affaiblissement de
[eurs propriéles pathogenes est une grande découverte contem-
poraine. Gependant Ia médecine en possédait depuis longtemps
e vague notion, puisque bon nombre de personnes eroient a
tort ou a raison. peut-etre a tort. que le vacein jennérien estle
virus variolique atténué par son passage sur le beeuf. Mais cette
notion ¢tait aussi confuse que les idées de Pépoque sur la
nature des virus! De plus, celle ¢tait sans horizon; car la trans-
formation de la variole en vaceine étant 'eeuvre mystéricuse «de
la nature. aneun esprit n'osait supposer que I'expérimentateur
fat un jour capable de modifier artificiellement 'activité des
VIFus,

Aussiémotion fut grande dans 1e monde médical, quand on
apprit suceessivement que les agents essentiels de la virulence
ctaient des ctres vivants, visibles, saisissables. que 'on pouvait
mainteniv et propager en captivité, et modifier au pomt de les
faive servir a la défense des intérets de Pagricultare et proba-
Dlewent bientot, & celle de notre santé et de nos affections les
phis eheres.

Glest a I'illustre M. Pasteur. dont la Franee est justement
ficve quappartient Ia découverte de Patténuation expérimen-
Lale des virns.

Voici dans quelles conditions elle a été faite @ M. Pasteur
¢lait oceupd e bien établive @ Paide du microbe du choléra des
poules. que la virulenee dans une goutte du sang d'un malade
appartient anx microbes et non a la parvtie fluide de cetle hu-
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meur. Il avait constaté la propagation de la virulence dans des
ballons de bouillon, au fur et a mesure que l'on y ensemence
une goutte des cultures précédentes. La virulence ne subit
aucune diminution, pourvu que l'on passe d’une culture &
lautre au bout de vingt-quatre heures. Le hasard voulut que
I'on attendit une fois beaucoup plus longtemps avant d’essaver
la virulence d’une culture par I'inoculation. Au lieu de mourir
dans Pespace de vingt-quatre a quarante-huit heures, comme
cela se passait chaque fois quon employait une culture ré-
cente, les poules’inoculées avec la culture ancienne en furent
quittes pour quelques jours de tristesse et d’inappétence; en
outre, particularité aussi remarquable qu’inattendue, elles
résisterent a I'inoculation ultérieure d’un virus tres virulent.

M. Pasteur saisit aussitot la haute portée de cette expérience
et, dans une communication a 'Académie des sciences le 9 fé-
vrier 1880, il en rapprocha le résultat de la vaccination jenné-
rienne.

« Par certain changement dans le mode de culture, dit-il. on
peut faire que le microbe infectieux soit diminué dans sa viru-
lence. » Voila pour la cause de I'atténuation.

Quant aux effets, il poursuit : « La diminution dans la viru-
lence se traduit dans les cultures par un faible retard dans le
développement du microbe, mais au fond il y a identité de
nature entre les deux variétés du virus. Sous le premier de ces
états, le microbe inoculé peut tuer vingt fois sur vingt. Sous le
sccondl. il provoque vingt fois sur vingt la maladie et non la
mort. Ges fails ont une importance facile a comprendre : ils
nous permettent, en effet, de juger. en ce qui concerne la ma-
ladie qui nous occupe, le probleme de sa récidive ou de sa non-
récidive. Prenons quarante poules, inoculons-en vingt avee
un virus tres virulent, les vingt poules mourront. Inoculons
les vingt autres avee le virus atténué, toutes seront malades,
mais elles ne mourront pas. Laissons-les se guérir et revenons
ensuite, pour ces vingt poules, a U'inoculation du virus tres
infectieux; cette fois il ne tuera pas. La conclusion ¢st évidente:
la maladie se préscrve elle-méme. »

M. Pasteur s’appesantit davantage sur ce sujet, devant 'Aca-
démie des sciences, les 26 avril et 26 octobre 1880. I1 montra
principalement : que on augmente la résistance de la poule par
plusieurs inoculations d’un virus atténué; que Pexpérimenta-
teur peut provoquer a volonté des degrés différents dans 1atté-
nuation du nierobe du choléra aviaire, ot donner, par 'emploi
de virus convenablement gradués, une résistance absolue au
virus tres infecticux. Enfin, il émit nettement la pensée d’une
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compararson entre la préseevation de la poule contre le elio-
fera avianee et eelle de Thomme contre la variole.

Assurément. en S‘emparant ainsi du microbe du clhioléra des
poules. M. Pasteur venait de remporter une tres grande vietoire
sur la nature et d'ouvrir a la nivdecine des horizons nouveaux.

Des lors on comprend les paroles enthousiastes de H. Bouley,
qui fut. jusqu’a son dernier souffle. le défenseur ardent et
convatneu des doctrines pasteuriennes : « Quel triomphe qu'un
parcil vésultat! Nemparer dua virus le plus énergique, le plus
subtil, e plus efficace, aux doses les plus infinitésimales; le
redutre aun degré déterming d’action ; le faive reproduire, avee
son énergie réduite, dans une série de générations qui font race
dans Uespece; Vaccommoder ainsi aux usages de la prophivlaxie
pour Pinoculation. de facon quon devient maitre de vaceiner
contre une maladie mortelle et de vaceiner a des degrés divers,
sulvant quon veut donner d’emblée une immunité complete,
ou ne la faire acquéric que graduellement; quel teiomphe et
quelles espérances autoriscées, quelles perspectives ouvertes!

« lin présence de tels faits, je me laisserais aller volontiers a
m’éerier comme  le grand prétee Joad, dans la tragédie
d’Athalie -

Mes veux s’ouvrent,
Et les si¢cles obscurs devant mot se découvrent. »

On était encore tout & la surprise causcée par la découverte
inattendue de M. Pasteur, lorsqu’on apprit que la possibilité de
proserver des sujets contre les effels du virus du choléra des
poules n'était plus un fait unique danslascience Effectivement.
Toussaint annonca a 'Académie le 12 juillet 1880, qu'il était
parvenu. apres des essais infroctueux. a empécher, a aide
d’un nioven fort simple. la bactéridie du charbon de s¢ mul-
tiplier chez les jeunes chiens et chez le mouton.

Cette congquete nouvelle, fort importante, fut aceeptée imme-
diatement par M. Pasteur dans un renvoi & une Note qu’il pre-
senta le méne jour & Avadémie des sciences sur étiologie du
charbon dans la Beauce. M. Pasteur avait vu guériv quelques
moutons inoculés soit avee des cultures. soit avee du sang
charbonneux. 1 conelut. étant donnée la communication de
Toussaint, & la possibilité de vaeciner les moutons contre le
charbon. ¢'est-a-dire de leur donner une maladie non mortelle
on leur faisant ingérer des substances plus ou moins chargeées
des spores du Bacillus anthracis. 1 avait d'aillears obtenu le
meme resultat pour Lo cholera des volailles par un proceds
analogue
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Toussaint n’a done pas parl¢ le premier de I'atiénuation des
virus 5 il n’a pas été le premier non plus a parler de la possi-
bilit¢ de donner artificiellement I'immunité contre une maladie
virulente. Mais il convient d’entrer dans quelques détails pour
fairc connaitre tout le mérite qui lui revient dans la grosse
question (ue nous abordons.

D’abord, il a puisé dans son propre fons les moyens de con-
férer 'immunité contre le charbon, attendu que M. Pasteur
avait gardé le silence sur son procédé d’atténuation du choléra
des poules. Toussaint crut méme devoir en faire autant, mais
il se ravisa bientdt, et, le 2 aout 1880, il pria I'Académie de
vouloir bien ouvrir le pli cacheté qu’il avait déposé le 12 juillet
précédent.

On apprit alors que Toussaint s’était efforcé d’inoculer une
humeur charbonneuse débarrassée des bacilles qu’elle contient.
Il pensait quune humeur ainsi traitée, absorbée au point d’ino-
culation, charriée par le systeme lymphatique, déterminait des
lésions inflammatoires ganglionnaires rendant les ganglions
impropres au passage des bacilles a la suite d'une nouvelle
infection. Il avait cherché¢ & retenir les bacilles en filtrant du
sang charbonneux défibriue sur dix & douze doubles de papier.
[.'expérience ayant démontré I'imperfeetion de ce procédé, il
lui en substitua un second, inspiré de Davaine. qui consis-
tait a chauffer le sang pendant dix minutes a -+ 55 degrés. Il
rendit cing animaux réfractaires par 'inoculation de ce sang.
Théoriquement, la réussite complete. c’est-a-dire la production
de 'immunité dans I'organisme entier, exigerait autant d'ino-
culations qu’il existe de départements ganglionnaires.

Cette opinion a semblé trop prématurée. On pensait a cette
époque que Iintervention directe d’éléments figurcs était aussi
indispensable pour oblenir I'immunité que pour obtenir la
maladic. M. Pasteur, disait-on, devait le résultat qu’il avait
obtenu contre le choléra des poules, a la modification du
microbe de la maladic.

On insistaofficieusement aupres de Toussaint pour qu'il refit
ses expéricnces en portant toute son attention sur la présence
possible des hacilles atténnés dans le sang chauffé a -+ 55 de-
grés. Il essava donc de nouveau la chaleur sur le sang défi-
briné; il essava aussi Paction de Pacide phénique, que Davaine
avait également signalé parmi les destructeurs des bacilles
charbonneux. Il s’aperent alors que ces movens laissaient habi-
tucllenient subsister des bacilles vivants et méme parfois des
bacilles assez virulents pour tuer les animanx,

En présence de ces faits et sous 'empire des tlées du mo-
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ment. Toussaint déclara au Congres de Reims (1), 1e 19 aout
ARR0. que dans les exemples d'immunité observes par lui, ce
iwest pas, conmme il Pavarl annoned, e liquide qui place Pani-
mal dans ces conditions. mais bien un état atténué du parasite
ralentissant <o action et permettant a I'éeonomie de le sup-
porter quelque tewmps et de le vainere. Par conséquent, apres
avoir assuare quil avait tncle Bacillus anthracis. Toussaint
reconnaissait quu'il e avait atténué la virulence et abandonnait
s premere opinton. Pourtant 'une et autre étaient fondées,
parail=il, si Ton en juge sur une déclaration faite par MM. Ronx
ot Chiantherland en 1888, déelaration reposant sur une expeé-
riecnee excentée en 1881, a I'époque ont Pon controlait les tra-
vaux de Tonssaint Jdans le laboratoire de M. Pasteur.

Dans un mémoire de MM. Ronx et Chamberland sur 'immu-
nité par les produits =olubles, on lit, en effet, le passage
suivant :

« En répétant les experiences de M. Toussaint sur le sang
charbonneux ehauflé, nous avons cu l'occasion de faire plu-
sienrs observations qui nous ont convaineu qu'il était possible,
cependant. de conlérer anx moutons 'tmmunité contre le char-
bon, en lewr injectant sous la peau du sang charbonneux
dépourvu de bactéridies vivantes (2). »

Les autenrs rapportent a appui une expérience qui remonte
au 16 novembre 1881.

On regrettera sans doute que ce résultat n’ait pas été publié
immédiatement, non parce qu’il aurait donné plus de valeur a
une assertion de Toussaint, mais parce que sa divulgation
aurait haté les recherches qui nous valent aujourd’hui des
connaissianees tres precieuses sur le mode d’action des virus
et la facon de les conbattre.

OQnot qu'il en soit, on doit & Toussaint le deuxieme exemple
de Tatténuation des virns,

Pewrde temps apres. le 26 octobre 1880, M. Pasteur fit con-
naitre que l'oxvgene de Pair était le prineipal auteur de Patté-
nnation de agent virulent du choléra des poules. Cétait le
préfude de deux communications bien plus importantes sur
Patténuation du virus charbonneux. Nous voulons parler des
Notes adressées a '\cadémie des sciences 1o 28 février et le
21 mars 1881, en eollaboration avee MM. Chamberland et
Ronx. Effectivement, grace a la connaissance approfondie des
(

)

) Association francaise pour l'avancement des sciences.
12)

Annales de I'lnstitut Pasteur, 1388, p. 107,
ARLOING. 20
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propriétés des bactériens et de leurs corpuscules-germes, il est
parvenu, en combinant 1’action de l'air a celle d’'une tempéra-
ture dysgénésique, a créer des variétés de bacilles charbonneux
inégalement atténuées ct a les propager par la culture. Nous
donnerons plus loin le procédé de M. Pasteur avec tous les
éclaircissements qu’il demande pour é&tre compris. Disons icl
que s’il a été publié aprés celui de Toussaint, il s’est présenté
immeédiatement avec un caractere scientifique beaucoup plus
élevé et une portée beaucoup plus étendue.

Tels sont, dans leurs traits principaux, les deux grands faits
qui ouvrirent ’ere de ’atténuation expérimentale des virus. 1ls
ne furent pas acceptés sans résistance chez nous et a I’étranger.
Actuellement encore des hommes d’une grande autorité se
rallient a l'atténuation comme a un fait scientifique indiscu-
table, mais en contestent la valeur en tant que moyen avanta-
geux de procurer artificiellement 'immunité. Gependant, apres
la retentissante expérience de Pouilly-le-Fort, ou M. Pasteur
démontra publiquement la valeur des vaccins anticharbonneux,
il y eut de divers cotés des applications fort heureuses.

Pendant un certain temps, 'atténuation artificielle des virus
parut assez énigmatique. Au fur et & mesure que I'on étudia de
plus pres la physiologie générale des microbes, la lumiere se
fit dans l'esprit des expérimentateurs.

Au début, les tentatives étaient calquées, silencicusement ou
non, sur la pratique de M. Pasteur. Mais on se heurta a de
nombreuses difficultés et I'on dut recourir a des procédés
variés pour arriver au méme résultat. On sait aujourd’hui que
toutes les causes de destruction des virus, que toutes les
entraves apportées a la végétation des microbes peuvent, dans
certaines limites, produire une atténuation individuelle, passa-
geére et temporaire ou transmissible par génération. Gitons : la
température, la composition de latmosphere ambiante et des
substances nutritives offertes aux microbes, la lumiére, ete.

Non content de chercher des causes ’atténuation dans les
conditions intrinseques et extrinseques d’une culture in vitro,
bicntot on les emprunta a Porganisme de quelques especes
animales.

En un mot, les procédés d’atténuation sont multiples ; tous
ont une certaine valeur; mais tous ne doivent pas étre
employés indistinctement, quel que soit le virus que I'on se
propose d’atténuer. Dans Iimpossibilité de les décrire tous,
nous placerons les types principaux sous les veux du lecteur.




GHAPITRE 11
ATTENUATION PASSAGERE EXTEMPORANEE

Nous venons de distinguer une atténualion passagere ou
individuelle des virus ef une atténuation transmissible pargéndé-
ration. Hitons-nous "ajouter qu’il n’v a pasde limites tranehées
entre ces deux sortes d’atténuation. Nouvent, en proeédant a
la premiere, on preépare la seconde, surtout quand on opere
sur des microbes bien isolés et faciles & propager par la
culture. Mais 1ci cette preéoccupation n'est pas dans Uesprit de
I'expérimentateur. Le but unique est de fabriquer rapidement,
par des movens énergiques, une cerfaine quantité de virus
affaibli pour faire des Inoculations préventives. La modifica-
tion imprimée aux microbes, par ces moyens extemporancs,
est généralement individuelle; elle ne pourrait se fixer dans la
descendance comme un caractere de race.

On a obtenu latténuation directe et extemporanée de plu-
sicurs virus a 'aide du chauffage, des antiseptiques, des rayons
solaires.

§ 1. — ATTENUATION RAPIDE PAR LE CHAUFFAGE.

a. Alténuation du sany charbonneur. — Toussaint démontra
le premier, en 1880, la possibilité "atténuer les bacilles conte-
nus dans le sang charbonneux par I'emplol de la chaleur. 11
suffit, disait-il. de chauffer le sang défibriné pendant dix
minutes 4 9o degrés pour oblenir une humeur vaccinale. On
sait qu'il cut quelques déboires s tantot le sang cliauflé vaccinait
fort bien, tantotil tuait les 1nmules De tels résultats faisaient
plcbscntu que le moyen, bon en soi, ¢tait appliquée d’une
manicre deélectuense. 1 ¢tait probable que le sang défibrine,
inclus sous un grand volume dans un tube uhuduquc
unierge ensuite dans une masse deau chaude peu considé-

rable. \ulnx\(ut inégalement Paction de la chaleur dans le court
espace de dix minules.
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M. Chauveau examina le procédé de Toussaint en 1882, et
s’apercut qu’en agissant sur une toule petite quantité de sang
emprisonnée dans des pipettes cylindriques de 1 millimétre de
diametre, a l'aide d’une grande masse d’eau chaude pour
laquelle la masse du sang était presque isignifiante, on obte-
nait des bacilles uniformément atténués.

M. Chauveau étudia I'influence des températures comprises
entre 50 et 60 degrés. L'observation de Toussaint a été con-
firmée a ces diverses températures, en ce sens que, sila tempé-
rature s’éleve, l'atténuation est obtenue au bout d’un temps
moins long, et réciproquement. Ainsi, a 50 degrés, si I'on
chauffe le sang pendant huit minutes, les inoculations sont
presque toujours mortelles ; sionle chauffe pendant dix minutes,
quelques inoculations seulement se montrent dangereuses;
pendant dix-huit minutes, on obtient un liquide vaccinal tres
alténué; enfin, si Popération est prolongée jusqu’a vingt mi-
nutes, les bacilles sont tués. Entre ces différents résultats, il y
a place pour des intermédiaires.

S'inspirant des besoins de la pratique des inoculations pré-
ventives, M. Chauveau adopta la température e 50 degrés et
conseilla de chauffer le sang défibriné pendant quinze mi-
nutes pour préparer un premier vaccin, et pendant neuf a dix
minutes pour obtenir un second vaccin, que ’on emploie suc-
cessivement a quelques jours d’intervalle.

b. Atténuation des culiures duw Bacillus anthracis. — En
1883, M. Chauveau démontra que I'on pouvait atténuer directe-
ment et rapidement les cultures virulentes du Bacillus an-
thracis par Iaction de la chaleur. La réussite est certaine, si
I'on opeére sur des cultures contenant du mycélium, sans
spores.

Pour obtenir ces cultures, il suffit de les faire & la tempéra-
ture de 42-43 degrés indiquée par M. Pasteur.

M. Chauveau emprunte la semence au sang charbonneux
frais, dont les bacilles sont, comme on le saitl, toujours dé-
pourvus de spores, et la dépose dans des matras chargés d’un
bouillon de poulet peu concentré. Apres vingt heures de séjour
dans une étuve & 42-43 degrés, le bouillon est troublé et tient
en suspension de nombreux filaments fragmenteés dans lesquels
Iauteur a signalé, non de vraies spores, mais sculement des
corpuscules réfringents, plus petits, pen résistants, qu’il a
désignés sous le nom de spores rudimentaires. La qualité du
bouillon ou e la semence précipite ou ralentit I'évolution du
mycélium. Dans le premier cas, la culture est retirée de
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Petuve avant la vingticnie heare 5 dans 1o second, elle v oext
Larssée plus Tonglemps.,

M. Chiavean transporte ensnite ces cultures dans une ¢tuve
chanflée o b7 degrés. Elles ne forment plus de myeélium. Tou-
tefois T vie nov est pas enticeement suspendue, car le nombre
des spores rudimentaives s aceroit & Fintéricur des bacilles.
Mais simultanément. leur virulence s“amoindrit progressive-
ment d’henrve en heures A bout de trois heures de chauflage
a A7 degres, les caltures sont inoffensives pour le cobave
adnlte.

M. Chiauveau pouvait obtenir par ¢e moven toute une série
de virus atténués dont les termes auraient répondn a telle ou
telle indication de lLa pratique des inocNations préventives.
IT e fant pas oublier que Patténuation réalisée de cetle ma-
micre est o passagere et essentiellement propre aux filaments
mycelicns soumis a la chalear. Nila cultnre reste quelque
temps a la tempcérature engéncésique de 35-38 degrés, les ba-
cilles forment de vraies spores qui, a teur tour, donnent des
microbes virulents. AussiM. Chauveau a-t-il abandonnd hientot
coette technique pour se consacrer a atténuation transmissible
par génération. Nous parlerons prochainement des travaux
qu’il a accomplis dans cetle direction.

c. Atténuation de la serosité virulente du charbon symploma-
tiyue. = MM. Arloing. Gornevin et Thomas ont atlénué par la
chaleur la sérvosite virulente du charbon svmptomatique. Ils
ont constaté gu’en chauffant de a sérosité fraiche, extraite d’une
tmenr charbonneuse, entre 65 ¢t 70 degrés. pendant un temps
plus ou moins long, on lui enlevait peu a peu sa virulence, si
bien que les animaux inoculés avee de la sérosité chauffeée
faiblement survivaient a Uinoculation plus longtemps que ceux
qui avaient recu le virus intact. et que ceux inocules avee de
la sérosité chauffée convenablement résistaient et acquéraient
Vimmuniteé. Mais, en outre, ils se sont apercus que le chauffage
de la sévosité fraiche, en vue d'obtenir une homeur douce de
proprictés vaceinales, ¢tait nne opération délicate. L'expérimen-
tateur est fort exposé o se trouver en deci ou au dela du
but qu’il poursuit, a cause de Ta fragilité relative des micerobes
virulents a leur sortie d’une tumenr. Ge danger disparait
presque entierement, si Ton fait agir la chaleur sur}a sCrosite
virulente préalablement desséehée @ 30-35 degres. En efled, le
Bactevinn Chaneald est déja sporifere dans Torganisme  des
matades, ot Fexpeérience a ¢labli que les spores convenablement
desséclices sont plus résistantes que les spores fraiches.
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MM. Arloing, Gornevin et Thomas ont remarqué qu’en opé-
rant sur la sérosité desséchée, broyée et humectée, ils pou-
vaient se mouvoir entre des températures éloignées, 60 et
110 degrés par exemple. De plus, c’est par heures que l'on
peut compter la durée du chauffage. En chauffant pendant six
heures une petite quantité de virus, on enléve une part notable
de son activité, a partir de la température de - 60 de-
grés; on supprime la virulence a la température de - 110 de-
grés; on la rend généralement vaccinale pour le cobaye, le
mouton et le beeuf, aux températures de 85-100 degrés.

Guidés par des essais préalables, ces auteurs ont préparé
pour la pratique des inoculations préventives contre le char-
bon symptomatique deux virus atténués : 'un, destiné a servir
de premier vaccin, est chauffé a 100 degrés; l'autre, servant
de second vaccin, est chauffé seulement a 85 degrés.

Ces vaccins conservent leurs propriétés fortlongtemps, sil’on
a soin de les enfermer dans des flacons placés a DI’abri de
I’humidité. Pour les employer, on les réduit en poudre fine,
on les délaye dans ’eau et on les injecte sous la peau de la
région caudale ou de la région auriculaire. La dose de chaque
vaccin est de 1 centigramme par téte; on la délaye dans 1 cen-
timétre cube d’eau.

M. Kitt, de Munich, a tenté d’obtenir I'immunité & ’aide d’un
seul vacein qu’il prépare en soumettant le virus ala tempéra-
ture de 90 degrés. MM. Arloing et Cornevin ont aussi obtenu
par 'emploi de la chaleur un vaccin unique.

§ II. — ATTENUATION RAPIDE PAR LES ANTISEPTIQUES.

Les antiseptiques mis au contact des microbes virulents
finissent toujours par les détruirve. Mais, si I'on diminue leur
degré de concentration et la durée de leur contact avec les
virus, ils atténuent simplement lactivité des microbes. Toute
la difficulté réside dans la détermination de la dose et du
temps nécessaires pour obtenir des virus dont activité soit
appropriée au résultat cherché.

1° Atténuation du Bacillus anthracis. — Dans ses premiéres
tentatives d’atténuation du sang charbonneux, Toussaint em-
ploya 'acide phénique. Il mélangea ce corps au sang défibriné
dans la proportion de I a 1,5 pour 100, et fit, avec ce mélange,
des inoculations vaccinales sur des lapins et des brebis.
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Trots ans plus taed, MM, Chamberland ¢l Roux ont atténudé
le Bacillus autheacis caltive o Uétat de purete en e placant
dans Veau distillée additionnée d'acide phenmique dans la pro-
portion de 1/900° ou de bichromate de potasse dans la propor-
ton de b pour 2000 & 5000, Liatténuation se prononce lente-
ment dans Ueaun phénignées; elle se montre beaucoup plus Lot
dans Ie hichromate de potasse. Eninodifiant Pemploi des anti-
septiques, MM. Chamberland et Roux ont obtenu une atténua-
tion transmissible par génération.

20 Attéenwation de la sérosité du chavbon symptomatique. —
MM Arloing, Gornevin et Thonras ont anssi transforme la viru-
lenee mortelle de la sérosité fraiche Cune tumenr svimptoma-
tgne en virulenee vaceinale, a Paide de la glvedrine phiéniqueée,
du sublimé corrosif & 1/50000 de T'ewcalvptol et du thymol. s
ont cucore atteint ce resultat en mettant le virns en contact
avee une solution de galactose alealimisée, pendant vingl-quatre
hewres.,

3 Atténuation de la sérosité de la seplicéncie gangreneuse —
Nous ajouterons que M. Cornevin a atténué le virns de la septi-
cémie gangrenceuse en Passociant a la conmarine.

§ . — ATTENUATION PAR LES RAYONS SOLAIRES.

La lumicre étant on modificateur puissant des végélaux
supériers, nois avons pensé qu'elle serait capable dagir snr
les microbes pathogenes. Apres avoir constalé, comme nous
Favons dit précédenmient (voy. p. 93), que les ravons solaires
traversant un liquide transparent alterent les baeilles char-
bonnenx et les spores suspendus dans sa masse. au point de
retarder Uévolation des enltores fecondées avee ces bactlles et
de diminuer Vabondanee de la réeolte, et méme de les tuer
completement. nous nous sommes oceupé de chercher e rap-
port qui pourrait exister entre lavégétabilité et luvirulencee chez
des microbes expoxés au soleil. Or, dans plusicurs expériences,
nous avons vu la virulenee diminuer en méme temps que e
pouvoir viégdétatif, maix non proportionnetlement. Ninsic une
semence ensoleillée pendant dix=neuf heares fournit ane cul-
ture qui tue e cobaye ala dose dune gountte cnsoleitlée pen-
dant vingt heures, une culture ne tuant qu un cobaye sur deux;
cnsoleillée pendant vingt-cing heures, une culture ne Luant
plus les cobayes, mais les vaceinant, ot dont la végétabilite est
consulérablement ralentie
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Nous nous sommes demandé ensuite s’il ne serait pas pos-
sible d’atténuer d’emblée des cultures abondantes, Jde maniere
a obtenir d’assez grandes quantités de virus vaccinal. Nous
avons résolu cette question par laffirmative; cependant la
solution présente certaines difficultés. I’atténuation par la
lumiére exige que les rayons solaires pénctrent jusqu’au centre
de la culture. Gette condition n’est pas toujours réalisée, car, si
la culture est opalescente et se présente a la lumiere sous une
grande épaisseur, les couches superficielles, frappées les pre-
mieres, font office d’écran pour les couches plus profondément
situées. De 1ia, la nécessité d’étendre les cultures avec du
bouillon neuf ou de l'eau stérilisée pour en augmenter la
transparence et de les répartir dans de petits tubes plats ou
en couche mince dans des matras. On cxposera ensuite les
cultures au soleil pendant les heures les plus elaires du jour
jusqu’a ce que, les séances étant additionnées, on arrive au
nombre total de vingt-six heures. Dans l'intervalle des séances
d’insolation, les cultures seront déposées dans un endroit dont
la température ne favorisera pas le développement de nou-
veaux bacilles.

Si lon voulait conférer 'immunité avec ces cultures atté-
nuées, il serait bon de faire deux inoculations successives.

Nous tenons pour certain que I'on pourrait utiliser les rayons
solaires a 'atténuation d’un grand nombre de microcoques ou
de bacilles virulents. La présence des spores dans les bacilles
ne constituerait pas un empéchement a-'emploi de ce moyen.




CHAPITRE T
ATTENUATION PERMANENTE TRANSMISSIBLE

Amener les virus a des degres Pactivité qui permettent de
e servir pour donner preventivement des maladies bénignes
ext deja un beau résultat; mais les fixer @ ces degrés divers
dractivité. faire de leuratténuation contme wn caractere de race
transmissible de géneération & génération est un resultat encore
plus remarquable dont M. Pasteur a enrichi la médecine et le
patrimoine scientifique de la France.

Nous disions quelques pages plus haut qu'il nexiste pas de
différences tranchiées entre les noyens de eréer Patténuation
individuelle, passagere des virus et ceux qui procurent Patié-
nuation permanente Gependant les secomds sout géndralement
moins violents que les premiers; mais leur action demande a
s'exercer lentenent, longtemps et, autant que possible, sur les
microbes en voie d’évolution.

lin these genérale, PVatténuation transmissible s obtient en
faisant vivre les microbes plus ou moins longtemps en présenc
de causes dysgénésiques, soit dans un milieu artificiel, soil
dans un milicu animé comme Uorganisime d’un animal conve-
nablement choisi.

§ [ — NTTENUATION DANS UN MILIEU NUTRITIF ARTIFICIEL.

Le plus souvent, Pexpérimentateur fait vivre les microbes
dans un excellent milicu nutritif et demande a Patmosphere ou
a la température ambiantes Tes influences modificatrices; quel
quefois, il s"adresse sculenrent a la composition chimique du
milicu nourricier. On connait plusicurs types d’atténuation
obtenus dans ces conditions.

A, Attéenuations demandées a Uinfluence de Uatwospleére nop-
male. — Nous avons raconté. dans la partic consacrée 4 la
deécouverte de Patténuation, quen changeant le mode de cul-
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ture des microbes du choléra des poules par le seul fait d’¢loi-
gner les époques des ensemencements, M. Pasteur avait obtenu
des virulences progressivement décroissantes, puis un virus
vaceinal qui ne tuait plus, donnait la maladie bénigne et pre-
servait de la maladie mortelle. M. Pasteur, prenant ensuile
chaque variété de virulence comme point de départ de nouvelles
cultures successives faites a intervalles rapprochés, a vu que
la variété de virulence se conservait arec son iutensité propre.
Par exemple, un virus ne tuant plus quune fois sur dix gar-
dait cette virulence dans ses cultures, si les intervalles des
ensemencements n’étaient pas exagéres.

M. Pasteur a done réalisé 'atténuation du mierobe du cho-
léra des poules ct la transmission héréditaire de I’atténuation.

Dans ce cas, l'affaiblissement de la virulence s’établit dans
une culturc abandonnée a clle-méme, peu & peu et spontancé-
ment. Il est impossible de prévoir le moment ou il aura atteint
le degré convenable pour étre fixé par la génération, surtout si
I’'on tient compte des anomalies que M. Pasteur a signalées.
« 1l ne faudrait pas croire, dit-il, que pour toutes ces atténua-
tions les choses se passent avee une fixité et une régularité
mathématiques. Telle culture qui attend depuis cing ou six
mois son renouvellement peut montrer une virulence toujours
considérable, tandis que d’autres de méme origine sont déja
tres atténuées apres trois a quatre mois ’attente. » Par con-
séquent, pour saisir le degré (’atténuation chercheé, Lexpéri-
mentateur doit faire un nombre considérable ('inoculations
@’épreuves ¢chelonnées, a partir du deuxicme mois qui suit
lorigine d’'une culture.

Le procédé, on en conviendra, sacrific trop au titonnement.
It n’est ni scientifique ni pratique. Pourtant I'examen attentif de
la cause agissante «ans l'atténuation du virus du choléra des
poules a conduit M. Pasteur a Tatténuation rationnelle du
Bacillus anlhracis.

Quelques jours aprés la fécondation d'un matras chargé de
bouillon, la végétation du micro-organisme du choléra aviaire
se suspend; les microbes s'entassent au fond du ballon; les
couches supéricures du bouillon s’éclaireissent. A dater de ce
monient, les mierobes sont autant de lambeaux de protoplasma
ne se nourrissant plus, mais qui continuent néanmoins de
subir I'influence comburante de loxyvgene de P’air dont le renou-
vellement se fait @ travers le bouchon d’ouate du matras; ils
finissent meme par diminuer de volume, comme I’a remarqué
M. Duclaux.

M. Pasteur attribue Patténuation & linfluence de loxygeéne
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de Caire Laovivnlenee, e effet, résiste au vieillissement phis de
dix mots STl a Tiea dans des tubes e verre scellés & la lampe
I’ énaalleur

Des o= il supposa qae Paction inhiérente a Foxveene atmo-
sphérique se nontrevait efficace sur les antres virns, ala con-
dition quiils wenssent pas plus de résistanee qoe e microhe du
choleva des poules. (Zest ee que M. Rodet a constate sur e sta-
pliviocoque pyogene dore.

Disons en passant que M. Pastenr a peat=ctree trop négeligé
Finflnencee des produaits dont e bhouillon s'envichit pendant la
véectation des microbes. Rien n'a démontré que la modification
quils mprintent a la composition du bouillon ne retentisse
pas sar la virulenee des microbes.

Quot quiil en =oit, Pidée théorique que nous avons exposcée a
condmt tres heureusement son auteur latténoation du ¥irus
chiarbonneux.

NSous ta forme d'organes de végetation, les mierobes sont tres
sensibles aux causes (e destruction. Au contraive, a I'état de
spores oun e corpuscules gevies, les agents de la viralenee
sonttresrésistants. Le Micrococcus choleree gallinarum en four-
nit un exemple. I se multiplie constamment par scission;
jamais il ne donne de spores. M. Pasteur attribua a cette parti-
cularité de son existence la facilité avee laquelle il s atténue
an contact de Patimosphere normale.

Autrentent se comporte le bacille eharbonneux. Dans les
bouillons de culture, & la température de 37 degrés, il produit
de nombreux filaments myeéliens, lesquels se garnissent de
spores en vingt-quatre ou quarante-huit heures.

De sorte que si 'on voulait affaibliv ce microbe comme o
a affaibli celui du choléra des volailles, il faudrait Pempécher
dese sonstraire a Dinfluence attéiruatrice de Patmosphere et
poutr cela Te maintenir pendant longtemps au contact de Paiv
a l'état de myedlinm, ¢'est=a=dive Vempeécher de former des
corpuscules germes.

(a 66 Le premicr objectif de M. Pasteur A 3T degrés. 1o Ba-
cillus anthracis donne du miveclium et des sporess a Lhdegres,
les cultures sont stériles; & la température intermdédiaire de
£20.50 il végete encore. mais e fournit gque din myceélinm. d
formes parfois irrégulicres ou monstrueuses. constamment
déponrvaes de spores. Nussi longtenps que les enltures seront
maintenues o E20.00 les bacilles conserveront Fétat mvedlien
analogue 4 I'état normal permanent du microbe du choléraqdes
poules. Mais peun @ pea leur virulence s amoiidrit. Vers le
douzieme jour, elle ne pent plus tirer Tes cobayes adultes ; vers
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le trente et uniéme jour, elle ne fait périr que les jeunes sou-
ris; au bout d’'un mois et demi, elle parait avoir totalement
disparu. Tnoculés au douzieme jour, les bacilles communiquent
'immunité au mouton et méme au lapin.

Portés dans de nouvelles cultures, les bacilles se multiplient
et conservent les degrés d’atténuation divers auxquels on les
a pris. Cependant I’atténuation ne pourrait ¢tre maintenue
intacte pendant longtemps par la propagation du bacille.

M. Pasteur ademandé la permanence des nouvelles propriétés
des bacilles & leurs spores, car il savait que dans les végétaux
supérieurs la reproduction par graines transmet mieux les pro-
priétés acquises que tous les autres modes de multiplication. Il
n’a pas espéré en vain. Ayant transporté les cultures mycé-
liennes d’un thermostat a 42°,5 dans une étuve chauffée a
37 degrés, M. Pasteur obtint des spores qui fixaient pour long-
temps la virulence des bacilles. « Autant de bactéridies de
virulence diverse, dit M. Pasteur, autant de germes dont chacun
est prét a reproduire la virulence de la bactéridie dont il
émane. »

Pour la pratique des inoculations préventives, MM. Pasteur,
Chamberland et Roux ont préconisé deux vaccins a des degrés
d’atténuation différents. Le premier vaccin est obtenu en expo-
sant les cultures quinze a vingt jours dla température de 42°,5; le
second vacein, en limitant ce laps de temps a dix ou douze jours.

L’atténuation du Bacillus anthracis, par M. Pasteur, présente
une grande supériorité sur l'atténuation du virus du choléra
des poules : il est déduit scientifiquement de la biologie des
bactériens; il est réglé dans ses détails et applicable presque
a coup sur; il crée des races de bacillesinégalement virulentes,
transmissibles avec leurs nouveaux caractéres par voie de géneé-
ration.

On a dit quelquefois que ces races étaient indéfiniment trans-
missibles avec leurs propriétés acquises; mais cette assertion
passe pour exagéréc. Dans une longue suite de générations suc-
cessives, ou bien dans le sommeil prolongé d’une culture
atténuée, la virulence ne reste pas égale a elle-méme. Aussi
est-on obligé de revenir de temps en temps a la premiere opé-
ralion pour conserver des virus vaecins de bonne qualité.

B. Atténuation demandée a Uinfluence de la chaleur. — On a
déja vu que M. Chauveau, poursuivant I'idée premiere de Tous-
saint, avait atténué rapidement par la chaleur le Bacillus an-
thracis dans le sang charbonneux et dans les cultures mycé-
liennes. Par certaines modifications apportées au procédé,
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M. Clinuveau a obtenu des spores qui fixent et transmetient
fort bren Vatténuation quielles ont recue,
Lo procedé modifie: comprend  quatre temps sueeessifs
dans Ie premier, on cultive une goutte de sang charbonneux.

Fig. 6. — Schéma montrant en coupe la disposition du thermostat et e
I'aspirateur pour les grandes cultures. — A, thermostat formé par une ¢tuve
d’Arsonval modifide ; B, régulateur de température (appareil de M. Chauveau) ;
G, aspirateur. — 1, 1, intéricur du thermostat renferntant, 2, un flacon
4 grande culture; 3, 3, cavité de la double paroi du thermostat; 4, i, ca-
vité de la double paror du couvercle; 5, tubulure pour Uintroduction du
thermometre donnant la température intéricure du thermostat ; 6, petit
flacon & chlorure de calciunt pour le dessécliement de l'air entrainé hors
du grand flacon; 7, tube adducteur relic au tube plongeant de laspirateur;
8, tube plongeant de P'aspirateur; Y, bouchon fermant l'aspiratenr apres
le remplissage; 10, tube comuunicant latéral de Paspirateur, gradué pour
la détermination de la quantité d’ecau ¢coulée; 11, robinet servant d’amorce
au tube d'éeoulement; 12, véservorr & mercure du régulateur; 13, son tuhe
ascendant; 1i, prise de gaz; 10, tube adducteur du gaz; 16, «auterelle;
17, tige du support; I8, picee a coulissage servant a ¢lever et & abaisser le
régulateur qui y est fixé

alintérieur d'un matras chargd d'un bouillon léger. ala tom-
perature de 4200, Nu bont de vingt heares environ. la culture
est peuplée de beaux filaments myeéliens asporogénes. Dans le
second, on amoindrit Lo virulencee de ces filaments en portant
la culture, pendant trois heures. dans une etuve a b7 degrés,
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Dans le troisieme, on expose la culture a une température
eugénésique (35-37 degrés) ou bien on en seme une parcelle
dans du bouillon neuf, et 'on attend que I’évolution bacillaire
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Fig. 47. — Schéma montrant

cn coupe la disposition de
I’appareil destiné¢ au chauf-
fage des culturcs dans l'eau
(procédé dc M. Chauveau).
— A, vuc d’ensemble : 1, in-
téricur de la marmitce ; 2, cou-
verele; 3, réservoir du ré-
gulateur (le reste n’a pas été
figuré; vov. la fig. 36); 4,
thermometre; 5, 5, appareil
de suspension des tubes a
virus; 6, appareil de chauf-
fage; B, vuec du profil de
I'appareil de suspension mon-
trant la conjugaison, deux a
deux, des tubes a virus.

aboutisse a la formation de spores,
¢’est-a~-dire cing a sept jours en
moyenne. Ges spores, d’une belle
apparence, sont déja douces d’un
commencement d’atténuation; mais
elles ont surtout la propriété de
s’atténuer davantage sous l'influence
du chauffage. Si done, dans le qua-
trieme temps, on soumet les cultures
sporulées & - 80 degrés, pendant
une heure a une heurc et demie,
elles sont modifiées au degré voulu
pour ne plus tuer le mouton, sauf de
rares exceptions. En outre, la germi-
nation de ces spores atténuées four-
nit du myeélium possédant la méme
virulence.

M. Chauveau s’est occupé de la
préparation du vaccin charbonneux
par la chaleur, en grande masse,
pour le cas ol on voudrait la faire
servir a de nombreuses inoculations
préventives. Le premier et le second
temps ne different pas de ceux que
nous venons de décrire. Seulement,
lorsque la culture mycélienne a été
chauffée & 47 degrés durant trois
heures, on s’assure par des inocula-
tions d’essais que le degré d’atte-
nuation répond au but proposé. Dans
le troisieme temps, au lieu de semer
les bacilles atténucés dans un petit
malras, on les ddépose dans un
grand flacon contenant 1600 grammes
de bouillon environ. On a soin de
favoriser la multiplication et la spo-
rulation des bacilles en faisant bar-
boter de Vair filtré dans la masse

de ces grandes cultures, d’apres le dispositif représenté sur
la figure 46 ci-jointe.
Reste a imprimer a la récolte Patténuation définitive que
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nous - avons signalée au quattieme temps. AMin de Finprimel
untformément a tous les bacilles. M. Chanveau repartit les
arandes cultures dans destubes ad fioe de 10 contimetres culyes
decapacite, préatablement stérilisés s il bouehe coux-ci exacte
uent. et ensuaite les plonge pendant une heure dans un bain-
marie chaifle & 84 et a 82 degrés (voy. fig. 47). A la tempéra
ture de 8% degrés il obtient 1o premier vaecing a celle dq
N2 degres) Te secomd vacein.

Ces vaceins conservent lear virulence atténnée un pen plus
longtemps que ceux prépares par la niéthode de M. Pasteur
wais lear activité diminue pew a peu et finit par disparaitee a
bout de quelques mois; elle persiste d’autant moins que 1’atté-
nuation a ¢té plus considérable,

Le proeddé de M. Pasteur et ¢elui de M. Chauvean aboutis-
sent au wieme résualtat. Pourtant, ils utilisent, en apparence
des facteurs différents. M. Pasteur attribue latténnation
Poxveene de Pair, M. Chauvean. i la chaleur. Mais on remar-
quera que dans Pun et Fautie proeédé, ehacun des facteurs
invoqués nagit pas solément et exclusivement. Ainsi, dans le
procédé de M. Pasteur, les eultures myecliennes sont gardées
dix & quinze jours a La température dysgéndsique de 42055 dans
celui de M. Chauveau, les cultures myeéliennes ou sporulées
sont ehauflfées en présenee de Pair. A quel facteur convient-il
d’attribuer latténuation?

M. Chauveau a creusé cette question avee le concours de
M. Wosnessenski. I s’est convaineu que dans sa mdéthode
d’atténuation par le chaullage rapide, U'influence de I'oxvgene
est absolument nulle. Plusicurs expériences lui ont méme
démontreé que Uatténuation par la chaleur est plus rapide dans
le vide qu’enprésence de Poxvgene. Dans laméthode de M. Pas-
teur, ce gaz ne joue pas non plus le role prépondérant qui lui
fut attribué. L'oxygene n'intervient, comme force atténuante,
que sur les cultures dont 'évolution est arrétée par Pabaisse-
ment de la température.

Toulefois. M. Chauveau reconnait e Voxygene joue un role
mdirect tres important dans la production de Paflaiblissement
transmissible par hévédité. En effet, Patténuation ext d’antant
plus sarement transmissible qu elle s‘opere sur des bacilles en
voie (’évolution lente Par conséquent, pour que la tempera-
ture dysgencsique de 4205 exerce pleinement son influence
atténuante, il faut que Tes bacilles évoluent en sa preésences or
Poxveene est indispensable a cette évolution. I1 est done per-
mis de croire que la méthode de M. Pastenr donnera. au point
de vue de la persistance de Patténuation, un résultat plus satis-
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faisant que le chauffage rapide du mycdélium a - 47 degrés et
des spores a -+ 80 degrés,

En réduisant a d’étroites et justes proportions le role de
Poxygene de l'air dans les phénoménes que nous décrivons,
M. Chauveau a rendu un grand service a lexpérimentation
appliquée & Dlatténuation des virus. Il a concouru a élargir
brusquement les vues du chercheur; celui-ci pouvait croire,
avant son travail, que l'atténuation n’avait et n’aurait pas
d’autres facteurs que l'atmosphere. Il en est résulté plus de
variétés dans la technique de l'atténuation et aussi plus de
confiance dans l'avenir de la question; car, de prime abord,
Iatmosphére ne paraissait pas ¢tre un modificateur que l'on
tint bien en main et dont on put faire varier I’action au gré de
Iexpérimentateur et selon la résistance des organismes.

Aussi M. Chauveau ne doit-il pas regretter le temps el la
peine qu’il a consacic¢s a démeler la part respective de oxy-
géne et de la chaleur dans l'atténuation du Bacillus anthracis.
Au surplus, il a la satisfaction de voir aujourd’hui son opi-
nion partagée presque entiérement par 'un des représentants
les plus distingués de l'école de M. Pasteur. Effectivement,
M. Roux, revenant en 1887 sur l'atténuation du virus char-
bonneux, a éerit ces mots : « G’est & 'action combinée de Dair
et de la chaleur sur les filaments du Bacillus anthracis dépour-
vus de spores que MM. Pasteur, Chamberland et Roux ontattri-
bu¢ 'atténuation du bacille du charbon, cultivé & une tempéra-
ture de 42-43 degrés. »

La chaleur a été appliquée a 'atténuation de quelques autres
virus. Nous avons fait diminuer simultanément la végétabilité
el Pactivité du streptocoque puerpéral a la température de 43 de-
grés. MM. Cornil et Chanlemesse ont vu gu'au bout de quatre-
vingl-dix jours de chauffage a 43 degrés. le microbe de la pneu-
mo-enlérite des pores est atténud au point e ne plus tuer le
cobayeet de conférer 'imnunité auxanimaux de Uexpece porcine.

C. Atténuation demandée a Uinfluence de Uoxygéne ou de I'air
comprimés. -— P Bert, qui avail eu le mérite de démontrer la
toxicité de Toxygene comprimé sur les animaux, songea, un
instant, a utiliser celte découverte pour établir la nature des
agenls virulents. Aucune cellule vivante ne résiste a oxygéne
sous la tension de 20 & 40 atmosplieres. Ni done, dit P. Bert,
on soumet le sang charbonneux i cette tension ot qu’au sortir
de I'épreuve, il manifeste encore de la virulence, son aetivité
dépendra de sa partie liquide et non des microbes qu'il tien-
drait en suspension. P. Bert, passant de la conception a 1'excéeu-
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tion, Sapercut que fa virulenee pouvait durer plus de neuf
mois dans du sang eliarbouneux soumisx & Foxvgene comprinn
et dans lequet les hacilles avaient disparu; éminent phivsio-
fogiste conelut quielle appartenait a la matiere amorphe.

Gette affirmation, lancée au moment ot la crovance a la
nature animee des virus prenait son nouvel essor, fut examinée
par M. Pasteur, qui neut pas de peine a prouver que le fait
expérintental signalé par P. Bert n’ébranlait en rien la doctrine
bactérienune et lul apportait, au contraire  un précieux
dppoint.

Le résultat obtenu par P Bert tenait & la résistance diffé-
renle préseutée par les organismes virulents smivant qu'ils
<ont a 'état de mycétium ou a U'édtat de spores. L'oxvgene com-
primé détruit le myeélium aussi tacilemnent que les eellules ani-
uales, mais respecte beacoup plus longtemps les spores des
bactériens. Or P Bert avait soumis & Poxygene comprimé du
<suing charbonneux dans lequel 1es bacilles avaient déja forme
iles spores.

Les assertions de P Bert eavent pour conscéquence d'appeler
Fattention de M. Chauvean sur Uoxygene comprime. I se de-
manda si ce gaz, agent de vie a la tension ou il se présente
danrs Pair, agent de Iéthalité & la tension de 20 a4 25 atimo-
splieres. si ce gaz, dis=je. sous une tension inférieure a celle
qui tue le protoplasma, e serait pas un simple agent datteé-
nuation, et il soumit cette hypothése au controle de Pexpéri-
mentation.

M. Chauveau coufia ce premier soin a M. Wosnessensky. en
188 &, Le résultat des expériences ne fut pas conforme a 'hypo-
these On vit que Pair comprimé. a la température favorable
ou eugénésique de 35 degrés, conserve au bacille toutes ses
facultés végétatives jusqu'a 13 atmospheres, mais les suspend
presque tout & coup au-dessus de 13 atmospheres. Quant a la
virulenee des cultures, Fepreuve parut démontrer qu'elle était
augmentée par les tensions faibles, éteinte par les tensions
lortes.

Pourtant. M. Ghauveau ne <e laissa pas décourager. 1 pensa
que Pexcessive susceptibilite: du cobaye, animal choisi pour
Pépreuve sus-indiquée, n'avait pas permis de <aixir la légere
atlénuation que Poxygene soux tension avait du imyprimer aux
bacilies. 11 recommmienca <es expériences et utitisa le mouton
pour titer la virulence des cultures.,

Toutes choses étant cgales dailleurs. il s assura que oxy-
cone. sous une légere pression. angmente la virulence dex
bacilles pour Ie cobaye et le mouton. tandis que. sous une pres-

ARLoOING. =1
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sion moyenne, il aceroitla virulenee pour le cobave et Paffaiblit
pour le mouton; eufin, qu'a une pression voisine de celle qui
arréte la végétation, il permet des cultures dont les bacilles.
avec ou sans spores, tuent le cobaye ct peuvent étre inoculés
impunément au mouton.

En d’autres termes, les expériences personnelles de M. Chau-
veau démontrent nettement ’action atténuante de lair com-
primé. Si cette influence ne ressort pas des épreuves faites sur
le cobaye, il faut en accuser I'impéritic de I’expérimentateur
qui n'a pas su d’emblée proportionner la compression et sa
durée au degré d’atténuation cherché. Effectivement, dans une
deuxieme série d’expériences, M. Chauveau soumit quatre
générations successives a la pression de 8 atmospheres d’air
et a la température de 38 degrés; il consacra une durée de
trois semaines a chaque génération. A I'épreuve, il s’apercut
que la derniere culture tuait le cobaye et respectait le mouton.
Il la prit comme semence et soumit quatre nouvelles généra-
tions successives a une pression de 9 atmosplhéres d’air. La
végétation démontra que les bacilles, & ce degré d’atténuation,
(leviennent de plus en plus sensibles a ’action dysgénésique et
atténuante de I’air comprimé. Ainsi, a la premiére génération,
sur vingt matras fécondés, vingt se troublérent; a la deuxieme
génération, sur le méme nombre de matras, deux a trois res-
terent limpides 5 & la troisicme génération, cing a six ne présen-
terent pas de végétation; a la quatrieme, la moitié des cultures
fut stérile. A I'inoculation, quelques cultures fécondes se mon-
‘trerent inoffensives pour le cobaye.

En principe, 'air comprimé atténue done le Bacillus anthra-
¢is au point voulu pourle rendre vaceinal sur toutes les especes.
Reste &4 savour si atténuation constatée plus haut est transmis-
sible héréditairement.

A la fin des quatre premieres générations sous la pression de
8 atmospheres, lorsque le virus est seulement vaccinal pour
I’espcce ovine, la virulence ne tarde pas 4 devenir nocive. si
I'on propage les bacilles a Iair libre dans du bouillon nutritif.
Mais & la suite des quatre derniéres générations a la pression
e 9 atmospheres, les cultures propagées a lair libre restent
inoffensives pour le mouton, le beeuf et le cheval. Cependant
leur virulenee se releve légérement sans dépasser le degré suf-
fisant a tuer le cobaye.

On est done parvenu, avee le lemps, en faisant agir Pair
comprimé sur une longue suite de générations, a donner a I'at-
(énualion une fixit¢ assez grande pour en assurer la transmis-
sion liéréditaire. Si Pon arréte atténuation & des époques di-
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versesc pendant la deaxienie série de cultures, on obtient
plusicurs vaceins dont la virulenee est parfaitement graduée.

On peuat se demander si Patténuation st Peuvre de la pres-
sionou de Toxygine sous tension dans I'atmosphere des cul-
tires.

Dans les conditions ot M. Chauveau opéra, le facteur prinei-
pal a été Poxygene sous tension augmentée. Effectivement, il
a obtenu les meémes vésultats en substituant Poxvgene pur a
Pair atmosphérique et en le soumettant 4 une pression faible,
mais proportionnelle, qui, en définitive, élevait la tension du gaz
au meme degre que dans air comprimé 4 8 ou 9 atmosphires.
Ainsi, sous une atmosphere d’oxvgene pur, atténuation est la
mene que sous o atmospheres d’air, la méme sous 2 atmo-
spheres d’oxygene que sous 10 atmospheres dair, ete. Autre-
ment dit, Foxygene entrant pour 1/5° dans la composition de
Lair atmosphidrique, la pression néeessaire pour obtenir atté-
nuation du Bacillus anthracis en présence de Uair est cing
fois plus faible si 'on remplace ce gaz par de Poxvgene pur. Nl
fallait une pression de 10 atinospheres dans air pour obtenir
un résultat donné, il suffira d’une pression de 2 atmospheres
dans 'oxvgene pur.

Pourtant, il serait nuisible aux intérets de la science de regar-
der la pression comwme de nul effet dans le phénomene de 1atté-
nuation. En la placant an second plan, nous nous tromperons
moins. Des expériences bien conduites avee des gaz inertes de-
montreraient probablement que la pression, dans les milieux
de culture, exerce une notable influence sur la végétation des
microbes. Un bacille en développement fait des échanges inces-
sants avee les substances nutritives qui le baignent extérieure-
ment. Or les physieiens ont constaté que les fortes pressions
modifient les phénomenes osmotiques entre deux liquides sé-
parés par une membrane poreuse. Ces observations sont, il me
semble. applicables aux microbes exposés dans un milieu nu-
tritif &t une forte tension gazeuse; mais jusqu'a nouvel ordre
notre opinion est une simple hypothese

La connaissanee du role prépondérant de oxyvgene a permis
de simplifier Pontillage néeessaire & la pratique de Patténuation
par Vair comprimé et a supprimé les dangers d'explosion anx-
quels expose une opération qui exigerait une pression de 12 at-
mospheres environ.

A la suite de phlusieurs expériences préparatoires. M. Ghau-
veau a adopté la technique suivante, pour atténuer le Bacillus
anthracis ot le transformer en virus vaceinal :

[© On seme une goulte de sang charbonneux ou des spores
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dans quelques petits matras Pasteur chargés de bouillon nu-
tritif; 2° on enferme ces matras dans un récipient en acier,
solide et bien clos ; puis, par des mancuvres appropriées, on
substitue de l'oxygeéne pur a ’air atmosphérique du récipient
et on accumule ce gaz jusqu’a 2 atmospheres 1/2; 3° on dépose
le récipient dans une étuve chauffée a 35-36 degrés pendant
quinze a trente jours, en ayant soin de maintenir constamment
la pression intérieure a 2 atmospheres 1/2; 4° a partir du quin-
zieme jour, on emprunte de la semence a quelques cultures et
on la propage dans de grands flacons, afin d’obtenir une abon-
dante quantité de virus atténué.

Dans le quatrieme temps, M. Chauveau enferme d’abord une
mince couche de bouillon dans les grands flacons ou il propage
les bacilles atténués; la semence étant sans cesse en contact
avec une masse d’air considérable fournitunerécolte tres abon-
dante au bout de plusieurs semaines. Lorsque la pullulation
est aussi avancée que possible, M. Chauveau dilue les cultures
avec du bouillon stérilisé et leur donne le volume de 2 litres
environ. Ging gouttes de cette dilution introduites sous la peau
du beeuf et deux gouttes sous la peau du mouton procurent a ces
animaux une solide immunité contre le charbon.

L’oxygene comprimé assure une atténuation plus uniforme,
plus certaine et plus persistante que la chaleur seule ou com-
binée & l'oxygéne sous la tension normale. Par exemple. les
virus conservent leurs propriétés acquises au moins pendant
deux mois sans modification sensible. Des vaccins expédiés au
Chili donnérent, apres ce long voyage et mille péripéties qui en
retardérent 'utilisation, d’excellents résultats sur le mouton.
Mais, passé deux mois, certains bacilles peuvent récupdérer une
virulence dangereuse, comme on I’a vu dans une expérience
entreprise sous les auspices de laSociété d’agriculture de Melun.

L’un des effets les plus curieux de l'oxyvgene comprimé est
d’affaiblir profondément la toxicité des cultures en respectant
la propriété vaccinale. Ainsi, telle culture qui est incapable de
tuer le mouton confere néanmoins a cet animal une xolide m-
munité. Quel inmmense avaintage pour le vaceinateur d’autant
plus exposé a semer la mort qu'il cherche a réaliser une preé-
servation plus compleéte !

Cette précieuse transformation a été obtenue plus complete-
ment encore par M. Chauveau (1889) en soumettant de nou-
veau a laction de Poxygene comprimé le Bacillus anthracis
déja tres atténué. A un moment donuné, le bacille, alors sur le
point de perdre le pouvoir végétatif, peut eréer 'immunité tout
en se montrant absolument capable de tuer le cobaye le plus



ATTENUATION PERMANENTE TRANSMISSIBLE. 325

sensible au elrarbon. Propage sous eet ¢lat. le Bacillus anthra-
ees fournit le vaeein idéal, celui qui preserve du charbon sans
jamats causer d’aceidents mortels,

Quelques niicrobes pathogenes s"atténnent aus<itot qu’ils pul-
lulent dans un milieu nuteitif artificicl. Tel est le cas du vibrion
cholérique. du bacille de la péripneumonic contagicuse du beeuf
(Arlomg). du diplocoque de la pneumonic de Talamon-Frenkel
(Poa et Uffreduzi). Ces microbes conservent généralement leur
altenuation immdédiate pendant une suite de générations.

D. Atténuations demandees @ une modification du miliew nu-
tratif.— Les antiseptiques, associés au bouillon & doses conve-
nables, pourraient-ils agir sur les baeilles du eharbon 4 la ma-
niere de la température dysgénésique de 42°.05. ¢est=a=dire
arreter Ta végétation & la phase myveélienue et permettre
Foxvegene d’exercer son influence atténuante comme dans le
procede de M. Pasteur? Tel est le probleme que MM. Cham-
berland et Roux se sont posé et ont résolu en 1883.

lIs ont modifié les qualités nutritives du bouillon soit avee
Pacide phiénique. soit avee le bichromate de potasse.

Ajoute au bouillon dans la proportion de 1/500°, Vacide phé-
nigue arréte la vogétation du Bacillus anthracis ; dans la pro-
portion de 1/1200¢, il permet i la végétation datteindre son
terure naturel s enfin, dans la proportion de 1/800° environ, il
laisse pulluler Te myeélivm. mais s"oppose @ la formation des
spores. Les bacilles qui eroissent et se multiplient en dépit de
Facide phiénique perdent graduellement leur virulence : douze
jonrs apres le début des cultures. ils ne peuvent plus tuer le
mouton. mais sont cucore dangereux pour le lapin et le cobave;
au bout d’un mois. ils respectent tous ces animaux.

Le bieliromate de potasse procede de la meme facon; toute-
fois il se montre elticace a une dose plus faible et au bout d’un
temps beanconp moins long. A la dose de 1/5000° a 1,2000¢, il
supprime la faculté sporogene des bacilles, et diminue leur
virulenee, en Pespace de trois jours. au point qu'ils ne tuent
plus que la moitié des moutons moculés. ’

Reportés dans du bouillon normal, lex bacilles atl(f,nues Re
propagent avee lenre atténnation en présence de Pacide phe—
nique et du bichromate de potasse. Ccpnnd‘ant les byaml‘los
rendus asporogenes et définitivement asporogenes par Paction
du bichromate de potasse continuent a s’atténuer dans les cul-
tures en bouillon normal, si bien quapres une quinzaine de
Jours. elles se montrent incapables de tuer le mouton et. plus
tard. de tuer meme le cobaye.
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Nous rapprocherons de I’atténuation par la modification du
milieu nutritif & 'aide des antiseptiques, celle qui résulte de la
végétation dans un bouillon enrichi des produits de la culture
de certains microbes. M. Zagari a atténué le Bacillus anthracis
en le cultivant dans un bouillon ayant servi au vibrion du cho-
léra. M. Pavone a obtenu une atténuation transmissible du méme
agent en le faisant végéter dans du bouillon ayant nourri déja
le bacille typhique.

Du méme ordre ou d'un ordre analogue, est le fait annoncé
par Metschnikoft, de 'atténuation du Bactllus anthracis cultivé
in vitro dans le sang des animaux rendus artificiellement
réfractaires au charbon, pourvu que leur immunité soit aussi
complete que possible.

On peut encore obtenir une atténuation transmissible en
faisant agir des antiseptiques sur des cultures au repos.
MM. Chamberland et Roux ont modifié le Bacillus anthracis en
le maintenant au contact de l’acide phénique en solution
aqueuse a 1/900¢. Au boutd’un mois de séjour dans la solution
phéniquée, les bacilles sont encore virulents pour le cobaye
et le lapin; si le séjour se prolonge pendant trois mois, ils
sont incapables de tuer ces animaux. Par conséquent, I'acide
phénique atténue le Bacillus anthracis en dehors des milieux
nutritifs ; mais atténuation précede de fort peu la destruction
du virus.

(es auteurs ont entrepris de modifier les spores du Bacillus
anthracis, afin d’obtenir ultérieurement des cultures mycé-
liennes atténuées. Ils ont eu recours cette fois a un modifica-
teur puissant, 'acide sulfurique a 2 pour 100. De deux en deux
jours, des spores étaient transportées dans des matras chargeés
de bouillon normal.

Les cultures issues de ces spores accusaient un affaiblisse-
ment de la virulence. Celles dont la semence avait subi l’action
de I'eau acidulée pendant huit jours tuaient les cobaves et ne
tuaient plus les lapins. Celles qui dérivaient de spores immer-
gées dans la solution acide pendant quatorze jours laissaient
vivre une partie des cobayes inoculés.

L’atténuation des bacilles ou de leurs germes a l'état de
repos ou d’inertie par les antiseptiques est done transmissible
par génération. Mais MM. Chamberland et Roux ont fait, a cette
occasion, une remarque tres intéressante. Sous l'influence de
lacide sulfurique, les spores modifiées éprouvent une sorte
(’adaptation de la virulence & une espece donnée. Ainsi, telle
culture-fille, qui respecte tous les lapins, tue encore les moutons
dans La proportion de sept sur dix.
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Coenrieux phidnomene ¢tablit une trausition entre Patténua-
tion dans fex milienx artificicls et Patténuation dans les milicux
vivanls qui seals paraissaient aptes a faconner la virulenee
pour mne espeee animale déterminde

S — ATTENUATION DANS UN MILIEU NUTRITIF NATUREL.

['allaiblissenient des viens & la suite de passages véitéres a
travers des organismes quiils ne hanfent pas dordinaire avait
CLE signalé a dilférentes ¢poques.,

Nous avons déja parlé de Popinion asscz vépandue qui rat-
tache Te virns vacen au virus de Ta variole et attribne la béni-
anité de la vaceine i passage de la variole sur le cheval ef le
beenf. N cette occasion, nous avons dit que la Commission
fvonnaise niavail pas vi se manifester la (ransformation de la
variole en vaceine s toutefois M. Chauvean a constaté que la
variole, en passant a travers 'organisme du cheval on du heead.
devenatt plus bénmgne pour homme.

Magendie aurait obtenn Patténuation du virus rvabique puise
sur enfant en le faisant passer successivement plusienrs fois
sur le chien. M. Rey. professeur a UEcole vétérinaire de Lyvon,
observa, en I8E2. que la bave du mouton rendu enragd par
Pinoculation de la salive du chien est plus virulente pour le
mouton et moins active pour le chien. M. Galtier a remarque
(e le virus rabique pris sur le mouton était moins dangereux
pour le lapin.

lin 18IS M. Burdon-NSanderson et M. Greenfield s’apercurent
que le virms emprunté a des rongenrs tués avee des bacilles
charbonneux recueillis sur Ie cadavee de grands rnminants est
rarement mortel Torsqu on le reporte sur fe baaf, et penserent
avoir observé Patténuation du Bueillus anthracis parl'organisme
desrongeurs. Onsait anjourd’hmi quiil est préférable d'attribuer
e résultat dont ils furent témoins a la grande résistance des
animanx de Pespeee bovine au virus charbonneux. Néanmoins,
Pidée datténuation en ¢tait surgie et S7¢tait propagdée parn
tes nnierobistes.

On snpposait alors que Paffaiblissenient de certaims virus
dians un oreamisme vivant tenait exclusiventent a sa vegdétation
dans un niilicn wutritit dont la composition chimigue ou la
tmpérature. par exemple. étaent dysgénésiques. ¢ est-a=dire
déftavorables a Tear évolution.

M. Pastenr @ mon(ré que e probleme n’éait pas toujours
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aussi simple. Voiei les faits surprenants et encore mexpligues
que le grand maitre de la bactériologie a saisis avee une per-
spicacité remarquable : en cherchant le microbe de la rage dans
la salive d’un’ enfant mort de la terrible maladie. M. Pasteur
recueillit un agent septique qui emportait le lapin avee une
rapidité effravante, tandis qu’il paraissait inoffensif pour le
cobave. L’invulnérabilité du cobaye pour ce microbe n’était pas
absolue. M. Pasteur put tuer de jeunes cobayes, agés de quel-
ques heures ou de quelques jours seulement, avee du sang de
lapins morts septicémiques ou avec des cultures du microcoque
contenu dans cette humeur. Entretenu pendant plusieurs
générations sur de jeunes cobaves. le virus prit une activité de
plus en plus grande et parvint a tuer des cobayes plus agés.

Mais, chose curieuse, arrivé au degré de virulence qui le ren-
dait nocif pour les cobayes adulles, le microbe en question ne
tuait plus les lapins; il se bornait a leur donner une maladie
spontanément curable, qui leur permettait ensuite de resister a
I'inoculation du virus puisé directement sur le lapin ou sur
Ienfant.

Du méme coup,il était done démontré: que la virulence n’est
pas une propriété fixe et invariable; qu’elle s’adapte avee le
temps au degré de réceptivité de telle ou telle espéce animale;
que cette adaptation n’implique pas toujours, malgré les appa-
rences, une augmentation ou une diminution de la virulence;
enfin qu'un virus amené & son maximum d’activité sur une
espece peut étre employé & titre de vaccin sur une autre espeéce,
au moins pendant un certain temps.

M. Pasteur entrevit immediatement dans ce résultat, bien
qu’il fat plein de complications et d’inconnues, «le secret d’une
méthode nouvelle d’atténuation pouvant étre appliquée a cer-
tains virus les plus virulents ».

L’occasion de démontrer la justesse de cette prévision ne se
fit pas attendre.

En 1882, M. Pasteur fut appelé dans le département de Vau-
cluse pour lutter contre le rouget qui dévastait les porcheries.
Il s’v rendit avec le regretté Thuilier et étudia la maladie sous
la conduite d’'un vétérinaire fort zélé de Bollene, M. Maucuer.

M. Pasteur isola et cultiva le miecrobe du 1ouget, et pratiqua
des inoculations préventives avee des cultures atténuées par le
vieillissement au contact de air. Pendant qu’il poursuivait ces
premiers essais, il apprit que 'on avait renoncé dans le pays a
élever des lapins et des pigeons, ces animaux étant voués
prématurément & une mort presque certaine.

M. Pasteur soupconna que la maladie qui emportait lapins et
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prgeons était la méme que celle des pores. 11 entreprit des ino
culattons qui vérificrent entierement <on hypothese 11 vit. e
outre, que le ncerobe du rouget. tel qu'il sévit sur le pore. n
possede pas le maximum de virulence qu'il peut revetir vis=i
vis du pigeon et du lapin. En effet. inoculé au pigeon, le san
du pore détermine eliez lui les symptomes du choléra aviair
et e fait périr en six a huit jours; le sang du premier pigeo
tue i second pigeon en un laps de temps plus court, et ain:
de suile, jusqu’a un certain pigeon sur lequel la virulence pa
rait avoir acquis une activité maxima et dorénavant constant
pour cette expeee. De meéme, e virus puisé sur e pore fait pe
rir le lapin en quelques jours; puisé sur le lapin et tramsu
de lapin a lapin, il tue cet animal de plus en plus rapidemen
1 ext digne de remarque que le mierobe contenu dans le san
des lapins apres un certain nombre de passages se cultiv
plus facilement et devient plus gros dans le bouillon stérilise

Lorsque la virulence du microbe eut été exaltée et adaptée
la résistance du pigeon et du lapin. M. Pasteur le reporta su
le pore. Le virus adapté a Porganisme du pigeon lui part
exalté pourlorganisme du pore; au contraire, le virus qui s’éta
accoutumd & 'économie du lapin donnait au pore une maladi
bénigne d'ol celui-ei sortait vaceiné contre le rouget.

Par conséquent, en faisant passer le virus du rouget sur |
lapin, on le modifie peu & peu, dans le sens positif relativemer
au lapin, dans le sens négatif relativemment au pore; 4 un o
ment donneé, on peut le faire multiplier dans les cultures
servir utilement a conférver Vimmunité aux animaux de Uespee
poreine.

L'inflirenece exerccee par Porganisme du pigeon et du lapi
sur le virus du rouget a été constatee depuis par plusieur
expéritnentateurs, entre autres par M. Cornevin. Mais tout |
monde a ¢té unaninie a signaler la fragilité des propriétés d
cevirus. A Lyvon, M. Chauveau Pa particulicrement constateés
Anssione faut-il pas etre surpris de fa variabilité des résultat
fournis par les inoculations préventives contre le rouget. L
vacein prépare selon la méthode de M. Pasteur a donné icr de
résultats satisfaisants. . au contraire. une mortalite décour:
ceante. M. Pasteur a expliqué ces différences par Ia suxeceptibi
lité fort variable des diverses races poreines au rouget. De L
la nécessité de préparer autant de vaceins atténués que d
races ou de varictés de pores. D'autres estiment qu'il faut acct
<er le virus. il est difficile de e maintenir a un degreé d’atténua
tion deétermineé. On a note toutefois. d'une facon géndérale, qu
les jeunes pores de moins de quatre mors sont beaucoup plu
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résistants que les adultes aux effets meurtriers du rouget.
Aussi, n’importe ou, est-il prudent de vacciner seulement les
jeunes animaux.

Depuis les travaux de M. Pasteur sur ce sujel fort intéres-
sant. M. O. Thomas a atténué le virus du charbon symptoma-
tique et M. Lubarsch, le Bacillus anthracis, en les faisant vivre
dans les sacs lymphatiques de la grenouille. M. Zagari a remar-
qué que le virus charbonneux, tout en mettant a mal dex
cobayes infectés avee le microbe de l'érysipele, a perdu une
partie de son activité en sortant du cadavre de ces animaux.

Ajoutons que M. Pourquié a vu le virus claveleux s’atténuer
et devenir vaccinal en passant sur des moutons doués d'une
certaine immunité.

De tous ces faits, nous conclurons que l'organisme animal
est un profond modificateur a I’égard de certains virus. Mais il
est impossible de prévoir a avance oul’on rencontrera cette
faculté et dans quelles limites elle s’exercera. Dans I'é¢tat actuel
de la science, on n’a pas d’autre guide que U'empirisme.




CHAPITRE 1V

ATTENUATION DU VIRUS RABIOUE

Nous traitons ce sujet d'une facon spéciale, parce que Uatte-
nuation di virus rabique nemprunte pas exelusivement ses
moyens a 'une des méthodes vésmnées dans le chapitre preé-
cident. En outre, le publie est tellement intéressé a le con-
naitre que nous crovons bien faire de lui donner plis de déve-
loppement  quaux questions  analognes  dont Pimportance
parait moins grande pour Pespéee humaine.

Ieic on parlera du virus rabique et non du microbe produc-
teur de la rage, attendu que ce micro-organisme dont la pré-
sence est pourtant certaine dans les centres nervenx et les
glandes salivaires des malades n'a pu ¢tre cultivé qu’une seule
fois jusqu'a ee jour par M. Hermaun Fol. alors professeur a
I'Université de Geneve.

M. Pasteur commenca a s occuper de la rage en 1880.

[l étudia tout d’abord Ta virulenee de la salive d’un enfant
mort de la rage, a Uhopital Trousseau, le 10 décembre 1880,
[l inocula des lapins, animaux faciles & observer, sur la rage
desquels M. Galtier venait de donner des détails trés circon-
stanciés, Les lapins moururent dans Pespace d’un a denx jours;
leur sang contenait un microbe facile a cultiver; inoculées a
dntres lapins, les cultures entrainerent la mort avee la méng
rapidité. Mais les malades ne preésenterent pas les syinptonmes
de la rage du lapin. Enfin. le microbe producteur de ces acci-
dents fut rencontré dans la salive d’autres enfants morts de
maladies communes. Bref, M. Pasteur était engageé sur une
fansse piste. 1 la quitta bientot, mais non sans en avoir rap-
porté nne notion preécicuse a Fatténuation de plusicurs virus et
de eelui de la rage en particulier; car. ainsi que nous Pavons
cerit quelques pages plus haut. inoculation de e microbe de
la salive au lapin et au cochon d'Inde lui révela Ta possibilité
dadapter Ta virulenee dhun uicrobe aux: besoins des inocula-
tions preventives sur une espece animale enose servant, commne
acent modificateur de Porganisme d'une autre espece
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M. Pasteur reprit ses études en partant de la rage du chien.

Renault (d’Alfort) avait observé que 25 pour 100 des animaux
moculés expérimentalement avec la bave des chiens enragés
échappaient a la maladie. Un grand nombre d’expérimentateurs
confirmerent 'observation de Renault.

Ces insucces frapperent beaucoup M. Pasteur, car il avait
intérét & s’y soustraire pour conduire rapidement et sirement
ses travaux a bonne fin; aussi fut-il conduit a chercher sur un
animal rabique une région ou le virus offrirait une nocivité
plus certaine et & déterminer le mode d’inoculation qui en as-
surerait et précipiterait les eflets.

Expérimentant dans cette voie, il découvrit que le virus ra-
bique est toujours présent et & son summum d’activité dans
les centres nerveux d’'un sujet qui succombe a la rage, notam-
ment dans la portion intermédiaire (bulbe rachidien) ala moelle
épiniere et au cerveau; il reconnut encore que l'inoculation
de parcelles de pulpe nerveuse a la surface du cerveau, dans
les espaces sous-arachnoidiens, & la faveur d’une trépanation
des os du crine, déterminait la rage a coup sar dans un laps de
temps beaucoup plus court (douze a quinze jours) que la pé-
riode d’incubation ordinaire (quarante & soixante jours et plus)
apres morsure ou apres mnsertion du virus dans le tissu con-
jonctif sous-cutane.

Sachant ou aller querir avec certitude le virus rabique, sa-
chant comment l'inoculer pour assurer régulierement et en
peu de temps le succes de toutes les inoculations. M. Pasteur
entreprit des expeériences sur l'atténuation de ce terrible agent
morbide, tiche qui et été tres aléatoire et extrémement labo-
ricuse si les inoculations se fussent montrées aussi incertaines
et aussi lentes & produire leurs effets quentre les mains des
expérimentateurs qui s’étaient occupés de la rage avant lui.

Les travaux accomplis 4 la rue ’Ulm sur Patténuation du
virus rabique traversérent deux phases successives : dans la
premiere, M. Pasteur poursuivit son but en utilisant exclusive-
ment 'organisme des animaux vivants comme agent modifica-
teur du virus; dans la seconde, il appela de plus, a son aide,
des agents physico-chimiques.

§ I — ATTENUATION DU VIRUS RABIQUE PAR SON PASSAGE DANS
DES ORGANISMES VIVANTS.

M. Galtier avait constaté que le virus de la rage paraissait
s’atténuer en traversant 'organisme du mouton. Mais I'étude
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methodigue de Talténuation du virus rabique par <on passage
dans des milicux vivauts apparticnt a M. Pastour.

1 -""‘-"t. Pose, a ce sujet, la question qu'il avait déja resolue
pour le virus du rouget du pore.

luyprunté au chien, propagateur habituel de la rage, implan(é
plusienrs fois successivement sur une autre espeee, le virus
rabique e prendrait-il pas des proprictés vaccinales pour I'es-
pece earine ?

La solution e eette question ne pouvait étre entreprise par
M. Pasteur sans qu'il fat fixé sur les moyens de reconnaitre
avee surete les modifications qui seraient imprimées a la viru-
lenee de la rage

Or M. Pasteur s’est basé sur la durée de la période 'incuba-
ot Ge procédé est bona lacondition que le virus inoculé soi
tiré de la pulpe cérébrale d’un rabique et déposé, par trépana-
tion, a la surface du cerveau. De plus, comme unité de mesure
ou terme de comparaison, il a choisi la période d’incubation
qui succede a Pinoculation de la rage des rues par trépanatior
sur le elien. 1l n'est pas téméraire d’estimer, en eflet, que 1
rage des rues est parfaitement acclimatée sur le chien. Par con-
sequent, la période d'incubation qui suivra les inoculations,
dans le méme point, du virus recueilli dans la méme région des
cetres nerveux, aura une durée constante qu’il sera permis
de regarder comnie un earactere d'une grande valeur. Gette
periode est uniformément de quatorze a quinze jours.

Mais, st I'on transporte [a rage des rues sur d’autres especes
animales, sa virulenee a besoin de s'adapter au degré de resis-
tance de chracune d’elles. Par excmple, st Von inocule le virus dc
la rage du chien ou rage des rues a la surface du cerveau du
siige, puis st on le reprend dans les centres nerveux du singc
pour I'inoeuler dun autre sujet de eette espece et ainsi de suite
on voit la période d'incubation, d’abord de onze jours, s’allon-
ger jusqu'a vingt-trois jours a partir de la troisieme géuération
Le virus rabique est alors acclimaté sur 'organisme du singe

loculée au lapin, la rage du chien le fait périr en quinz
jours. Si Uon inocule suceessivement une série de lapis, er
cmprintant le virus destiné a un sujet sain au lapin 1‘a})iqm
qui le précede immédiatement dans la série, on s apergoit que
la période d'incubation tend & xe raccounrelr, (l'abor(! avee quo‘l
ques irrégularites, ensuite avee ue régglal'ité parfaite. Aprée
neul passages sur le lapin, la ln"ri()elc.* (l'lll‘clll)itll()ll descend de
quinze a huit ou neuf jours; apres vingl-clig passages, elle X
lixe & =ept jours et se maitttient presque 111:1Lheum@qugnmutz
ce chiffre pendant un tres grand wombre de genérations
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partir de ce moment, la rage est parfaitement acclimatée sur
le lapin; sa virulence est devenue aussi constante sur cette
espece qu’elle l'est sur le chien.

Chez le cobaye,le virus rabique subit des modifications ana-
logues; seulement la fixité de la virulence s’obtient plus rapi-
dement que sur le lapin, plus lentement que sur le singe. Au
bout de sept & huit passages, la durée de la période d’incuba-
tion se limite a cing jours.

L’acclimatation du virus de la rage des rues sur le lapin et
le cobaye a pour effet d’exalter sa virulence d’une facon absolue
et relative : d'une facon absolue, puisque le dernier lapin et le
dernier cobaye succombent plus tot que le premier; d'une
facon relative, car, sil'on injecte dans les veines du chien le virus
acclimaté sur le lapin et le cobaye, on donne toujours la rage,
tandis qu'on essuie quelques insucces avec le virus de la rage
des rues. M. Pasteur a remarqué, en outre, que le virus recueilli
sur «es chiens inoculés avec la rage cuniculine posséde une
activité qui dépasse la virulence de la rage canine ordinaire.

Au contraire, 'organisme du singe a la propriété d’atténuer
le virus de la rage commune. M. Pasteur s’en est assuré par
des inoculations sur le chien et sur le lapin. Transporté du
singe sur le chien,le virus rabique ne donne jamais la rage par
injection intraveineuse, et ne la donne pas toujours par inocu-
lation intracranienne. Transporté a chaque génération du singe
sur le lapin, la durée de la période d’incubation chez le lapin
croit au fur et & mesure que s’éleve le nombre des passages
sur le singe. Ainsi, le virus du premier singe donne, sur le
lapin, une période d’incubation de treize a seize jours, celui du
deuxicme singe, de quatorze a vingt jours..., celui du sixieme
singe, une période d’incubation (e trente jours.

Le pouvoir exaltant spécial 4 Porganisme du lapin et du co-
baye est assez grand pour restituer au virus rabique affaibli
par 'organisme du singe une virulence supérieure a celle de
la rage canine. M. Pasteur, ayant pris sur le singe le viras (’'un
sixieme passage, le transporta sur le lapin et I'inocula de lapin
a lapin; peu a peu, il assista au retour de la virulence primi-
tive. puis @ son exaltation, car bientot la période d’incubation
se lixa a sept ou huit jours.

Lia virulence est done une propriété essentiellement relative,
dont la relativité frappera encore davantage si nous ajoutons
que le virus s’acelimatant sur le lapin donne constamment la
rage an chien par injection intraveineuse ot la communique de
moins en noins i cet animal par la voie du tissu conjonetif.
lin résumé. e singe alténue le virus rabique au point de le
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rewdve inoffensil pour le chien par inoculation intraveineuse
e lapin releve ensuige peica peu Pactivite, au pomt de fonrni
e gamuie aseendante de virnlence parfaitement gradudée.

Ni fe virns i un degrd inlerieur de virulenee jouit de pro.
priétés vaceinales a Uégard dir virus 4 un degré de virulene
unmediatenient supéricur, on doit rendre les chiens réfractaire:
auvirus de la rage des rues, a Paide d’inoculations sérvices don
la premiere est laite avee an virns tres affaibli. Ainsi raisonn:
M. Pasteur.

L experienee vérifia son hyvpothese : plusicurs chiens furen
rendus réfractaires aux morsures rabiques ou a U'inocnlatior
sous—culance d’une sévie de virus dont Ie plus Taible donnai
<ur le lapin une inenbation de quatre senaines.

Ce résultat lut considérable. {1 fut controlé, sur la demand
de M. Pasteur, par MM Béclard. Paul Bert, H. Bouley, Tisserand
Villemin et Yulpian, désignés par 'Xcaddmie des sciences.

Trente-huit chiens, sur lesquels dix-nent avaient été rendu
refractaires artificiellement, furent presenteés @ la Cominission
Hx furent partagés en groupes paralleles et les animaux de:
croupes furent soumis a la méme inoculation d’épreuve.

Nous indiquons dans le tableau suivant la répartition de
animaux en groupes et les éprevves auxquels ils lurent souniis

CINENS | ciieNs

réfractaires | oins INOCULATIONS D'EPREUVE
e (sains)
vaccination

2 2 Trépanation, bulbe d'un chien mort de la rage des
rues.
1 1 Mordus par un chien enragdé

1 1 Mordus par le méme chien le lendemain des pre-
cédents.

3 3 Trépanation, hulbe du susdit chien enragé.

1 1 Mordus par un autre chien enragé.

| 1 Mordus par un chienrendu rabigue par trépanation.

3 3 Injection intraveineuse du bulbe d'un chien ra-

| hique.

A Injection infraveineuse d'un virus exalle.

1 Injection jntraveinense d'un bulbe de chien reudu
rabique par trépanation.

9 ) Mordus par un chien curageé.
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Voici le résultat de cette importante expérience : les dix-
neuf chiens rendus artificiellement réfractaires a la rage sor-
tirent parfaitement sains de I’épreuve; sur les dix-neuf chiens
temoins, quatorze succomberent a la rage, cinq survécurent;
trois parmi les animaux exposés a des morsures rabiques, deux
parmi ceux qui avaient recu le virus dans les veines. Ces cing
animaux jouissaient d’une certaine immunité naturelle. Dans
tous les cas, leur survivance ne surprendra pas les personnes
habituées aux expériences sur les virus.

La Commission ne cacha point ses sentiments (’admiration.
Son rapport souleva une émotion bien légitime.

Le chien pouvait étre inoculé préventivement contre la rage.

Cette découverte complétait tres heureusement celle qu’avait
faite M. Galtier sur l'inoculation préventive des petits rumi-
nants, car elle reposait sur 'emploi d’un virus atténué et sur
un mode d’insertion fort simple faisant présager une exten-
sion plus facile et plus grande de ses avantages.

Pendant que M. Pasteur poursuivait les travaux qui vien-
nent d’étre analysés, M. Gibier annong¢ait que I'organisme de la
poule et du pigeon modifie le virus rabique a la facon de celui
du singe, avec cette différence toutefois que les oiseaux peuvent
conserver le virus pendant longtemps dans leurs centres ner-
veux sans succomber.

Le méme auteur aurait atténué le virus de la rage a l'aide
des basses températures. M. Babes aurait obtenu un résultat
analogue par 'emploi de la chaleur. Ces divers modes d’atté-
nuation n’ont pas eu le privilege de fixer 'attention.

Examinons maintenant la seconde phase des travaux de
M. Pasteur sur I'atténuation du virus rabique.

§ II. — ATTENUATION DU VIRUS RABIQUE PAR LA DESSICCATION.

Les centres nerveux (imoelle épiniere et encéphale) dun
rabique sont charges de virus. Retirés du cadavre, ils conservent
leur virulence pendant plusieurs semaines, au contact de l'air,
si on les préserve de la putréfaction ot de la dessiccation, et
méme pendant plusieurs mois, si on remplace lair par de
I'acide carbonique. Au contraire, ils la perdent graduellement.
sion les desséche en évitant la décomposition cadavérique.

M. Pasteur a é¢tudié tres attentivement les modifications gra-
duelles de la virulence dans une moelle rabique soumise a la
dessiceation. Tl a observé quielles s accompagnaient d’abord
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d'un :_lll”ll;”‘llwllt de Ta periode d'inenbation, ensuite de La suy-
pression des effets mortels. Par exemple, si Fon emprunte
Cll:li[‘llt' Jowr mn fragment 4 une moclle rabique exposée a la
dessiceation, =i on Uéerase dans un pen de houillon stérilisé et
quensuite on Pinoenle a la surface du cervean sur des Lapins.
on s'apercoil : 1° que la moelle exposée pendant deux jours est
aussi virulente que la moelle fraiches elle donne la rage en
sept jours; 2° que la moelle exposée de trois 4 cing jours ne
communidque L rage quian bout de huit jours; 3° que la moelle
mise e dessiceation depuis six jours ne détermine la rage
quiapres quatorze jours d'incubation s 40 que la ntoelle desséelice
pendant plus de sept jours est incapable de donner la rage.

M. Pastenr a vemarqué que ces modifications de la virulence
sont constantes, si'on sonmet ala dessiccation des moelles dont
[a virulence soit elle-meme uniformément constante. et si les
agents de la dessiceation sont identigques et identiquement em-
ploveés.

Il satisfait au premicr desideratum en prenant la moelle épi-
nicre da lapin lorsque cet animal succombe a Pinoculation du
virus rabique exalté au maximum par une série de passages chez
des animaux de cetle espece.On sait que ce virus tue les Lapins
presque mathématiquement en sept jours.

Quanta la dessiceation, il la poursuit de la manicre suivante :
la moelle épinicre étant vetirée du cadavre frais avee des in-
struments flambés et une trés grande propreté, on la divise en
fragments de 2 centimetres de longueur que Pon suspewd par
un proccdd ad hoe dans un poudrier stévilisé de 1litre & 1 litre
et demi de capacite, dont le fond est garni de gros fragments
de potasse caustique et le goulot recouvert d’'une feuille de pa-
pier a filtre stérilisé ; on dépose ensuite le poudrier sur une
étagere dans une petite salle sombre, dont la température est
maintenue & 4 20 degrés. grace & un thermostat.

Silon tient ase procurer e sérvie de moelles & des degres
varies de virulenee. il faut inoculer successivement sept lapins
par trépanation avingt-quatre henves dintervalle: Le premier
meurt au bout de sept jours; on met sa moelle ¢piniere en
dessiceation et Pon inocule un nouveau lapin avee 1e bulbe ra-
chidien. Le lendemain. lorsque meurt le second lapin. on pro-
code de meme On finit parobtenirune <érie de moelles rabiques
a virus atténuce Quand la moelle la plus ancienne doit ¢tre
rejelée, parce quirelle a perdu toute activite, elle est remplacdée
A Lautre extrentite de La série par une mocelle fraiche qui vieillira
a son tour, el ainsi de =uite

Le moindre changement apporté volontaireinent ou mvolon-

ABLOING. 22
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tairement & la technique sus-indiquée modifie les résultats.
Ainsi, M. Gamaléia a vu qu’en exposant les moelles & la tempé-
rature de 21 degrés, au lieu de 20 degrés, l'atténuation était
beaucoup plus rapide; au bout de cing jours, le virus ne donne
la rage qu’apres quatorze & quinze jours d’incubation; ala tem-
pérature de 23 degreés, il suffit de cing jours pour supprimier la
virulence capable de tuer le lapin. M. Helmann a constaté qu’a
35 degrés la virulence s’éteignait en vingt-quatre heures.

Si, toutes choses étant égales d’ailleurs, les moelles épi-
niéres sont plus petites, la dessiccation et la perte de la viru-
lence surviennent plus rapidement. A Odessa, par exemple, ol
les lapins adultes sont moins volumineux qu’a Paris, M. Gama-
léia a observé que l'atténuation marchait un peu plus vite
qu’au laboratoire de la rue d’Ulm.

Il sera donc nécessaire de vérifier les résultats de I’atténua-
tion, chaque fois que l'on soupconnera quelque changement
dans les conditions indiquées par le créateur de la méthode.

M. Pasteur avait donc découvert un second moyen de se pro-
curer du virus rabique a divers degrés d’activité. 11 s’assura
expérimentalement que les termes inférieurs de la gamme de
virulence qu’il avait obtenue étaient doués de propriétés vacci-
nales pour les termes immédiatement supérieurs dans la série.
De sorte qu’en inoculant & un animal le virus le plus atténué et
successivement les virus de moins en moins atténués dans un
ordre réguliéerement croissant, on le rend réfractaire a l'inocu-
lation de la rage la plus virulente.

M. Pasteurinocula plus de cinquante chiens parinsertion sous
la peau de fragments de moelles plus ou moins desséchées, avec
une réussite constante. La substance de la premiére inoculation
¢tait empruntée a une moelle soumise a la dessiccation depuis
quatorze jours, ¢’est-a-dire incapable, depuis septjours, de don-
nerlarage au lapin partrépanation. Les animaux furent inoculés
chaque jour avec des fraguients d’une moelle moins ancienne
jusqu’a ce qu’ils eus=cnt re¢uune inoculation de moelle fraiclie.

Eprouvés ensuite, par des proccéilés différents, tous ces ani-
maux firent montre d’une solide immunité. Ainsi plusieurs re-
curent dans le tissu conjonctif sous-cutané de pleines seringues
de virus rabique f{rais, préparé avee le bulbe de chiens morts
de la rage, pendant plusicurs jours et mcme «des mois, sans
ressentir le moiwdre trouble; d’autres furent exposés a la mor-
sure de cliens enragés; d’autres encore furent inoculés par
trépanation, a la surface meéme du cerveau; tous résisterent.

L’immunité couférée auchicnparl'inoculation de ces nouveaux
virus atténucs dure fort longtemps a de rares exceptions pres.
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Iy quelqies annces dit M. Pastenr (I). jai rénni & Vil-
benenve-UEtang, dans nn grand ehenil servaut de sneeursale a
nos laboratoires de Pariz, heanconp de chiens vaceinés en 1887,
Apres avoir constaté. en 1886 ot en 1887, que le plns gral
nombre, mais non lu totalité — onze sur quatorze en 1886 of
quatre sur six en 1887 — avaient résisté aux inoculations du
virus rabique de chien des rues faites a la surface du cerveau,
et refléchissant quil suffisait, apres tout, de savoir si I'étal
refractaire résistait anx morsures rabiques. jai substitué, en
1888 ¢t en 1889, a linoculation intracranienne. Pinoculation
par morsures de chiens enrages. An mois de juillet 1888, cing
chitens vaceinds en 1885 furent mordus en méme temps ne
cing chiens non vaceinés. Les cing animaux vaceinés sont main-
tenant cncore en parfaite santé, tandis que, des cing antres.
trois sont morts de la rage. denx sont encore vivants. »

L’¢tat véfractaive créé artificielleinent peut done durer plus
de trois ans chez la plupart des inoculés. Des expdériences sem-
blables & celles de 888 se poursuivent sur des animanx vae-
cinés en 1885 pour savoir si Pimmunité est encore présente au
bout de ¢ing ans. Nous n'en connaissons pas le résultat.

Si nous jetons un coup d’eeil en arriére, nous vovons que le
secomd proeddé de M. Pasteur pour arriver a Patténuation du
virus rabique comprend denx temps qui ne semblent pas con-
courir au mdéme but. En eflet. partant du virus de la rage des
raes, on commence par en exalter la virnlence. Gependant ce
premier temps a nne grande importance sur le deéveloppement
régnlier de Patténuation chevehée dans le second s st Pon est
nraitre des conditions dans lesquelles sexerce Finfluence de Ta
dessieeation 2 la tempdérature de 20 degrés, on n'obtiendra
néamnoins des degreés d’atténuation déterminés. dans une suite
d’expériences, que sila eanse modilicatrice s’applique & nn
viras dont la viralence primitive est fixe, De sorte que la décon-
verte de Padaptation de la virnlenee a nne espece animale don-
née, bien que Padaptation ne joue pas ici le role diagent atté-
nuateur, doit ocenper mie place honorable dans Phistoire de la
vacenmation préventive de ka rage.

Pendant la dessiceation. les moelles rabiques sont soumises
simultanément @ une températine sapévicure @ ka température
ambiante movenne et a Faction oxvdante de Pair. On s'est de-
mande si la dessiceation. Lo chaleur et Poxvdation participaient
a Patténuation di viens. ITrésulte des expériences de Mo Zagari
que la réponse @ eette question doit etre affirmative.

(1) Journal la Lecture, 10 mars 1890, p. o0,



340 ATTENUATION ET REVIVIFICATION DES VIRUS,

M. Pasteur croit que ces diverses influences se bornent a faire
diminuer le nombre des microbes actifs dans la moelle jusque
vers le septieme jour. Dés ce moment, ¢’est-a-dire des que la
moclle ne [peut plus communiquer la rage au lapin par trépa-
nation, les microbes rabiques seraient morts ; mais, a coté de
leurs cadavres, il resterait, dans la substance nerveuse, les
produits solubles qu’ils ont sécrétés pendant leur vie. L'immu-
nité antirabique serait done créée : 1° par plusieurs inoculations
de matiére vaceinante soluble; 2° par des inoculations de virus
dont chacune comprend un nombre graducllement croissant
de microbes rabigénes actifs. La création de 'état réfractaire
reposerait par conséquent ici sur deux principes : celui de la
vaccination par des produits solubles d’origine microbienne,
celui de lavaccination par de faibles doses de microbes virulents.

Nous pensons, enla circonstance, que les idées de M. Pasteur
sont probablement trop exclusives. Il nous parait impossible
que I'on ne rencontre pas dans les moelles exposées a la des-
siccation des microbes plus ou moins atténués a coté de mi-
crobes virulents. Toute la population microbienne d’une moelle
étant soumise & la méme influence destructive, les individus
seront atteints en raison inverse de leur résistance naturelle :
les moins résistants succomberont les premiers ; mais entre ces
cadavres et les survivants du septiéme jour, on trouvera fata-
lement des individus dont le pouvoir végétatif et la virulence
seront plus ou moins frappés. M. Pasteur voit la confirmation
de son hypothése dans ce fait que le virus rabique se reléeve
en unec seule génération, de 'atténuation qui lui a été impri-
mée. Par exemple, inocule-t-on & un lapin une moelle qui est
en dessiccation depuis six jours, cet animal meurt en quatorze
jours: prend-on le bulbe de cette victime pour linoculer a
un second lapin, celui-ci meurt en sept jours, et ainsi mour-
ront tous les lapins inoculés dorénavant en série avec le bulbe
rachidien du prédécédé.

Nous voulons bien admettre, dans ce cas, que les microbes a
virulence normale ont fait souche et sont parvenus a prédomi-
ner dans les centres nerveux du premier lapin; mais cette
expérience ne démontre pas completement a notre avis que
d’autres microbes réellement atténués n’ont pas pullulé dans
une certaine mesure parmi les microbes trés pathogeénes. On a
observé des retours brusques a la virulence sur d’autres virus
soumis & des causes d’atténuation rapide. Nous avons vu un
fait analogue chez une vieille culture de Bacillus anthracis;
Inais en méme temps, nous nous sommes convaincu que la plu-
partdes microbes présentaient des signes évidents d’atténuation.



CHOAPITRE V

APPLICATIONS DES VIRUS ATTENUES A LA PRESERVATION
DES MALADIES VIRULENTES

L’atténuation des virus, a laquelle on a consacré, en France
beaucoup de temps et de soins, n'est pas seulement intéres-
sante an pomnt de vue scientifique, comme on 1'a prétendu
quelquefois, par esprit de rivalité internationale; elle a permis
d'opposer la méthode des inoculations préventives a des mala-
dies qui jusqu’alors n'avaient pas été entravées par ce moven.

L’espece humaine a déja bénéficié divectement de Papplica-
tion des virus atténués & la préservation d’'une maladie dont le
nom scul inspire une invineible terreur, griee a linitiative cou-
rageuse de M. Pasteur et & la confiance qu’inspirait sa juste et
grande renommée  Lagriculture, qui traverse de difficiles
épreuves. a retiré des avantages matériels considérables de la
lutte poursuivie a Paide des virus atténués contre quelques-uns
de ses fléaux, les épizooties.

Le dernier mot n'est pas dit sur eette grosse question. Nous
nous plaisons & espérer. au contrairce, que nous commencons
sculement & Paborder et que les travaux dont clle sera Pobjet
fourniront de plus en plus les moyens néeessaires pour nous
protéger et protéger nos auxiliaires contre les maladies viru-
lentes,

Nous allons résumer les applications principales faites a ce
jour, en donnant la premiére place a la protection de Phomme
contre la rage.

§ I'" — PRESERVATION DE LA RAGE APRES MORSURES.

Il ressort du précédent ehapitre que M. Pastear a atténudé le
virus rabique par deux méthodes et qu’il @ communiqué au
chien une immunité solide avee deux sortes de virus affaibli. A
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dater d’un certain moment, il a donné la préférence au virus
atténué par la dessiccation.

Si la découverte de M. Pasteur avait abouti seulement & pré-
server les animaux contre les dangers d'une morsure possible,
elle n’aurait pas répondu, au moins temporairement, au besoin
le plus pressant. En supposant que les chiens eussent été
exclusivemnent visés par 'expérimentateur, il n’aurait pas fallu
compter sur U'inoculation préventive de tous les sujets de
Iespece canine. Il était plus sage et plus pratique de songer
simplement & préserver les animaux mordus du danger qui les
menace, laissant a la police sanitaire le soin de combattre la
rage des rues et d’en faire diminuer la fréquence par une régle-
mentation sévere.

A plus forte raison, fallait-il viser a la préservation apres
morsures,sil’on voulait un jour ou l'autre appliquer & 'homme
les découvertes de la microbie, sur ce point spécial. M. Pasteur
avait de bonnes raisons théoriques pour se lancer plein d’espé-
rance dans cette voie nouvelle.

Le lecteur doit se souvenir que les symptomes mortels de la
rage résultent de 'envahissement des centres nerveux par le
microbe spécifique ; celui-ciy parvient probablement en remon-
tant dans les cordons nerveux qui se distribuent a la région
mordue.

Quoi qu’il en soit, il s’écoule ordinairement vingt-cing, trente,
quarante, soixante jours entre le moment de la morsure et celui
ouéclatent les signes révélateurs de 'envahissement du systeme
nerveux central.

Si, dans ce laps de temps appelé période d’incubation, on fai-
sait arriver dans la moelle épinicre et encéphale des microbes
qui, bien qu'atténués, communiqueraient I’état réfractaire aux
éléments nerveux, les microbes virulents de la rage des rues
ne pourraient pas s’y établir quand ils y parviendraient, et
I'animal seraita Uabri des risques dela morsure qu’il a essuyée.

Or M. Pasteur a obtenu par U'intermédiaire du lapin un virus
dont les effets se déroulent en septjours, lorsqu’il possede toute
son activilé, en quatorze jours au plus, lorsqu’il est atténué.

Par conséquent, si 'on inocule la série des virus atténués,
comme il a ¢té dit plus haut, peu de temps apres la morsure,
on a les plus grandes chances d’avoir créé 1'état réfractaire
chez les inoculés, avant la fin de la période d’incubation de la
rage des rues.

Telle est la logique qui conduisit 'auteur a la vaccination
antirabique apres morsure.

Ajoulons encore que parmi les animaux vaccinés, soumis a
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la Commission de controle nonnmee par Plnstitut et qui résis=
terent a Uépreuve de Pinjection intraveineuse, se trouvait un
chicn moculé apres morsure Gétait d'un heureux presage!

Le vesultat des expériences faites par M. Pasteur pour s"as-
surcr de Pefficacité des inoculations apres morsure fut con-
forme a ses espérances. Les chiens mordus par des rabiques
ou inocul¢s sous la peau avee du virus tres viruleut furent
preserves de la rage par Pinoculation de la série des moelles
exposcées un temps plus ou moins long a Uinfluence desséechante
de Uair a 20 degreés. Bien plus. quelques sujets furent prémunis
contre les suites d’une inoculation intracrinienne. malgré la
bricveté de la période d’incubation, en pareil cas.

Disons immdédiatement que les assertions de M. Pasteur
furent entierement ot exactement confirmées par Ernst, en
Amérique; par Horsley, @ Londres ; par Bujwid, a Varsovie; par
Gamaléia et Bardacli, a Odessa. cte., cte. Bardach a meme
obtenu des résultats plus frappants que ceux de M. Pasteur,
puisqu’il est parvenu i préserverneuf chiens sur quinze inoculés
préalablement & lasurface du cerveau, atravers une trépanation.

Cependant on entendit s’élever quelques voix discordantes.

Von Frisch affirma que le traitement apres moculation ¢tait
inefficace s’il n'était pas comniencé hitivement, et s1l suceé-
dait a I'inoculation par trépanation. Seulement, les expéricices
de cet auteur excéeutées sur le lapin ne sont pas exactement
comparables & celles de M. Pasteur qui avaient été faites sur
le chien. On remarquera encore que la rapidité avee laquelle
on commence le traitement préservalif est une des bases de
la méthode de vaccination de M. Pasteur contre la rage. Par
conséquent, il ne saurait exister de dissidence sur ce point
entre Pasteur et von Friseli. Quant a Defficacité de la vaceina-
tion apres Pinoculation par trépanation, M. Pasteur n’a jamais
prétendu quielle fat constante. Au surplus, les inoculations
de M. Pasteur ont-elles besoin d’aller jusque-la pour ¢étre
utiles ? Est-ce que dans la presque unanimité des cas, les mor-
sures auxquelles on les oppose ne se limitent pas a la peau ou
au tissu conjonetif sous=jacent ou pré-jacent?

On pouvait prétendre a inoculer Pliomme mordu par un
rabique avee le méme sucees que le chien, car la période d’in-
cubation, chez Pliomme, est au moiis aussi longue que sur cet
animal. et, en outre. vu le petit nombre des cas de rage qui
¢elatent apres morsure, la réceptivité de notre espece pour
le virus rabique semble un peu moins giande quecelle de Pespece
caniue. _

« Mais il fallait pouvoir s’armer du courage 1éeessaire pour
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tenter 'épreuve, et franchir la distance qui sépare 'homme des
animaux. »

M. Pasteur en était la, convaincu mais hésitant, lorsquune
occasion le forca a sortir de sa réserve.

Le 4 juillet 1885, un jeune Alsacien agé de neuf ans, Joseph
Meister, fut cruellement mordu 4 la jambe et aux cuisses par
un chien en proie a un accés de rage furieuse. Le docteur
Weber, de Villé, au courant des récentes publications de
M. Pasteur, envoya cet enfant au laboratoire de la rue d’Ulm ou
il arriva le 6 juillet.

« M. Pasteur alla dire a M. Vulpian et au docteur Grancher,.
professeurs a la Faculté de médecine, la situation qui se pré-
sentait a lui face a face.

« M. Vulpian et M. Grancher vinrent immédiatement voir le
petit Joseph Meister; ils examinerent ses blessures, et, d'un com-
mun accord, conseillerent d’essayer sur cetenfant, presque con-
damné, la méthode qui avait constamment réussi pour le chien. »

M. Pasteur entreprit le traitement. Joseph Meister recut
chaque jour, pendant quinze jours, dans larégion de I'liypo-
condre, en injections sous-cutanécs, des fragmentis de moelle
desséchée écrasés finement dans un liquide stérilisé. On com-
menca par une moelle extraite depuls quinze jours; on ter-
mina par une moelle tres virulente.

Peu apres arrivait le jeune berger Jean-Baptiste Jupille, de
Villers-Farlay (Jura), dont les morsures remontaient a vingt-
six jours.

La rage épargna ces deux jeunes gens, dont le sort, aux yeux
des personnes autorisées, était fort compromis. Ge résultat fut
interprété en faveur de la méthode des inoculations préserva-
trices et communiqué a 1’Académic des sciences par M. Pas-
teur, qui déclara le m¢me jour que les inoculations antirabiques
pouvaient, a la rigueur, ¢lre instituées efficacement, quinze
jours apres une morsure; de sorte quune personne mordue
aurait le temps de venir réclamer la vaccination a Paris de
tous les points de U'Europe et méme de PAmeérique.

Cette déclaration ne tarda pas a attirer au laboratoire de
M. Pasteur non seulement un bon nombre de Francais, mais
encore dix-neuf sujets russes cruellement mordus par un loup
enragé a la face et a la tite.

Les morsures faites par des loups enragés, probablement a
cause de leur étendue et de leur profondeur. ont toujours été
regardées comme beaucoup plus redoutables que celles du
chien : autant de personnes mordues, presque autant de
vouées a la rage. L’obscrvation a encore établi que les mor-
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sures portant sur la face la tote ou le cou sont plus dange
reuses que celles qui <icgent <ur les membres.

Les Russes étaient done beaucoup plis sérieusement menace
de la rage que les individus traités déja par M. Pastenr. surtou
si lon tenait compte des quinze jours qui s’étaient écoulé,
depmis Tes morsures

M. Pasteur.en ee ttc occurrence, jugea convenable d'emplove
un traitement plus promptement énergique avant certaine:
analogies avee celui qu'il avait institné pour conmbattre Peffe
des mocalations intracriniennes sur le chien. Ce traitemen
tnlensif consistait i inoculer toute la série des moelles en es-
pace de quarante-huit heures, et & recommencer toutes le:
mocutations denx ou trois fois en dix jours.

IBtant donnée la base scientifique des moculatmm antira
biques, on congoit que M. Pasteur ait songé & modifier le trai-
tement, d’apres le nombre. la profondeur, le sicge des morsures
el dMapres Pespece de Panimal mordeur.

Nous crovons savoir que I'on a renoneé, d’'une manicre giéné
rale a se servie de moelles virnlentes extraites depuis un ¢
deux jours etquel'on a substitué la quantiteé a la qualité du virus

Nagit-il de morsures simples, on injecte chaque jour 1 cen-
timetre cnbe et demi de Pémulsion préparée a raison de 1 milli-
metre de longueur de moelle desséeliée pour | gramme d’eau.
Les morsures sont-clles nombrenses, profondes ou anciennes.
les injections sont répétées dans la journce durant les six pre-
micrs jours du traitement. Les morsures sicgent-elles a la face.
sont-elles en méme temps profondes ou anciennes, lorsque 1a
personne a recu la série des moelles jusqi’a la moelle datant
de trois jours, on repremd les inoenlations avee les moelles da-
tant de six jours, eing jours, quatre jours et trois jours. Knfin.
les morsures ont-clles été faites par un loup, on porte les
doses jusqu'a 24 eentimetres cubes en vingt-quatre heures.

On ne doit pas ¢tre surpris que M. Pasteur ait modilié le trai-
(ement en augmentant surtout la quantité ’émulsion, car il
fait jouer un role important dans la eréation de Pimmunité
a la substance soluble d'origine microbienne qui impregne les
centres nerveux des rabiques.

Le traitement antirabique de M. Pasteur ne s est pas montré
constamment efficace. Quelques personnes ont suceombd a la
rage au cours dn traitement ou un certain temps apres la fin
du traitement. Dans ces cas malheurenx, on pense ordinaire-
ment que la méthode s est monterée insuffisante s dCancuns pre-
tendent quetle a été nuisible.
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Nous ne reproduirons pas les attaques souvent passionnécs
que l'on a dirigées contre la méthode de M. Pasteur. Nous
nous bornerons & faire observer que l'usage de moelles dé-
pourvues de virulence pour les premiéres inoculations, que le
nombre et la gradation parfaitement ménagée de ces dernieres
donnent aux sujets soumis & la vaccination antirabique une
sécurité infiniment plus grande que n’en promettent les autres
vaccinations par les virus atténués.

D’ailleurs, la vaccination antirabique, comme les autres, ne
doit pas étre appréciée sur quelques faits particuliers, mais sur
un ensemble de résultats véritablement imposant.

Pour juger la valeur préservatrice du traitement antirabique,
il faut comparer le nombre des cas de rage qui suivent les
morsures non traitées ou traitées par la simple cautérisation a
celui des cas éclatant chez des personnes mordues et soumises
au traitement Pasteur.

On ne le croirait pas, et cependant il est difficile de rassem-
bler de bons éléments de comparaison. Ainsi, pour établir le
quantum des cas de rage apres morsure, il faudrait connaitre
exactement ’état de santé de tous les chiens mordeurs; or il
arrive assez souvent que ’on poursuit et que ’on abat comme
enragés des chiens mordeurs simplement suspects de rage. En
conséquence, des personnes mordues par des animaux sains
peuvent aller réclamer le traitement antirabique ; leur présence
sur une statistique en diminue nécessairement la valeur.

Sil'on suppose que les statistiques donnent partout le méme
résultat que dans certaines grandes villes ol les renseigne-
ments méritent plus de créance qu’ailleurs, sur cent personnes
mordues par des chiens enragés, seize contracteraient la rage.

Que devient ce nombre, lorsque les personnes mordues se
soumettent au traitement antirabique ? Les statistiques dulabo-
ratoire Pasteur vont nous le dire. Pour donner a ces statistiques
une grande valeur, on a réparti en trois tableaux les personnes
qui ont réclamé letraitement : le premier tableau (A) comprend
les personnes mordues par un chien dontla rage a été démon-
trée expérimentalement, c’est-a-dire par I'inoculation; le se-
cond tableau (B), les personnes mordues par un chien dont la
rage a été constatée par I'examen d’un vétérinaire ; le troi-
sieme tableau (C), les personnes mordues par un animal suspect
de rage.

Nous reproduisons ci-dessous ces trois tableaux, comprenant
les résultats observés & Paris en 1886, 1887, 1888 et 1889. Ils
sont empruntés a un travail de M. Perdrix, assistant a I'Institut
Pasteur. Ils sont suivis d’un tableau récapitulatif.
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TABLEAU

PERSONNES POUR LESQUELLES LA RAGE DE L'ANIMAL MORDEUR

A ETE EXPERIMENTALEMENT DEMONTREE

. VLIS MORTALITE

ANNEES DE MORTS
PERSONNES TRAITEES PouR 100

1886 231 3 1,30

1887 i 2 0,56

1888 q02 G 1,19

1889 J46 ) ), 08
ToTAUX.... 1.336 13 0,97

TABLEAU B

PERSONNES POUR LESQUELLES LA RAGE DE L'ANIMAL MORDEUR A ETE CONSTATEE
PAR L'EXAMEN D'UN VETERINAIRE

) BRI MORTALITE
ANNEES DE MORTS
PERSONNES TRAITEES otk 100

1886 1.926 19 0,99

1887 1.156 10 0,36

1888 479 9 0,21

1889 1.187 2 0,17
ToTAUX.... 52U o3 0,63

TABLEAU C
PERSONNES MORDUES PAR DES ANIMAUX SUSPECTS DE RAGE

FONLDY MORTALITE
ANNELES DE MORTS
7 rouRr 100
PERSONNES TRAITEES

1886 514 3 0,58

1887 237 1 0,39

1888 218 1 0,40

18R 297 2 0,67
ToTAUX.... 1.316 1 0,53
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RESUME
: L MORTALITE
ANNEES DE MORTS
PERSONNES TRAITEES REEg: (550

1886 244671 25 0,94

1887 1.770 13 0,73

1888 1.622 9 0,55

1889 1.830 6 0,33
ToTAvx.... 7.893 53 0,67

Jugé sur I'ensemble des personnes mordues, le traitement
antirabique se montre extrémement efficace, puisque le quantum
de la mortalité descend a 0,67 pour 100, c’est-a-dire que sur
deux cents personnes mordues et traitées, une a peu prés con-
tracte encore la rage.

Le succes n’est pas moins grand, si ’on examine seulement
le tableau des personnes mordues par des chiens dont la rage
a été constatée par les symptomes ou la nécropsie. Le guantum,
en effet, est de 0,63 pour 100 dans cette catégorie de malades.

Enfin, le traitement se montre encore extrémement efficace
et bien digne de gagner notre confiance. si 'on envisage le
tableau A comprenant les personnes mordues par des chiens
sirement enragés. Le quantum, pour cette catégorie, ne dé-
passe pas 0,97 pour 100.

Alors que seize persommes sur cemt personnes mordues
étaient presque fatalement vouées a la rage, avant l'usage de la
vaccination antirabique, une seule succombe actuellement, si
les cent personnes se soumettent aw traitement Pasteur

D’aprés les statistiques générales, I'inoculation du virus ra-
bique atténué sauve donc en moyenne quinze mordus sur seize.
Les statistiques partielles sont aussi démonstratives. M. Dujar-
din-Beaumetz a fait une cnquéte limitée au département de
la Seine, de laquelle 1l résulte que sur trois cent six personnes
mordues et traitées, trois moururent de la rage, tandis que
sur (uarante-quatre personnes mordues et non traitées, sept
succombérent enragées. La vaceination antirabique a préservé
dans la proportion de 14.93 pour 100.

Les renseignements recueillis par MM. Brouardel, Pastenr et
0. Du Mesnil, ont établi que la mortalité apres les morsures de
loups enragés ext de 69,6 pour 100. Si 'on soumet les per-



APPLICATIONS DES VIRUS ATTENUENS, 14

\

sonnes mordues au traitement, fa mortalité tombe a 14.06
o1 100,

La valeur du traitement se déduit encore des résnltats obte-
nis pour les morsures i la face avant et apres Pemploi du
trattement intensif. Au commeneement, lorsque M. Pasteur ap-
pliquait un  traitement uniforme. quel que soit le sicge des
morsnres, la mortalite o la suite des morsnres 4 la face ¢tait
de 185 pour 1005 depuis qu on oppose a ces morsares 10 trai-
tement intensif, la mortalite est deseendue & 2,23 pour 100.

Des la premiere année les sucees du traitement antirabiqne
retentivent dans le monde entier el souleverent partout un ¢lan
degencrosite qui permit bientot & notre illnstre conipatriote
de quitter lex Tocaux exigns et insuffisants de la rne Vanquelin
et d'installer les services e la rage ainsi que des laboratoires
destinés aux différentes recherehies sur la microbie. dans le
superbe ¢tabhissement de la rue Dutot, lequel porte le nom
LCInstitut Pastewr

Quelques nations de 'lurope ot dn Nonveau Monde délé-
guerent a Parls des savants qui devaient ensuite établiv dans
leur pavs des laboratoires antirabiques a Uinstar du laboratoire
(rancais. Aujourd’hui, U'ltalic possede six de ces laboratoires :
a Turin, Milan, Bologne, Rome, Naples et Palerme. La Russie
en a sept :a Naint-Pétersbourg, @ Moscou, & Varsovie, i Odessa,
a Kharkoff, Samara et Tiflis. On en trouve un en Autriche. a
Vienne; un en Hongrie, & Budapesth; un en Iispagne, a Bar-
celone ; unn en Roumanie. & Bucharest; un en Turquie, & Con-
stantinople. On peut se faire vacciner contre la rage a la Ia-
vane, 4 Mexico, & Rio-de-Janeiro, & Buenos-Ayres. Dautres
laboratoirves sont en préparation.

Get enthousiasme pour le traitement préventif de la rage
apres morsures se comprend sans peine, car les moculations
procurent une sécurité presque absolue, et permettent d’arra-
cher a une mort certaine la plupart des personnes qut v sont
L\IH)\l Sy

D’apries les seules statistiques du laboratoire (e Paris. ne
VOYONs-NOUs pas quen quatre ans M. Pasteur asauveé la vie a
donze cents personnes DA quel nombre watteindrons-nous pas
bientot dans le monde entier!

§ II. — INOCULATIONS PREVENTIVES CONTRE LE CITARBOXN.

Le charbon, appe [¢ encore fievee charbonneuse et sang de
rate. fait périr cliaque année un grand nombre de moutons,
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quelques beeufs et quelques chevaux, surtout dans certaines
localités paraissant plus que d’autres propices i Ientretien du
virus charbonneux. Tous les pays de PEurope et les contrées du
Nouveau Monde ou 'éducation du mouton est florissante payent
un tribut a cette maladie.

M. Pasteur a vu qu’il était possible d’inoculer préventivement
contre cette affection en injectant sous la peau des animaux, a
dix jours d’intervalle, une a deux gouttes de cultures atténuées
du Bacillus anthracis.

Onse sert de deux vaccins. Le plus faible préparel’organisme
a recevoir le plus fort. Malgré la précaution de donner I'im-
munité en deux fois, la vaccination fait quelques victimes, et,
en depit de la résistance qui doit suivre deux imprégnations,
la vaccination se montre parfois insuffisante. Néanmoins, elle
permet de réaliser de sérieux bénéfices, comme on le verra
bientot.

La premiere démonstration publique de la valeur de I'inocu-
lation préventive contre le charbon a été entreprise sur l'ini-
tiative de la Société d’agriculture de Melun et eut lieu a Pouilly-
le-Fort, dans une ferme appartenant a M. Rossignol, vétérinaire,
du 5 mai au 2 juin 1881. Le succés fut éclatant.

Aussitot, on entreprit dans plusieurs villes de France des
expériences analogues; on en fit également en Autriche-Hon-
grie, en Allemagne, en Italie, en Belgique, en Suisse et en
Angleterre. Partout, les résultats finirent par étre trés encou-
rageants.

M. Chamberland a envoyé au Congres international d’hygiéne
de Vienne, des statistiques permettant d’apprécier les inocula-
tions préventives au point de vue économique.

Elles nous apprennent qu’en 1831, on inocula 32 550 mou-
tons dans 138 troupeaux. Les vaccinés vicurent mélangés a
25160 moutons non vaccinés. Parmi les vaeccinés, on perdit
du fait de I'inoculation 1 mouton sur 500; malgré I'inoculation,
on en perdit encore un certain nombre du charbon, au total
325 sur 32550 vaccinés.

Dans le groupe des non vaccinés, la maladie fit 490 victimes
sur 25160 animaux.

Si les moutons non vaceinds avaient été aussi nombreux que
les vaceinés, les pertes se seraient élevées parmi eux a 633 ani-
nmaux.

Retranchons 325 de 633, nous voyvons que les inoculations
préventives ont conserve 308 moutons a leurs propriétaires.

M.Chamberland a rapporté qu'en 1882 il est parvenu au labo-
ratoire Pasteur des renseignements sur leffet préventif de
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213109 inocnlations. Sur ee nombre, 1603 moutons sont morts
pendant Ta période des vaceinations et 1037 de la contagion
naturelle. Nutrement dit, Pinoculation a ét¢ mortelle 1603 fois
et insuffizante 1037 fois. Ponr ces denx canses. la mortalité
Imoyenne. parmi ces animaux, a ¢té de 108 pour 100. L'obser-
vation avait ¢tabli dans les localités ou étaient disséminés ces
moutons. que la mortalité moyenne, avant la vaecination, était
de 10 pour 100. |

L’inoculation a doue préservé 21 64% moutons d’une infection
charbonneuse probable, en 1882,

(les avantages se sont maintenus dans les années suivantes.

Puisque nous avons parlé des pertes eausées par Uinocula-
tion, nous ajouterons qu'elles se présentent apres les deux ino-
culations et qu’elles sont nn peu plus nombreuses a la suite de
la premiere. Ainsi pour 1150252 vaecinations, on a observé
3401 cas de charbon apres la premiere inoculation et 2601 apres
la denxienie.

La vaeeination par une seule inoculation avec le virus atténué
dans lair ou l'oxygene comprimés, dapres le proecdé de
M. Chauveau, a donné des résultats encore plus satisfaisants.

§ III. — INOCULATIONS PREVENTIVES CONTRE LE CHARBON
SYMPTOMATIQUE.

Le charbon svmplomatique est affection qui sévit sur le
bl dans La plupart des localités on l'on se plaint des ravages
causes par la maladie eharbonneuse sur Pespece bovine,

MM. Arloing, Cornevin et Thomas ont irréfntablement deé-
wontré que cette aflection est une maladie speécifiquement dif-
férente de la fievee charbonmeuse ou sang de rate. Par suite, la
vaceination a Uaide des cultnres atténuees du Bacillus anthracis
ne convient pas au charbon svmptomatique. Les expérimenta-
teurs susnommdés ont proposé une inoculation préventive avee
le virus atténué de la maladie.

On a vu plus haut comment ils préparent les vacents desti-
nés aux deux inoculations préventives gradudes qu'ils ont appli-
quées, pour la premiere fois & Vesoul, en 18825 pour la seconde
fois. dans Le pavs de Gex. en 1883, puis a Clermont-Ferrand,
au Puy, ete., ete En [88 4. sur U'initiative de M. Strebel. vétéri-
naire a Fribourg. linoculation préventive contre le charbon
sviiptontatique passa e Suisse, puis < étendit & quelques eir-
conscriptions de 'Nuatriche. de PAllemagne, de la Hollande,
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Elle se propage de plus en plus, au nord, au midi et a I'ouest
de I’Europe.

Cette inoculation s’adresse exclusivement aux animaux de
I’espéce bovine.

Elle donne des résultats trés encourageants, d’autant mieux
que les cas de charbon, suites de l'inoculation, ne dépassent
guere la proportion de 1 pour 1000.

Analysons quelques documents statistiques :

Nous avons recueilli en France, des renseignements sur
5835 inoculations préventives dont 1455 ont été faites sur des
hovidés agés de moins d’un an.

Dans les localités ou elles ont ¢té pratiquées, on observait,
avant l'inoculation, une mortalité moyenne de 10,84 pour 100
sur les animaux ayant moins d’un an, de 17,37 pour 100 sur les
sujets ayant plus d’un an. Apres 'inoculation,les pertes se sont
réduites a 2,15 pour 100.

En Suisse, pendant 'annce 1884, M. Strebel étudie les suites
de 2199 vaccinations. A la fin de D'estivage, le charbon sym-
ptomatique a causé une perte de 0,22 pour 100 parmi les vacci-
nés contre 6,1 pour 100 parmi les non vaccinés. La mortalité
a été 28 fois plus grande dans cette seconde catégorie que dans
la premiere.

La fédeération des sociétés d’agriculture du pied du Jura fait
vacciner. en 1887 1703 animaux qu’elle laisse vivre au milieu
de 18720 tétes non vaccinées. Apres la campagne d’été, on
s’apercoit que la mortalité causée parle charbon symptomatique
a été de 1,33 pour cent, sur les non vaccinés, et de 1,75 pour
mille, sur les vaccinés.

A partir de 1885, on vaccine largement contre le charbon
symptomatique dans le canton de Berne, parce que 'on a pris
Iengagement de paver sur une caisse spéciale les perles cau-
scées par les maladies contagieuses lorsqu’il sera démontré que
les propriétaires ont employé tous les moyens connus pour
préserver leur bétail. Or, avant 'application de la vaccination,
on enregistrait 520 cas de mort déterminés par le charbon
symptomatique en 1883, ct 712 en 1884. Apres Pemploi de la
vaccination, en 1885, on ne comptait plus que 70 cas de mort.

Les avantages ¢conomiques de I'inoculation préventive intro-
duite en agricullure par MM. Arloing, Cornevin et Thomas ne
sc sont pas démentis un seul instant.

M. Strebel a ¢erit quiavant 1884 on perdait chaque année
dans le canton de Fribourg 140 & 150 jeunes bétes du char-
bon symptomatique. En 1884, on commence a vacciner et I'on
continuc les années suivantes. Or, en 1884, la mortalité s’éleve
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CHeore ao 1865 mais elle sabaisse & 119, en 18853 4 107. en
INST5 469, e 1888 4 15, en 1889,

MoStrebelnous dit cncore que sur les 1A betes vaeeindées
dais le canton e Fribonrg, en 18840 1e eharbon symptonma-
tique a tué 1 sujetsur 555 dans Pespace deeing aus; tandis que
sur- les 22300 betes non vaceiudes ayanl vieu avee les priee-
deutes sur fes paturages plus ou moins dangercuy, le charbon
atuc 1 sujet sur 43.

L'inoculation est done largement preventive et preventive a
bon marché, car M. Steebel estime la dépense causée par
Uinoculation dans le ciuton de Fribourg. v compris Pindemnité
a paver pour les aceidents immédiats, a 4% centimes par animal
vaceing.

La dépeuse peut encore étre wnoindrie par Pusage d’une
seule inoculation, procédé auquel nous arriverons trés prochai-
nement.

Les inoculations préventives avee les virus atténués offrent
done a lagriculture un moyven de sauvegarder une partie de sa
fortune.

Toutefois, il est ncceessaire de bien discerner Ies cas ol clles
sont véritablement avantageuses. Quand les dommages causés
par Pinfection naturelle ne dépassent pas les pertes détermi-
nées par Pinoculation, la vaceination préventive est inutile. Au
contraire, elle devient precieuse dans les conditions inverses,
surtout siy grice & une associalion intelligente el sage, les acei-
dents de Pinoculation se répartissent sur un grand nombre de
propri¢taires. Nous sommes absolument convaineu que les
inoculations préventives dont il vient d’étre parlé peuvent rendre
de tres grands services, si celles sont appliquées sur une large
¢chielle ; niais nous sommes non moins fermement convaineu
qu'elles e prendront jamais Uextension désirable Ia o Pesprit
de mutualité n’est pas développé. On servirait done utilement
la cause de Pagriculture francaise en travaillant a faire naitre
ou a développer cet esprit dans nos campagnes.

ARLOING. =9



CHAPITRE V]

VARIABILITE ET TRANSFORMISME DANS LES MICROBES
PATHOGENES

Il est possible de faire varier les propriétés des microbes
sans entrainer de modifications importantes dans leurs ca-
racteres morphologiques, et réciproquement.

Le microbe du choléra des poules et du rouget du pore exposés
alair, le Bacillus anthracis cultivé a une température dysgéne-
sique ou brusquement chauffé, ete., perdent une partie plus ou
moins notable de leur virulence en gardant leur forme fonda-
mentale. Silon cultive le streptocoque de la septicémic puer-
pérale dans du bouillon de beeuf salé et phosphaté, on lui con-
serve sa virulence et sa forme pendant plusieurs générations,
tandis que si on le fail croitre deux ou trois fois de suite dans
du bouillon de poulet, on lui enleve sa virulence et non sa
forme.

Dans d’autres conditions, la virulence s’exalte au lieu de
diminuer, la morphologie restantintacte : tel est le cas du virus
du rouget passant sur Porganisme du pigeon.

A Pappui de la réeiproque. nous citerons certains change-
ments de forme obtenus par MM. Guignard et Chiarrin en culti-
vant le Bacillus pyocyaneus dans du bouillon additionné d’an-
tiseptiques, par Wasserzug en chauffant le Micrococcus prodi-
giosus, et encore la transformation du bacille court de la
septicémie gangrencuse en long bacille polvarticulé lorsqu’il
passe du tissu conjonctif dans les cavités séreuses. M. Linos-
sier a vin ce dernier revetir la forme flexuense d’un vibrion ou
d’un spirille dans des fermentations anaérobies.

D’autres fois, un microbe perd sa forme primitive et son
aptitude chromogene; mais, dans ces cas divers, la propriété
physiologique fondammentale est peu ou point modifiée.

Parfois la forme ¢volutive et les propriétés sont atteintes
simultanément par des influcneces dysgénésiques.
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M. Chauveau, MM. Roux et Chamberland ont obtenu et pro-
page des bacilles du charbon atténués ot dépourvus de spores.
Nous-méme avons obtenu des formes anormales, en exposant
ce microbe aux rayvons du soleil pendant un nombre d’heures
msuffisant pour supprimer totalement la virulence.

Pourquoi un bacille tres court. presque un microcoqgue, dans
certains milicux, revet-il la forme {ranchement bacillaire et
meme spivillaive dans d’autres milieux?

Ponrquoi tel micro-organisme trés virulent, placé dans des
conditions qui génent habituelleinent son évolution, cesse-t-il
de séeréter des diastases ou des ptomaines toxiques, ou bien
e séerete-t-il moins ou en =éerete-t-il de moins dangercuses ?
Nous l'ignorons.

Nous ne connaissons pas mieux le mécanisme intime du
retour & la forme primitive ou a la virulenee initiale que l'on a
observé plusieurs fois. Par exemple, M. Pasteur a montré
qu apres avoir affaibli la virulenee du Bacillus anthracis, on
pouvait la relever peu & peu en inoculant ce mierobe plusieurs
fois de suite & de tres jeunes cobayes. ITa montré encore que
le virus rabique affaibli par Uorganisme du singe regagnait
graduellement e Lo virulence en passant dans Porganisme du
lapin. Nous avons redonné la virulence au streptocoque de la
septicémie puerpérale atténué par la culture dans le bouillon de
poulet, en le transportant dans du bouillon de bouf salé et
phosphate.

Mais nous savous que ¢es phénomenes ne sont pas sans ana-
locues dans le regne végétal., Sur certains sols, dans certaines
expositions. des plantes modifient leur taille et leur facies, et
perdent leur toxicité par la diminution ou la disparition des
alcaloides qui se forment dans leurs organes. La cigué ne con-
tient plus de conicine. en Keosse; laracine d'aconit est inoffen-
sive sous les elimats {roids. Transportées sur d’autres =ols et
dans une autre exposition, ces plantes redeviennent véne-
neuses et reprennent leurs caracteres extérieurs prinitifs.

La forme, Ia virulenee des microbes sont done des proprieles
sujettes @ variations. L'important est d’examiner dans quelles
limites sexerce la variabilite.

A entendre Biehmer, Ta variation irait jusqu'a la transforma-
tion de Pespéce pathogene en une espece vulgaire, et récipro-
quement. Ln cultivant le Bacillus anthracis plusicurs fois dans
une solution nutritive contenant de Dextrait de viande. de la
peptone et du sucre Bichner lut a d’abord soustrait une partie
de sa virulence, puis il afini par le rendre absolument inoffen-
sif. A ce moment, il pense Pavoir converti en bacille du foin
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(Bacillus subtilis). Bichner a entrepris ensuite de transformer
le bacille du foin en bacille charbonneux, par la culture sur du
blane d’ceuf contenant un peu «(’extrait de viande, puis dans du
sang frais de lapin agité avec 'air. Il croit avoir réussi.

Greenfield, Prazmowski ont partagé Iopinion de Biichner.

Par suite, ces expérimentateurs admettent que les microbes
pathogeénes sont d’anciens microbes saprophytes ayant gagné
peu a peu de la virulence, et pouvant lentement ou rapidement
retourner cn arriére.

Les assertions de Biichner furent vivement combattues.

Koch estime qu’il faut attribuer la transformation du Bacillus
anthracis en Bactllus subtilis & une contamination des cul-
tures par ce dernier qui, prenant un développement prédomi-
nant, a fini par se substituer au virus charbonneux. Quant a
la transformation du Bacillus subtilis en bacille du charbon,
on pense qu’elle est encorele résultat del'introduction dans les
cultures d’'un microbe morphologiquement analogue auBacillus
anthracis et, de plus, pathogéene; mais la maladie mortelle
qu'il a déterminée n’est prohablement pas le vrai charbon.

Pour Negeli, « chaque espéce véritable de schizomyccte
pourrait provoquer la formation d’acide lactique, la putré-
faction et différentes maladies. Chaque espéce jouirait de la
propriété de saccommoder a certaines condilions extérieures, et,
conformeément & ce fait, produirait des formes différentes jouis-
sant de propriétés physiologiques propres. » Il ajoute : « Le méme
schizomycete vivrait, tantot dans le lait et formerait de l'acide
acétique, et tantot sur la viande, produisant ainsi la putré-
faction; plus tard, enfin, dans le vin ou il engendrerait de la
gomme, dans la terre ou il ne provoquerait aucune fermenta-
tion et dans le corps humain ow il déterminerait 'apparition
d’une maladie quelconque. »

Nacgeli et Biichner ont cru trouver la confirmation expéri-
mentale de telles idécs. Les schizomycetes qui produisent la fer-
mentation acide du lait perdraient cette propriété dans une solu-
tion sucrée de viande; cultivées de nouveau dans du lait, ils
produiraient la fermentation ammoniacale ; toutefois au bout de
cent générations successives dans le lait, ils redeviendraient
ferment lactique. Quand on touche & la question des fermen-
tations, on aborde un sujet fort complexe. Néanmoins, Hueppe
explique tres simplement, par le mélange du ferment butyrique
au ferment lactique, les faits que Neegeli et Biichner attribuent
au transformisme.

Mais, si la technique est surprise en défaut dans les exemples
cités par Bichner et Negeli,on en connait d’autres qui échappent
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dl ce reproche et sont tres favorables aussi a leurs doetrines.

Ainsi, les bacilles charbonneux que M. Ronx a rendus aspo-
rogenes par la culture au contact de Pacide phiénique restent
indéfininent asporogines, quand bien méme ils ont reconquis
leur viralenee en passant de lapin a lapin par I'inoculation dn
sang de Panimal qui vient de mourir. Une personne non pro-
‘enue rencontrant ee micro-organisme pourrait coneclure a
Pexistence d'nn bacille anthracigine auntre qne le Bacillus
anthracis.

Si Pon observait les formes extrémes que MM. Guignard ot
Charrin ont obtenmnes par la culture dn Bacillus pyocyaneus
en présence des antiseptiques, sans connaitee leur filiation,
on serait autorisé i admettre deux espiees pyoevaniqies ahso-
lument distinctes.

Si Pon ignorait que telle culture charbonneuse. incapable e
tuer le cobaye @’un jour, a vieilli ou a été soumise avee in-
sistance @ des causes d’atlénuation, pourrail-on affirmer que
Pespeee qui hante cette culture est le Bacillus anthracis?
Ne devrait-on pas croire plutdt que c’est une espice sapro-
phyte ayvant de simples affinités botaniques avee le bacille du
charbon ?

Il'y a deux ans, M. Bordier prenait les exemples préeités de
variabilité dans la forme et la virulence, les groupait avee
habile(¢ et n’hésitait pas 4 proclamer dans nne conférence que
les microhistes avaient accompli la transformation des es-
peees (1), La cause de leur sueces était tout entiere dans la
rapidité avee laquelle les générations se suivent dans ce monde
microscopique.

Il rappelait, d’apres Davaine, qu’en soixante-quatorze heures
un bacille du charbon a donné, par multiplication scissipare,
137219753312 Dbacilles, et il ajoutait « qu'un observateur qui
contemple une population de bacilles pendantsoixante-quatorze
heures, en connait I'évolution comme I'historicn connaitrait
celle d’un peuple sur qui il aurait une série ininterrompue de
locuments pendant 5106 ans. Si Pobservation dure un an,
observateur connaitra 24000 générations de bactéridies. qui,
J1l s’agissait d’hommes, exigeraient 600000 années ». Gest
lone plus de temps qu’il n’en faut pour assister a la transfor-
mnation d’nne espece microbienne.

M. Bordier déerit, dans un exemple. la manicre dont il con-
*0it la transformation d’un microbe inoffensif en microbe viru-
ent : « Le Bacillus subtilis, dit-il, existait sans doute avant les

(1) Les microbes et le transformisme (Revue scientifique, 1888).
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mammiféeres ; il vivait sur I'herbe humide, en aérobie, jusqu’au
jour ou il tomba submergé dans quelque infusion animale,
peut-étre une flaque d’eau, dans laquelle macérait le cadavre
d’un animal mort. Devenu brusquement anaérobie, ferment, il
a fait ce que M. Buchner lui a fait faire dans ses expériences:
il s’est transformé en Bacillus anthracis. Un mammifere passait;
il s’inocula par une blessure qu’il portait au pied une goutte de
ce premier bouillon de culture charbonneuse, et cet animal
fut le premier mammifere charbonneux. Des lors, le mal se
répandit ensuite aux animaux de la méme espéce. Le microbe
prit dans cette culture une force nouvelle, et nous mourons
encore aujourd’hui de ce charbon ainsi produit, comme nos
brasseurs font encore leur biére avee la levure qui nous vient
des anciens ligyptiens. »

M. Chauveau a repris la question et en a précisé les termes :

La variabilité dans les microbes pathogénes, dit M. Chau-
veau, doit étre appréciée surtout par les changements apportés
a Uensemble de leurs propriétés infectieuses plutit qu’a leurs
caractéres morphologiques.

Pour qu'une espeéce pathogene soit transformée en une
esptee nouvelle, il faut done lui faire perdre jusqu’a la der-
niere trace de ses propriétés infectieuses, c’est-a-dire la viru-
lence et de plus Paptitude a créer 'immunité.

En outre, il faut que les caractéres nouveaux imprimés au
microbe infecticux soient uniformes, fixes et qu’ils continuent
« a se reproduire indéfiniment dans les générations ultéricures,
sans qu’on ait besoin d’entretenir d’'une maniére permanente
les conditions spéciales de cultures qui ont permis de créer
les caractéres nouveaux ».

M. Chauveau s’est appliqué & chercher jusqu’a quel point les
caracteres qu’il avait assignés au transformisme en microbie
se retrouveraient dans les variations du Bactllus anthracis.

Nous avons dit ailleurs qu’il était parvenu, a 'aide de 'em-
ploi persistant de l'oxygéne comprimé, a faire disparaitre la
virulence du Bacillus anthracis méme pour le cobaye d’un jour
et pour la souris. Toutefois, ce microbe n’a pas perdu entiere-
ment ses propriétés, car,s’il ne peut plus donner le charbon, il
confere tres bien 'immunité vaccinale.

On supposera sans doute qu’en insistant davantage encore
sur 'emploi de 'oxygéne comprimé, on fera disparaitre cette
derniére trace des propriétés naturelles. Erreur! Sil'on insiste,
la vie du microbe s’éteint entierement. En un mot, les deux
aptitudes vaccinales et végétatives subsistent autant 'une que
Pautre; clles s’éteignent simultanément.
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Ge Bucdlus anthracis ultra-atténue n est done pas trans-
fon‘n(- cll une espece nouvelle. 1l possede encore I'nndes
Illl.l‘[l)llt.\‘ des bacilles pathogenes. Clest dommage que Pon ne
SOLL pas parvenu i le faire disparaitre, car  envisageé au point
de vioe de la fixité des nouveaux caractores, le haeille ultra-
allénmue ne laisse rien i deésiver, |

SEML Chauvean ma pas atteint e but qu’il $’était propose il
a ['ajt A eours de ses travaux des observalions intéressantes.
IIn%a pas eréé nne espiee nouvelle s il a obtenu simplement nn
tvpe ow une race d'une grande fixite.

Naturellement 1o Bacillus anthracis que Fon destitue de sa
virulenee ou qui subit la variation deseendante selon lexpres-
stont de M. Ghauveau. présente des types intermddiaires. 11 en
est de méme du Baedlus ultra-atténué auquel on restitue la
virulence M. Chauveau a remarqué que les types intermdé-
diaives de Ta série aseendante offrent plus de fixité daus leups
caracteres que ceux de la sévie deseendante. L'un est eapable
de tier le eobayve adulte, Te lapin & la rigueur, mais il se borne
& vaceiner les ruminants et les solipides; autre peut tuer e
mouton. tandis quiil est simplement vaceinal a I'éeard du hauf
et du eheval,

Rien ne s‘oppose & ee que ces types virulents ou atténués du
Bacillus anthracis existent dans la nature. La présence de
quelques-uns est méme certaine : tel est par exemple le tvpe
qui est virulent pour le mouton et vaceinal pour les solipedes
ctles ruminants; et le tvpe ultra-virulent qui tervrasse le bauf
ctle cheval. L’expérimentateur est le plus souvent en posses-
sion du premier etlon a constalé maintes fois qu’avee un virus
mortel pour le mouton on parvenait difficilement & tuer le
beeuf et Te cheval.

Les microbes pathogenes reneontrent done dans la nature
des causes mal déterminées qui affaiblissent ou relevent leur
virulenee. lln‘est pas encore démontrd irréfutablement que ees
causes puissent transformer une espéee en une espece nouvelle.

IT arvive fréquemment que les microbes virulents se répan-
dent dans les milicux ambiants avant de pénétrer dans Porga-
nisme des individus sains. Pendant cette pérviode ou ils vivent
al'dtat de saprophytes. ils peuvent rencontrer telles eonditions
de milicu qui leur enleveront la plus grande partie de leur
virulenee. I1s nous paraitront alors inertes ou indifférents. Mais
Qautres conditions peuvent brusquement <"établir qui leur res-
titueront leur virulenee primitive et meéme une virulence exal-
tée. Aussitot les saprophytes de tout a ’heure redeviendront
pathogeénes.
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Pourquoi ne porterions-nous pas en nous-mémes des mi-
crobes ci-devant trés virulents, aujourd’hui atténués, et qui
trouveront hors de nous, dans les milieux ambiants, Iair, les
eaux ou le sol, des conditions de restauration ou d’exaltation.

Par exemple nous sommes trés disposé a croire, avec
M. Rodet et M. G. Roux, que le bacille typhique que nous em-
pruntons aux milieux ambiants est originellement lié au Bacillus
coli communis qui hante communément notre intestin dans
I’état de santé. Un jour viendra probablement ou ces deux
especes n'en feront plus qu'une avec des habitats différents et
des propriétés physiologiques plus ou moins profondément
modifiées.

Pour la plupart des microbes virulents, sinon pour tous, il
n'y a pas de séparation profonde, radicale entre le saprophy-
tisme et le pathogénisme. Les deux qualités exprimées par ces
néologismes, qu’on voudra bien nous pardonner, sont des
degrés différents fort éloignés parfois d’'une méme propriété;
mais les liens accidentellement rompus qui les unissaient sont
encore assez visibles pour empécher de regarder les microbes
qui les présentent comme spécifiquement distinets.

Assurément, le transformisme ne répugne pas a notre esprit;
pourtant nous devons a la vérité de dire que les microbistes
qui en ont poursuivi la démonstration se sont fortement ap-
prochés du but qu’ils s’étaient proposé, mais n’ont pas encore
réussi a 'atteindre.

I1 a toujours manqué aux bactéries modifiées I’'un ou autre
des caractéres qui stigmatisent une espece pathogene nouvelle.
Dans le cas ou I’on espérait créer une espéce en s’attaquant ala
virulence, on a vu subsister le pouvoir vaccinal tout entier ou
en partie. Dans le cas ou 'on s’est attaqué a la morphologie, la
végétation n’arrivait plus a son terme naturel. Ainsi les bacilles
charbonneux asporogenes et virulents de M. E. Roux sont ana-
logues a ces variétés de végétaux que 'on propage par boutures.
Or cela ne suffit pas & constituer une espece indépendante :
un végétal supérieur en possession de tous ses caracteres spé-
cifiques doit assurer sa propagation par la formation de la
graine, une espece bacillaire, par la formation des spores.




EPILOGUE

St le lecteur a bien voulu nous suivre jusqu’a la fin de cet
exposc sur La physiologie générale des virus, il aura pu se
convainere quaucune branchie des sciences naturelles et médi-
cales wa provoque dans un laps de temps treés court un aussi
cgrand nombre de travaux.

Gertains impatients ou pessimistes pensent tout bas et par-
fois disent tout haut que ces efforts n’ont produit que de minces
résultats. La microbie, des ses premiers ans. semblail devoir
bouleverser la pathologie, éclaireir toutes les obscurités, dé-
brouiller les causes de toutes les maladies, mettre 'homme et
les animaux a Pabri des affections virulentes par une vaceina-
tion approprice. Or, disent-ils, la plupart de ces promesses onl
avorte.

Nous déclarons que ces appréciations peu bienveillantes ren-
ferment plus quune injustice. Elles témoignent que ces per-
sonnes ignorent ou veulent ignorer, de parti pris, Pceuvre de la
microbie.

On oublie trop souvent que Pétude svstématique des virus
s’est réveillée, il y a vingt-cing ans a peine, et qu’elle est entrée
dans la voie qu’elle parcourt brillamment aujourd’hui depuis
quinze ans seulement.

Que peut-on exiger d’une science si jeune. surtout =i I'on
veut bien tenir compte du temps quelle a dii consacrer et
qu elle consacre encore a se débarrasser des vieilles doetrines
qui Poppressent et génent son expansion ?

A chaque pas qu'elle fait en avant, elle rencontre des adver-
saires résolus a lui barrer le chemin a l'aide d’liypotheses
démodées, de sophismes, de considérations sentimentales ou
cconomiques.

Na marche est encore entravée par la routine, par indiffé-
rence des masses ou des individus.

Il est digne de remarque que les personnes qui proclament
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urbi et orbi 'impuissance de la microbie sont celles qui ont
entassé le plus d’obstacles devant elle.

Cependant la bactériologic avance et nous profitons déja lar-
gement de ses conquétes.

La chirurgic a tiré un merveilleux parti des connaissances
bactériologiques. Aussitot que M. Pasteur eut triomphé des
partisans de la génération spontanée, aussitot qu’il eut achevé
de démontrer dans ’air la présence des germes producteurs de
toute putréfaction, M. Lister songea a préserver les plaies de
I’abord de ces agents nocifs. Les chirurgiens qui se sont lancés
sur ses traces ont poursuivi la destruction de ces germes sur
tous les objets, instruments ctpieces de pansement qui viennent
au contact des tissus. Opérant a coup sur, dans des conditions
aseptiques, les chirurgiens font preuve aujourd’hui d’une heu-
reuse audace qui eat été regardée comme une grave impru-
dence par leurs devanciers.

La microbie, en dénonc¢ant la nature parasitaire de plusieurs
affections, a enseigné encore aux chirurgiens la maniere de les
attaquer avec des chances de succes a 'aide des antiseptiques
ou des autres destructeurs des microbes.

La supériorité des résultats est tellement éclatante que ’hos-
tilité contre 'importation des doctrines microbiennes en chi-
rurgie a complétement cessé.

Mais en médecine, dira-t-on, qu’est-ce que la nouvelle science
des virus a changé? Nous a-t-clle débarrassés des maladies in-
fectieuses, nous a-t-clle appris a les guérir?

A ce double point de vue. la microbie n’a pas été stérile.
Elle a permis de donner au diagnostic de plusieurs maladies,
comme le choléra, latuberculose, le charbon, ete., une précision
inconnue jusqu’a ce jour. Elle a démontré, par certains exemples
d’inoculations préventives, qu'elle pouvait lutter contre les épi-
zooties et les épidémies. Dans cette direction, le chemin du pro-
gres est tracé, il n’y a plus qu’a le suivre. Elle a surtout déemon-
tré que la cause des maladies virulentes n’est plus insaisissable.
A la place d’un génie épidémique semant la mort selon son
caprice, a la place d’'un effluve impondérable, elle a mis un
microbe, ¢’est-a-dire un étre vivant que U'on peut tuer ou affaiblir
a l'aide de tous les movens qui entravent la vie du protoplasma.

Cette notion était indispensable & la thérapeutique des mala-
dies virulentes. 1l ne suffit pas, en effet, de combattre les sym-
ptomes d’'une maladie pour avoir la prétention de la guérir; il
faut s’attaquer a sa cause. De la linstitution de traitements
rationnels visant & la fois 'organisme, le microbe et ses séeré-
tions toxiques.
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Comment anrait-on connu la canse des maladies virulentes
et lenr pathogénie vraie sans le seconrs de la microbie dans la
Large aceeption du mot? La notion de la eause pathoginique
permet Forgamisation de moyens de défense. Saehant que les
VIrns sont representés par des éléments solides. vivants; sa-
chant de plux qu'ils ne prennent pas naissanee spontanément
dans Torcanisme. mais qu’ils v pénetrent dn dehors. on a
conen la possibilité de s opposer vietorieusementi la contagion
et de détrnive les microbes virnlents hors de Porcanisme.

Des mesures de protection bien entendues, basées sur la
connaissanee de la biologie des microbes. ont fait diminner bean-
coup de maladies virulentes dans mme grande mesure et ont
presque fait disparaitre certaines affeetions tees redontables.
Tronverait-on un exemple plus frappant que celui qui nous est
offert par les maternités o la septicémie puerpérale est deve-
nue une rareté ?

Les travanx modernes sur la physiologie des virus nons ont
fait micux connaitre le role du malade dans la transmission
dune affection virulente, la participation des milieux ambiants,
air. caux, sol, ¢t des aliments dans la dissémination et U'inocu-
lation des virus. De 1a, des mesures rationnelles, autrement
efficaces que les preseriptions employées autrefois, quand on
¢tait réduit a de vagnes ivpotheses sur tous ces points.

En conséquence, Phygiene publigne et privée a pris un essor
considérable dans ces derniceres anndées. Jamais, excepté peut-
¢tre chez les grandes nations civilisées de Pantiquité, on n’a vu
les corps savants et les administrations veiller avee plus de
sollicitude sur la salubrité de la rue, sur la suppression de ces
foyers de maticres organiques en décomposition qui aceom-
pagnent néeessairement les agglomérations humaines.

La microbie peut dire avee orgueil qu'elle @ imprimé ce grand
mouvenient qui caractérisera dans Uavenir la médecine de la
fin du dix-nenvieme sieele

Ne eraignons done pas d’avouer que la médecine jusqu’a pre-
sent n'a pas encore tiré de la bactériologie toutes les res-
sonrces thérapeutiques que Fon espérait, parce que la bacté-
riologie fait micux que de nous aider a guérir les maladies
infeeticuses; elle nous apprend a les prévenir.

Chaque année. les statistiques géndrales nous montrent que
la santé publigue s améliore et que la mortalité dimmune. résul-
tat qui nous ¢ehappe souvent, lorsqne nous observons autour
de nous dans un champ trop restreint.

L’amélioration serait encore plus satisfaisante si le pouvoir
administratif, a tous les degrés était toujours pénétreé de I'im-
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portance des prescriptions de 'hygiéne et surtout s’il n’avait
pas a lutter contre l'inertie ou lincurie des personnes le plus
intéressées a suivre ses prescriptions. La ou la résistance des
individus est réduite au minimum, 'amélioration est saisis-
sante. Ainsi, dans le rapport adressé en 1889, a M. le Président
de la République, sur I'état sanitaire de ’armée francaise, M. le
ministre de la guerre constate avec une satisfaction non dissi-
mulée que la mortalité avait diminué d’un tiers dans les rangs
de ’armée, depuis dix ans, bien que les troupes recussent, a
partir de cette époque, un plus grand nombre de recrues et des
hommes plus jeunes, moins robustes et, par suite, plus aptes a
I’éclosion des maladies épidémiques.

Aprés cette déclaration encourageante pour les bactériolo-
gistes, instructive pour les pessimistes et les inerédules, il me
serait difficile de procurer au lecteur une impression plus ras-
surante pour son patriotisme.

Cependant j’ajouterai que tous les progres déja réalisés et
qu’on réalisera en médecine et en hygiene par 'application des
connaissances sur la physiologie des virus doivent étre un motif
de satisfaction pour 'honneur national, car la France a pris
une trés large part, pour ne pas dire plus, au mouvement scien-
tifique qui les a préparés.

FIN
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LE TRAITEMENT DE LA TUBERCULOSE

Par la méthode de M. KOCH

Nous disons 4 la page 208 que M. R. Koch annonca au Congrés
1

international de médecine ouvert a Berlin le 4 aout 1890 qu’il avait
trouvé des substances capables de rendre des cobayes réfractaires a
I'inoculation de la tuberculose ¢t méme d’arréter la maladie dans le
cas ol elle aurait été préalablement communiquée & ces animaux.
M. Kochajouta que, siles espérances qui découlent de ces essais venaient
ase réaliser, sil'on arrivait & se rendre maitre dans P'une des maladies
infecticuses, d’origine bactérienne, de I'ennemi microscopique quon
n’a pu vaincre jusqu’a ce jour dans Porganisme, hientdt on atteindraitle
méme résultat dans d’autres maladies. Cette phrase contenait implici-
tement la déclaration que les é¢tudes de M. Koch allaient bientot sortir
du laboratoire et se poursuivre a I'hdpital. Effectivement des expé-
riences ont ¢té faites sous sa direction, par MM. Libbertz et Pfuhl,
dans les cliniques de MM. Brieger, W Levy, Fraentzel ¢t von Berg-
mann. M. Koch aurait désiré les continuer plus longtemps avant de
s'expliquer sur leurs résultats. Mais des indiscrétions et des exagéra-
tions s’étant répandues dans le public médical et laique, il crut devoir
faire une deuxicme communication a la presse vers le milieu du mois de
novembre.

L'auteuryparla des effets physiologiques de son remede sur 'homme
sain et sur 'homme tuberculeux & la suite d’injections sous la peau. Il
nous apprit qu'a dose égale, dose toujours faible, le remede produit
peu ou pas d’effets sur le premier, tandis que sur le second il détermine

ARLOING. 24
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une réaction fébrile, énergique et une réaction inflammatoire autour
des lésions tuberculeuses. Si I'affection siége a la peau, comme dans le
lupus, la partie malade se gonfle, rougit, et une sérosité plus ou moins
abondante se concrete a la surface; si elle sicge dans les os, les arti-
culations, les ganglions lymphatiques, ces régions deviennent chaudes,
tendues et douloureuses. Des réactions analogues, hien qu’invisibles,
s'établissent autour des tubercules contenus dans les organes pro-
fonds.

Grace & la réaction geénérale présentée par les malades, M. Koch a
pensé que son reméde pourrait servir de pierre de touche, quand le
diagnostic de la tuberculose serait difficile & poser par les moyens ordi-
naires.

Grace a ses effets locaux, le remede exercerait une action curative ;
il ne tuerait pas les bacilles, mais mortifierait le tissu tuberculeux
vivant. La guérison ne sera donc entiére que si le tissu tuberculeux
nécrosé est éliminé de 'organisme. L’élimination auralieu d’elle-méme,
lorsque les tubercules occuperont la peau ou les muqueuses ; lorsqu’ils
occuperont le poumon, il faudra viser 4 augmenter I'énergie et la rapi-
dité de I'expectoration; lorsqu’ils seront véritablement emprisonnés
dans les tissus, on devra au besoin les extirper.

M. Koch a terminé cettc communication en posant autant que pos-
sible les indications de son remcde : une prompte application, prés
du début de la maladie, tclle est la mecilleure condition de
sucees.

L’auteur a encore parlé du mode d’administration du remede ; mais
du reméde lui-méme, il se borna a indiquer les caracteres physiques.

Malgré ces réserves sur la nature du nouveau médicament et I'expé-
rience restreinte que I'on possédait sur son action, on eut de tous cotés
le plus ardent désir de voler sur les traces de M. Koch. Un grand
enthousiasme se>manifesta parmi les malades et les médecins. On se
rendit & Berlin; on demanda de la l[ymphe (car tel est le nom qui fut
donné au remede) de tous les points du globe, et hientét un nombre
considérable de traitemcnts fut institué un peu partout.

Les résultats furent loin d’étre toujours satisfaisants. Plusieurs ter-
minaisons fatales furent imputées au remede. \ 'enthousiasme suc-
céda une certaine défiance. On se demanda méme si les médecins n’en-
couraient pas une lourde responsabilité i faire usage d’un remeéde
secret.

Le silence obstiné de M. Koch, dont la cause remontait, disait-on, au



ADDENDUM. " 7]

gouvernement prussien, était séverement apprécié dans le monde
scientifique.

Ges considérations diverses nous ont probablement valu une troi-
sieme communication, 4 la date du 14 janvier 189].

M. Koch a fait savoir que le remade & 'aide duquel il avait constitué
le nouvean traitement curatif de la tuberculose est un extrait glveériné
tiré des cultures pures du bacille de cette maladie. Le principe actif
est une substance azotée précipitable par Paleool différant des toxalbu-
mines par sa résistanec aux températures ¢levées; il forme environ un
centieme de la solution glycérinée. Celle-ci est un liquide limpide, bru-
nitre, que I'on ¢tend en proportions diverses dans une solution phé-
niquée a 0,5 pour 100.

Le liquide dilué doit ¢tre employé en injections sous-eutanées.

On commence par des injections de 1 2 & | milligramme par jour,
selon le cas et la taille des sujets. On éleve graduellement la dose a
un ou deux jours d'intervalle; jusqu’a ce que, malgré des doses relati-
vement fortes, on ne voie plus apparaitre de réaction géncrale. La
médication peut étre suspendue et reprise plusieurs fois de suite au
bout d’un certain temps.

Dans la méme communication, M. Koch a raconté les observations qui
['ont amené & faire sa déconverte, et le mode suivant lequel la lymphe
produit les phiénomenes généraux et locaux que nous avons déerits. En
outre, il exposa qu’il a vérifié sur cent cinquante malades environ la
puissance curative et la valeur diagnostique du remcde, telles qu'il les
avait énoncées antérieurcment.

Les assertions de M. Koch ne changent rien & I'dtal actuel de la
question pratique. \ Berlin méme, les appréciations sur la valeur
curative de 1a lymphe sont fort divergentes. Les renseignements que
nous avons recueillis autour de nous, aupres des médecins et des
chirurgiens quiont [ait usage du rentcde, ne different pas de ceux qui
nous parviennent des autres villes de I'étranger. Les chirargiens ont
obtenu, je ue dirai pas des guérisous eompletes, mais des résultats
quelquefois satisfaisants; ils ont rarement cu & déplorer 'usage  du
reméde. Quant aux médecins, ils ont varement eu a s en louer, tandis
que, le plus souvent, ils ont noté une précipitation dans I'évolution
habituelle de la naladie

Faut-il, en cette occurrence, se ranger exclusivement & Topinion
des pessimistes ou des optimistes ?

Il nous parait plus rationnel d’exaniiner froidement la découverte de
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M. Koch & la [umitre des faits acquis sur 'histoire de la tuberculose.

Cette étude, toute théorique qu’ellc soit, nous permettra de saisir
les liens qui rattachent le traitement de M. Koch aux notions bactério-
logiques que nous possédons déja, de dire en quoi elle en différc et de
prévoir, dans une certaine mesure, les résultats que on peut attendre
de son application.

11

M. Koch nous apprend que « le remeéde a Uaide duquel il a institué
le nowveau traitement curatif de la tuberculose est un extrait
glycériné, tiré des cultures pures du bacille de la tuberculose ».

Au mois d’aout, & Pouverture du Congrés de Berlin, il nous disait :
« Jai trouvé des substances qui arrétent le développement des ba-
cilles, non seulement dans les tubes a culture, mais encore dans
Vorganisme des animaux. Toutes les expériences sur la tuberculose
sont excessivement longues.

« Un résultat est acquis pourtant : le cochon d’Inde, animal exces-
sivement sensible a la tuberculose, DEVIENT REFRACTAIRE, lorsqu’on le
traite par unede ces substances a Uinoculation dw virus tuberculenz.

« Cette méme substance ARRETE COMPLETEMENT LE PROCESSUS
MORBIDE, lorsqu’on Uinjecle a un cobaye arrivé déja a wn degre
avanceé de tuberculose et cela sans inconvénient aucun pour l'orga-
nisme. »

M. Koch est done parvenu a procurer 'immunité contre la tuberculose
et & déterminer larrét ou la rétrogradation du processus tuberculeux a
Paide des sécerétions amorphes et solubles du protoplasma du bacille de
la tubcrculose, car nous pensons qu'il y a identité entre la substance
dont il a parlé¢ au Congres et celle qu’il a préconisée comme remcde.

Envisagée au point de vue de la production de I'immunité, cette
découverte, malhcureusement, n’enrichit pas la scienee d'une méthode
nouvelle. Elle est une simple extension et une application d’une
méthode géncérale dont 'origine cst particulierement francaise. Cette
méthode s’est eflectivement constituée peu & peu par les travaux de
Toussaint, dc MM. Chauveau, Pastcur, Charrin, Roux et Chamberland,
Chantemesse et Widal, parmi lesquels il faut intercaler les observa-
tions faites a ’étranger par M. Ferran et MM. Salmon et Smith.

On objectera peut-étre que M. Koch n’utilise pas tous les produits
fabriqués par son bacille, mais sculement Ia partie précipitable par
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Ialeool ct soluble dans la glycérine. Nous ferons remarquer que
M. Kocli a obtenu des résultats suffisants avee des cultures simplement
délayies, ol les microbes avaient été détruits par la chaleur.

An surplus, il y a d¢ja plusicurs années que M. Bouchard a introduit,
en I'rance, I'dée d'une distinetion entre les séerétions microbiennes,
les mues ctant vaccinantes, les autres non vaccinantes et méme parfois
favorisantes, distinction appuyée depuis par les travaux de MM. Charrin,
Roger, Arnaud, Courmont.

Toutefois, on s’abuserait «i 'on admettait que la substance vacei-
nante de tous les microbes dut se trouver toujours dans la partie
préceipitable par Palcool. Nous avons montré depuis longtemps que la
portion préeipitée par U'aleool des cultures du Pnewmobacillus liquefa-
cirns bovis est phlogogene et non vaccinante. M. Gamaléia a fait la
méme observation sur les cultures du mierobe du choléra, ele.

Nous faisons cette remarque pour I'édification des personnes qui,
nicitées par I'exemple et les paroles de M. Koch, chercheraient « « ap-
pliquer encore auwr anlres maladies les principes qui ont servi de
buse a s« décowverte ». 1 ne faudra pas toujours chercher servilement
dans le précipité alcoolique ou dans Pextrait glycériné, ne pas toujours
chauffer inconsidérément ; le prineipe utile pouvant étre ailleurs ou
pouvant redouter vivement la chaleur.

Envisagé au point de vue des eflets curatifs, le procédé de M. Koch
n'a pas jusqu'd présent d’analogue en bactériologie. 1l est impossible
de lui comparer la prévention de la rage apres morsure. Il se rap-
proche des médications spéeifiques antivirulentes comme celles qui
sont dirigées contre la syphilis, car, comme celles-ci, il détermine la
disparition graduelle ou tout au moins la diminution de lésions maté-
rielles tégumentaires ou parenchymateuses.

111

On a manifesté une certaine surprise en présence des effets locaux
engendrés par Pextrait glyeériné des cultures du hacille tuberculeux.
Cependant tout n’est pas nouveau dans ces effels caracterises par la
genése d'un travail inflammatoire et nécrosant a la peripherie des
tissus tubereuleux. Nous avons effectivement démontré, ily a quelques
années, que les séerétions amorphes du Pneumobacillus liquefucions
bovis et lenr partie précipitable par Taleool pouvaient engendrer des
phénomenes inflammatoires dans le tissu conjonctif. Depwis, des pro-
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priétés analogues ont été observées par M. Christmas et d’autres hac-
tériologistes dans les sécrétions de quelques microbes.

Nous rappellerons encore que nous avons fait connaitre sous le nom
Baciilus keminecrobiophilus un micro-organisme qui hate la marche du
travail destructeur dans un organe en voie de nécrobiose parsuite de la
suppression de sa circulation sanguine, proprié¢té qu'il communique au
houillon danslequelil a végété et que l'on retrouve dans le dépot blan-
chitre déterminé dans le bouillonde culture filtré par I'action de I'alcool.

Les effets phlogogénes et nécrosants de la lymphe de Koch ne sont
done pas sans analogue dans la science. Seulement, on n’avait jamais
signalé d’élection comparable d celle que manifeste la lymphe antitu-
berculeuse pour les tissus tuberculeux.

Afin d’expliquer cette action élective, M. Koch a supposé que son
extrait de cultures tuberculeuses renferme des substances nécrosantes
semblables & celles que les bacilles sécréetent dans les tubercules
et qui entrainent la mortification graduelle des cellules constituantes
du tubercule. Si, dit-il, « on augmentait artificiellement la richesse
du lissu tuberculeuxr en substance nécrosante, la nécrose s'éten-
drait alors davantage et les conditions de nutrition deviendralent
ainsi beaucoup plus défavorables pour le bacille quw’elles ne le sont
d’habitude ».

Cette hypothese, reposant sur I'addition pure et simple d'une sub-
stance nécrosante i celle qui diffuse autour des tubercules, est difficile
a admettre. On provoque déja des effets marqués en injectant 1 3
2 milligrames de lymphe. Or, que peut étre, en pareil cas, la quantité
de maticre nécrosante qui vient s’additionner i celle des tubercules,
lorsqu’on songe que cette dose trésminime se dilue dans 21 kilogrammes
de liquide (5 kilogrammes de sang et 16 kilogrammes de lymphe) chez
un homme de taille moyenne? En outre, on ne comprendrait pas, dans
cette hypothése, que l'action nécrosante allat en diminuant, malgré
une élévation progressive de la dose, dans une série d’inoculations
successives.

Bien plus, on peut se demander si la substance est nécrosante par
elle-méme. Car, si elle jouit de cette propriété quand elle est diluce
pour ainsi dire a I'infini, pourquoi ne la manifeste-t-elle pas au point
d’'inoculation ou elle arrive au contact des éléments anatomiques 4 un
degré de concentration beaucoup plus élevé ?

Lorsqu’on ignorait la composition du reméde et qu’on le supposait
étranger au bacille tuberculeux, on pouvait songer i laformation d'une
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substance phlogogéne et néecrosante par l'association de la matiere in-
jectée avee les séerétions qui s'echappent d'un tubereule.

Aujourd’hui, cette hypothése est moins rationnelle, et pourtant elle
nous semble plus vraisemblable que la théorie de 'addition. Toutefois
1 faut la concevoir d’une autre manicre.

Par exemple, en supposant que la séerétion des bacilles perd une
partie de ses propriétés, par ¢puisement, en traversant la zone superfi-
cielle des tubercules et que 'arrivée d'une minime (uantité de produits
de culture dans cette région la reconstitue plus ou moins & son état
primitif.

Nous nous garderons d'attacher un trés grand prix i cette explication.
Nous sommes entré dans quelques développements 4 ce sujet pour
montrer la nécessit¢ de chercher le véritable mécanisme des effets
¢lectifs du remede de M. Koch.

Quant au mécanisme des effets curatifs, il reposerait entiérement,
d’apres M. Koch, sur les conséquences du travail nécrobiotique :
« Les tissus devenus nécrosiques dans une étendue plus grande,
« dit M. Koch, se désagrégeraient, se détacheraient et entraineraiont
« avec eux les bacilles inclus, partout ow les circonslunces le per-
« mettraient, pour les eliminer aw dehors... Cest précisement dans
« sa puissance a provoquer de telles modifications que consiste, a
« mon sens, Uaction du remede. »

Tout en regardant I'action nécrosante du remide comme indiscu-
table, nous pensons que M. Koch néglige & tort I'influence phlogogene
dans le mécanisme de la curation. La phlogose pérituberculeuse s’ac-
compagne d'une abondante diapédese de cellules migratrices. Gelles-ci
doivent s’attaquer aux éléments nécrosés du tubercule, les englober et
les faire disparaitre, comme elles font disparaitre les granulations en
lesquelles se résolvent les ¢léments anatomiques qui meurent dans
I'organisme.

En effet, sous 'action du remcde, on voit des masses tuberculeuses
ganglionnaires diminuer considérablement de volume (nous en avons
observé un bel exemple dans le service de M. Poncet, & Pliotel-Dicu de
Lyon), phénomene incompréhensible en dehors de Pinfluence que nous
mettrons en évidence.

L’intervention des cellules migratrices expose simullanément, il est
yrai, 4 la dissémivation des bacilles tuberculeux.

Nous dirons plus loin dans quelles conditions cette dispersion peut

offrir des dangers.
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Examinons maintenant les faits qui conduisirent M. Koch & sa décou-
verte ; discutons-les et tichons d’en tirer des conclusions applicables i
la prévention et a la curation de la tuberculose.

a. M. Koclh aurait établi expérimentalement la non-récidive de la
tuberculose. Ce fait considérable ressort de 'exposé suivant :

Lorsqu’on réinocule une culture pure de bacilles de la tuberculose a
un cobaye préalablement infecté et avec succés depuis quatre ou six
semaines, « I'animal, dit M. Koch, présente, au déhut, I'agglutinement
de la petite plaie d’inoculation, mais il ne s’y forme point de nodule et
deés le premicr ou le second jour on voit se produire, au point d’inocu-
lation, une altération toute particuliere. Cetie région devient dure et
prend une coloration plus foncée ; d’ailleurs cette altération ne se limite
pas exclusivement au lieu de linoculation, mais s’é¢tend & la région
voisine, jusqu'a une distance de 1/2 a 1 centimétre. Durant les
jours suivants, on constate, de plus en plus nettement, que la peau
ainsi altérée présente les caractéres nécrosiques; elle est entierement
éliminée, et il reste alors une surface ulcérée, dont la guérison se fait
habituellement d'une maniére rapide et durable, sans que les gan-
glions lymphatiques voisins soient infectés.

« Ainsi les bacilles de la tuberculose inoculés sur la peau d’un
cobaye sain exercent une action toute différente de celle qu’ils produi-
sent sur la peau d'un cobaye tuberculeux.» (Semaine medicale,
16 janvier 1891.)

Les phénomenes observés par M. Koch ressemblent a ceux que 'on
reléve sur certains syphilitiques en proie a une nouvelle infection, phé-
nomenes que nous rappelaient dernierement M. Diday et M. Dron.

I1 nous est bien difficile de glisser sur les résultats de cette expé-
rience, attendu qu’en 1887 nous avons publié des faits qui semblent
contredits par ceux de M. Koch.

11 s’agissait alors de démontrer la réinoculabilité de la tuberculose.
M. Charrin avait conseillé de chercher les bacilles spécifiques dans les
parois des ulceres tuberculeux produits sur les cobayes par une seconde
inoculation. De notre coté, apres avoir ¢tudié le mode de propagation
des lésions tuberculeuses consécutives a I'inoculation sur le lapin et le
cobaye, nous avons proposé de choisir ce dernier animal pour établir
la réinoculabilité et de procéder sur lui a une inoculation dans un point
opposé au sicge de la premicre infection.
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La généralisation tuberculeuse s’¢tablit la seconde comme la pre-
micre fois dans le systeme lymphatique, dontles ganglions se tuméfient
de proche en procle.

Nous venons de consulter notre ancien cahier de notes; nous y rele-
vons quatre expéricuces de réinoculation de la tuberculose humaine sur
plus de vingt cobayes. Toutes furent enticrement positives, ¢’est-d-dire
que ces cobayes préseuterent des ganglions tuberculeux & Iaine, aux
lombes, consécutifs & la premicre inoculation faite 2 la cuisse, et des
ganglions tuberculeux i la base de loreille et pres de la pointe de
I"épaule déterminés par la seconde inoculation faite sous la peau en ar-
ricre du cartilage conchinien.

Ge n'est pas toul.

A la suite des expériences ot nous avons prouvé:

o Que les scerofules sont moins tuberculisantes que les tuberculoses
viscérales

20 Que les premicres infectent seulement le cobaye, tandis que les
secondes tuberculisent le cobaye et le lapin,

Nous avons cherché & eréer I'immunité, chez le lapin, a l'aide des
tuberculoses humaines atténuces prises directement sur 'homme ou
aprés leur passage sur le cobaye, mais nous n avons pas réussi.

Aussi, au Congres pour I'étude de la tuberculose, en 1888, avons-nous
lancé une note désespérante & ce sujet: « Si le bacille actif se moutre
impuissant & vaceiner I'organisme contre lui-méme, comment pourra-
t-on compter sur ce résultal en inoculant un bacille atténué? Celui-ci
causera peul-cétre des lésions locales nioins prononcées, peul-élre ces
derniéres suppureront-elles rapidement (1) au licu de revétir la forme
habituclle des accidents tuberculeux. Mais ce n'est pas Lile but vers
lequel on doit tendre. L'objectif véritable est de diminuer ou de sup-
primer la reeeptivité des animaux par le bacille de Koch. »

Dans ecet ¢tat d’esprit, je conseillai alors de eréer I'immunité par une
sorle de bactériothérapie, en s'inspirant des antipathies morbides réve-
lées par la vieille observation clinique.

En d'autres termes, inoculation du virus tuberculeux puisé directe-
ment dans des lé<ions humaines n’a jamais paru, entre nos mains, aug-
menter la résistance du cobaye aux effets du méme virus ; tandis que les

(1) Nous ne nous doutions pas que nous nous trouverions plus tard d’accord
avee M. Koch sur les proprictés pyogenes du bacille tuberculeux mourant.
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cultures pures de bacilles auraient, entre les mains de M. Koch, créé
une résistance qui a toutes les allurcs d’une immunité.

Ce n’est pas la premiére fois que la microbie moderne démontre la
possibilité de conférer 'immunité contre une maladieréputéejusqu’alors
Inattaquable par ce moyen. M. Straus, par exemple, a réussi a prémunir
le chien contre I'affection morveuse.

Bien quc le fait avancé par M. Koch soit en contradiction avec des
expériences antérieures, il n’y a donc pas lieu dc douter de sa réalité.

Toutefois, nous avons le droit de nous demander pourquoi les cobayes
admirablement tuberculisés par nous ne révélaient pas trace d'immu-
nité, lorsque nous les éprouvions avec le méme virus quatre ou six se-
maines apreés la premiére inoculation.

L’animal étant le méme dans les expériences de Rerlin et dans les
notres, nous nous plaisons & trouver la différence des résultats dans
l'activité de la matiére infectante. Nous imaginons que dans les cul-
tures pures de M. Koch, le bacille s’atténue au point de pouvoir infecter
le cobaye vierge, mais d’étre incapable de vaincre la faible résistance
que le cobaye acquiert par une premiére tuberculisation. Ou bien, il
faut croire que la culture exagtre les propriétés vaccinantes des hacilles
au détriment de leur pouvoir tuberculisant, ce qui cst moins simple.

Par conséquent, nous avons probablement créé une certaine immu-
nité dans toutes nos expériences; mais nous n’avons pas pu la constater,
parce que notre virus d’épreuve n’était pas aux degrés d’affaiblisse-
ment convenables pour respecter ou tuberculiser partiellement les
espéces qui servaient & nos études.

D’ailleurs, depuis la communication faite au Congrés de Berlin, on a
signalé, en France, la possibilité de créer 'immunité contre la tuber-
culosc aviaire. MM. Grancher et Il. Martin ont obtenu une série de
cultures inégalement virulentes dans laquelle une culture atténuée
semblait procurer la résistance contre la culture immédiaiement plus
active. Deux de nos éleves, MM. Dor et Courmont, ainsi que MM. Ch.
Richet et Héricourt, ont montré que les produits dissous dans une
culture de tuberculose aviaire donnaient au lapin I'immunité contre
les microbes de cette culture.

Les bacilles dont MM. Dor et Courmont ont étudié les produits
solubles se sont fait remarquer par une particularité curieuse de leur
virulence. Introduits dans les veines du lapin, ils ont simplement déter-
miné des lésions articulaires que M. Ollier et M. Léon Tripier ont
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regardces comme de superbes spécimens de tuberculoses ehirurgicales
ou locales.

D’olt nous concluons que les Dacilles avee lesquels on a obtenu
et constaté 'immunité étaient des individus & virulence atténuée.

On nous opposera peut-étre les idées de M. Koch sur la scrofule et
la tubercualose locale, savoir gue ces dernicres résultent d'une dimi-
nution du nombre et non d’une atténuation des bacilles.

Mais nous avons réfuté ces idées dans un précédent travail.

Nous rappellerons que les bacilles d’une tuberculose locale peuvent
se multiplier considérablement dans 'organisme d'un cobaye et ne pas
changer de virulence. Siles bacilles sont rares dans une tuberculose
locale, ¢’est parce que, étant atténués, ils s’y sont détruits plus facile-
ment que dans les tuberculoses généralisables.

Enrésumé, on peut donc créer Uimmunité a un [aible degré contre
la tuberculose, et donner a I'économie une résistance qui lui permet de
triompher quelquefois des haeilles tubercaleux atténuaés. 11 est probable
quune immunité analogue résulte de TI'évolution de la tuberculose
chez I'lhomme ; mais elle ne parvient arestreindre la maladie et & pré-
venir sa généralisation que dans le cas ol la virulence des hacilles est
affaiblie. La protection que l'on peut en attendre est en raison inverse
de la virulence dans la 1ésion primitive.

b. Guidé par les considérations précédentes, nous allons rechercher
les cas ou le remede de M. Koch offrira des chances de sueces. Nous
estimons que les injections ajoutent pen & 'immunité dont jouissent les
tuberculeux, car celle-ci est toujours tres faible. Notre attention doit
donc se concentrer sur leurs effets locaux.

M. Koch reconnait que les bacilles ne sout pas rapidement détruits
sous 'influence du remede.

Par conséquent, en attendant que les masses tuberculeuses néerosées
soient ¢liminées au dehors, elles sont attaquées et dispersées plus ou
moins avee leurs bacilles par Vaction des cellules migratrices que la
congestion aceumule auntour d’elles.

Si I'on a affaire & une tuberculose atténuce, les bacilles ne pourront
pas se réimplanter et engendrer ailleurs de nouveaux foyvers, parce
qu'ils se dissémineront dans un organisme prémuni d’'une maniére
suffisante pour résister a leur virulence, comme dans l'expérience de
M. Koch sur le cobaye.

Mais, si Pon a affaire A une tuberculose virulente, 'immunité sera
inefticace et Pon assistera @ la formation de nouvelles lésions, comme
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dans nos expériences sur le cobaye et chez certains tuberculeux soumis
au traitement et dont I'autopsie a été faite par M. Virchow.

La théorie enseigne donc que le traitement de M. Koch doit étre
dirigé surtout contre les tuberculoses chirurgicales.

11 est remarquable que d’ores et déja la pratique semble se mettre
d’accord avec la théorie sur ce point. Jusqu’a ce jour, ce sont les chi-
rurgiens qui ont ohtenu les résultats les plus encourageants. On peut
méme ajouter que plus la virulence des lésions tuberculeuses passe pour
affaiblie, plus les effets curatifs du traitement ont été satisfaisants.

Cependaut quelques cas de tuberculose pulmonaire pourraient étre
amendés par les injections de Koch : ce sontles cas de tuberculose com-
mencante ot les bacilles virulents sont si rares qu’ils peuvent étre
anéantis par les cellules migratives qui fourmillent dans la région ma-
lade, et les cas ou les lésions, quoique pulmonaires, se rattachent a la
présence de hacilles aussi atténués que dans les masses scrofuleuses.

Nous n’insistons pas, tant la chose est simple, surles contre-indica-
tions d’'un remede qui précipite la désintégration dans des masses
caséeuses pulmonaires abondantes et congestionne violemment les
parois de cavernes toujours prétes a saigner.

L’usage de la lymphe de Koch est donc subordonné, dans une large
mesure, au degré de virulence des lésions tuberculeuses. Malheureu-
sement, il nous est dilficile de préjuger de cette virulence par les
caractéres cliniques. Ainsi, les tuberculoses chirurgicales qui nous
paraissent justiciables du traitement forment une gamme ascendante
de virnlence depuis celle de la scrofule jusqu’a celle de la tuberculose
viscérale. De sorte qu’il faudra s’attendre a ohtenir des résultats diffe-
rents lorsqu’on leur opposera les injections de lymphe.

Conséquemment, tous les efforts devraient tendre a apprécier le degré
d’atténuation sur le malade. Dans ce but, nous avons préconisé autrefois
Pinoculation au lapin ei au cobaye pour distinguer entre les tubercu-
loses chirurgicales qui laissent écouler du pus; rien n’empécherait d’ino-
culer aussi les crachats dans certaines phtisies. Comme il faut songer a
tirer parti de tout, on devrait étudier a ce point de vue les réactions déter-
minées par le reméde. On sait déja qu’elles ne sont pas uniformes. 11im-
porterait de chercher silesdifférences qui semblent aujourd’hui confuses
ne sont pas lices a la virulence des bacilles édificateurs de la tuberculose.

I’atténuation! telle est, 4 notre avis, la condition quelque peu favo-
rable que M. Koch réclame, sans I'indiquer formellement, pour obtenir
« Uaction curative incontestable » de son reméde. |
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