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PREFACE

A la fin de I’année 1880 j’ai signalé I’existence dans
le sang des malades atteints de fievre palustre, de
parasites nouveaux et je suis revenu a plusieurs
reprises sur la description de ces parasites pour con-
firmer mes premiéréﬁsﬁobservations et pour les com-
pléter sur quekjues points.

Les parasites décrits par mol comme étant ceux
du paludisme différaient beaucoup de ceux qui
avaient été décrits précédemment et ils ne ren-
traient pas dans la classe des schizophytes, ou tous les
microbes pathogénes semblaient alors devoir venir
se ranger; aussi mes premiéres affirmations furent-
elles accueillies partout avec beaucoup de scepti-
cisme.

Depuis 1880 les recherches confirmatives des
miennes ont été en se multipliant et aujourd’hui je
puis dire, je crois, sans exagération, que’existence de
I’hématozoaire du paludisme, a été constatée sur tous
les points du globe ot le paludisme est endémique.



VIII PREFACE.

En 1889, I’Académie des sciences a donné une con-
sécration extrémement précieuse i mes travaux en
me décernant le prix Bréant.

On me pardonnera, je I’espére, de reproduire ici
une partie du rapport de M. le professeur Bouchard.
Ce rapport constitue un document trop important dans
I’histoire de I’hématozoaire du paludisme pour que je
puisse 'omettre.

« La commission, par un vote unanime, décerne le
prix Bréant (rente de la fondation) a M. A. Laveran,
professeur a I’Ecole du Val-de-Grace, pour sa décou-
verte des hématozoaires du paludisme. Celte décou-
verte, qui date aujourd’hui de dix ans, a été contrdlée
par les observateurs les plus divers, dans presque
tous les paysou regne lafievre intermittente. Le para-
site, agent pathogéne de cette endémie, la plus an-
cienne, la plus étendue et la plus grave de toutes
celles qui ont effrayé I’humanité, differe radicalement
des parasites actuellement connus des autres mala-
dies infectieuses. C’est, chez I'homme au moins, le
premier exemple d’'une maladie causée par un spo-
rozoaire. Personne ne soutient plus aujourd’hui les
idées émises antérieurement qui attribuaient la ma-
ladie paludéenne a diverses formes d’algues ou de
bactéries...

« La découverte de M. Laveran constitue i elle

(1) Commissaires : MM. Marey, Richet, Gharcot, Brown-Séquard, Ver-
neuil ; Bouchard, rapporteur.
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seule toute la pathogénie de la fievre intermittente;
on peut dire qu’elle a transformé 1’anatomie patholo-
gique de cette maladie. En effel, le pigment caracté-
ristique deslésions de I'infection palustre estfabriqué
par le parasite et inclus dans le parasite lni-méme. »
(Académie des sciences. Séance publique du 30 dé-
cembre 1889, p. 65.)

L’existence de I'’hématozoaire du paludisme n’est
plus sérieusement contestée aujourd’hui, mais plu-
sieurs questions relatives & I’histoire de ce para-
site sont encore obscures et méritent d’étre exa-
minées a nouveau, en tenant compte des nombreux
travaux qui ont été publiés dans ces derniéres
anneées.

C’est ce que je me suis proposé de faire dans ce
nouvel ouvrage dont le plan est celui-ci :

InTRODUCTION. — Résumé rapide des recherches
antérieures aux miennes sur la nature parasitaire du
paludisme, état de la question en 1880.

CuaprTRE PREMIER. — Description de 1’hématozoaire
du paludisme.

Cuaprtre II. — Exposé des recherches postérieures
aux miennes.

CuapiTre III. — Nature du parasite du sang pa-
lustre. Hématozoaires analogues trouvés chez diffé-

rents animaux.

CuarrrRe 1V — L’hématozoaire que j’ai décrit est
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bien I'agent du paludisme; ce parasite est polymorphe

mais unique.

CuapiTRe V. — Pathogénie des accidents du palu-
disme.
CuaPiTRE VI. — Movyens de défense de I'organisme.

Traitement et prophylaxie.

Dans‘les premiers chapitres j’al reproduit en par-
tie des articles qui ont paru en 1889 et 1890 dans
les Archives de médecine expérimentale et d anatomie
pathologique ; je n'ai eu qu’a compléter ce travail en
tenant compte des publications récentes.

Je n’ai pas cru devoir revenir sur la description
clinique des accidents que produit le paludisme : j'au-
rais eu peu de chose & ajouter aux chapitres que jai
consacrés a cette question dans mon 7'raité des fiévres
palustres

'La terminologie a une grande importance dans les
sciences et il faut avouer qu en général la termino-
logic médicale laisse beaucoup a désirer Il existe
plus de vingt dénominations différentes des accidents
produits par I'endémie palustre; il me semble qu'il
scralt grand temps de choisir parmi ces dénomina-
tions et de ne plus laisser ce choix a Parbitraire. Le
mot Paludisme, proposé par M. le professeur Verneuil,
me parait excellent; il est court, il rappelle I'origine
principale des fievres et il ne donne pas une fausse
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idée de la nature des accidents comme font quelques
autres dénominations, celle de fievre intermittente
par exemple. Comme adjectif on peut hésiter entre
palustre et paludique; paludique serait peut-étre plus
régulier, mais le mot palustre est accepté depuis
longtemps, et pour cette raison je 1’ai adopté en’'I’em-
ployant le plus souvent a titre de qualificatif suivant
I'usage : anémie palustre, cachexie palustre, etc.,
parfois aussi substantivement : un palustre, pour
désigner un malade atteint de paludisme.

En dehors des figures intercalées dans le texte,
plusieurs planches représentent 1’hématozoaire du
paludisme sous les différents aspects qu’il a dans le
sang frais ou dans les préparations de sang desséché
et coloré.

Les hématozoaires des tortues et des oiseaux, quise
rapprochent le plus de I’hématozoaire du paludisme,
sont également représentés dans plusieurs planches.

Les photographies reproduites dans les planches V
et VI ont été faites par M. Yvon, sur mes préparations;
ces photographies des hématozoaires sont difficiles a
réussir et je remercie trés sincerement M. Yvon
d’avoir bien voulu mettre & mon service sa grande
expérience de la photographie microscopique.

A. LAVERAN.

Paris, 1¢* mars 1891.






DU PALUDISME

ET

DE SON HEMATOZOAIRE

INTRODUCTION

Les conditions qui favorisent le développement du
paludisme et celles qui sont nécessaires a la pullulation
de la plupart des especes végétales et animales inférieures
sont exactemen! les mémes; aussi la nature parasitaire
du paludisme est-elle soupgonnée depuis longtemps,
comme en {émoignent les écrits de Vitruve, de Varron
et de Columelle.

Lancisi et Rasori admettaient que le paludisme était
produit par des animalcules qui, engendrés par la putré-
faction dans les marais, se trouvaient en suspension dans
I'air des localités marécageuses et étaient susceplibles de
pénéltrer dans le sang. Ces idées étaient si répandues en
Italie, au commencement de ce siecle, que, dans le
peuple, les animalcules fébriféeres avaient recu un nom,
celul de serafici.

Pour Virey, les infusoires sont la principale cause de
I'insalubrité des marais.

Boudin incrimine les espéces végétales qui se plaisent
dans les localilés marécageuses et principalement la flouve

LAVERAN. {



2 DU PALUDISME.

des marais; ces espéces végélales répandraient dans I'al-
mosphére des principes volatils loxiques susceptibles de
donner naissance au paludisme.

Bouchardat attribue ces accidents & une espéce de venin
qui serait sécrété par quelques-uns des animalcules qul

pullulent dans les marais. o

Pure hypothese, sans plus de fondement que I’ oplnlon
émise par Boudin; il a élé reconnu notamment que la
flouve était tout a fait innocente des accidents du palu-
disme.

Pour J.-K. Mitchell, Mihry, W -A. Hammond, les
spores qui abondent dans l'air des localités marécageuses
sont les agents du paludisme.

J. Lemaire, qui publie, en 1864, des Recherches sur
les organismes microscopiques renfermés dans [air des
marais, incline visiblement & penser que les microphytes
et les microzoaires qui existent dans l'air des localités
marécageuses sonl la cause du paludisme, mais il n’accuse
aucune espece en parliculier.

De méme, Massy & Ceylan, Cunningham & Calculta, et
Corre au Sénégal, tout en incriminant les organismes
microscopiques de l'air ou de l'eau des marais, ne spé-
cifienl pas quel est le microorganisme pathogéne.

De 1866 a 1880, on s’efforce de donner plusde précision
a ces recherches, et, a plusieurs reprises, on annonce que
le parasite du paludisme a élé découvert.

Les observateurs qui cherchent le microbe du paludisme
dans I'air, dans1'eau et dans le sol des localités insalubres,
sontconduits naturellement & accuser les microorganismes
qui prédominent la ou ils observent.

En 1866, Salisbury décrit comme I'agent du paludisme
de pelites cellules végétales de I'espece des palmelles, qu’il
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dit avoir {rouvées constamment dans l'urine et dans la
sueur des fébricitants de 1’Ohio et du Mississipi.

En 1867, Binz signale I'existence de bactéries dans le
sang des malades alteints de fiévre palustre, et il annonce
qu'il a produit le paludisme chez des animaux, en leur
injectant dans les veines des matieres putrides d’origine
végélale.

En 1869, Balestra décrit une algue trouvée dans I'eau
des marais Pontins comme 1'agent pathogéne des fiévres
palustres.

En 1876, Lanzi et Terrigi, a la suite d’expériences faites
sur des animaux dans le sang desquels ils injeclent
de I'eau prise dans les marais d’Ostie, arrivent & conclure
que le paludisme est dtt & une bactérie brunétre qui
serait la cause de la pigmentation des organes chez les
palustres.

En 1878, Eklund décrit, sous le nom de Limnophysalis
hyalina, un microorganisme qu’il a souvent rencontré sur
les algues des plages marécageuses et fébrigénes et qui
lui parait devoir élre considéré comme le parasite du
paludisme (1).

En 1879, Klebs et Tommasi Crudeli, & la suite de re-
cherches entreprises pour vérifier les assertions de Lanzi
et Terrigi, arrivent & conclure que ’agent du paludisme est
un baeille.

Je crois inulile de décrire ici tous les microorganismes
qui ont été décorés successivement du titre de parasiles du
paludisme et dont aucun n’a résisté aux recherches de
controle; les travaux de Klebs et Tommasi Crudeli méri-
lent cependant de nous arréter un peu; le bacillus malarie

(1) Voir pour plus de détails mon Traité des ficvres palustres, p. 31-51.
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était en effet admis par un grand nombre d’observateurs
quand je commencai mes recherches.

Klebs et Tommasi Crudeli, aprés avoir constaté la
présence de bacilles dans l'air, dans 1’eau et dans le sol des
localités palustres, essayerent de cultiver ces bacilles. La
boue des marais étail exposée a I'air libre par une tempé -
rature de 36 & 40°, de maniere a dessécher seulement la
surface en laissant humides les couches sous-jacentes, ce
qul parait étre la condition la plus favorable au dévelop-
pement de I'agent du paludisme; une pelite quantité de
celte boue était inlroduite dans un liquide de culture, et
cette premiere culture servait & ensemencer d’autres
liquides qui élaient injectés dans le tissu conjonctif des
lapins.

Klebs et Tommasi Crudeli disaient avoir réussi a pro-
voquer par ce procédé des accidents analogues a ceux du
paludisme chez les animaux en expérience.

D’aprés ces observateurs, le bacille qui dans le sol se
Irouvait sous I'aspect de spores ovalaires, mobiles, réfrac-
tant fortement la lumiere, se développait dans les liquides
de culture et dans le corps des animaux inoculés, sous la
forme de longs filaments d’abord homogenes, puis seg-
mentés transversalementl.

Ces expériences et les conclusions que Klebs et Tom-
masi Crudeli essayaient d'en tirer étaient passibles de
nombreuses et graves objections. Le liquide de culture
employé élail évidemment un liquide tres impur; le bacille
décrit comme élant l'agent pathogeéne du paludisme ne
présentail aucun caractére qui permit de le distinguer
des nombreux bacilles du sol ; d'autre part, les asserlions
des auteurs quant & la nature des accidenls produits chez
les animaux étaient trés contestables, les {racés thermo-
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métriques donnés comme étant ceux de fievres intermit-
tentes provoquées, étaient trés peu caractéristiques ; il en
était de méme des lésions analomiques observées chez les
lapins; ajoulons qu'il reste encore & démontrer aujour-
d’hui que ces animaux soient susceplibles de contracter
le paludisme.

Des recherches entreprises en Ifalie par Perroncito,
Ceci, Cuboni, Marchiafava, Valenti, Ferraresi, Piccirilli,
parurent cependant confirmer tout d’abord celles de
Klebs et Tommasi Crudeli (1).

Cuboni affirmait que ce bacille était spécial au palu-
disme et qu’il avait réussi & le cultiver ; Marchiafava et
Ferraresi disaient avoir constaté que le sang des malades
atteints de fiévre intermittente, examiné pendant la pé-
riode de frisson, contenait toujours, et parfois en grande
quantité, le bacillus malariez a sa période de développe-
ment complel, tandis que pendant 'acmé de la fievre les
bacilles disparaissaient du sang et qu on ne trouvait plus
que des spores.

En 1882, Ceci publiait le résultat d’expériences faites
dans le laboratoire de Klebs (Archiv f. experim. Path. u.
Pharm., t. XV et XVI) et les conclusions de ce travail
étaient conformes a celles de Klebs et Tommasi Crudeli ;
I'auteur disait avoir réussi a provoquer des accidents pa-
lustres chez les chiens et les lapins en leur injectant dans
les veines des liquides de culture préparés avec des ter-
rains palustres.

Tel était 1’état de la question au moment ol je pu-

(1) Klebs et Tommasi Crudeli, Studien ueber die Ursache des Wechsel-
fiebers und ueber die Natur der Malaria (Avch. f. exper. Pathol. u. Phar-
makol., t. XIII), — Tommasi Crudeli, The Practitioner, novembre 1880,
p. 321. — Cuboni et Marchiafava, Arch., f. exper. Pathol., t. XIII, 1881,
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bliai les premiers résultats de mes recherches sur les pa-
rasites du paludisme; il était, je crois, utile de le
rappeler au commencement de cet ouvrage, afin de per-
mettre au lecteur d’apprécier les résultals de mes travaux
et de juger des progrés qui onf été faits, depuis 1880,
dans la connaissance de la nature et des causes du palu-
disme.

Un autre probleme restait fort obscur en 1880 : celui
de la mélanémie palustre. Comme I’étude de la mélanémie
palustre a servi de point de départ & mes recherches et
qu’elle se rattache intimement & 'histoire des parasites du
paludisme, je crois devoir m’y arréter un peu.

La coloration brunétre de la rate, du foie et du cerveau

a été signalée par lous les observateurs qui ont eu l'occa-
sion de faire des-autopsies de sujets morts d’accés per-
nicieux, mais les premiers observateurs, privés du secours
du microscope, ne savaient pas & quoi attribuer cette co-
loration particuliere qu’ils ne notaient d’ailleurs que dans
les cas ol elle était trés prononcée.
- Lancisi, Stoll, Bailly, Monfalcon constatent qu'il exisle
souvent chez des individus morts de paludisme, une pig-
mentation anormale du foie el du cerveau. Popken et
Fricke, Chisholm, Thussinck, Anderson, Prick, Drake,
Annesley, Stewardson mettent la pigmentation anormale
de la rate, du foie et du cerveau aunombre des altérations
les plus constantes du paludisme (1).

Maillot signale, & plusieurs reprises, la teinte brunalre
de la rate chez les palustres et il compare justement
celte leinte & celle du chocolat & ’eau ; sur vingt-deux au-
topsies de fievre pernicieuse rapportées dans son Traité

(1) Yoir mon Traité des ficvres palustres, p. 100.
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des fiévres intermittentes (Paris, 1836, p. 285-287), la colo-
ration foncée de la substance grise du cerveau est notée
huit fois; dans cinq cas cette coloration élait porlée jus-
qu’a une teinle noiralre.

D’apreés Haspel, la pigmentalion de la rate, du foie et du
cerveau, est une des altérations les plus constantes du pa-
ludisme. (Malad. de I'Algérie. Paris, 1850, t. 1, p. 335;
t. II, p. 318.)

Meckel, le premier, reconnut quela coloration brunatre
de certains viscéres chez les sujets morts de fievres pa-
lustres dépendait d’'une accumulation de pigment dans le
sang.

Virchow, Heschl, Planer et surtout Frerichs, ont donné
de bonnes descriptions de la mélanémie palustre. Frerichs
décril trés bien les altéralions produites par la mélanémie
dans les différents organes : foie, rate, poumons, reins,
cerveau. Il signale méme dans le cerveau, a c6lé des par-
ticules de pigment, des concrétions incolores et hyalines
qui obstruent certains vaisseaux capillaires (Traité des
malad. du foie, trad. fr., p. 493.) Frerichs n’a jamais
soup¢onné la nature parasitaire de ces derniers éléments,
qui sont d’ailleurs méconnaissables dans les conditions
ou cel observateur se placail pour leur étude, c’esl-a-dire
dans les organes examinés vingt-quatre heures au moins
apres la mort.

Pour Frerichs, c’est dans la rate que se forme la plus
grande partie du pigment ; la stagnation du sang dans les
sinus veineux de la rate lui parait étre la cause princi-
pale de cetle altération. '

Frerichs et aprés lui Griesinger assignent a I'accumu-
lation du pigment dans les capillaires du cerveau un réle
imporlant dans la pathogénie des accidenls cérébraux du
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paludisme : fizvres pernicieuses & forme délirante, sopo-
reuse, comateuse.

Les articles MELangEmie du Dictionnaire encyclopédique
des sciences médicales et du Dictionnaire de Jaccoud, dus
a B. Ball et 4 Hallopeau, monirent bien quesi, a I'époque
ou ils ont été écrits (1873-1876), 'étude anatomo-patholo-
gique de la mélanémie était irés bien faite, les causes et la
nature de celte lésion étaient encore fort obscures. La mé-
lanémie n’était regardée ni comme une lésion constante
du paludisme, ni comme une l1ésion particuliére a cette ma-
ladie; quant & laformation du pigment, plusieurs théories
étalent en présence; je crois inutile de les reproduire ici.

Dans deux mémoires sur la mélanémie palusire {Arch.
de physiol., 1875, et Arch. gén. de méd., 1880), Kelsch
arrivait & conclure que la mélanémie était une lésion
particuliére au paludisme; d’aprés cet observateur, le
pigment se formail dans le sang, mais le mécanisme de
celte formation restait toujours obscur et une question
s'imposait plus que jamais : pourquoi la fiévre palustre
donne-t-elle naissance a du pigment, tandis que d'autres
fizvres souvent plus graves : fitvre typhoide, tvphus, ne
s’accompagnent pas de mélanémie?

En arrivant & Bone, en 1878, j'eus 1'occasion de faire
plusieurs autopsies de sujets qui avaient succombé a des
accidents pernicieux, et je fus frappé de ce fait que la
mélanémie était une lésion tres spéciale et tres caracté-
ristique du paludisme; mon altention fut naturellement
appelée sur celte lésion que je n’avais jamais rencontrée
dans aucune autre maladie.

La mélanémie est surtout trés marquée chez les indi-
vidus qui succombent au paludisme aigu (accidents per-
nicieux); la teinte qu’elle donne & cerlains organes, notam-
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ment a la rate, au fole et & la subslance grise du cerveau,
suffit presque toujours pour qu’il soit facile de dire, d’apres
le seul examen macroscopique, si la mort a été due au
paludisme.

Je rappellerai rapidement ici les altéralions qu’on
observe dans le paludisme aigu; dans le paludisme chro-
nique les lésions sont complexes; les allérations du sang
se compliquent de congestions et d’inflammations, qui
dans la cachexie palustre passent au premier plan. Ces
lésions inflammatoires, les cirrhoses vasculaires notam-
ment, sexpliquent d’ailleurs trés bien par l'exislence
d’éléments parasitaires dans le sang.

Quelques observateurs ont pu soutenir que chez les
individus morls de fitvre pernicieuse on ne rencontrait
parfois aucune altération caractéristique (Dutroulau).

Cetle assertion ne résiste pas & un examen rigoureux ;
elle n’a pu étre émise qu'a une époque ol on ne connais-
sait pas I'importance de la mélanémie. On peut affirmer
au contraire qu’il existe toujours dans ces cas des lésions
qui sont surtout prononcées dans la rate et dans le foie.

La rate est augmenlée de volume et de poids, mais
I’hypersplénie n’est pas toujours considérable; chez un
de nos malades morl d’acces pernicieux, la rate ne pesait
que 400 grammes. La forme de 'organe est modifiée, les
bords s’arrondissent; la rate tend & prendre une forme
globuleuse, ce qui s’explique par le ramollissement, la
diffluence du parenchyme splénique. Il arrive souvent
que la seule action de saisir la rate pour l'extraire de
I’abdomen détermine la rupture de la capsule distendueet
amincie ; les doigts s’enfoncent dans la bouillie splénique.

La coloration est caracléristique; au lieu de la teinte
rouge normale, la rate présente, aussi bien dans les parties
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profondes qu'a la surface, une teinte brundtre qui a élé
comparée & celle du chocolat a I'eau.

Si 'on examine au microscope une goutte de la bouillie
splénique, on constate, au milieu des hématies et des
éléments propres de la rale qui sont dissociés, I'exislence
d’éléments pigmentés en grand nombre et de grains de
pigment libres ; les éléments pigmentés sont ou des leuco-
cytes chargés de pigment ou des corps hyalins de forme
irréguliére; on trouve dans ces préparations de la rate des
grains pigmentés beaucoup plus nombreux et plus gros -
que dans le sang pris dans les vaisseaux des autres
organes.

Le foie est en général un peu augmenté de volume et
de poids, sa consistance est souvent diminuée, mais la
seule altération constante et caractérislique consiste dans
la teinte d’un brun grisitre, ardoisée, que prend le paren-
chyme hépalique.

Sur les coupes histologiques faites aprés durcissement
d’'un fragment du foie, il est facile de constater que les
capillaires sanguins renferment, au milieu des hématies
qui les distendent plus ou moins, des éléments pigmentés
en grand nombre.

L’examen histologique des reins révele, 13 aussi, 1'exis-
tence d’éléments pigmentés, surtout dans les glomérules
de Malpighi; un certain nombre des éléments pigmentés
circulant avec le sang sont évidemment arrétés i ce niveau.

La mélanémie est souvent assez marquée dans la subs-
tance grisedu cerveau pour qu'on puisse la conslateral'ceil
nu; la subslance grise des circonvolutions prend une teinte
d’un gris foncé ou violacée comparable & celle de certains
hortensias de couleur sombre. L’examen hislologique des
coupes du cerveau faites apres durcissement par le procédé
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ordinaire, montre que les pelits vaisseaux renferment un
grand nombre d'éléments pigmentés; les grains de pigment
forment dans certains cas un piqueté assez régulier le
long des capillaires cérébraux dont I'aspect est toul & fait
caractéristique.

Dans les aulres parties du cerveau, dans le bulbe, dans
la moelle, les petits vaisseaux renferment également de

‘nombreux éléments pigmentés. Si la leinte grise est plus
apparente dans la substance grise des circonvolulions, cela
tient évidemment a la richesse vasculaire de cette sub-'-
stance.

- La moelle des os a une teinte brunétre due a la présence
d’éléments pigmentés idenliques & ceux qu’on trouve dans
la rate. _

Les autres tissus ont une {einle normale, mais sur des
coupes hislologiques il est facile de constater que les vais-
seaux capillaires renferment des éléments pigmentés en
plus ou moins grand nombre, et quen définitive la méla-
némie est bien, comme 1'étymologie I'indique une alléra-
lion générale du sang qui est seulement plus marquée
dans la rate, dans la moelle des os et dans le foie que
dans les autres visceres, et qui est naturellement d’autant
plus apparente que les tissus sont plus vasculaires.

Quand on examine une goutte du sang recueilli sur le
cadavre d’un palustre dans les conditions ordinaires de
I'autopsie, c’est-a-dire vingt-quatre heures environ apres
la mort, on constate au milieu des hématies de nombreux
éléments pigmenlés. Beaucoup de ces éléments sont des
leucocytes mélaniferes dont on peut colorer les noyaux
avecle carmin, mais & coté de cesleucocyles se montrent
des corps hyalins, pigmentés, irréguliers, qui se colorent
peu ou pas par le carmin et qui ne possédent pas de
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noyaux. Ces derniers éléments ont une grande analogie,
au point de vue de leurs dimensions et souvent de leur
forme, avec les leucocyles mélaniferes et on s’explique
qu'ils aient é1é confondus avec eux. Si le sang est recueilli
peu de {emps apres la mort on v reconnait les éléments

parasilaires caractéristiques du paludisme.



CHAPITRE PREMIER

DESCRIPTION DE L'HEMATOZOAIRE DU PALUDISME. — DIFFE-
RENTS ASPECTS SOUS LESQUELS 1L SE PRESENTE. —
PROCEDES D’'EXAMEN DU SANG. — ESSAIS DE CULTURE ET
D'INOCULATION AUX ANIMAUX.

En 1880, je cherchais & me rendre compte dumode de
formation du pigment dans le sang palustre; lorsque je fus
amené A constater qu'a cété des leucocytes mélaniferes
on renconlrait des corpuscules sphériques, hyalins, sans
noyau, d’ordinaire pigmentés, et des éléments en croissant
trés caractérisliques.

J’en étais 14 de mes recherches et j’hésitais encore &
croire que ces éléments étaient des parasites, lorsque le
6 novembre 1880, en examinant les corps sphériques
pigmentés précilés, jobservai sur les bords de plusieurs
de ces éléments des filaments mobiles ou flagella dont les
mouvements extrémement vifs et variés ne me laissérent
aucun doute sur la nature animée de ces éléments.

J’ai publié en 1881 'observation du malade dans le
sang duquel j’ai vu les flagella pour la premiere fois (De
la nature parasitaire des accidents de 'impaludisme, Paris,
1881, p. 58); cette observation a été reproduite & la fin
de cet ouvrage (observation XXII).

Le fait seul que je puis citer le jour ou j’ai observé pour
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la. premiere fois les flagella, montre déja combien ces
éléments sont caractéristiques.

Il était naturel de supposer que ces éléments parasi-
taires, pigmenlés pour la plupart, étaient la cause de la
mélanémie palustre et en méme temps celle des acci-
dents du paludisme. Des faits nombreux vinrent bientot
confirmer celte hypothese.

Le parasite du sang palustre se présente sous des
formes assez variées, que I'on peul ramener aux quatre
types suivants :

1° Corps sphériques ; 2°flagella; 3° corps en croissant;
4° corps segmentés ou en rosace.

t° Corps sphériques.— C'est la forme la plus commune,
celle qu'on a le plus souvent I'occasion de rencontrer, je
I'ai notée 389 fois sur 432 palustres examinés. Ces él1é-
ments sont souvent animés de mouvements amiboides qui
les déforment plus ou moins.

Constitués par une substance hyaline, incolore, trés
transparente, ces éléments ont des dimensions variables;
les plus pelitsont & peine 1 p, les plus gros ont un dia-
metre égal ou méme supérieur & celui des hémalies; cer-
tains de ces éléments ont un diametre double de celui des
hématies.

Les contours sont indiqués par une ligne trés fine ; sur
les préparations traitées par I'acide osmique et par les
réaclifs colorants, on distingue parfois un double contour
qui ne sapercoit pas sur les éléments observés dans le
sang frais. Les plus pelits de ces éléments ne renferment
qu'un ou deux grains de pigment, ou méme n’en renfer-
ment pas du tout; ils se présentent alors sous I'aspect de
pelites taches claires sur les hémalties.
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A mesure que ces éléments grossissent, le nombre des
grains de pigment augmente; ces grains forment une cou-
ronne assez réguliere (K, fig. 1), ou bien ils sont disposés
d’une facon irréguliere et souvent ils sont animés d’un
mouvement trés vif. Ce mouvement n’a, ni la constance,
ni la régularité du mouvement brownien avec lequel il
présenle d’ailleurs une certaine analogie; il diminue ou
augmente de rapidité, il s’arréte parfois pour recommen-
cer ensuite, sans que les conditions physiques de la pré-
paration se soient modifiées. Au premier aspect on est
tenté de croire que les corpuscules pigmentés sonl ani-
més d’un mouvement propre; il parait bien certain qu'’il
s’agit d’'un mouvement communiqué.

Fig. 1.

A, hématie normale. — B, G, hématies avec des corps sphériques de trés petit
volume non pigmentés. — D, E, F, hématies avec des corps sphériques de
petit volume pigmentés. — G, hématie avec un corps sphérique déformé
par les mouvements amiboides. — H, I, hématies avec plusieurs corps
sphériques pigmentés. — K, corps sphérique pigmenté arrivé a son déve-
loppement complet. — L, corps sphérique renfermant des grains de pigment
en mouvement. — M, corps sphérique sur lequel on distingue un double
contour. — N, corps sphériques libres. — O, corps sphériques agglomérés.
(Grossissement 1,000 D. environ.)

Les mouvements amiboides des corps sphériques coin-
cident souvent avec l'agitation des grains de pigment; ces
déformations qui se produisent avec une certaine lenleur,



16 DU PALUDISME.

comme celles des amibes, sont faciles & constater lors-
qu'on laisse le méme élément au milieu du champ du mi-
croscope et qu on le dessine toutesles minutes par exemple.

Les corps sphériques sont tantdt libres dans le sérum
(K, L, N, 0, fig. 1), tantot accolés aux hémalies (B, C, D,
E, F, G); sur une méme hémalie on trouve parfois deux,
{rois ou qualre de ces corps (H, I).

Ces parasiles vivent évidemmenlaux dépens des hématies
qui pélissent de plus en plus, & mesure que les éléments
parasitaires qui leur sont accolés augmentent de volume;
il arrive un moment ou 1'hématie ne se distingue plus
qu'a son contour, sa teinte caractéristique a disparu, sa
transparence est la méme que celle du parasile, bientot
I'hématie disparail complétement.

Les hémalies attaquées par les parasites ont souvent un
diamelre notablement supérieur & celui des hématies nor-
males ; en méme temps leur teinte jaunatre caractéristique
et leur forme discoide s’effacent, les hématies deviennent
comme hydropiques.

Ces parasites sont-ils inclus dans les hémalies ou bien
leur sont-ils seulement accolés? Cette question, qui est
d’ailleurs accessoire, est difficile & résoudre par 1'obser-
vation directe.

Les notions que nous avons sur la siructure et sur la
consistance des hémalies de I'homme nous permettent
difficilement de comprendre que les parasites en question
puissent s’y introduire; il est bien plus probable qu'ils
s'accolent simplement aux hématies en les déprimant. Ce
qui rend celte supposition plus vraisemblable encore, ¢ est
que ces éléments parasitaires se trouvent souvent dans le
sang a l'état de liberté, et cela & toutes les périodes de
leur développement.
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Les corps sphériques peuvent se multiplier par voie de
segmenlation ou de bourgeonnement.

Lorsqu’'on examine attentivement un de ces éléments
animé de mouvements amiboides, il arrive parfois qu’on
voil ce corps se segmenter en trois ou quatre éléments
semblables mais de plus petit volume; ces éléments se sé-
parent et deviennent libres.

Des espéces de boules sarcodiques se forment aussi
quelquefois sur les bords.

+ Au bout d’un temps variable, mais qui dépasse rare-
ment une demi-heure ou trois quarts d'heure, les mouve-
ments des grains de pigment s’arrélent el les corps sphé-
riques prennent leurs formes cadavériques; les contours
sont plus ou moins irréguliers, le pigment s’amasse sur
certains points; ces corps se dislinguent encore facile-
ment des leucocytes mélaniféres par 1'absence de noyau.

Quelques observateurs ont décrit un noyau dans les
corps sphériques; s'il existe (ce qui n'est pas encore dé-
montré) ce noyau est en tous cas treés difficile & voir, et il
ne se colore pas par le bleu de méthyléne, comme font les
noyaux des leucocytes.

Les figures 2 &4 18 de la planche I, insérée a la fin de
cet ouvrage, représentent des hématies malades auxquelles
adherent des corps sphériques au nombre d’un & quatre,
d’abord sans pigment, puis avec des grains noirs. Le
globule rouge augmente de volume el palit (15, 16), puis
disparait complétement. Les figures 19 et 20 montrent des
corps sphériques arrivés a leur développement complet,
libres; les figures 21 et 22, de petits corps sphériques
libres, isolés ou groupés et comme agglomérés.

Dans la figure A de la planche II, j’ai représenté des
corps sphériques libres ou adbérenls aux hématies avec

LAVERAN. 2
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l'aspect sous lequel ils se présentent dans le sang frais.

La figure B, de la méme planche montre des corps sphé-
riques aux différents degrés de leur développement avec
I’aspect qu’ils ont dans des préparations de sang desséché
et coloré par le bleu de méthyléne.

Enfin la figure A de la planche III montre des corps
sphériques a leurs différents degrés de développement,
libres ou adhérents aux hématies, avec 'aspect qu’ils pré-
sentent dans les préparations de sang desséché soumises
a la double coloration par I'éosine et le bleu de méthyléne.

Marchiafava et Celli ont elevé an sujet de la découverte
de ces éléments des revendicalions sur lesquelles j'aurai
& revenir quand j'analyserail les travaux postérieurs aux
miens; ces observateurs ont prétendu notamment que je
n’avais vu que les formes pigmentées les plus grosses des
corps sphériques et que je n’avais pas décrit les mouve-
ments amiboides; je crois devoir reproduire & ce sujet
quelques passages de mes premieres publications.

Dans une communication a4 1'Académie des sciences
(séance du 24 oclobre 1881), apres avoir parlé des élé-
ments en croissant, des corps sphériques renfermant des
grains pigmentés mobiles, munis ou non de flagella et des
flagella libres, je note encore comme éléments parasi-
taires du sang palustre : de petits éléments qut mesurent
a peine le sixiéme du diamétre d’une hématie et qui ne ren-
ferment qu'un ou deux grains de pigment J'ajoute que ces
corps, tantot isolés, tantot agglomérés au nombre de
trois ou quatre, tantot libres dans le sang et tantot ac-
colés & des hématies, ne paraissent représenter qu’une
des phases de développement des corps sphériques plus
gros.

Je parle aussi des hématies qui paraissen! trouées of
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qui ne sont autres que les hématies auxquelles sont accolés -
de petits corps hyalins sans pigment, formant des taches
claires sur les h"émaiies(A cad. des sciences ; Comptes rendus,
t. XCIII, p. 628).

Dans une communication faile a la Société médicale des
hopitaux de Paris le 28 avril 1882, je signale l'existence
de petits éléments transparents dont les plus petits ne mesu-
rent que 1 p. et ne renferment qu'un ou deux grains de pig_
ment. Ces corps sont tantdt libres, tantét accolés & des hé-
maties, on trovve guelgdefois lrois ou quatre de ces corps sur
une méme hématie. Ces éléments présentent a la température
ordinaire des mouvements amiboides.

Une planche en couleur jointe & ce travail, communiqué
en 1882 & la Société médicale des hopilaux, représente
de pelits- éléments libres, isolés ou groupés, et d’aulres
éléments au nombre d'un, deux ou trois, qui adhérent a
des hématies.

Dans la Revue scientifigue du 29 avril 1882, les petits
éléments qui ne mesurent que 1 i sont également décrits
et figures a I'état libre ou sur les hématies; j'indique éga-
lement dans ce {ravail que ces éléments présentent des
mouvemenls amiboides & la {empérature ordinaire.

Dans la deuxizdme édition des Nowveaur Eléments de pa-
thologie médicale (en collaboration avec Teissier, Paris
1883), ces petits éléments sont également décrits et figurés
(op. cit., t. I°", p. 93 et fig. 12).

Dans mon Traité des fiévres palustres (Paris, 1884%) la
figure 7 représente de petits éléments libres ou accolés a
des hématies; les plus petits ne mesurent méme pas 1 p
et ne renferment qu'un grain de pigment, 'un d’eux n'en
renferme pas. Je signale (p. 167) la fréquence des héma-
ties qui présentent de petites taches claires; a la page 168
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je note les mouvements amiboides des corps que je dési-
gnais alors sous le nom de corps n° 2. La tigure 11 repré-
sente encore de pelits éléments libres ou accolés a des
hémalies.

A la page 203 (op. cit.), ) écris :

« La forme primitive, embryonnaire des parasites du
paludisme parait étre représentée par les petits corps
sphériques, transparents, que j'ai décrits sous le nom de
corps n* 2 de petit volume et qui sont représentés dans la
figure 7 Ces petils corps sont libres ou adhérents aux
hématies aux dépens desquelles ils se nourrissent évidem-
ment, car les hématies qui les supportent pdlissent de
plus en plus & mesure qu’ils s’accroissent et finissent par
disparailre. Au débul, ces éléments sont transparents,
hyalins, non pigmenlés et les hématies auxquelles ils
s accolent présentent simplement de petites taches claires;
bientot il se forme un grain de pigment a I'intérieur, puis
deux, ftrois, et bientdot les grains pigmentés deviennent
assez nombreux pour qu'il soit difficile de les compter. »

L’existence des plus pelits de ces éléments dans le sang
est fréquemment nolée dans le cours des observalions
cliniques publiées dans ce méme ouvrage. Notamment
dans les observations XXI, NXXII, XXXV, XX\ VI, XLI,
XLII, qui ont été recueillies en 1881 ou 1882.

Nous verrons plus loin qu’en 1884, aprés la publication
de mon Traité des ficvres palustres, Marchiafava et Cellj
soutenaient encore que les élémenls décrits par moi
n’étaient que des hématies dégéncrées. Ce fait seul devrait
suffire & faire justice des revendications de ces auteurs.

2° Flagella. — Lorsqu’on examine avec soin une prépa-
ration de sang dans laquelle se trouvent a 'état libre des
corps sphériques de moyen volume, il arrive assez souvent
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qu’on distinguesur les bords de ceséléments, des filaments
mobiles ou flagella qui s’agitent avec une grande vivacité
et qui impriment aux hémalies voisines des mouvements
trés variés ; les hématies sont déprimées, pliées, refoulées
el toujours elles reprennent leur* forme dés que les flagella
s’en éloignent. Ces mouvements sont tout a fait compa-
rables & ceux d’anguillules qui, fixées par leur exlrémité
caudale, tenleraient de se dégager.

Les flagella sont si fins et si transparents que, malgré
leur longueur, trés grande pour des microbes (lrois ou

N\

Fig. 2.

A, corps sphérique présentant quatre flagella. — B, corps sphérique avec
trois flagella, un des flagella présente un petit renflement. — C, corps sphé-
rique avec un flagellum. — D, flagellum libre. (Grossissement, 1000 D. eu-
viron.)

quatre fois le diamélre des hémalies, soil 21 & 28 p), il
est tres difficile de les voir quand ils sont au repos.

Les flagella sortent des corps sphériques; on assisle
quelquefois & celle excapsulalion.

Le nombre des flagella qui adhérent & un méme corps
sphérique est variable; quelquefois on ne distingue qu’un
de ces éléments (C, fig. 2), d’autres fois on en distingue
deux, trois ou quatre (A, B); les mouvemenls de chaque
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flagellum sont indépendants de ceux des flagella voisins.

Lorsque les flagella sont au nombre de trois ou quatre,
ils se pelotonnent parfois de telle sorte qu’il devient trés
difficile de dire quel est leur nombre et quelles sont leurs
dimensions.

Les mouvementls des flagella peuvent étre constatés dans
le sang immédiatement apres sa sortie des vaisseaux, sur-
tout lorsque la température extérieure est trés élevée;
mais en général il est beaucoup plus facile de faire cette
observation au bout de 15 a 20 minutes. Peut-élre les
mouvements s’arrétent-ils sous 'influence du refroidisse-
ment que subit le sang & sa sortie des vaisseaux.

L’extrémité libre des flagella présente souvent un petit
renflement piriforme, visible seulement lorsque cette ex-
trémité trés mobile se trouve exactement au point. Ces
petits renflements terminaux ont été indiqués pour tous
les flagella des corps A et B (fig. 2).

Outre ces renflements terminaux, on constate quelque-
fois de petits renflements qui semblent se déplacer le long
des flagella (b, fig. 2); il m’est arrivé plusieurs fois d’aper-
~ cevolr une particule pigmentée qui paraissait provenir de
I'intérieur du corps sphérique et qui se déplacait le long
du flagellum en produisant un léger renflement comme
si le flagellum avait été creusé d’un canal.

Tantot les flagella sont disposés d’une fagon symétrique,
tantot ils sont groupés sur un méme point du corps
sphérique.

Lorsqu’on observe un corps sphérique muni de flagella
tel que le corps A ou que le corps B de la figure 2. on a
dela peine a se défendre de celte idée qu'on est en présence
d’un animalcule muni de pseudopodes; d’autant plus que
les flagella impriment souvent au corps sphérique des
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mouvements plus ou moins étendus; il s’agit d’ordi-
naire d’'un mouvement oscillatoire sur place, mais par-
fois, surtout si la couche de sang est un peu épaisse, le
corps sphérique subit un véritable mouvement de {rans-
lation.

Le nombre variable des flagella, leur disposition irré-
guliére, sont peu en rapport avecl'idée d’un parasite muni
de pseudopodes, mais ce qui doit surtout faire écarter cette
idée, c est qu'a un moment donné les flagella se détachent
des corps sphériques et circulent au milieu des hématies;
les flagella devenus libres, son!l difficiles & suivre; au lieu
de se mouvoir sur.place, comme lorsqu’ils adhéraient aux
corpssphériques, ilsse déplacentrapidement dans lechamp
du microscope; on manque aussi du point de repére que
fournit le corps sphérique pigmenté. Il est évident que
chaque flagellum vit & ce moment d’une vie indépendante.

Aprés que les flagella se sont détachés, les corps pig-
mentés auxquels ils adhéraient se déforment et restent
immobiles, les grains de pigment s’accumulent sur un
ou plusieurs points.

On a tenté de diminuer I'importance des flagella en ar-
guant de ieur rarelé dans le sang palusire. 1l est certain
que ces éléments s’observent plus rarement et plus diffi-
cilement que les corps sphériques et les corps en crois-
sant; les flagella ne se produisent qu’a une phase de 'évo-
lution des parasites du paludisme, ils sont invisibles a I’état
de repos, et de plus ils disparaissent rapidement sous
I'influence de la médication quinique. Sur 432 palustres
examinés, je n’ai trouvé les flagella que chez 92.

Les flagella sont représentés dans la planche I (figures
29 a 32); la planche II, figure A, donne une 1dée assez
exacte de 'aspect tres caractéristique que prennent ces
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. 6léments lorsqu'ils s’agitent dans le sang frais au milieu
“des hématies qu'ils déplacent.

Les flagella se trouvent {oujours dans le sang en méme
temps que les corps sphériques décrits plus haut et souvent
aussi en méme {emps que les corps en croissant qui seront
décrits plus loin. Je n’ai jamais réussi a voir les flagella
sortir d'un corps en croissant, mais les corps en croissant
peuvent, comme nous le verrons, prendre par une trans-
formation assez lente, la forme ovalaire, puis sphérique,
et il est bien probable que ces corps sphériques donnent
naissance a des flagella comme les corps sphériques pro-
prement dits.

Les flagella, quoique assez rares dans le sang périphé-
rique (d’apres les recherches de Councilman on les ren-
contrerait beaucoup plus souvent dans le sang recuetlli
directement dans la rate), n’en demeurent pas moins les
éléments les plus caractéristiques parmi les différentes
formes que prennent les parasites du paludisme.

On m’a demandé souvent a voir ces parasites, et jai
toujours constalé ceci: lorsque je n'avais & montrer que
des élémenls sphériques ou des corps en croissant, il res-
tait quelques doutes dans I’esprit des observateurs; si je
réussissals & lrouver des flagella, toule hésitation dispa-
raissait, quelques instants d’examen suffisaient pour lever
tous ces doutes.

C'est apres avoir constalé I'exislence des flagella dans
le sang frais que M. le professeur Bouchard disail a1'Aca-
démie des sciences: « Une note récente de M. Laveran
me conduit & signaler I'imporlance d’une découverte qui
remonle a dix années et qui, conteslée pendant longtemps,
me parait aujourd’hui inattaquable... » (Academic des
sciences, séance du 21 janvier 1889).
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M. le professeur Straus a été également convaincu de
la nature parasitaire des éléments {rouvés dans le sang
des palustres a partir du jour ouil a pu observer les fla-
gella; précédemment je lui avais montré des corps sphé-
riques et en croissant sans réussir completement & le
convaincre.

« J'avoue, dit M. Straus, que j’élais parmi ceux qui
conservaient encore quelques doules sur la validité de la
découverte de M. Laveran, tant on est porté, malgré soi,
a se défier de notions nouvelles qui ne rentrent pas dans
les cadres recus; mais ces doules viennent d’élre comple-
tement dissipés. M. Laveran a bien voulu me montrer, au
Val-de-Grace, des préparations du sang d'un soldat de
relour du Tonkin avec des accés de fiévre intermitlente.
On y voyait, avec une nelteté parfaite, les diverses formes
décriles par lui, du parasite, surtout des corps flagellés,
qui sont éminemment caracléristiques; ces corps sphéri-
ques, munis de flagella ondulés et animés de mouve-
ments extrémement vifs, qui déplacent les globules rouges
a la facon de vérilables fouels, forment une des images
les plus saisissantes qui se puissent voir au microscope;
cefte image est aussi particuliére et aussi caractéristique
que l'est celle du sang charbonneux ou du sang d’un in-
dividu atteint de filariose.» (Soc. de biologie, 24 nov. 1888.)

Les observateurs, aujourd’hui nombreux, qui ont réussi
a retrouver les flagella dans le sang palustre, sonl unani-
mes & déclarer que le spectacle des flagella en mouvement
est absolument caracléristique et que,lorsqu’on y a assisté
une fois, il est impossible de mellre en doute la nalure
animée de ces éléments.

Les flagella ne sont pas visibles en général sur les pré-
parations de sang desséché el coloré; il m’est arrivé ce-
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pendant d’en distinguer quelques-uns sur ces préparations,
ce qui prouve que les flagella existaient dans le sang frais,
au sortic des vaisseaux, la dessiccation ayant lieu tres
rapidement.

3° Corps en croissant. — 1l s'agit d’éléments cylindri-
ques, plus ou moins effilés & leurs exIrémités et d’ordinaire
recourbés en croissant (A, fig. 3); la substance de ces corps
est transparente, incolore, saufvers la parlie moyenne ot
se trouvent des grains de pigment identiques & ceux des
corps sphériques.

La longueur de ces éléments est en général un peu plus
grande que le diametre des hématies, soit de 8 4 9 p.; 1l est
a noter qu’on ne trouve jamais de corps en croissant de
petit volume, ni d’'un volume notablement supérieur & celui
qui vient d’élre indiqué ; la largeur est de 2 p. environ vers
la partie moyenne. Les extrémités du croissanl sont tantot
tres effilées, tantot arrondies.

Les contours sont indiqués dans le sang frais par une
seule ligne tres fine, mais il est facile de constater, sur
certaines préparalions qui ont subi I'action de 'acide os-
mique ou de réactifs colorants, qu'il existe un double con-
tour.

Les grains de pigment dont la présence est constante
sont presque toujours réunis vers la partie moyenne, ils
sont plus ou moins agglomérés. Par exception le pigment
se renconlre & une des extrémitcés.

On apercoil d’ordinaire du coté de la concavilé une ligne
trés fine quirelie les deux ex{rémités du croissant (B, fig. 3).

Ces éléments sont libres dans le sang ; lorsque 1'un d’eux
est accolé & une hématie (C, fig. 3) 'accolement est acci-
dentel; si 'on vient a frapper légérement suc 1a lamelle
couvre-objet de maniére & déplacer les hématies, le corps
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en croissant se déplace en général facilement et redevient
libre. Les corps sphériques accolés & des hématies adhe-
rent au conlraire trés fortement & ces éléments et il est
impossible de les dégager par le moyen que nous venons
d’indiquer.

En établissant un pelit courant dans une préparalion
de sang, il est facile de s’assurer que les corps en crois-
sant ont bien la forme cylindrique indiquée plus haut, ils
tournent en effet sur eux-mémes en suivant le courant et
se présentent sous leurs différentes faces.

A coté des éléments en croissant, on en trouve souvent
d’autres qui sont & peine incurvés ou méme dont le grand
axe est rectiligne, et qui se rapprochent plus ou moins de

.

e
Fig. 3.
A,B, corps en eroissant. — C, corps en croissant accolé a une hématie.
— D, corps en croissant. — E, corps ovalaire. (Grossissement, 1000 D. en-

viron.)

la forme ovalaire représentée en E (fig. 3). En laissant un
corps en croissant dans le champ du microscope, on peut
constater que ce corps prend, au bout d'un certain temps,
la forme ovalaire. Le corps ovalaire lui-méme se trans-
forme au bout d’'un temps variable en un élément ar-
rondi.

Ces éléments ne sont pas doués de mouvement; les
grains pigmentés qu’ils renferment sont immobiles, les
changements de forme indiqués plus haut sont lenls
& se produire et n’ont rien de commun avec les mouve-
menls amiboides; enfin on n’observe jamais de flagella sur
les bords des corps en croissant.
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La forme de ces éléments, leurs dimensions quisont tou-
jours & peu pres les mémes, et qui se rapprochent de celles
des hémalies, la ligne fine qui réunit souvent les cornes du
croissant et qui semble appartenir & une hématie presque
entierement détruite, permeltent de penser qu’il s’agit
d’hématies envahies par les hématozoaires du paludisme.

Quelquefois cette origine des corps en croissant est tres
apparente, la ligne fine qui réunit les deux exirémités du
croissant forme avec le bord exlerne du croissant un cercle
régulier qui a exactement les dimensions d'une hématie.
Il est & remarquer qu'on ne trouve jamais dans les héma-
ties de petits corps en croissant en voie de développement
comme cela s’observe pour certains hématozoaires des
animaux (Drepanidivin ranarum, par exemple).

Quelques observateurs admettent que les corps en crois-
sant ont des noyaux. o

Les corps en croissant sont représentés dans la planchel,
figures 33 & 36, ainsi que les corps ovalaires ou sphéri-
ques qui en dérivent (37, 38).

La figure A de la planche II monlre des corps en crois-
sant avec I'aspect qu'ils ont dans le sang frais et la figure B,
de la méme planche avec I'aspect qu'ils ont dans une
préparation de sang desséché et coloré avec le bleu de
méthyléne.

La figure A de la planche I1l montre ces mémes éléments
dans une préparation de sang desséché el soumis a la
double coloration (6osine et bleu de méthylene).

4° Corps en rosace ou segmeniés. — A coté des corps
sphériques, des flagella et des corps en croissant, on trouve
quelquefois dans le sang des palustres des éléments sphe-
riques, pigmentés au centre et régulierement segmentés.
Dans mon Traité des ficvres palustres, cette variété des
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éléments parasitaires est mentionnée a la page 177 Cette
segmentation est représentéeen D, E, G, H, dansla figure 4.
Ces éléments ont été dessinés & Constantine au mois
de septembre 1881, et observés pendant un acces de fievre

11/} Z? D E

Fig. 4.
A, B, C, Corps hyalins pigmentés immobiles et déformés. — D, E, éléments
segmentés ou en rosace, pigmentés au centre. — G, H, éléments provenant
de la segmentation ‘des corps en rosace. — 1, K, L, leucocytes mélaniféres

dont le noyau a été rendu trés apparent par la coloration au carmin. (Gros-
sissement, 1000 D. environ.)

quarle. J’ai noté ‘ég';llement ces éléments dans quelques
cas de fievre quolidienne; 1ls m’ont paru trés rares dans
la tierce.

Cette forme en rosace aurait, d’apres Golgi, une grande
importance; elle représenterait en effet le principal mode
de mulliplication des parasites du paludisme; de plus, le
mode de segmentalion serait différent dans la tierce et
dans la quarte. Je reviendrai plus loin sur cette question;
pour le moment je me contenterai de dire que je n’ai pas
eu souvent I'occasion de rencontrer dans le sang palustre
celte forme en rosace, ce qui explique la place {rés secon-
daire que je lul avais assignée.

Nous avons vu plus haut que les corps sphériques peu-
vent se multiplier par une espéce de hourgeonnement ou
par scissiparité; les corps segmenlés réguliers ne repré-
senteraient donc qu'un des modes de multiplication des
hématozoaires.

Les différenles phases de la segmentation d'un corps
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sphérique sonl figurées dans la planche I (fig. 23 & 28), la
segmentation qui n’est tout d’abord indiquée que par une
légere dentelure des contours de ’élément, s’accuse de
plus en plus, enfin les petits corps sphériques résultant de
la segmentation deviennent libres.

La figure A dela planche Ill montre un corps en rosace
dans une préparation de sang desséché el soumis a la
double coloration (éosine et bleu de méthylene).

On {rouve enfin dans le sang palustre des corps hya-
lins immobiles, irréguliers, pigmentés (A, B, C, fig. 4),
qui ne sont évidemment que des formes cadavériques des
parasiles décrits plus haut, et des leucocytes mélaniferes
qui s’en distinguent par leur forme plus réguliere et parla
présence d'un noyau qui se colore facilement par le car-
min (I, Kk, L, fig. 4).

Des leucocyles mélaniféres sont représentés dans la
planche I (39, 40, 41) & coté de formes cadavériques des
¢léments parasitaires (42, 43, 44); el dans la planche II
(fig. A) avec l'aspect qu'ils ont dans le sang frais.

Sur 480 palustres examinés en Algérie, jai constaté
432 fois I'existence des parasites décrits ci-dessus. La plu-
part des fails négatifs ont été recueillis au débul de mes
recherches, alors que je ne savais pas exactement dans
quelles conditions il fallait se placer pour I'observation de
ces parasites, el se rapportent a des malades qui avaient
été soumis a la médication quinique ou qui n avaient pas
eu d’acceés depuis quelque temps; conditions trés défavo-
rables pour la recherche des parasites, comme je lai
reconnu depuis.

Il était intéressant de savoir si les parasites se mon-
traient plus ou moins nombreux dans le sang, avant, pen-
dant ou apreés les acces.
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Sur 79 examens faits peu de temps avant des acces, jai
observé les parasites 79 fois.

Sur 286 examens faits pendant des accés, je les ai obser-
vés 273 fois.

Sur 164 examens fails quelques heures aprés un acces
de fidvre, je les ai observés 141 fois (Traité des fiévres
palustres, p. 197).

(’est donc un peu avanl les acces ou bien au début des
acceés que ’examen du sang doit étre fait.

Chez certains malades et en particulier chez certains
cachecliques qui paraissent avoir acquis une folérance
trées grande pour les parasites, ceux-ci se trouvent non
seulement pendant toule la durée des paroxysmes, mais
aussi dans l'intervalle des acces, el certaines formes
(corps en croissant) ne disparaissent que lentement,
alors méme que le malade est soumis & la médication
quinique. 1l existe en somme de grandes différences indi-
viduelles.

J’al eu l'occasion d’examiner & Paris un certain nombre
de soldats revenant des colonies et de passage ou en congé
a Paris. Ces hommes venaient d’Algérie, de Tunisie, du
Tonkin, de Cochinchine, du Sénégal, de Madagascar
Toutes les fois que j'ai pu faire I'examen du sang dans
de bonnes conditions, c’est-a-dire au début d’'un acces,
'ai trouvé des éléments parasitaires, et les éléments
étaient les mémes quel que fat le pays d’origine de la
fievre. A la vérité, ces éléments étaient souvent peu nom-
breux et leur observation était par suite plus difficile
qu’en Algérie. Il faut tenir comple de ce fait que les palus-
tres qui nous arrivent & Paris ont toujours été traités
d’une facon plus ou moins suivie.

J'ai retrouvé également les parasites chez quelques
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malades qui avaient contraclé le paludisme en France, a

Rochefort notamment.
Sur 432 cas dans lesquels j'ai constaté en Algérie la
présence des parasites, j’al nolé :

Corps sphériques seuls. ...................... 266 fois.
Corps en croissant seuls...... L 455 O
Corps sphériques et corps en croissant.... .... M —
Corps sphériques et flagella. 59 —

Corps sphériques, corps en croissant et flagella. 33 —

Les corps sphériques seuls ou associés aux autres élé-
ments ont donc é1é observés 389 fois sur 432.

Les corps en croissant seuls ou associés aux aulres
formes, 107 fois.

Les flagella, toujours associés aux éléments sphériques,
ont été renconirés chez 92 malades.

Dans la plupart des cas (95 fois sur 107), les corps en
croissant ont été observés dans le sang de malades atleints
de cachexie palustre ou de fievre intermittente de réci-
dive; lorsqu on observe, comme on le fait & Paris, des
malades qui viennent de loin et qui ont eu de nombreuses
rechutes de fidvre, ou qui sont cachectiques, il faut donc
s'allendre a renconlrer ces corps en croissant plus fré-
quemment que dans les pays palusires ou 'on a souvenl
'occasion d’observer des fievres de premiere invasion.

Si je ne modifie pas les chiffres donnés dans mon
Traulé des fibvres palusires au sujet de la fréquence des
différents éléments, en tenant compte des faits que j'ai
observés depuis que j'ai quilté 'Algérie, c'est que mes
premiers chiflres se rapportent a toutes les formes du
paludisme, tandis qu’a Paris je n’ai observé qu’une caté-
gorie de malades (malades atleints de rechute de fieyre
intermittente) ; 'introduction de ces faits dans ma sta-
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tistique“(i’Algérie aurait donc eu pour effet de fausser les
chiffres auxquels j’étais arrivé.

Quelles sont les relations qui existent entre les différents
éléments parasitaires décrits ci-dessus? J'ai émis dés 1882
I'opinion que ces éléments, malgré la variété de leurs for-
mes, consiiluent, non des parasites d’especes différentes,
mais des élats successifs d’'un méme parasite polymorphe.

Les corpuscules hyalins, non encore pigmentés, qui for-
ment de petites taches claires sur les hématies représen-
tent vraisemblablement la forme embryonnaire du para-
site; peud peu ces corps s'accroissent et leur volume finit
par égaler ou méme dépasser un peu celui des hématies ;
en méme temps le nombre des grains de pigment aug-
mente; ces éléments qui sont doués de mouvements
amiboides vivent & I'étal de liberté dans le sérum du sang
ou adherent aux hématies aux dépens desquelles ils se
nourrissent et qui leur fournissent le pigment. Les fla-
gella se développent a I'intérieur des corps sphériques et,
4 un moment donné, ils deviennent libres.

L’interprétation des corps en croissant reste encore
assez obscure, mais la relation de ces éléments avec les
corps sphériques et avec les flagella ne parait pas dou-
teuse.

Nous verrons, dans le chapitre suivant, que plusieurs
observateurs italiens admeltent l'existence de deux ou
trois esptces d’hématozoaires du paludisme; l'une de
ces espéces étant caractérisée par les corps en croissant.

Examen dusang palustre ; technique pour la conservation
et la coloration des éléments parasitaires. — Lorsqu’on se
propose d’étudier les parasites du paludisme, il importe
tout d’abord de se placer dans de bonnes conditions au

LAVERAN. 3
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point de vue du choix des malades. Ces parasites font le
plus souvent défaut dans le sang des palustres qui n’ont
pas eu d’acceés depuis quelque temps, ou qui viennent d’étre
soumis & la médication quinique; on choisira donc un
malade qui a la fievre ou qui est sous le coup d’un acces,
el qui n'a pas pris récemment de sels de quinine.

Le procédé le plus simple, le plus pratique, pour Ia
recherche des parasites du sang paluslre, consiste & exa-
miner le sang frais obtenn par la piqiire d’un doigt.

Councilman et Golgi, qui ont fait 'examen du sang de
la rate chez un certain nombre de malades, ont constaté
que le sang recueilli de cette facon renfermail des élé-
ments parasilaires en plus grand nombre que le sang péri-
phérique. La ponction capillaire de la rale, faite avec
les procédés antiseptiques, n'est pas dangereuse; néan-
moins c’est 1a une exploralion trop délicate et trop dou-
loureuse pour qu’on puisse la faire entrer dansla pratique.

La préparation du sang frais esl faile par le procédé
ordinaire ; ilimporte qu’elle soil trés mince, On peut bor-
der & la paraffine, mais celte précaution n est pas indispen-
sable; le sang qui se coagule sur les bords de la prépa-
ration, au contact de l'air, fait luoi-méme obturation: il
reste liquide au cenlre pendant un temps variable, mais
qui dépasse toujours plusieurs heures, ce qui est bien suf-
fisant pour les examens ordinaires. Lorsqu’on veut faire
I'examen du sang avec de forts grossissements ou qu on
se propose d'étudier les mouvemenls des éléments para-
sitaires, il est bon de border a la paraffine afin de suppri-
mer les mouvemenls que 'évaporatlion du sang imprime
aux hématies.

.Au fiébut de mes reche.rches,je prenais des précautions
minutieuses pour prévenir l'introduction dans Jes prépa-
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ralions de tous les corpuscules extérieurs. Dans la pra-
tique, ces précautions ne sont pas indispensables; les élé-
ments parasitaires sont trop caractéristiques pour qu’il
soil possible de les confondre avec les poussiéres en sus-
pension dans l'air.

Si le doigt du malade qu'on se propose de piquer n est
pas trés propre, il faut seulement le laver avec soin afin
d’éviter I'introduction dans la préparalion des poussieres
qui pourraient géner ’examen; on lave le doigt & l'eaun
d’abord, puis & I'alcool et on a soin de le sécher compléte-
ment avant de faire la piqgare. Pour peu que la peau soit
humide le sang s’étale, se mélange & '’eaun et les hémalies
se déforment; au coniraire, lorsque la peau est bien séche,
le sang quisort par la piqare forme une goutle trés bien
limitée et ires saillante qu’il est facile de recueillir et dans
laquelle les hématies ne se déforment pas, si I'on opére
assez vite.

J’examine ordinairement le sang pur sans adjonction
d’aucun liquide.

Dans les premiers instants qui suivent celui ol la pré-
paration a été faite, la recherche des éléments parasi-
taires est parfois difficile; les hématies adhérent entre
elles, et se présentent souvent par la tranche; dans ces
conditions la plupart des éléments parasitaires, et en par-
ticulier ceux qui adhérent aux hématies, sont invisibles.

Si la préparation est suffisamment mince, les hémalies
ne tardent pas & se metire & plat, ce qui facilite beaucoup

la recherche des hématozoaires.

Les éléments parasitaires sont souvent peu nom-
breux dans le sang recueilli & la périphérie, aussi I'ob-
servateur qui entreprend de les rechercher doit-il s’ar-
mer de patience et revenir plusieurs fois & 'examen
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du sang, avant de déclarer que cet examen est négatif.

Un grossissement de 400 diameétres est suffisant pour
la recherche des hématozoaires du paludisme. Je me sers
d’ordinaire des oculaires 1 ou 2 et des objectifs 7 ou 9 de
Verick ; j'ai employé également les objectifs 10 et 13 &
immersion homogéne du méme constructeur

L’examen du sang frais doit étre fait a la lumiere na-
turelle, la lumiere artificielle et I'éclairage Abbé rendent
les éléments parasitaires trop {ransparents.

Les éléments parasitaires élant d’ordinaire pigmentés,
les grains noirs de pigment fournissent d’utiles points de
repere.

En ajoutant au sang une goutte d’eau, on détruit les
hématies sans altérer, au moins pendant quelque temps,
cerlains éléments parasitaires, les corps en croissant no-
tamment que I'on peut déceler rapidement par ce moyen.

(’est dans le sang pur et frais, au milieu des hématies,
qu’on ¢tudie le mieux les parasites du paludisme ; si la
présence des hématies est parfois génante, souvent aussi
elle facilite I'observation, notamment en ce qui concerne
les flagella, si transparents qu'on a de la peine & les voir
dans le sérum. Les mouvements {rés variés que ces élé-
ments impriment aux hématies contribuent a déceler leur
présence et & rendre leurs mouvements propres plus
manifestes.

Les mouvements si rapides des grains de pigment dans
les corps sphériques, les mouvements amiboides de ces
derniers éléments, ne peuvent étre étudiés 6galement que
dans le sang frais; on peut suivre en outre dans les pré-
parations de sang frais, au moyen d’une observalion
prolongée d'un méme élément quelques-unes des {rans-
formations qu’il subit.
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La platine chauffante (37° & 38°) utile pour I'observa-
tion des mouvements amiboides et des flagella, n’est pas
nécessaire. Toutes mes observations en Algérie ont été
faites & la lempéralure du laboraloire.

La dessiccation rapide du sang par la chaleur est un
excellent moyen de conservation du sang et des éléments
parasilaires qu'il contient. Les lamelles couvre-objels, avec
le sang étalé en couche mince & leur surface, peuvent
étre conservées longtemps, envoyées au loin, et colorées
longtemps aprés que le sang a été recueilli ; gréce A ce
procédé je puis examiner & Paris du sang recueilli en
Algérie ; je suis heureux d’avoir I'occasion de remercier
ceux de mes confréres qui ont bien voulu m’envoyer du
sang palustre desséché et notamment MM. Soulié, pro-
fesseur suppléant a 'école d’Alger et Geschwind.

La chaleur me parait ici préférable aux vapeurs d’acide
osmique qui ont été conseillées également pour fixer les
hématies dans leur forme ; 'acide osmique est bien plus
difficile & manier que la chaleur; on ne peut pas avoir
sur soi un flacon renfermant une solution d’acide osmique
et il serait dangereux de laisser ce réactif dans les salles
de malades.

L’acide osmique a en outre un grave inconvénient en
ce qui concerne les parasites du paludisme ; il colore les
granulations graisseuses en noir et il pourrait y avoir
confusion avec les grains de pigment des parasiles:

Pour faire des préparations de sang desséché on pro-
céde de la maniére suivante :

1° On nettoie avec grand soin quelques lamelies couvre-
objets dans l'eau d’abord et au besoin dans l'eau addi-
tionnée d’acide chlorhydrique; puis dans I'alcool;

2° On nettoie le doigl du mnalade dont on se propose
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d’examiner le sang, on le seche complélement, puis on
fait une piqlre avec une épingle flambée ;

3° On approche de la goutte de sang qui s’échappe par
la pigtire une lamelle couvre-objet jusqu’au conlact ; la
goulle de sang adhére & la lamelle;

4° On applique aussitot sur la premiére lamelle une
deuxitme lamelle, de maniére que le sang s’étale en
couche mince et uniforme enire ces deux lamelles ;

5° On fait alors glisser les lamelles I'une sur Pautre
et on les sépare, le sang qui forme une couche trés mince
a la surface de chaque lamelle se desséche rapidement;

6°-On saisit & 'aide d'une pince chaque lamelle et on
la passe trois fois dans la flamme d’une lampe & alcool
en ayant soin de ne pas tourner du coté de la flamme la
surface recouverte de sang.

Les lamelles ainsi préparées peuvent étre enveloppées
dans du papier et examinées ultérieurement; on écrit sur
le papier le nom du malade et la date a laquelle la prise
de sang a é1é faite.

Le sang desséché comme il vient d'étre dit peut élre
examiné sans autre préparation, sans coloration, et ce
procédé donne d’excellents résultats pour les corps en
croissant. La lamelle couvre-objet est placée sur une lame
porte-objet et on borde & la paraffine: la préparation est
montée a sec, comme on dit; le baume du Canada rendrait
les éléments beaucoup trop (ransparents.

Dans des préparations de sang conservées depuis six ou
sept ans par ce procédé les corps en croissanl sont encore
trés nets ; a la longue ces éléments se déforment un peu;
ils s’élargissent el deviennent granuleux.

Les corps sphériques pigmentés, libres ou adhérenls aux
hémalties, se voienl également sur les préparations de sang
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desséché lorsqu’on a I'habitude de ces recherches; mais,
pour l'étude de ces éléments dans le sang desséché, il y a
avanlage & employer les réactifs colorants: bleu de
méthylene ou double coloration par l'éosine et le bleu
de méthyléne.

Avant de soumettre la préparation de sang aux réactifs
colorants, il est ulile, pour fixer les hématies dans leur
forme, mieux encore qu’elles ne I'ont été par la chaleur,
d’employer, suivant le conseil de Roux, lc mélange &
parties égales d’alcool et d’élher ; on verse sur la lamelle
quelques gouttes de ce mélange el on laisse sécher.

Pour obtenir la coloration avec le bleu de méthyléne,
on verse sur la lamelle recouverte de sang desséché
quelques gouttes d’une solution aqueuse concentrée de
bleu de méthyleéne; au bout de trente secondes on lave
a ’eau distillée et on séche la préparation qui esl montée
a sec. Le montage & sec me parail bien préférable au
montage dans le baume du Canada, quirend les hématies
et les éléments parasitaires trop transparents.

Les préparalions montées 4 sec sont bordées a la paraf-
fine et & la cire de fagon & empécher 'humidité atmo-
sphérique de les altérer; elles peuvent ainsi se conserver
longlemps.

Les éléments parasitaires (corps sphériques libres ou
adhérents aux hématies, corps en croissant, ovalaires,
segmentés) prennent dans ces préparations une teinte
bleue beaucoup plus pale que celle des noyaux des leuco-
cyles; les hématies conservent leur couleur normale (fig. B,
planche II).

La double coloration du sang par I'éosine et le bleu de
méthylene, d’aprés le procédé de Metchnikoff, donne de
irés bons résultals pour 'étude des hématozoaires du palu-
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disme et pour celle des hématozoaires des animaux qui se
rapprochent des parasites du paludisme.

On desséche le sang et on fixe les globules comme il a
eté dit ci-dessus; la lamelle couvre-objel sur laquelle le
sang a été desséché est mise dans la solution aqueuse
concentrée d’éosine pendant trente secondes, puis lavée a
I'eau distillée et séchée; la lamelle esl ensuile portée dans
la solution aqueuse concentrée de bleu de méthylene pen-
dant trente secondes environ, lavée de nouveau a 'eau
distillée et séchée. On monte a sec ou dans le baume du
Canada apres s’étre assuré que la double coloration a élé
obtenue dans de bonnes conditions.

Dans le sang des oiseaux el des batraciens ou des reptiles,
les noyaux des hémalies se colorent fortement en bleu.
Les hémalozoaires prennenl une teinte d’un bleu beaucoup
plus pale que celle des noyaux des leucocytes et des heé-
maties, quelquefois une teinte violacée due au mélange
des teintes de I'éosine el du bleu de méthylene.

Les hématies altérées par la présence des hématozoaires
se colorent moins vivement par I'éosine que les hématies
saines.

Les figures A et B de la planche III monlrent 'aspect
du sang palustre et du sang d'oiseau renfermant des hé-
matozoaires sur des préparations soumises & la double
coloration par I'éosine et ie bleu de méthylene.

Je n’ai pas réussi jusqu'a présent a colorer les flagella;
on arrive parfois & dislinguer quelques flagella sur les pré-
parations de sang desséché, mais cela est forl rare.

Dans I’élude du sang palustre et surtout dans I'étude du
sang qui a été desséché et soumis a 'aclion de différents
réactifs, il faut tenir grand comple des altérations acci-
dentelles el ne pas s'exposer & confondre ces allérations
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avec celles qui sont caracléristiques de la présence des
hématozoaires.

Ehrlich et Foa ont conslaté que, dans certains cas, les
hématies normales desséchées et soumises a I'action du
bleu de méthylene montraient des taches bleuatres ou des
granulations colorées par le bleu de méthylene.

Celli et Guarnieri, qui signalent cette cause d’erreur
(Annali di agricoltura, 1889), ont essayé de colorer le sang
frais, & sa sortie des vaisseaux, avec du bleu de méthyléne
dissous dans du sérum provenant d’épanchements séreux;
la coloration des éléments parasitaires se fait lenlement,
il faut laisser la préparation pendant une heure ou méme
trois heures dans la chambre humide.

D’apres Celli et Guarnieri, les corps amiboides colorés
de cette maniére montrent un espace central clair dans
lequel se trouvent un ou deux corpuscules plus fortement
colorés; la parlie périphérique se colore assez vivement.

Dans ce procédé comme dans le procédé par dessicca-
tion il existe des causes d’erreur; le séjour prolongé dans
le sérum coloré et dans la chambre humide peut trés bien
donner lieu & des altéralions des élémenls normaux ou
parasitaires.

Une bonne méthode de coloration, dit Soulié, consiste &
recueillir le sang & examiner sur une lame qui porle une
goutte d’une solution alcoolique de bleu de méthylene
évaporée ; la matiére colorante se dissout lentement dans
le sérum, les globules blancs et les aulres éléments se co-
lorenlsans s’altérer (Bull. méd. de ' Algérie, 1890, p. 230).
I1 faut avoir soin d’employer une solulion assez étendue,
sans quoi le bleu "de méthyléne ne peut pas se dissoudre
complétement dans le sérum. Felelti a recommandé une
méthode de coloration analogue sinon identique (Con-
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gres de la Société italienne ‘de médecine interne, 1890).

Essais de culture. — Lorsqu'on recueille du sang avec
pureté chez un palustre, aprés s’étre assuré de la présence
des hématozoaires, et quon en dépose quelques gouttes
dans du bouillon, sur de la gélatine, de la gélose ou de la
pomme de lerre, on constate au bout de quelques jours
que le bouillon est limpide el qu'il ne s’est produit aucune
colonie sur les milieux solides, alors méme que ces milieux
ont été maintenus dans l'étuve a des lempératures de
37° & 40°

Dans I'eau et dans la {erre stérilisées les résultats des
ensemencements sont également négatifs.

Les milieux ordinaires ne réussissant pas pour la cul-
ture des hématozoaires du paludisme, on devail espérer
que ces parasites pourraient du moins se culliver dans le
sang.

Les tentatives que j’ai failes dans ce sens n'ont donné
jusqu’ici que des résultats négatifs. Un de ces essais de
culture des hématozoaires dans le sang pur, maintenu
a la tempéralure de 38°, a été fait par M. Roux dans le
laboratoire de M. Pasteur, c’est-a-dire dans les conditions
les meilleures.

Un moyen trés simple d'essayer celte cullure dans le
sang consiste & recueillir unc goutte de sang palustre avec
pureté sur une lamelle couvre-objet qui est placée sur une
de ces lames excavées qui servent i 1'étude des microbes
en goutle suspendue; les lamelles de verre onf éié au
préalable stérilisées ala flamme. Un peu de vaseline inter-
posée entre les bords des lamelles empéche la dessicca-
tion; pour plus de stireté, la préparation, dans I'inlervalle
des examens, peut étre laissée dans la chambre humide.

[1 faul avoir soin, lorsqu’on recueille la goutte de sang
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sur la lamelle couvre-objet, de I'étaler un peu: les élé-
ments parasilaires ne sont visibles, en effet, que sur les
points ou la couche de sang est {rés mince et principale-
ment sur les bords.

J’ai pu conserver ainsi, pendant dix jours et plus, des
préparations de sang palustre dans lesquelles je distin-
guais des éléments parasilaires au milieu des hémalies
a peine altérées. I1 m’a semblé une fois que les corps
amiboides pigmentés avaient augmenté de nombre, mais
ce n’élait 13 peut-étre qu’une illusion qui pourrait s’expli-
quer par ce fait que les hématies devenues plus péles
laissaient mieux voir les éléments parasitaires.

Depuis que j’emploie ce mode d’examen, je n’ai eu mal-
heureusement que peu d’occasions d’étudier du sang pa-
lustre frais; il y a 1A des recherches & poursuivre; il est
possible qu’en examinanl avec soin du sang en goutte
suspendue et en maintenant la préparation & une tempé-
rature de 38° avec la platine chauffante, on réussisse &
suivre les transformations du parasile et & établir plus
exactement qu'on n’a pu le faire jusqu'ici les relations
qui existent entre ses différentes formes.

Essais dinoculation auxr animaur. — La plupart des
vétérinaires sont d’accord pour nier l'existence du palu-
disme chez les animaux (Verheyen, art. FiEVRES INTERM.
du Dictionn. de médecine vétérinaire de Bouley et Raynal).

Certaines épizooties ont été aliribuées au paludisme,
parce qu’elles avaienl été observées dans des régions ma-
récageuses, mais c’est 13 évidemment une preuve tout a
fait insuffisante. Les régions marécageuses favorisent la
propagation de beaucoup de maladies, en dehors du palu-
disme.

La cachexie aqueuse ou pourriture, qui fait souvent de
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grands ravages au milieu des lroupeaux qui paissent dans
les prairies marécageuses, n’a rien & voir avec la cachexie
palustre ; on sait qu’elle est dueala présence de distomes
ou douves dans les voies biliaires.

Obédénare a rapporté au paludisme une épizootie assez
commune chez les beeufs dans la région danubienne, épi-
zoolie qui se caractérise principalement par de la fizvre et
des hématuries.

Babes a étudié récemment cette maladie sous le nom
d’hémoglobinurie épizootique du bétail (Arch. [ path. Anat.
w. Physiol., 1889); d’apres lui, la maladie est causée par
un diplocoque qui pénélre dans les hémalies et qui les
délruil ; les diplocoques se trouvent surtout en abondance
dans lesreins, ce qui explique la fréquence des hématuries.

La présence des pentastomes dans les parois intestinales
(tres commune chez les beeufs de la région danubienne)
favoriserait la pénélralion des diplocoques dans le sang.

Le diplocoque décrit par Babes est ¢videmment un pa-
rasite {reés différent des hématlozoaires du paludisme.

Smith a décrit dans la fievre du Texas du beeuf, des alté-
rations du sang qui sont probablement de nature parasi-
laire, mais qui paraissent n’avoir rien de commun avec
celles du paludisme. (Pfeiffer, Les protozoaires pathogénes,
p. 57.)

Lorsque j’étais en Algérie, j’ai souvent demandé 3 des
vétérinaires de m’envoyer des fragments du foie et de la
rale d'animaux suspects de paludisme, j'ai fait I’examen
histologique des pitces, en petit nombre, qui m’ont été
envoyées et je n’ai jamais constaté les lésions du paludisme.

Les faits de paludisme expérimental rapportés par Klebs
et Tommasi Crudeli, Ceci et Schiavuzzi, ne résistent pas
a la critique.
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En 1883, & Constantine, j'ai essayé de provoquer la
fievre palusire chez le lapin par l'injection, dans les veines,
de liquides de culture préparés avec les terrains palusires
(méthode de Klebs, Tommasi Crudeli et Ceci). L'injection
dans les veines de ces liquides ou de ceux qui sont re-
cueillis directement dans les flaques d’eau des localités
marécageuses, provoque facilement un acces de fievre
chez le lapin, mais 'accés ne se reproduit pas; les ani-
maux se remettent tres vite el, lorsqu’on les sacrifie au
bout d’un temps plus ou moins long, on n’observe pas
les altérations qui caractérisent le paludisme.

Je n'ai pas été plus heureux dans mes essais d’inocula-
tion du paludisme aux lapins lorsque je me suls servi,
pour les injections intra-veineuses, de sang recueilli sur
des palustres.

Nous verrons plus loin (ch. 1) que quelques observa-
teurs ont assimilé aux parasites du paludisme certains
hématozoaires des oiseaux qui s’en rapprochent beaucoup
a la vérité, mais qui ne paraissent pas devoir étre confon-
dus avec eux; nous discuterons cetle question avec plus
d'utilité lorsque nous aurons étudié les hémalozoaires des
olseaux.

Le fait qu’on n’a réussi jusqu’ici, nia cultiver le parasite
du paludisme dans les milieux naturels ou artificiels, ni &
I'inoculer aux animaux, a été invoqué plus d’une fois par
les auteurs qui contestaient 1’existence de ce nouveau
parasite. L'argument aurait de la valeur s'1l s’agissait d'un
schizophyte ; mais les hématozoaires du paludisme ne ren-
{rant pas dans cetle classe, il n'y a pas lieu de s’étonner
qu'ils se comportent autrement que des microcoques ou
des bacilles. On ne peut pas culliver les filaires du sang de
I’homme dans les milieux arlificiels, personne ne s’avise



46 DU PALUDISME.

cependant de contester la nature parasitaire dela filariose.

Nous possédons aujourd’hui, grice aux iravaux des
Pasteur et des Koch, une méthode excellente pour I'étude
des schizophytes. Faut-il s’étonner si cetle mélhode ne
s'applique pas & des sporozoaires? Evidemment non. A ces
nouveaux parasites il faut de nouveaux procédés d’ob-
servalion et d’expérimentation. L’étude des hématozoaires
des animaux est tout indiquée comme préface a celle
plus difficile des hématozoaires du paludisme. Il faudra
choisir des especes qui se prétent & l'expérimentalion
et chez lesquelles les hématozoaires sonl d’une observa-
tion facile; il sera parliculitrement iniéressant de voir
comment les hématozoaires des oiseaux, par exemple,
si voisins de ceux du paludisme, se reproduisent et se
propagent.



CHAPITRE I

RECHERCHES POSTERIEURES AUX MIENNES. — L'HEMATOZOAIRE
DU PALUDISME A LTE RETROUVE PAR UN GRAND NOMBRE
D OBSERVATEURS. — CONCORDANCE REMARQUABLE DES DES-
CRIPTIONS QUI EN ONT ETE DONNEES DANS TOUS LES PAYS.

Les {ravaux ayant pour objet de contréler mes recher-
ches sur les parasites du paludisme, trés rares de 1881 a
1886, sont devenus de plus en plus nombreux dans ces
derniéres années.

Dans l'exposé de ces recherches, qui pour la plupart
confirment les miennes, je ne suivrai pas exaclement I'or-
dre chronologique. Plusieurs observateurs ont publié surla
queslion des mémoires qui se corrigent ou se complétent
I'un l'autre et qui ne peuvent pas étre examinés séparé-
ment. La bibliographie par années qui se {rouve & la fin
de ce volume permetlra au lecteur de rélablir l'ordre
chronologique de ces travaux.

Des la fin de 'année 1880, j'avais communiqué & mon
collegue le D™ E. Richard, professeur agrégé du Val-de-
Grice, les premiers résultats de mes recherches en le
priant de les controler. M. Richard m’écrivit bientot qu’il
avait réussi & retrouver dans le sang des palustres de
Philippeville (province de Constantine), les parasites ob-
servés & Constantine.
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Dans un article de la Revue scientifigue du 27 janvier
1883, Richard décril tres bien les différenls aspects sous
lesquels les éléments parasitaires se présentent dans le
sang des palustres, et il conclut ainsi : « Aujourd’hul,
apres une année de recherches, nous demeurons ferme-
ment convaincu que M. Laveran est dans le vrai et que le
microbe réel de I'impaludisme a été découvert par lui. »

Nous avons vu (p. 5) que le nom de Marchiafava figurait
en 1880 parmi ceux des observateurs qui défendaient le
prétendu bacillus malarize. Depuis cetlte époque, Marchia-
fava a abandonné complétement ce bacille, et il a publié,
sur le paludisme, en collaboration avec Celli, plusieurs
mémoires dont 'analyse nous arrélera un peu. De 1884 3
1889 les opinions émises par ces auteurs ont beaucoup
varié el l'histoire de ces variations est indispensable a
connailre quand on veut apprécier la valeur de certaines
revendications faites par Marchiafava ou en son nom.

En 1884, Marchiafava et Celli, dans un mémoire sur les
altérations des globules rouges dans Uinfection malarique et
sur la cause de la mélanémie, déclarent que tous les élé-
ments parasilaires décrils par moi dans le sang des pa-
lustres doivent &tre considérés comme des hiématies dégé-
nérées. Marchiafava et Celli conteslent absolument que
ces élémenls nouveaux que j'avais eu 'occasion de leur
montrer & Rome en 1882 soient de nalure parasiltaire ils
veulent expliquer les flagella eux-mémes par une dégéné-
rescence des hématies.

Marchiafava el Celli inclinent & croire a cette époque
que l'agent du paludisme est un microcoque.

Dans une lettre datée de Rome, 9 avril 1884, M. Mar-
chiafava, en me remerciant de ’envoi de mon Traité des
fiévres palusires et en m’envoyanl le mémoire précité, a
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bien soin de me faire remarquer qu'’il est arrivé, avec son
collaborateur, & des conclusions {res différentes des
miennes.

« Pour nous, m’écrit M. Marchiafava, les seuls éléments
pouvant étre soupconnés d’étre des parasites sont des cor-
puscules privés de pigment, analogues & des microcogques, qui
se trouvent souvent en grand nombre dans les globules
rouges et qui sont seulement visibles sur les préparations
du sang desséché et coloré par le bleu de méthyléne.

« Nous croyons que les formes pigmentées que vous
avez décrites ne sont autres que des globules rouges dé-
générés et pigmentés. »

Au Congres de Copenhague en 1884, Marchiafava et
Celli soutenaient encore, avec Tommasi Crudeli, que les
éléments décrits par moi comme élant les parasites du
paludisme ne représentaient que des phases de régression
des hématies.

Ainsi il ne peut pas y avoir de doule & cet égard : apreés
la publication de mon Traité des fiévres palustres, quatre
ans apres la publication de mes premiers {ravaux sur la
question, Marchiafava et Celli refusaient d’admetire la
nalure parasitaire des éléments décrits par moi dans le
sang des palustres, aussi bien celle des corps sphériques
que celle des corps en croissant et des flagella, et ils pen-
salenl que le parasite du paludisme était un microcoque.

En 1885, Marchiafava et Celli, dans un deuxi®me mé-
moire qui a pour titre : Nouvelles recherches sur I'infection
malarique (Annales italiennes de l'agriculture. Rome, 1885),
reconnaissent qu'on renconire dans le sang palusire des
éléments parasitaires qui affectent les formes décrites
précédemment par moi : corps pigmentés libres ou adhé-
rents aux hématies, corps en croissant et flagella doués

LAVERAN. 4
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de mouvements extrémement caracléristiques; ils insistent
encore sur les petits éléments non pigmentés décrits dans
leur publication antérieure comme des espéces de micro-
coques, mais en avouant que, contrairemen! & leurs pre-
mieres assertions, heaucoup de ces éléments sont visibles
dans le sang frais et renferment des grains de pigment;
sur 47 éléments parasilaires représentés, 40sont pigmentés.

Il suffit de jeter les yeux sur les figures reproduites ci-
dessous (fig. 5) d’aprés ce mémoire de 1885, pour s'assurer
que les éléments parasitaires décrits par ces auteurs sont
bien ceux dont j’avais signalé la présence dans le sang pa-

Fig. 5.
A, B, C, hématies renfermant des plasmodes. — D, E, corps hyalins pig-
mentés avec des flagella. — F, corps en croissant. — G, corps ovalaire.

(Figures empruntées aux mémoires cités de MM. Marchiafava et Celli.)

lustre plusieurs années auparavant; on reconnait facile-
ment les corps sphériques adhérents aux hématies (in-
clus dans les hématies disent Marchiafava et Celli), les
éléments munis de flagella et les corps en croissant.

En 1886, nouveau mémoire des mémes auteurs publié
dans le méme recueil que le précédent. Marchiafava et
Celli insistent beaucoup sur la description des éléments
doués de mouvements amiboides et dépourvus de pigment
auxquels ils proposent de donner le nom de plasmodes ou
hémoplasmodes malarigues. Ce nom de plasmodes, appliqué
pour la premiere fois & des éléments parasitaires du sang
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palustre, a pu faire croire & quelques personnes que Mar-
chiafava el Celli avaient trouvé de nouveaux parasites;
en réalité, ces auleurs n'ont fait que décrire sous ce nou-
veau nom dont I'impropriété a été démontrée (1) des é1é-
ments signalés par moi dés 1880 et 1882. Pour appuyer
leurs revendications, Marchiafava et Celli ont insisté sur
ces deux considérations que les plasmodes étaient des élé-
ments non pigmentés et doués de mouvements amiboides;
j’avais dit avant eux (voyez p. 18) que les éléments dési-
gnés dans mes premieres publicationssous le nom de corps
n° 2, et qui correspondent aux plasmodes, étaient doués
de mouvements amiboides et que les plus pelits de ces
éléments ne renfermaient pas de pigment. Marchiafava et
Celli onl, d’ailleurs, pour les besoins de leur cause, exa-
géré beaucoup la fréquence de la non-pigmentation de
ces éléments; il est exceplionnel de rencontrer des élé-
menls amiboides non pigmentés du volume de quelques-
uns de ceux représentés dans le mémoire précité.

En 1887, dans une communicalion sur l'infection mala-
rique faile & ’Académie royale de Rome, Marchiafava et
Celli affirment de nouveau que les éléments doués de
mouvements amiboides et dépourvus de pigmenf (plas-
modes) sont les véritables parasites du paludisme, tout en
reconnaissant que les éléments pigmentés sont également
parasitaires et qu’il ne s’agit pas, comme ils 'avaient sou-
tenu précédemment, d’'une dégénérescence des hématies.

En 1888, dans les Archives italiennes de biologie, les
mémes observateurs essayent, une fois encore, de démon-

(1) Les naturalistes désignent sous le nom de plasmodes une réunion
d’étres semblables qui's’observe assez souvent a 'une des phases du
développement des protozoaires; les hématozoaires du paludisme ne
se présentant pas a I'état de plasmodes, ce nom générique ne peut pas
leur convenir.
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trer que les plasmodes sont les vrais parasites du palu-
disme, et que les plasmodes different beaucoup des para-
sites que j’al décrits.

En 1889, Celli et Guarnieri publient, dans les Annales
italiennes de l'agriculture, un travail qui faitl évidemment
suite aux mémoires précédents, bien que la signature de
Marchiafava ne s’y trouve pas.

Ce travail marque une nouvelle évolution dans les opi-
nions de Celli; les auteurs classent, ainsi qu’il suit, les
éléments parasitaires du sang palustre : 1° corps amiboides;
2° corps falciformes d’ou ils font dériver les flagella.

Nous avonsvu que, dans leurs mémoires de 1886 et 1887,
Marchiafava et Celli décrivaient comme étant les parasites
du paludisme de petits éléments amiboides, non pigmentés
(plasmodes) qui, suivant eux, n’avaient rien de commun
avec mes parasiles; ces aunteurs avaieni refusé jusqu'ici
d’admettre que les plasmodes n’étaient, comme je lai
toujours soutenu, que le premier degré de développement
des corps sphériques pigmentés. Aujourd'hui, Celli et
Guarnieri acceptent cette filiation comme démontrée, les
corps sphériques pigmentés rentrent dans la catégorie
des corps amiboides, avec les petits éléments dénués de
pigment ; dans la planche consacrée aux corps amiboides,
27 fois sur 30, les éléments sont représeniés comme étant
pigmentés.

Celli et Guarnieri reconnaissent que des vacuoles for-
mées artificiellement sur des hématies desséchées ont 66
confondues plus d’une fois avec les microcoques que Mar-
chiafava el Celli accusaient, en 1884, d'élre les agents du
paludisme ; ils reconnaissent enfin que les corps amiboides,
pigmenlés ou non, libres ou adhérents aux hématies, les
corps en croissant et les flagella ne représentent que les
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différenles phases d’'un méme parasite, probablement d’un
sporozoaire.

Il ne restait plus & Celli et Guarnieri qu’un aveu a faire,
c’'est que Marchiafava avait eu grand tort de contester
pendant si longtemps les faits avancés par moi et que les
revendications de cet observaleur au sujet des plasmodes
n’avaient plus aucune base.

Au mépris delalogique et de la vérité, Celli et Guarnieri
ont essayé encore de soutenir ces revendications. Ils veu-
lent bien reconnaitre que j'ai décril le premier les corps
en croissant et les flagella, mais, & les en croire, la plus
grande part dans la découverte des corps amiboides devrait
étre altribuée a Marchiafava, attendu que je n’avais décrit
(affirment-ils) que ceux de ces éléments qui sont libres et
immobiles. Ne pouvant pas nier que j’aie parlé de mou-
vements amiboides, Celli et Guarnieri affectent de croire
que j’en ai parlé & propos des corps en croissant, ce qui est
absolument faux. J'ailoujours ditque les corpsen croissant
étaient immobiles, et je n’ai parlé de mouvements ami-
boides qu’a propos des éléments qui sont désignés dans
mes premieres publications sous le nom de corps n° 2 et
qui ne sont autres que les éléments amiboides de Celli et
(ruarnieri.

On a pu voir (p. 19) que j’avais décrit dés 1882, non
seulement les corps amiboides libres, mais aussi ceux de
ces éléments qui adhérent aux hématies, ces derniers 61é-
ments sont décrits et figurés notamment dans un mémoire
présenté en 1882 a la Société médicale des hopitaux; il
suffit de jeter les yeux sur la planche annexée a ce travail
pour se convaincre de l'inexactitude de 'assertion de Celli
et Guarnieri. Loin de méconnaitre I'importance des élé-
ments que Celli et Guarnieri désignent sous le nom de
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corps amiboides, j’ai toujours dit que ces formes élaient
celles qui se renconlraient le plus souvent dans le sang
palustre; on voil dans mon Traité des fiévres palustres que
j’ai observé ces éléments 389 fois sur 432 cas.

Celli et Guarnieri disent avoir vu des corps en croissant
se transformer en éléments ovalaires, puis en éléments
sphériques d'ou s’échappaient des flagella. J'ai souvent
essayé desuivre les transformations des corps en croissant,
j’al vu ces éléments prendre au bout d'un temps variable
la forme ovalaire ou la forme arrondie, mais je n’ai jamais
vu les flagella s’échapper d’un élément qui, au début de
I'observation, présentait la forme en croissant.

Sans contester le fait signalé par Celli et Guarnieri, je
pense que ces auteurs se sont beaucoup trop pressés de
généraliser et de conclure que les flagella dérivaient tou-
jours des éléments en croissant. J'ai souvent observé les
flagella dans du sang qui ne renfermait pas de corps en
croissant et j’ai vu les flagella s’échapper d’éléments doués
de mouvements amiboides trés nets, appartenant sans
conteste & la premiere classe des éléments décrits par
Celli et Guarnieri.

Dans un mémoire sur les fievres estivales et automnales
publié en 1889, Celli et Marchiafava ont reconnu I'impor-
tance des corps en croissant qu'ils avaient contestée jus-
qu'alors; suivant eux, les corps en croissant ne se rencon-
traient que trés rarement dans le sang palustre, une fois
sur deux cents cas, d’aprés une note d'un de leurs précé-
dents mémoires. Aujourd’hui ces auteurs constatent que
les corps en croissant s‘observent souvent dans le sang
des malades atleints de fievres aulomnales. Pietro Canalis
avail déja appelé 'attention sur ce fait, qui est d’accord
avecce que J'avais dit de la fréquence de ces éléments chez
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les cachecliques palustres, ou du moins chez les malades
qui ont eu plusieurs rechules de figvre.

Dans un dernier fravail sur les fievres d’hiver (Rome,
1890), Celli et Marchiafava, discutant la question de savoir
si les éléments parasitaires du sang palustre appartien-
nentd une méme espéce ou & plusieurs especes, concluent
en disant qu’ils persislent & admettre ’existence d’un seul
parasite polymorphe « hypothése qui, écrivent-ils, a tou-
Jours été défendue par nous. » Ce mot fowjours paraitra
sans doute singulier au lecteur qui vient de lire le résumé
des travaux de MM. Celli et Marchiafava; je lui laisse le
soin de 'apprécier & sa juste valeur.

Si nous résumons cet historique des travaux de Mar-
chiafava et Celli, nous voyons qu’en 1884 ces auteurs
n’admettaient pas la nature parasitaire des éléments dé-
crits par moi, et qu’ils inclinaient a croire que I'agent du
paludisme éfait une espéce de microcoque.

De 1885 a 1888 Marchiafava et Celli s’efforcent de dé-
montrer que les éléments désignés par eux en 1886 sous
le nom de plasmodes sont les vrais parasites du paludisme,
et que ces plasmodes different beaucoup de mes parasites.

Enfin, en 1890, Celli, Marchiafava et Guarnieri admet-
tent 'existence de tous les éléments parasitaires décrits
par mol et, pour eux comme pour moi, ces éléments ne
représentent que les différents états d’'un méme parasite
qui est celui du paludisme.

Une conclusion s’impose, ce me semble, c’est que Mar-
chiafava et Celli sont arrivés tout simplement & vérifier,
en 1890, les fails que j’avais annoncés de 1880 a 1882.

Sternberg a publié en 1886 (The Medical Record, New-
York, 1886) un mémoire sur les parasites du paludisme
dont les conclusions viennent & 'appui de celles que nous
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venons de formuler au sujet des travaux de Marchiafava
et Celli.

Sternberg avait entrepris, en 1881,4 la Nouvelle-Orléans
des recherches pour vérifier celles de Klebs et de Tom-
masi Crudeli; il était resté dans le doute relalivement au
role assigné par ces observateurs au bacillus malariz; en
1884 Sternberg n'avait pas non plus, dit-il, beaucoup de
confiance dans le nouveau parasite que je venais de dé-
crire. Sur ces enfrefaites, il alla & Rome, il vit dans le la-
boratoire de Marchiafava les éléments parasitaires dont
J'avaissignalé |'existence elil revint en Amérique convaincu
que ces parasitesnouveaux élaient bien ceux du paludisme;
il ne tarda pas a les retrouver lui-méme dans le sang des
palustres américains.

Sternberg ne met pas en doute que les plasmodes soienl
les mémes éléments que ceux décrits par moi dans mes
premiers {ravaux sous le nom de corps n°® 2.

Golgi a publié plusieurs mémoires sur les parasites du
paludisme, el il a éludié tout particulierement les formes
segmentées.

Dans un travail publié en 1886 (Archives italiennes des
sciences médicales), Golgi donne les premiers résultats de
ses recherches qui, faites & Pavie, ont porté principale-
ment sur des malades atteints de fievre quarte. Golgi
annonce qu'il a retrouvé dans le sang de presque tous ses
malades les corpuscules hyalins, doués de mouvements
amiboides, qui sont décrits dans mes premiers travaux
sous le nom de corpsn® 2, et ilreconnail que les plasmodes
de Marchiafava et Celli ne representenl que le premier
degré de développement de ces éléments. Les figures
jointes & ce mémoire ne laissent aucun doute sur I'identité
des éléments observés a Pavie et de ceux décrits par moi;
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les corps hyalins doués de mouvements amiboides, les corps
en croissant ou ovalaires sont exaclemenl représentés.

Golgi insiste beaucoup sur la forme en rosace. L’élément
parasilaire se segmente régulierement, tandis que les
grains pigmentés se réunissent vers la partie centrale; les
segments se désagregenl, prennent I'aspect de corpuscules
arrondis et, devenus libres, se transforment en corps sphé-
riques amiboides. Les corps en rosace représenteraient
par conséquent un des modes de multiplicalion des élé-
mentis parasilaires.

Golgi a conslaté chez la plupart de ses malades un rap-
port direct entre la quantilé des parasites el l'intensité
de la fievre.

Des ponctions faites dans la rate aux différents stades
des acces de fievre lui ont permis de constater que la
quantité de parasiles était bien plus grande dans le sang
de la rate que dans le sang périphérique.

Dans un mémoire qui a paru dans les Archives italiennes
des sciences médicales en 1889 et qui a pour titre : Du
développement des poarasites du paludisme dans la fiévre
tierce, et dans un travail plus récent publié dans les Ar-
chives italiennes de binlogie, t. XIV, fasc. 1-11I, Golgi expose
les différences qui existent d’aprés lui entre les parasiles
de la tierce et ceux de la quarte. Ces différences peuvent
se résumer ainsi qu’il suit:

Le parasile de la tierce accomplit son évolution en deux
jours, celul de la quarte en (rois jours.

Les corps amiboides de la tierce ont des mouvements
beaucoup plus vifs que ceux de la quarte.

Les parasites de la tierce donnent lieu facilement et
rapidement & la décoloration des hématies auxquelles ils
s’altaquent, tandis que dans la fidvre quarte les hémalies
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envahies par les parasites gardent, presque jusquau
moment ou la destruction est complele, leur coloration
caraciérislique.

Dans la quarte, les globules du sang malades ont une
tendance marquée & se rétracler, landis que dans la tierce
les globules malades ont souvent des dimensions supé-
rieures a celles des globules sains.

Dans la tierce, le protoplasma des parasites est trés
iransparen!, les contours sont peu marqués; dans la
quarte le protoplasma parait moins délicat, et les con-
tours des parasites sont plus nets.

Dans la quarte, le pigment se présente sous la forme de
grains ou de batonnets plus gros que dans la tierce: la
teinte du pigment serait aussi un peu différente.

Enfin, et c’est 1a ce qui conslitue la différence princi-
pale, la segmenlation des éléments en rosace ne se fait pas
de la méme maniére dans la tierce et dans la quarte. Dans
la tierce le nombre des corpuscules arrondis qui naissent
de la segmentalion des éléments pigmentés esl plus grand
que dans la quarte.

La figure 6, empruntée & Golgi, fail bien ressorlir celte
différence; le nombre des segments serail & peu prés
deux fois plus grand dans la tierce que dans la quarte.

Dans la quotidienne on rencontre {antél les parasites
de la tierce, tanlot ceux de la quarle, ce que Golgi explique
en admetlanl que la quolidienne ne représente pas un type
a part, mais seulement une forme compliquée de la tierce
ou de la quarle, double tierce ou triple quarte. Cette hy-
pothese sera difficilement admise par les cliniciens, sur-
tout par ceux qui ont exercé dans les pays chauds, od la

quotidienne est de beaucoup la plus commune des inler-
mittentes.
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Les corps en croissant se rencontreraient, d’aprés Golgi,
dans les fiévres de type irrégulier; je les ai rencontrés bien
souvent pour ma part dans des fievres intermittentes ré-
gulieres.

Golgi a réussi & observer les flagella et il a constaté
que ces éléments ne se montraient dans le sang qu’au

A —1,2,8, 4 Segmentation d’un élément pigmenté dans la fievre tierce. On
voit encore le contour de I'hématie dans les figures 1 et 2. Dans la figure 4,
la séparation des corpuscules provenant de la segmentation est compléte.

B—1,2, 38, 4. Segmentation d’'un élément pigmenté dans un cas de fievre
quarte. Dans la figure 4, la séparation des corpuscules provenant de la
segmentation est compléte.

moment des acces fébriles et quelques heures avant ces
acces.

Nous verrons plus loin qu'un certain nombre d’obser-
vateurs italiens ont admis apres Golgi 'exislence de plu-
sieurs especes de parasites du paludisme.

Il est & remarquer que quelques-uns des auteurs qui
défendent la théorie de Golgi sont beaucoup plus affirma-
lifs que lui; Golgi, lout en admettant plusieurs variétés
de parasites n'a jamais affirmé, que je sache, qu'il s’agis-
sait de parasites appartenant & des espéces absolument
dislinctes, sans rapport entre elles. Il résulte méme d’un
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passage du dernier travail de Golgi (Archives italiennes de
biologie, 1890) que cet observateur admet la possibilité
du passage d'une forme de parasites a I'autre.

En 188%, Councilman et Abbot avaient mis en doute la
nature parasilaire des éléments décrils par moi; leursre-
cherches avaient été faitessur le cadavre, c’est-a-dire dans
de trés mauvaises conditions au point de vue de 'examen
de parasites qui se déforment rapidement apres la mort.

En 1887, dans une communication a la Société patho-
logique de Philadelphie, Councilman annonce qu’il a
réussi a trouver des hématozoaires chez tous les palustres
qu’il a eu I'occasion d’examiner (Fortschriite der Medicin,
1888, n° 12; planches V et VI).

Dans une premiére série de recherches faites sur le sang
obtenu par la piqire du doigt, Councilman a constaté
I'existence des flagella 11 fois sur 80.

Dans une deuxiéme série, 'examen a porté sur du sang
extrait directement de larate, et les flagella ont élé trouvés
16 fois sur 21 malades. C’est 1a un résullal tres remar-
quable et qui montre bien qu'on ne saurait arguer de la
rareté des flagella dans le sang périphérique, pour con-
tester 'importance de ces éléments.

D’aprés Councilman, les corps en croissant et les corps
ovalaires qui en dérivent ne s observeraient que chez les
malades atteints de cachexie palustre; les formes segmen-
tées, pendanit la période de frisson des acces de fievre
intermil{ente.

Enfin Councilman constate que 1'action des sels de qui-
nine, trés nette sur les éléments amiboides et sur les fla-
gella, est beaucoup moins efficacesur les corps en croissant,

ce qui est conforme & ma propre observation (Traité des
fi¢vres palustres, p. 201).
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Les travaux de W Osler sont, comme ceux de Sternberg
et de Councilman, confirmalifs des miens; comme ces der-
niers observateurs, W Osler accueillit tout d’abord mes
descriptions des parasiles du paludisme avec un grand
scepticisme, et en particulier celles des flagella; I'exis-
tence de pareils éléments dans le sang lui semblail, dil-il,
invraisemblable; il entreprit cependant des recherches de
controle et il ne tarda pas & se convaincre de l'exactitude
de mes descriptions (Communic. & la Soc. pathol. de
Philadelphie. The British Med. Journ., 1887).

Sur 70 malades atteinls des différentes formes du palu-
disme, W Osler a réussi a retrouver 63 fois les hémato-
zoaires ; les observations négatives s'expliquent d’ailleurs
par ce fait, que les malades qui en sont 'objet avaient
été soumis & la médication quinique.

Dans les formes aigués du paludisme W Osler a
rencontré surtout les petits éléments hyalins, doués de
mouvements amiboides el souvent pigmentés qui sont
désignés dans mes premiers travaux sous le nom de
corps n° 2.

Les corps en croissant ont été trouvés presque loujours
chez des individus atleints de cachexie palustre ou du
moins de fievre intermittente récidivée. Les flagella ont
é1é notés dans 7 cas (6 chroniques, 1 aigu); la forme
segmenlée ou en rosace dans 6 cas.

Les figures ci-jointes (fig. 7) empruntées au travail
de W Osler ne permettent pas de douter de l'identité
des éléments parasitaires observés par W Osler el
par moi.

Au point de vue de la relation des parasites avec les
acces de fievre, W Osler est arrivé aux mémes conclu-
sions que moi; c'est avant les accés et ala période initiale
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des acces que les éléments parasitaires se trouvent en plus
grand nombre dans le sang; celte régle comporte des
exceptions.

La quinine fait disparaitre les éléments parasilaires,
plusrapidement dans les formes aigués que dans les formes
chroniques.

Dans une deuxieme communication & la Société patho-
logique de Philadelphie en 1887, W Osler confirme ses

Fig. 7. — Quelques aspects des éléments parasitaires du sang palustre,
d’aprés W. Osler.

A, B, C, hématies auxquelles sont accolés des corps sphériques pigmentés
de petit volume. — D, E, corps sphériques pigmentés avec des flagella.
— F, G, H, corps en croissant. — I, K, corps ovalaires.

premieres conclusions et il appelle I'attenlion sur la con-
cordance remarquable qui existe entre les descriptions des
auteurs qui onl étudié les hématozoaires du paludisme dans
les différentes contrées du monde.

W Osler a noté moins souvent que Councilman 1'exis-
tence des flagella, mais il n'a pas examiné le séng re-
cueilli direclement par ponction dans la rate, comme l'a
fait Councilman.

W Osler a constaté que les éléments amiboides qui
adheérent & des hématies peuvent se détacher et devenir
libres dans le sang; c’est un des arguments que j’ai fait
valoir pour soutenir que ces parasites sont seulement ac-
colés aux hémalties, qu’ils dépriment d’ailleurs plus ou
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moins au point d’adhérence, et non inclus dans les héma-
ties comme le veulent quelques auteurs.

Maurel, qui a fait de nombreuses recherches sur les
microorganismes de l'air, de I'eau et du sol des contrées
marécageuses, avail d’abord mis en doute I'existence de
mes hématozoaires, qu’il navait pas réussi & retrouver.
A la fin de ses Recherches microscopiques sur ['étiologie du
paludisme (Paris, 1887), Maurel déclare qu’il est aujourd’hui
convaincu de I'existence de ces parasites.

Dans un mémoire lu a la Sociélé de pathologie de New-
York en 1888, James dit avoir constalé l'exislence des
hématozoaires 34 fois sur 35 palustres examinés.

James a recherché vainement, dans le sang d’un grand
nombre de malades non entachés de paludisme, des élé-
ments parasitaires analogues & ceux des palusires; aussi
insisle-t-il sur I'importance de la recherche des héma-
tozoaires au point de vue du diagnostic.

Cet observaleur a toujours rencontré les corps en crois-
sant dans les formes chroniques du paludisme et les corps
segmentés pendant les paroxysmes fébriles; il donne
comme démontrées les propositions suivantes :

1° On trouve d’une fagon constante dans le sang des
palustres les éléments parasitaires qui ont ¢1é décrits sous
le nom d’hématozoaires du paludisme;

2° Les corps en croissant ne se rencontrent que dans
les formes chroniques du paludisme;

3° Les formes segmentées s observent seulement avant
el pendant les paroxysmes;

4° Sous l'action de fortes doses de quinine les éléments
parasitaires disparaissent rapidement du sang & I’exception
des corps en croissant.

On voit que Councilman, W Osler et James sont
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d’accord pour altribuer spécialement les corps en crois-
sant 4 la cachexie palusire; en tant que régle générale,
cela est conforme 3 mon observation, mais je pense que
James en particulier a formulé cette régle d’une fagon
trop absolue.

Vandyke Carter a consfaté aux Indes I'exislence des
hématozoaires dans le sang d’'un grand nombre de pa-
lustres. Je regrette de n’avoir pas réussi & me procurer le
travail original de Vandyke Carter

Evans, chirurgien & 'hopital de Mandalay, a retrouvé
dans le sang des palustres les petits éléments hyalins, gé-
néralement pigmentés, qui vivent & 1'état libre ou bien a
I'état de parasites des hémalies (Communic. a la Société
clin. de Londres, 1888).

Soulié a réussi & constaler dans le sang des palusires,
& Alger, la présence des parasites et notamment des corps
pourvus de flagella. Au sujet de ces derniers éléments
Soulié sexprime ainsi:

« I est impossible de ne pas élre convaincu, lorsqu on
les a bien vus une fois, de leur existence et de leur nature
vivante et parasitaire. C'est un {rés curieux spectacle que
de contempler ces longs bras s’agilant avec lant de vigueur
autour de la sphere qui les supporte, capables de tirailler
et de donner toutes les formes & un ou plusieurs globules
situés dans le voisinage. Quelquefois un des flagella se
délache et poursuil sa marche en tire-bouchon dans le
sérum, écartanl les globules qu'il trouve sur son pas-
sage: 1l revét la forme d’un spirille ou d’un spirochate.
Au bout de quelques heures, & la température de 15° a
20° C., les mouvements se ralentissent et finissent par
cesser. De méme que les corpuscules en croissant, ils
se colorent mal sous I'action des couleurs d'aniline. »
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(Comptes rendus de la Sociélé de biologie, 1888, p. 168).

Soulié ajoute, il est vrai, que 'examen du sang a élé
souvent négatif.

Il est difficile de s'entendre sur la portée de ces mots :
examen négatif, quand il s’agit des parasites du paludisme.
Le résultat de 'examen dépend, pour une grande part, de
I'habitude qu'on a de celte recherche, et du temps quon
y consacre. Il m’est arrivé bien souvent de trouver des
éléments parasitaires, et parfois en grand nombre, dans
des préparations de sang doni 'examen m’avail été signalé
comme négatif. |

Les hématozoaires se dissimulent facilement au milieu
des hémalies, surtoul au début de ’examen des prépara-
tions, lorsque les hémalies sont empilées; il est donc né-
cessaire que ’examen soit prolongé et quon y revienne a
plusieurs reprises.

I1 faut tenir grand compte aussi de I'état du malade et
du traitement qu’il a suivi. Nous avons vu que c¢’était un
peu avant les acces el au débul de ces acces qu'on avait
le plus de chances de rencontrer les parasites du palu-
disme dans le sang périphérique.

Dans un nouveau travail (Bulletin méd. de I'Algéree,
1 avril 1890), Soulié dit que sur trente malades atteinis
de paludisme examinés par lui, pendant les mois d’octobre
et de novembre 1889, les hématozoaires ont été trouvés
quatorze fois et il ajoute que beaucoup de malades n’ont
été examinés qu’une seule (ois, aprés un traitement par les
sels de quinine, ce qui explique le nombre encore assez
élevé des cas dans lesquels I'examen du sang a 6t6 négalif.

En Russie, Metchnikoff, Sacharoff el Bartoschewitsch
ont réussi & retrouver les hématozoaires du paludisme;

de plus, Danilewsky et Metchnikoff oni signalé I'existence
 LAVERAN. 3
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de parasites analogues dans le sang de différents animaux
et spécialement de cerlains olseaux; nous reviendrons sur
cette question dans le chapitre suivant.

Sacharoffa conslaté I'existence des hématozoaires chez
presque tous les paluslres qu’il a examinés. 1l décrit les
cing formes suivantes (Communic. d la Sociélé de médecine
de Tiflis)

1° Corpuscules arrondis ou de forme irréguliére a con-
tours peu accentués, doués de mouvements amiboides,
inclus dans des hématies ; le contour seul de ces éléments
se colore parla solution concentrée de bleu de méthyléne;

2° Mémes éléments renfermant, dans les formes perni-
cieuses surtout, de nombreux grains de pigment; le bleu
de méthyléne colore ces éléments dans leur lolalité;

3° Mémes corpuscules libres dans le sang, pigmenteés,
présentant quelquefois la segmentation en rosace; les cor-
puscules résultant de la segmentation peuvent s’'introduire
dans les hématies et donner naissance aux formes n° 1;

4° Forme en croissant ou ovalaire, pigmentée ; Sacharoff
note, lui aussi, que cette forme est parliculierement fré-
quente dans la cachexie palustre et qu'elle résiste plus que
les autres & la médication quinique;

5° Hématozoaires avec des flagella animés de mouve-
ments énergiques.

En 1889, Sacharoff a publié sous ce titre : le Paludisme
sur le chemin de fer de Transcaucasie, un opuscule en
langue russe qui est intéressant, surlout & cause des pho-
tographies microscopiques joinles au texte. Plusieurs de
ces photographies représentent exaclement les corps en
croissant el méme les corps sphériques adhérenls aux
hémalies.

La thése de Khenzinsky intitulée : Contributions ¢ Iétude
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des microorganismes du paludisme (Odessa, 1889), mérile
d’étre signalée dans cet historique; une planche repré-
sentant différents aspects des hématozoaires du paludisme
est jointe & ce travail.

Enrique Morado et Tomds Coronado ont retrouvé a la
Havane I’hématozoaire du paludisme avec ses différentes
formes : corps en croissant, corps sphériques et flagella.
(Cronica medico-quirurgica de la Habana, octobre 1889.)

Dans un travail, publié en 1890 dans le méme journal.
Tomés Coronado étudie d’abord les altérations qui se pro-
duisent dans le sang normal aprés sa sortie des vaisseaux,
altérations qui, dil-il, sont trés marquées a la Havane en
raison de la température élevée de 'atmospheére, et il mon-
tre trés bien que ces altérations ne peuvent pas étre con-
fondues avec celles qui sont produites par la présence des
hématozoaires. T. Coronado décrit ensuite I'nématozoaire
du paludisme.

Sur 71 malades atteints de fievre palustire qui ont été
examinés par lui, les corps sphériques ont été rencontrés
36 fois, les corps en croissant 29 fois, les flagella 11 fois,
ces derniers toujours associés aux corps sphériques.

T. Coronado signale des corpuscules mobiles, libres
dans le sérum, qui seraient des formes embryonnaires
des hémalozoaires. La nature parasilaire de ces corpus-
cules ne parait pas bien élablie. Des corpuscules mobiles
analogues & ceux décrits par Coronado se montrent sou-
vent dans le sang des malades alteints d’affections étran-
geres au paludisme ou méme d’individus sains (V ch. ).

T Coronado conclut de ses recherches qu’il n’existe
pas plusieurs especes d’hématozoaires donnant lieu aux
différentes variétés cliniques du paludisme, mais un seul
hématozoaire polymorphe.
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I’hémalozoaire du paludisme aurait été retrouvé €ga-
lement & I'ile Maurice par Elie Anderson et & Hong-Kong
par J.-M. Atkinson.

Pietro Canalis a publié, depuis 1889, plusieurs fravaux
intéressants sur les hématozoaires du paludisme.

Sur 63 palustres examinés avec grand soin et a des in-
tervalles souvent trés rapprochés a I'hopital militaire de
Rome, les hématozoaires du paludisme ont éte rencontrés
dans tous les cas et jamais ils ne se sonl montrés dans le
sang des individus atteints d’affections étrangeres au pa-
ludisme.

P Canalis admel avec Golgi que les parasites du palu-
disme présentent une évolution différente dans la tierce
et dans la quarte; il cherche, en outre, & démontrer qu'il
exisle une troisiéme variété & laquelle il donne le nom
de variété des corps semi-lunaires, de la forme la plus
caractéristique de 1'évolution de ces parasites. Cette der-
niére variété se rencontrerait dans les fievres quotidiennes
a acces prolongés ou subinirants, dans les continues pa-
lustres pouvant produire rapidement la cachexie, dans
certaines fiévres pernicieuses, dans les fievres irréguliéres.

D’apres P Canalis, le cycle de développement de cette
troisieme variété peut se diviser en quatre phases: corps
amiboides, corps semi-lunaires ou ovoides, corps arrondis
et flagella, corps segmentés. Les corps semi-lunaires se
développent dans les hémalies aux dépens des corps ami-
boides; ils se transforment en corps ovalaires puis en
corps sphériques d’oli émergent les flagella. Les formes
semi-lunaires ne se présentent ordinairement dans le sang
qu'apres des accés répélés, du 15° au 30° jour apres le
premier accts. Une seule fois, P. Canalis a trouvé ces 616-
ments dans le sang au 7° jour de la maladie.
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Parmi ces phases d’évolution, il n'y en a qu'une de
caractéristique : les corps en croissant. P Canalis avoue
qu'a la premiere phase (corps amiboides) la {roisiéme va-
riété qu’il cherche a faire admettre ne se distingue pas des
deux autres; les flagella ne sont pas non plus particuliers
a cette variété; enfin, I'auleur qui admet que les corps
en croissant, apres s’éire transformés en corps sphériques
peuvent subir la segmentation ou sporulation, ne dit pas
en quoi cette segmentation differe de celle qu’on observe
dans la tierce et la quarle.

Il est & noter que P Canalis n’a pas vu se produire cetle
segmentation pendant le cours d’une observation micro-
scopique et que c’est par induclion qu’il a é1é conduil &
I'admettre.

Reslent les corps en croissant, qui assurément sont tres
caractéristiques. Ces corps se rencontrent-ils toujours
dans certaines formes cliniques du paludisme & ’exclusion
des aulres? C’est 13 une question que nous examinerons
plus loin.

Feletti et Grassi (Sur les parasites du paludisme, Calane,
1889 et Riforma medica, mars 1890), ont réussi a retrouver
a Calane les hémalozoaires du paludisme, et ils n’hésitent
pas & reconnaitre que les éléments décrils par moi sont
bien des parasites; fait d’autant plus intéressant que le-
professeur Grassi s’était montré d’abord peu favorable a
celte maniére de voir. Feletli et Grassi, en modifiant les
méthodes de recherches employées jusqu’ici, disent avoir
constaté I'exisience d’un noyau dans l'intériear des corps
sphériques; ils proposent de donner aux plus pelits de ces
corps le nom d’amibules et celui d'amibes aux autres. Le
noyau des corps amiboides est volumineux et le plus sou-
vent excentrique, il ressemble & celui qu'on trouve dans
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beaucoup de rhizopodes. Dans le noyau se trouve un nu-
cléole. Feletti et Grassi n’indiquent pas les nouvelles mé-
thodes d’observation qu'ils ont employées.

Les corps semi-lunaires contiendraient également un
noyau avec un nucléole.

D’apres Feletti et Grassi, il faudrait distinguer au moins
deux especes d'hématozoaires du paludisme : la premiére
donnant lieu aux fiévres réguliéres et la deuxiéme aux
fievres irréguliéres. Les parasites des fievres irréguliéres
seraient caraciérisés surtout par la forme en croissant,
comme l'avaient déja dit Golgi et Pietro Canalis. Feletti et
Grassi auraient noté, dans tous les cas de fievre étudiés a
Catane depuis le mois de septembre 1889, une différence
trés nette enire ces deux espéces de parasites; jamais les
corps en croissant n auraient été rencontrés par eux dans
la lierce, ni dans la quarte.

Felelti et Grassi ont di voir & Catane, comme on le voit
partout, des fievres qui changent de type el qui, apres
avoir été continues ou quotidiennes prennent le type
quarte; il faudrait admettre que, dans ces cas, qui sont
tres fréquents, les deux variétés de parasites coexistent
dans le sang.

Au dire de ces auteurs les flagella ne représenteraient
qu'une phase d’altération des hématozoaires. Felelti et
Grassi reconnaissent cependant qu’on peut constater
I'exislence des flagella dans le sang de certains malades
quelques instants seulement aprés que le sang est sorli
des vaisseaux.

Les recherches de E. Antolisei et Angelini sont, sur la
plupart des points, confirmatives de celles de Golgi et de
Pietro Canalis (Riforma medica, janvier 1890 et Archivio
italiano di clinica medica, 1890).
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L’ hématozoaire de la quarte est, d’apreés ces observaleurs,
le mieux caractérisé des parasiles du paludisme, celul
dont I'évolulion est la plus réguliére et par suite le plus
facile a étudier.

Le premier jour de V'apyrexie on trouve dans le sang
des malades atteints de fievre quarle des corps sphériques
pigmentés; le deuxiéme jour ces éléments devenus plus
grands se rencontrent dans les hémalies, ou libres dans
le plasma, mais les éléments libres sont plus rares que
dans la lierce.

Le jour de l'accés, des formes segmentées se montrent
dans le sang, six, huit, ou dix heures avant le début de
Tacces.

Pendant 'acces fébrile 'exumen dusang révele surtout
des corps amiboides sans pigment, les corps segmeniés
deviennent de plus en plus rares; Antolisei n'a pas cons-
taté la transformation en corps amiboides des spores pro-
venant de la segmentation.

La sporulation serait la cause déterminante de l'acces
de fievre qui, d'apres Antolisei, est d’autant plus fort que
les formes en voie de segmentation sont plus nombreuses.

Dans aucun cas de fievre quarte, Antolisei n’a rencontré
les corps en croissant, ni les flagella.

S’il existe dans le sang deux générations de parasites
dont 'une est plus vieille d’un jour que I’'aulre, on a une
double quarte; irois générations peuvent produire une triple
quarte, c’est-d-dire une fievre ayant les apparences d’une
quotidienne, mais il est rare, d’aprés Antolisei, que la
quotidienne soit due & cette transformation de la quarle.

Dans certaines fiévres subcontinues on pourrait ren-
contrer les mémes élémenls parasilaires que dans la
quarle.
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Les formes parasitaires que I'on rencontre dans le sang
des malades atteints de fiévre tierce sont complexes et
bien plus difficiles & interpréter, d’aprés Antolisei, que
dans la quarte. Dans beaucoup de cas, écrit cet auteur,
on a trouvé des éléments qu'on ne prévoyait pas el qui
ne semblaient pas étre en rapport avec le cycle fébrile o
se faisait I’observalion; dans un cerlain nombre de cas de
tierce il a élé impossible, malgré des examens répétés du
sang, de trouver des corps segmentés.

Dans les heures qui suivent un accés de fievre tierce on
observe en général des corps amiboides, avec ou sans
pigment, libres ou inclus dans les hémalies. Dans le jour
d’apyrexie les corps pigmentés se montrent de plus en
plus grands et nombreux. C’est huit & dix heures avant
Pacces que ces éléments s’observent en plus grand nombre
dans le sang.

Les flagella ont été rencontrés souvent dans le sang des
malades atteints de fievre tierce.

Dans les corps segmentés de la tierce le nombre des
spores est plus grand que dans ceux de la quarte ainsi
que Golgi l'avait indiqué.

Antolisei admet que la plupart des fitvres quotidiennes
sont produiles par les hémalozoaires de la lierce, mais il
ne croit pas qu'on puisse conclure, de 'observation des
fails, & I'exislence de deux généralions de parasiles qui
viendraient a maturalion & vingt-quatre heures d'inter-
valle.

Les principaux caracléres des hématozoaires des fidvres
irréguliéres seraient les suivants : au début de infection
provoquée par cette variété de parasites on ne trouve sou-
vent dans le sang, au moins dans le sang périphérique,
que des corps amiboides; au bout d'un lemps variable
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apparaissent les corps en croissant; on ne peut pas tou-
jours altendre I'apparilion de ces éléments; la fidvre de-
venant menacante, on est obligé de donner des sels de
quinine. Les malades peéuvent avoir plusieurs rechutes de
fitvre sans qu’on voie apparaitre les corps en croissant qui
finissent cependant par se montrer et qui caractérisent
seuls cette variété de parasites (Antolisei et Angelini).

Lorsquon n’observe dans le sang que des corps ami-
boides il est impossible de dire s’il s'agit d’une tierce,
d'une quarte ou d’'une fievre irréguliére.

Les corpsen croissant proviennent des corps amiboides ;
la sporulation se fait comme pour les autres variétés par
des corpuscules arrondis (P Canalis). De ces spores pro-
viennenl les amibes qui recommencent une génération de
parasites.

Les amibes & un certain point de leur développement,
au lieu de suivre I'évolulion commune aux aulres formes
voisines et de se reproduire avec la forme arrondie, pren-
nent la forme semi-lunaire. Il n’y a pas d’observation di-
recte qui montre le passage d’'une amibe avec ou sans
pigment a la forme semi-lunaire, mais on a de nombreuses
raisons de croire que les choses se passent ainsi (Antolisei
et Angelini).

Les corps semi-lunaires prennent la forme ovalaire, puis
la forme arrondie et de cetle forme arrondie s’échappent
souvent des flagella, Antolisei et Angelini n’ont pas vu
les tlagella devenir libres.

Les autres processus qu'on rencontre dans les formes
semi-lunaires sont :

1° Le bourgeonnement, qui pourrait se produire sur les
formes en croissant, les formes ovalaires ou rondes;

2° La désagrégation (morl); le protoplasma est réduit
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en fragments irréguliers, hyalins, & simple contour;
3° La sporulation. Elle se fait comme dans la quarte.
Le pigment s'accumule au centre; bientol le corps sphé-
rique se segmente et donne naissance & des corpuscules
arrondis & double contour au nombre de 8, 10, 12.

Ces corps en voie de sporulation ne sont pas trés com-
muns dans le sang périphérique, les organes internes
seraient leur siége de prédileclion.

Lorsque le sang d’un malade atteint de fievre palustre
irréguliere ne montre que des corps sphériques, on peut
élre sir quau bout d’'un temps variable on trouvera chez
ce mémemalade,lors d’'unerechute, les corps en croissant.
(Antolisei et Angelini.)

La quinine fait disparaitre du sang les corps amiboides,
mais non les corps en croissant qui persistent pendant un
lemps variable.

Les flagella ne représenteraient pas une phase néces-
saire des corps en croissant, mais seulement une phase
accidentelle.

Dans un autre {ravail (Riforma medica, avril 1890), An-
tolisel écrit & propos de la variété d'hematozoaires carac-
lérisée par les corps en croissant : « La biologie et la
morphologie de cet élre varient avec I'inlensilé de l'infec-
tion qu'il provoque, avec la saison dans laquelle I'infection
a lieu et avec les conditions individuelles des malades qui
en sont atteints. »

Les caractéres différentiels atlribués par Antolisei et
Angelini aux {rois espéces d'hématozoaires qu'ils admet-
tent, manquent, comme on voit, de précision.

C.Terni et G. Giardina (Rivista d'igiene e sanita pubblica,
16 mai 1890) ont examiné le sang de quatre-vingt-cing
malades & I'hopital mililaire de Rome pendant les mois
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d’octobre, novembre et décembre 1889. Dans la plupart
des fievres irrégulieres et des cachexies palustres ces
observateurs ont trouvé les corps en croissant, ce qui
viendrait & 1'appui des idées émises par Golgi et Pietro
Canalis.

Terni el Giardina ont observé les flagella vingt-cinq fois
sur quatre-vingt-cinq cas; ils ont constalé, comme je 'avais
fait, que les flagella se trouvent de préférence dans le sang
chez les individus en imminence d’acces et qu’ils sont
toujours associés aux corps sphériques.

A. Bignami a étudié la répartition des élémenls parasi-
laires dans les différents organes des sujets morts d’acces
pernicieux (Accad. med. di Roma, Anno XVI1, 1.V, sér. 2);
il est arrivé aux conclusions suivantes : les parasites se
trouvent toujours en beaucoup plus grand nombre dans
les artérioles et dans les capillaires que dans les vaisseaux
de moyen ou de gros calibre. Les formes adultes des pa-
rasites et les corps en voie de segmentation onl une grande
tendance & s'accumuler dans quelques réseaux capillaires,
spécialement dans ceux du cerveau, des poumons, de la
rate, de la moelle des os, du foie, de I'inteslin; dans quel-
ques cas de fievre pernicieuse avec accidents cholériformes
le réseau capillaire de I'intestin était plus riche en para-
sites que fous les autres organes. Les corps en croissant
et ovalaires sont plus abondants dans la rate et dans la
moelle des os que partout ailleurs.

Les parasites s’accumulent 13 ott la circulalion est diffi-
cile, comme dans les capillaires cérébraux et ils détermi-
nent, d’aprés Bignami, des lésions endothéliales qui con-
tribuent encore 4 augmenter la géne de la circulation.
Dans les veines, les parasites (formes amiboides) sont sou-
vent accolés a la paroi comme les leucocytes.
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La perniciosité, comme le fait remarquer justement
Bignami, coincide loujours avec une abondance trés grande
de parasites, mais ces parasiles, quoique en nombre tres
grand dans les viscéres, peuvent se montrer assez rares
dans le sang obtenu par la piqure du doigt.

La recherche des parasiles du paludisme sur le cadavre
est difficile, attendu que ces parasiles se déforment rapi-
dement et se confondent avec les leucocyles mélaniferes;
cetle confusion a été faite par tous les auteurs qui, avant
moi, ont étudié les lésions anatomiques du paludisme.
Bignami a pratiqué ses autopsies quelques heures seule-
ment apres la mort, ce qui explique qu’il ait pu relrouver
encore les parasites avec leur aspect caracléristique.

Pour I'étude des hématozoaires dans les tissus pris sur
le cadavre, A. Bignami recommande :

1° Comme moyen de fixation : I'alcool absolu et la solu-
tion de sublimé a1 p. 100 a laquelle il ajoute 0,75 p. 100
de chlorure de sodium et 0,50 & 1 p. 100 d’acide acélique;
les piéces restent dans ce liquide un quart d’heure a quel-
ques heures, suivant leur volume.

2° Pour la coloration des coupes : la solution aqueuse
de safranine, la solulion de bleu de méthyléne avec
1 p. 10000 de potasse, la vésuvine en solulion aqueuse,
le brun de Bismarck et le rouge Magenta de Grubler. Ces
deux dernitres substances colorantes sont celles qui ont
donné les meilleurs résultats.

Les auteurs allemands avaient accueilli tout d’abord
avec beaucoup de faveur le bacillus malariz de Klebs et
Tommasi Crudeli au détriment de mes hématozoaires;
les travaux récents de Paltauf, de Kahler, de Plehn, de
Bamberger, de Quincke, sont confirmalifs des miens.

Paltauf a retrouvé dix fois sur dix les hématozoaires du
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paludisme el Kahler cinq fois sur cing (Société de médecine
de Vienne, 20 décembre 1 889)

Bamberger a constaté la présence de ces parasites
chez tous les palustres qu’il a examinés et jamais il n'a
renconiré d’organismes semblables chez les individus
atteinls de maladies étrangeres au paludisme (Sociéié de
médecine de Vienne, 2 mai 1890).

Plehn (Société de médecine de Berlin, 5 mars 1890) a
observé les hématozoaires du paludisme dans le sang de
plusieurs malades qui avaient contraclé la fievre inter-
mittente en Allemagne, et notamment dans le sang d’un
ouvrier qui avait pris la fiévre aux environs de Potsdam.
Plehn, qui a constaté que ces hématozoaires ne se rencon-
traient jamais en dehors du paludisme et qu’ils disparais-
saient sousl’influence dela médication quinique, ne met pas
en doute qu’ils soient les agents pathogénes du paludisme.

Quincke (Kiel, 1890) a eu l'occasion d’examiner huit
malades atteints de fievre palusire; six de ces malades
avaient travaillé au creusement du canal de la mer du
Nord & la Baltique, les deux aulres venaient de la région
inférieure de I’Elbe et de Kiel. Dans un cas seulement la
fievre était quotidienne, dans les autres cas elle avail le
iype tierce. Chez ces hnit malades, 'examen du sang a
révélé 'existence des hématozoaires du paludisme.

Quincke n’a pas constaté les rapports constants qui
existeraient d’apres Golgi entre la nature des._éléments
parasitaires du sang et le type fébrile. Il fait remarquer
qu’on observe souvent dans le sang des palustres des alté-
rations pseudo-vacuolaires des hématies qui n’onl rien a
voir avec les parasites du paludisme et qui se montrent
d’ailleurs dans un grand nombre de maladies et méme
dans le sang des individus sains.
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Les travaux de Plehn et de Quincke §0n
bien qu’ils ne soient basés que sur un petit nom
il élait utile de constater que la fiévre intermitte
aux environs de Potsdam ou de Kiel s’accompagne de la
présence dans le sang des mémes parasites que les fiévres
d’Algérie et des pays chauds.

Pfeiffer a retrouvé également les hématozoaires du pa-
ludisme (les Protozoaires pathogénes, 1éna, 1890).

{ intéressants,
bre de faits,
nte prise

Aux nombreux travaux résumés ci-dessus qui, tous, a
part quelques divergences sur des points secondaires, con-
firment les miens, on n en peul opposer qu'un trés petil
nombre dont les conclusions soient différenles.

A l'appui de P'opinion émise par Klebs et Tommasi
Crudeli sur I'existence d'un bacillus imalarie, un seul tra-
vail a été publié depuis 1882, celui de Schiavuzzi.

Le % avril 1886, Tommasi Crudeli annoncait & I’Aca-
démie de médeeine de Rome que B. Schiavuzzi avait
réussi & obtenir des cultures pures d’'un bacille recueilli
dans l'air des marécages qui avoisinent Pola en Istrie, et
que ce bacille élait identique a celui qui avait 6té préce-
demment décrit par Klebs et par lui-méme.

Une nouvelle communication élait faite a ce sujet a
I'Académie de médecine de Rome dans la séance du
3 f:lécembre 1886 enfin le professeur Ferdinand Cohn,
qui avail suivi & Pola les recherches de Schiavuzzi,
Publiailt(g, résultat de ces recherches en 1888, dans son
journal (Beitrdge zur Biologie d - A

Le bacille is{)lé par Sclligavjze;i o nzen, 1885}
des régions palustres sous Ig f. e l? sl
mobiles, réfractant fortemet?t 101’;116 fie spores ovalaires,
des animaux inoculés et dans ?esulr'mé're; o 1e cOpS

Iquides de cullure, il
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se développerait en longs filaments d’abord homogénes,
puls segmentés transversalement.

A Tappui de l'assertion que ce bacille est I'agent du
paludisme, on est quelque peu étonné de ne trouver dans
le mémoire de Schiavuzzi que qualre expériences failes
sur des lapins qui ont été inoculés avec le liquide de
culture du bacille de Pola. Encore ces expériences sont-
elles trés peu probantes. Les tracés thermométriques des
lapins inoculés par Schiavuzzi difféerent trés peu de ceux
des lapins & 1'état sain; la température des animaux, et
celle du lapin en particulier, subit des variations nycthé-
mérales; par suite, les oscillations de quelques dixiémes
de degré ne peuvent pas étre considérées comme indi-
quant un état pathologique. Dans une des observations,
une ascension assez forte, qui d’ailleurs ne s’est pas
reproduite, s’explique par des accidents locaux au niveau
de la piqare d’inoculation. Comme le dit Golgi, il a fallu
une bonne volonté extraordinaire & Schiavuzzi, Tommasi
Crudeli et ' Cohn, pour voir dans ces faits des exemples
authentiques de fievre intermittente chez le lapin (Golgi,
Intorno al preteso bacillus malarie di Klebs, Tommasi
Crudelt e Schiavuzzi. Torino, 1889).

Les alléralions cadavériques trouvées chez les lapins
en expérience ne sont pas plus caractéristiques que les
tracés thermomeétriques.

Ce {travail, loin de fortifier les opinions défendues par
Klebs et Tommasi Crudeli, montre, au contraire, combien
sont fragiles les bases de la croyance au bacillus malariz.

C. Golgi a cherché a vérifier les asserlions de Schia-
vuzzi et il a fail des expériences sur des lapins avec les
cultures de ce bacille préparées par Schiavuzzi lui-méme.

Il résulte de ces expériences que l'injeclion du bacille
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de Schiavuzzi n’a jamais déterminé clez les lapins la
fievre intermitiente; c’est & peine si, a la suite des inocu-
lations, on observe une légere élévation de tempéralure
qui ne se reproduit pas les jours suivants et qui a-été
notée également a la suile de I'inoculation de cultures de
microbes non pathogénes.

Golgi a examiné avec soin le sang des lapins inoculés
avec la cullure du bacille de Schiavuzzi. Cet examen ne
lui a révélé que quelques-unes de ces altérations banales
des hématies qui se produisent méme dans le sang nor-
mal aprés sa sortie des vaisseaux; jamais il n’a rencontré
aucun élément semblable aux élémenls parasitaires des
palustres.

La conclusion de Golgi est que le bacille de Klebs, de
Tommasi Crudeli et de Schiavuzzi n’a rien & faire avec le
paludisme.

Un autre auteur ilalien résumail ainsi qu’il suit, des
1887, dans une revue sur les parasites du paludisme,
I'histoire du bacille décrit par Klebs et Tommasi Crudeli :
« Depuis le moment ou il a été découvert, le bacillus
malariz a été toujours en perdant du ferrain au p-oint
qu'aujourd’hui il est presque complétemen! abandonné. »
(U. Arcangeli, Rivista clinica, n° 1, 1887.)

La place du bacillus malarize parait marquée a la suite
des prétendus parasites du paludisme qui n’ont plus qu'un
inlérét historique.

En 1886, Von Sehlen a publié sur I'étiologie du paiu-
disme un ftravail dans lequel il annonce qu’il a trouvé
dans le sang des malades atleinls de fivre intermitlente,
examiné pendant le frisson, des microcoques de 1 w de
diamelre environ. En cultivanl sur la gélose le sang
recueilli chez ces malades, cet observateur aurait obtenu
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des colonies de microcoques, tandis que les cultures faites
avec le sang recueilli pendant I'apyrexie ne donnaient
rien. La terre des localités marécageuses aurait fourni
des colonies de microcoques semblables & celles du sang
palustre (Sehlen, Ueber die A 'tiologie der Malaria. Arch.
de Virchow, 1886, n° de mai, p. 319).

Les tenlatives faites par différenls observateurs pour
reproduire ces expériences n’oni donné que des résultats
négatifs. Le sang palustre ne renferme pas de microco-
ques; ce nom ne saurait convenir aux formes embryon-
naires des hématozoaires du paludisme; les plus pelits de
ces éléments se rapprochent a vrai dire par leurs dimen-
sions des microcoques décrits par Sehlen, et on pourrait
supposer que cet observateur a vu ces formes embryon-
naires et qu’il les a prises pour des microcoques, n’était
la question de cullure.

Jusqu'ici les essais de culture qui ont é1é faits avec les
hématozoaires du paludisme n’ont fourni que des résultats
négatifs ; j’ai fait pour ma part, sans le moindre suceces,
de nombreuses tentatives dans ce sens {chap. 1, p. 42) et
d’autres observateurs n'ont pas été plus heureux que moi.

Schwalb, (Réunion des médecins allemands @ Magde-
bourg, septembre 1884 et Virchow’s Arch., septembre
1886, p. 486) ayant réussi & provoquer chez des lapins
des lésions analogues a celles de la mélanémie palustre en
donnant & ces animaux des doses répétées de sulfure ou
d’oxysulfure de carbone, en a conclu que le paludisme
était un empoisonnement par 'oxysulfure de carbone.

Je signale cette théorie chimique du paludisme pour
étre ecomplet, mais je crois inulile de m’arréfer a la
discuter; la fievre intermittente n’a pas élé signalée, que
je sache, chez les ouvriers qui sont exposés aux vapeurs

LAVERAN. 6
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de sulfure de carbone, et I'existence de l'oxysulfure de
carbone dans les pays o regne le paludisme reste a
démontrer.

L’hémalozoaire du paludisme est d’une observation
assez difficile, surtout dans nos climats, chez des sujels
déja en traitement, et lorsqu’on n’est pas encore fami-
liarisé avec ses différents aspects; il n'y a donc pas lieu
de s’étonner si des recherches entreprises dans ces condi-
tions ont été quelquefois négatives. Bon nombre d’obser-
valeurs, aprés avoir nié d’abord Vexistence de I'héma-
tozoaire du paludisme sont devenus, & la suite denouvelles
recherches, des partisans convaincus de ce parasile.

Je crois pouvoir conclure de cette revue des travaux
postérieurs aux miens que 1’exisience des parasites décrits
par moi dans le sang palustre est aujourd’hui bien établie.
Ces parasites onlt été retrouvés sur les points les plus
éloignés du globe, et, comme I'a fait remarquer W Osler,
il y a une concordance remarquable entre les descriptions
qui en ont élé données en Europe, en Afrique, en Asie et
en Amérique.

Comment faut-il classer ces nouveaux parasites? Sont-ce
bien les agents pathogénes du paludisme? Ces questions
seront examinées dans les chapilres suivants.



CHAPITRE 111

L HEMATOZOAIRE QUE J A1 DECRIT DANS LE SANG PALUSTRE
EST UN SPOROZOAIRE. — DES HEMATOZOAIRES ANALOGUES
EXISTENT CHEZ DIFFERENTS ANIMAUX ET NOTAMMENT CHEZ
LES OISEAUX.

La nature parasitaire des éléments décrits au chapitre
premier n'est plus contestée aujourd’hui, je crois cepen-
dant devoir dire quelques mols des recherches de Mosso
et de Maragliano, qui tendaient a démontrer que des héma-
ties altérées pouvaient prendre I'aspect de cerlains élé-
ments parasitaires du sang palustre.

Mosso injectait du sang de chien dans'la cavité périto-
néale d’un oiseau, et trois ou quatre jours apres I'injection
il constatait des déformations des hématies qu’il a voulu
assimiler aux altérations du sang palustre.

Les observateurs qui oni entrepris de contrdler ces
recherches, apres avoir étudié les parasites du sang pa-
lustre, sont arrivés & des conclusions diaméiralement
opposées a celles de Mosso.

A. Cattaneo et Monti ont injecté dix-huit fois du sang
de chien dans le péritoine des oiseaux (poulets et pigeons)
d’aprés la méthode de Mosso el ils ont examiné le con-
tenu du péritoine a des époques variant du premier au
quinziéme jour aprés 'opération.
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Le sang injecté se sépare dans les premiers jours en une
partie liquide et un coagulum; & mesure qu'on s’éloigne
du moment ou l'injection a eu lien, la partie liquide di-
minue et le coagulum devient plus consistant.

On trouve dans la partie liquide et dans le coagulum
des globules rouges (d’oiseau et de chien), plus ou moins
altérés, des globules blancs normaux ou granuleux, des
cellules globuliferes ou pigmentiféres analogues a celles
qui ont éié décriles par Bizzozero dans la moelle des os,
qui paraissent dériver de I’endothélium péritonéal. Ces
éléments du sang altéré ne sauraient éi{re confondus avec
les élémenls parasitaires du sang palustre.

Des planches jointes au travail de Caltaneo et Monti
reproduisent les différents aspects que prennent les glo-
bules rouges et blancs altérés de 1’expérience de Mosso ;
il suffit de jeter un coup d’ceil sur ces figures pour se con-
vaincre que les hématozoaires du paludisme n’ont rien a
voir avec ces altérations du sang.

Marchiafava el Celli qui ont reproduit I'expérience de
Mosso, sont arrivés aux mémes conclusions que Caitaneo
et Monti, ce qui mérite d’autant plus d'étre noté qu’au
début de leurs recherches, ces auleurs avaient prétendu,
eux aussi, que mes parasites n’étaient autres que des ¢él¢é-
ments normaux du sang plus ou moins altérés.

Maragliano a étudié les altérations que subit le sang
de I'homme sous I'influence de la dessiccation, de la cha-
leur, et de différents réactifs.

Dans une préparation de sang normal bordée 3 la pa-
raffine, on peut observer, d’aprés Maragliano, des défor-
mations des hématies qui rappellent de trés pras quelques-
unes des altérations décriles dans le sang palustre, no-
tamment les espaces clairs, non pigmentés, sur lesquels
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Marchiafava et Celli ont particulierement insisté. Des
planches qui accompagnent le mémoire de Maragliano
représentent les altérations des hématies observées par
lui. Il parait évident, aprés examen de ces figures, que Ma-
raglianon’a observé, ni les éléments sphériques pigmentés,
ni les corps en croissant, ni les flagella du sang palusire;
aucun des éléments figurés par lui ne renferme de pig-
menl; aucun ne rappelle, méme de loin I'aspect des fla-
gella. Le doute n’existe que pour les petits espaces clairs
non pigmentés; il est certain que sous I'influence de la
chaleur et de la dessiccation, des espaces clairs se forment
souvent dans les hémalies et que la confusion avec les
hématies auxquelles adhérent de pelits éléments hyalins,
sphériques, non encore pigmentés, est possible.

En examinant le sang frais & la température ordinaire,
on évite cette cause d’erreur qui, d’ailleurs, ne saurait étre
invoquée pour les autres éléments parasitaires du sang
palustre.

Cattaneo et Monti, qui ont répélé les recherches de Ma-
ragliano, concluent que les altérations décriles par cet
observateur n’ont aucun rapport avec celles du sang
palustre.

Telle est aussi la conclusion du D* Témas Coronado
qui, ala Havane, a étudié comparativement les altérations
du sang normal et celles du sang palustre.

Pour ma part, je me suis bien souvent placé pour 1’exa-
men du sang dansles conditions indiquées par Maragliano
et jamais, lorsqu’il s'agissait d’un individu indemne de
paludisme, je n’ai vu se produire aucun des éléments que
je considére comme caractéristiques du paludisme.

Dans une discussion récente au congrés de la Société
italienne de médecine interne, Maragliano a reconnu
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I'existence de I'hématozoaire du paludisme, tout en main-
{enant que les plasmodies (c'est-a-dire les corps sphéri-
ques dépourvus de pigment) pouvaient élre confondues
avec les altérations globulaires (Semaine médicale, 1890,
p. 394). Réduite a ces termes, la critique de Maragliano
me parait assez jusle.

Les allérations que produit la chaleur sur les globules
rouges du sang doivent élre également mises hors de cause.

On sail que lorsqu’on chauffe une préparation de sang
normal & 57° C. on voit se produire des allérations pro-
fondes des hématies. Sur leurs bords apparaissent des
prolongements ou de pelites boules sarcodiques qui sont
animées d’'un mouvement brownien.

Talamon a appelé de nouveau l'attention, 1'an dernier
sur ces altérations des hématies et en particulier sur ce
qu'il a nommé les déformations flagellaires (Société médi-
cale des hipitaux, 26 février 1890 et journal la Médecine
moderne, 6 mars 1890).

Talamon produil ces altérations en placant la prépara-
tiondesang frais & 8 ou 10 centimetres d’un feu de coke tres
ardent; dix & douze secondes suffisent pour produire les
déformalions; la lamelle porte-objet appliquée sur le dos
de la main donne & ce moment une sensation de bralure
assez marqueée.

Ce procédé expérimental est mauvais pour deux molifs :
en premier lieu, si on chauffe trop la préparalion tous les
globules du sang sont détruits; en second lieu, on ne sait
pas & quelle température se produisent les déformations.
En se servanl de la platine chauffante il est facile de
constaler qu’il faut une température de 56° & 57° au mini-
mum pour que les altérations des hématies se produisent.
Dés que la température atleint ce degré, de petites boules
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sarcodiques se forment & la circonférence des héma-
ties; ces boules sarcodiques se transforment souvent en
prolongements de longueur variable qui sont animés d’un
mouvement plus ou moins vif, mais peu varié; les boules
sarcodiques qui se détachent des hématies sont agitées
d’'un mouvement brownien.

Cesfaits ont éL6 trés bien étudiés et décrits par M. Schultze
et par Ranvier; Talamon a fait ses observations & un gros-
sissement treés fort (objectlif 12 & immersion de Verick);
aussi le phénomeéne a-t-il été décrit par lui avec des
couleurs beaucoup plus vives, qu’il ne l'avait élé par
M. Schultze et Ranvier; I'amplification des images se re-
trouve dans sa description d'un phénoméne qui est banal
ou qui, du moins, peut élre reproduit & volonté.

Les différences qui existent entre les flagella du palu-
disme et les prolongements sarcodiques des hématies
normales soumises a l'action de la chaleur sont nom-
breuses :

1° Les flagella des hématozoaires du paludisme s’obser-
vent & la température ordinaire du laboratoire, je les ai
observés souvent & une lempérature qui ne dépassail pas
15° Les prolongements sarcodiques des hématies ne se dé-
veloppent que quand on chauffe le sang de 56° & 57 degrés.

2° Les flagella des hématozoaires n’ont jamais été ren-
contrés que chez des malades atteints de paludisme ; dans
le sang de ces malades ils sont toujours associés & d’autres
élémenls parasitaires, aux corps sphériques pigmentés
d’ou 1ils paraissenl sortir; jamais les flagella n’émanent
des hématies comme font toujours les prolongements sar-
codiques dont on détermine la formation en chauffant
fortement le sang.

3° Les flagella du paludisme different des prolongements
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sarcodiques par leur forme et leurs dimensions qui sont
beaucoup plus régulieres que celles de ces prolongements,
par la vivacité et la variété de leurs mouvements. Aucun
des observateurs qui ont vu les flagella se mouvoir
dans tous les sens, s’enrouler sur eux-mémes, puis se dé-
rouler en imprimant les mouvemenls les plus variés aux
hématies voisines, que par instants ils semblent vouloir
percer, n’admetira qu’'on puisse confondre ces mouve-
ments avec ceux des prolongements sarcodiques produits
par la chaleur. Les flagella s'agitent parfois si vivement
qu'ils impriment un mouvement de translation au corps
sphérique sur lequel ils s’inserent. Devenus libres, ils
conservent la méme vivacité, la méme variété de mou-
vements. )

Hayem (De la contractilité des globules rouges et des
pseudo-parasites du sang dans Uanénue extréme. Soc. méd.
des hopitauz, 21 février 1890) a appelé 'attention sur cer-
taines déformations des hématies qui s observent dans les
anémies profondes; ces déformations ont été rattachées
par lui aux quatre Lypes suivants :

Premier type. —. Certains globules rouges parfois trés
volumineux ont la propriété de changer de forme sur
place (contraclilité amiboide).

Deuxiéme type. — Cerlains globules rouges montrent
des prolongemenisen doigt de gantimmobiles ou mobiles;
les mouvements de ces prolongements sont le plus souvent
de simples oscillations; quelquefois il s¢ produit un pro-
longement lentaculaire trés délié.

Troisiéme type. — Mouvement oscillatoire des globules
nains qui restent en suspension dans le plasma.

Quatritme type. — Eléments se déplagant dans la pré-
paralion (pseudo-parasites). Le plus souvent ces derniers
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éléments se présentent sous l'apparence de batonnets
noueux, étroits, d'une longueur trés variable.

« Ces pseudo-parasites sont animés d’'un mouvement
d'oscillation continue aulour de leur axe vertical et de
plus, de mouvements d'inflexion suivant leurs faces. Il
résulte de ce double mouvement et de l'irrégularité de
leur contour que chacun d’eux considéré individuellement
change constamment de forme, particularilé qui & elle
seule suffirait pour distinguer ces corps mobiles des
parasites avec lesquels on pourrait les confondre.

« Tel élément qui, & certain moment, a 'apparence d’un
batonnet, prend tout a coup celle d’'une petite masse ar-
rondie portant une sorte de flagellum. D’autres fois, le
bitonnet simulant une bactérie s'incurve pour prendre
la forme d'un V ou d’un petit triangle. Dans d’autres cas
encore I’élément prend 1’aspect d’un diplocoque.

« Quelle que soit leur forme tous ces pelils corps se
déplacent activement dans la préparalion » (Bulletin de
la Soc. méd. des hipitauz, 1890, p. 119).

Les caractéres différentiels de ces pseudo-parasiles du
sang et des flagella du sang palustre sont faciles a tracer :
Les flagella ne se développent pas sur les bords des
hématies comme les pseudo-parasites de Hayem, ils ne
ressemblent pas & ces prolongements noueux de longueur
trés inégale qui ont l'aspect de bactéries ou de diplo-
coques. Enfin les mouvemenls si compliqués des flagella
ne sauraient étre assimilés & ceux de ces débris de
globules rouges qui, soumis au mouvement brownien,
sont de plus entrainés par les courants qui se produisent
toujours dans le plasma d'une préparation de sang frais,
courants dus & I’évaporation qui se fait sur les bords et
aux différences de température.
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Les mouvements des globules rouges décrits par Hayem,
a 'exceplion de ceux du premier lype, ne paraissent pas
étre d’ordre vital. Ils persislent pendant plusieurs jours
dans des préparalions faites asepliquement et on peut
les provoquer & volonté en élevant brusquement la tem-
péralure du sang, ce qui altére évidemment la vitalité
des hématies (Browicz, Neuviéme congrés de médecine
interne, Vienne, 1890).

A. Edington (Report the morphology and development of -
the blood, in Brit. Med. Journ., 31 mai 1890) a signalé
Iexistence dans le sang normal d’éléments auxquels il
donne le nom d’albocytes. Ce sonl des corpuscules inco-
lores, sphériques, ayanl & peu pres le liers du diametre
d’un globule rouge qui se formeraient dans l'intérieur d’'un
globule blanc spécial ou matricyte. Les albocyles d’abord
incolores grandissent peu & peu, se chargent d’hémo-
globine, deviennent biconcaves et arrivent ainsi & 1'état
de globules rouges adultes.

Talamon estime que les albocytes d’Edington ne sont
autres que les hémaloblastes de Hayem (Médecine moderne,
1890, p. 728).

Au Congreés de Berlin (1890), Kollmann (de Leipzig) a
appelé de nouveau 'attention sur les pseudo-microbes du
sang humain normal. Lorsqu’on examine du sang humain
normal recueilli avec les précautions antiseptiques, on
constate, dit Kollmann, une quantilé de petils corps qui
ressemblent & des microcoques ou a des bacilles, ces
corpuscules dont les plus gros mesurent 0,5 1. de diametre
sont animés de mouvements trés vifs. L'examen par les
réactifs coloranls confirme qu’il s'agit de produils arli-
ficiels dérivés des hématies ou des leucocytes; les cultures
sur gélaline sont stériles.
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Ces pseudo-microbes du sang ont élé confondus plus
d’'une fois, comme I'a dit Kollmann, avec de véritables
microbes.

La confusion avec des hématozoaires de ces éléments,
ou des hématies ayant subi des allérations, ne serait
possible en tous cas que pour la premiere phase de 1'évo-
lution de ces parasites, lorsqu’ils se présentent sous
I'aspect de pelils éléments non pigmentés, formant des
taches claires dans les hématies. Certaines hématies
altérées ont, il faut le reconnaitre, dans le sang desséché
surlout, une grande analogie avec des hématies envahies
par les hématozoaires au premier degré de leur déve-
loppement.

Celli et Guarnieri ont reconnu que les vacuoles formées
artificiellement sur les hématies desséchées avaient été
décrites plus d’'une fois comme des éléments parasitaires;
la conlusion s’explique d’autant mieux que, sur les prépa-
rations colorées, la maliere colorante, le bleu de mé-
thyléne par exemple, peut s’accumuler dans ces vacuoles
comme s’il se fixait sur un élément parasitaire.

E. Antolisei note que le sang qui provient d’individus
non entachés de paludisme présente quelquefois des alté-
rations qui rappellent de trés pres les premitres phases
de développement des hématozoaires du paludisme
(Gazzetta degli Ospitali, 1889, n° 77). Lorsqu’on ne ren-
contre 'dans le sang d’un malade que ces formes non
pigmentées, il ne faut donc pas se trop presser de
diagnostiquer le paludisme.

Plusieurs observateurs, irompés par ces ressemblances,
ont cru avoir retrouvé dans le sang de malades alteints
d’affections étrangeres au paludisme des altérations iden-
tiques & celles qui caractérisent le paludisme. Cette con-
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fusion, je le répéte, n’est possible que pour la premiére
phase de développement des hématozoaires et elle est
difficile & faire lorsqu’on examine du sang frais qui n’a
été soumis ni a 'action de la chaleur, ni & celle de réactifs
capables de déformer les hématies; c’est pour éviter ces
causes d’erreur que, dans mes premieres recherches, j'ai
toujours examiné le sang frais et pur, sans addition d’au-
cun réactif.

Ko6nig (de Berlin) indique le moyen suivant pour dis-
tinguer les corps amiboides des pseudo-vacuoles : on
enléve subitemen! le diaphragme du microscope en lais-
sant en placel’éclairage, les corps amiboides disparaissent,
tandis que les vacuoles restent et deviennent encore plus
nettes (Tito Gualdi, Congrés de Berlin. Semaine médi-
cale, 1890, p. 305).

Quelle est la nature du parasite du sang palustre?
Quelle place faut-il lui assigner dans 1'échelle des étres?

Ce parasite polymorple appartient évidemment a une
autre espece que les schizophytes qui jusqu'ici avaient
fourni tous les microbes palhogénes connus; la plupart
des auteurs admettent qu’il doit étre classé parmi les
sporozoaires, mais cette opinion a trouvé quelques con-
tradicteurs.

D’apres Felelli et Grassi, les hémalozoaires du palu-
disme devraient étre rangés parmi les rhizopodes (Ri-

forma medica, mars 1890), et ils appartiendraient & deux
especes dislincles.

1° Hemameba avec trois variétés :

a. H. precox qui produil la fievre quotidienne avec
acces tendant & se rapprocher;

b. H. vivar (tierce simple et double);
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c. H malarie (quarle simple, double ou iriple).

2° Laverania (1) produisant les fievres irréguliéres qui
en peu de jours changent de caractére : continues, sub-
continues, quotidiennes, tierces, etc.

Anfolisei a essayé de démontrer que I’hémalozoaire du
paludisme se rapprochait des monadines de Cienkowski ou
protéomixétes de Lankester (Riforma medica, avril 1890).

On connait aujourd’hui un certain nombre de spo-
rozoaires qui appartiennent évidemment a des espéces
voisines de I'hémalozoaire du paludisme.

Balbiani a divisé les sporozoaires en : 1° grégarines;
2° psorospermies oviformes ou coccidies; 3° psorosper-
mies tubuliformes ou sarcosporidies; 4° myxosporidies,
et 5°microsporidies(Lecons surles sporozoaires. Paris, 1884).

Le polymorphisme des coccidies, leur état de parasi-
tisme dans des cellules vivantes, les phénoménes compli-
qués qui présidenl & leur développement se retrouvent
dans I'histoire des parasites du paludisme.

C’est, en efiet, parmi les coccidies qu'il faudrait ranger
I'hématozoaire du paludisme d’aprés Metchnikoff dont
l'autorité est si grande en pareille matiere.

D’apreés Kruse, 'hématozoaire du paludisme devrait étre
considéré comme une hémogrégarine et non comme une
coccidie.

En dehors des coccidies, Giard a cité parmi les sporo-
zoaires ayant de I'affinité avec les parasites du paludisme :
la microsporidie du ver a soie et le lithocystis Schneideri,
parasite constant de la cavilé générale d'un oursin; ce
dernier parasite a une forme plasmodiale et des kystes

(1) Jai décrit le premier les hémamibes comme les corps en croissant,

je nevois donc pas pourquoion donnerait mon nom a une de ces espéces
plutot qu’a 'autre.
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polysporés ; des corps en croissant se forment en nombre
variable dans chaque spore et produisent les amibes qui
se transforment en flagellates.

Eimer a découvert en 1870 dans l'intestin de la souris
une coccidie que Schneider a étudiéeapreslui et & laquelle
il a proposé de donnerle nom d’Eimeria falciforme. D’aprés
Eimer, ce parasite se présente sous plusieurs aspects :
1° forme kystique a I'état d’inclusion dans les cellules épi-
théliales de l'intestin; 2° corpuscules falciformes inclus
dans les cellules épithéliales ou libres de I'intestin; ces
derniers sont animés d’'un mouvement{ assez énergique,
la courbure du croissant s’exagere et il se produit ensuite
un redressement brusque du croissant; 3° corps amiboides
qui, apres avoir rampé pendant quelque temps a la surface
de l'intestin, pénétreraient dans les cellules épithéliales
et reviendraient ainsi & la phase primitive.

On trouve dans l'intestin de la salamandre une coccidie
qui a une grande analogie avec I'Eimeria falciforme de la
souris. Cette coccidie se développe dans le noyau des cel-
lules épithéliales de l'intestin sous I'aspect d’un corps ar-
rondi, granuleux, qui se segmente et qui donne naissance
a des corps en croissant disposés en faisceaux. Ces der-
niers éléments devenus libres sont animés de mouvements
identiques & ceux de 'Eimeria falciforme; la courbure
s'exagere, puis le croissant se redresse brusquement. Au
mois de mai 1889, j'aiconslaté la présence de ces parasites
dans I'intestin de plusieurs salamandres dans le laboratoire
de M. Metchnikoff & 'lnstitut Pasteur. D’apres Metchnikoff
ces parasites présentent la forme flagellée & une certaine
phase de leur développement. J Steinhaus a donné une
bonne description de ces coccidies sous le nom de Karyo-
phagus Salamandra (Archives de Virchow, 1889, t. CXV). -
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Il n’est pas beaucoup plus surprenant de voir des para-
siles se développer dans ou sur les globules du sang que
dans les cellules épithéliales de l'intestin, comme cela a
lieu pour I'Eimeria falciforme. Néanmoins ce rapproche-
ment aurait paru sans doute un peu forcé si on n’avait pas
découvert dans le sang de différents animaux des para-
sites qui rappellent de plus pres encore ceux du paludisme.

Dés 1843 Gruby signalait dans le sang de la grenouille
la présence d'un organisme muni de flagella auquel il
donnait le nom de Trypanosoma sanguinis.

Griffith Evans a fait connaitre en 1880 une maladie qui
sévit aux Indes sur les chevaux, les mulets et les chameaux,
el qui est désignée sous le nom de Surra. Cette maladie,
qui a les caracteres d’'une fievre rémittente, est occasion-
née par des hématozoaires qui ont été décrits d’abord sous
le nom de spirilles- (Evans) puis sous le nom de Spirochzia
Lvansu par Steel. Steel et Evans ont réussi a transmettre
cette maladie aux chiens, aux chevaux et aux mulets.

Lewis a observé chez les rats de I'Inde des hématozoaires
quil croit étre identiques & ceux de la maladie Swrra.
Crookshank aretrouvé ces parasites 25 fois sur 100 dans le
sang durat d’Europe. Il s’agit d’'un organisme polymorphe
qui se présente lantdt sous la forme globuleuse, tantot sous
la forme d’'un organisme muni de flagella, tantot enfin
sous la forme de corps en croissant.

Gaule a décrit sous le nom de cytozoon un hématozoaire
dela Rana esculenta (Arch. f. Physiol., 1880-1881 et Revue
d'hygiéne, 1885, p. 686). Ce cytozoon se rencontre dans
les hématies sous la forme d'un corps allongé a coté du
noyau, ou bien a I'état libre dans le plasma; il est alors
animé de mouvements trés vifs. Le corps du cytozoon est
vermiforme, effilé & ses deux extrémités, la longueur du
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parasite égale en moyenne la moitié du grand axe d'un
globule rouge. Des cytozoa de plus grande dimension ont
été renconirés dans le sangdu friton.

Ces parasites du sang de la grenouille ont été décrits
par Ray Lankester, Wallerslein, Grassi, sous le nom de
Drepanidium ranarum, et par Kruse sous celui d'Hémo-
grégarine des grenouilles.

On trouve souvent dans le sang de la grenouille en méme
temps quele drepanidium, des corps amiboides inclus dans
les hématies qui ne paraissent étre qu’'une phase de dé-
veloppement du drepanidium; ces corps amiboides ren-
ferment parfois des espéces de bacilles qui s’y mulliplient
el qui ne se renconlrent pas a I'état de liberté dans le
sérum. La véritable signification de ces derniers para-
sites du sang de la grenouille est encore assez obscure
(Gabritchewsky, Amnnales de [I'Institut Pasteur, 1890,
p. 440).

L’exislence d’hématozoaires chez les poissons a été
signalée pour la premiere fois en 1841 par Valentin.

Mitrophanow, en 1883, a décrit dans le sang de la carpe
et de laloche des infusoires flagellés qui, & une phase de
leur développement, se présentent a I'état de corps ami-
boides sans flagella.

Chalachnikow a observé lrés souvent des hémalozoaires
chez les poissons provenant des gouvernements de Kher-
son et Kharkov, du Dniéper et des lacs prés de Tobolsk;
ces hémalozoaires ont une grande analogie avec le trypa-
nosoma de la grenouille et du rat.

On observe fréquemment dans le sang des tortues
(Emys luaria) et de la grenouille (Rana esculenta) des
organismes munis de flagella, qui se trouvent également
dans la lymphe, dans l'urine et méme dans la bile.
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Ces parasites qui correspondent aux Hexamitus de
Dujardin sont munis de six flagella, quatre anlérieurs et
deux postérieurs; ils se fraient avec beaucoup de vigueur
une route & travers les hématies en les repoussant ou les
enlrainant.

L'hexamitus vit aussi & I'état libre dans le canal inles-
linal des tritons, des grenouilles, des 1ézards et des torlues.
Les altérations de structure de la paroi intestinale dans
I'inanition favorisent I’entrée de ce parasite dans le sang;
la muqueuse intestinale devient plus perméable pour
les jeunes formes d’hexamitus qui se répandent ensuile
dans tout le systéme vasculaire et lymphatique.

En examinant le sang des lézards (Lacerta wviridis, La-
certa agilis) pris & Kharkov et aux environs, Danilewsky
el Chalachnikow ont constaté fréquemment qu'un grand
nombre de corpuscules sanguins rouges étaient envahis
par des éléments parasitaires. (es hématozoaires sont
presque toujours inclus dans les hématies; on peut cepen-
dant en rencontrer qui sont libres et qui se meuvent len-
tement dans le sérum au milieu des hématies.

Ce parasite du sang du lézard ou hémocytozoon se pré-
sente le plus souvent sous I'aspect d’un vermicule dont les
extrémités sont plus ou moins effilées, ses dimensions sont
variables (de 10 & 15 p. de long); chaque parasite contient
un noyau. Les hématies envahies sont augmentées de vo-
lume et se décolorent.

L’hémocytozoon est animé parfois d’un mouvement ru-
dimentaire consistant en une flexion dans le sens de. la
courbure suivie d’un redressement; 1'élévation de la lem-
pérature (30 a 38° C.) augmente I'intensité de ce mouve-
ment, le froid a une action inverse.

Les hémocytozoa libres ont 'aspect de vermicules doués

LAVERAN. "
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de mouvemenls analogues a4 ceux décrils ci-dessus; on
distingue des étranglements peu marqués.

On observe aussi dans le sang des lézards de petits élé-
ments protoplasmiques qui ont a peine le quart du volume
d’un leucocyte et qui représentent probablement la pre-
miére phase de développement de ces hématozoaires.

La fréquence des hémalozoaires varie beaucoup suivant
la provenance des animaux : sur cinq lézards pris dans un
jardin a Kharkov, en aout et seplembre, il y en avail au
moins un dont le sang contenait ces parasites; chez les
lézards pris & 15 kilometres de la ville, les hématozoaires
étaienl beaucoup plus rares.

Les hémalozoaires du lézard s’introduisent probable-
ment par les voies digestives, mais rien n’est démontré a
cet égard.

Le sang de la torlue des marais renferme fréquemment
des parasites libres ou inclus dans les hématies, qui ont
616 observés pour la premiere fois par Danilewsky en 1884.

La planche 1V (fig. A) reproduit d’apres Danilewsky
quelques-uns des aspects des hémalozoaires de la tortue.

Les parasites inclus dans les hématies ou cylozoa se pré-

~sentent d’abord sous I'aspect de taches oblongues ou plus
rarement arrondies, incolores, ce qui permet de les dis-
linguer facilement de la substance des hématies; le cylo-
zoon est situé a colé du noyau, il renferme quelques gra-
nulations brillantes mais pas de pigment (1-5, fig. A,
planche 1V).

A un degré plus avancé de son développement, le cylo-
zoon se monlre & l'inlérieur de I'hématie sous la forme
d’'un vermicule transparent, incolore, immobile (6,7, 8,
fig. A, planche IV).

Ce vermicule grandit, il prend une teinte grisatre et un
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noyau apparait vers la partie moyenne; l'une des extré-
mités se recourbe, si bien que le parasite replié sur lui-
méme peut acquérir une longueur double du grand dia-
meétre de ’hématie qui le renferme.

La structure du vermicule est des plus simples; c’est
un corps cylindrique un peu effilé & ses extrémités, repré-
sentant une seule cellule avec un noyau.

Le parasite arrivé a son état de développement complet
devient mobile et s’échappe de ’hématie qu'il traine encore
pendant quelque temps & sa suile (9-12, fig. A, pl. IV).

Les éléments 9, 10 et 11 sont intéressants au point de
vue de l'interprétation de la ligne trés fine qui rejoint
souvent dans les corps en croissant des palustres les deux
extrémités du croissant ; cette ligne représenterait le bord
de I'hématie altérée et devenue trés lransparente; sur
I’hématie de la tortue la présence du noyau est trés carac-
Léristique.

Le vermicule devenu libre se meut par larges ondula-
tions circulaires hélicoides; plus tard on voit apparaitre
des étranglements transversaux qui se déplacent pendant
les mouvements de progression et qui peuvent étre assi-
milés & des coniractions. A

Danilewsky a trouvé dans la moelle osseuse des tortues
des cytocystes grégarinigues (15, 16, fig. A, pl. IV). Dans
I'intérieur de globules rouges, piles et distendus, on
distingue des corps ovalaires a surface mamelonnée, miu-
riformes, qui se segmentent bientot plus completement
et qui donnent naissance & des embryons (17, 18, fig. A,
planche 1IV).

D’aprés Danilewsky, le parasite adulte s’enkyste dans un
globule rouge et il se produit une métamorphose intra-
cellulaire dela grégarine & I'instar de celle de Monosporea



100 DU PALUDISME.

(A. Schneider) en cytoplasma, le protoplasma se décomp ose
ensuite en embryons mobiles.

Les cytocystes des hémalozoaires des tortues sont inté-
ressants a comparer aux élémenls segmentés ou en rosace
du sang palustre.

Ces hématozoaires de la tortue ont une grande analogie
avec ceux du lézard.

Plus encore que les précédents, les hématozoaires des
oiseaux se rapprochent de ceux du paludisme.

Danilewsky a trouvé dans le sang de plusieurs espéces
d’oiseaux des hématozoaires qu'il a décrits sous les noms
suivants : pseudovermicules, pseudovacuoles, polimitus san-
guinis avium, pseudospiriles, trypanosoma.

Les quatre premiéres de ces formes paraissent corres-
pondre aux différentes phases d'un parasite polymorphe
qui a une ires grande analogie avec I'hématozoaire du
paludisme.

Les pseudovacuoles ou cytozoa (1-4; pl. IV, fig. B) se pré-
sentent sous l'aspect de taches claires, de forme et de
dimensions variables, dans l'intérieur des hématies: les
plus petits de ces éléments mesurent de 2 & 4 v de dia-
metre, les plus grands alteignenl le volume des hématies.
On lrouve souvent plusieurs cytozoa dans une méme
hémaltie.

L’'hémocytozoon des oiseaux contient des grains noirs
de pigment en nombre variable qui paraissent élre le
produil d'une transformation de I'hémoglobine comme le
pigment des parasites du paludisme.

1l est & noter que chez les animaux & sang froid (gre-
nouilles, 1ézards, tortues), les hématozoaires ne donnent
pas naissance, comme chez les animaux & sang chaud, & la
formation de pigment (Danilewsky).
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Les pseudovacuoles ou hémocytozoa paraissent éire des
formes jeunes, lemporaires, des hémalozoaires des oiseaux.

Les grains de pigment renfermés dans les cylozoa sont
animés parfois d’'un mouvement lrés rapide, analogue &
celui quej’ai décril danscertains éléments dusang palustre.

Les pseudovermicules ont une forme allongée; ils me-
surent de 14 4 17 p. de long; la substance du parasile a
une couleur grisitre; au cenire on trouve toujours un
noyau; le corps du vermicule esl effilé & ses extrémités,
I'une des extrémilés est d’ordinaire plus arrondie que
l'autre. Ces élémenis sont mobiles, les mouvemenis sont
lents, la chaleur les aclive; le pseudovermicule avance
d’ordinaire en suivant une ligne courbe ou une large
spirale; il se forme des étranglements iransversaux pen-
dant ces mouvements (5, fig. B, pl. I'V).

Le polimitus représenle la forme la plus intéressante
des hématozoaires des oiseaux; il a é1é décrit en 1884 par
Danilewsky et retrouvé depuis par différents observateurs,
notamment par Metchnikoff.

Le polimitus se développe dans les hématies; sa forme
est en général sphérique; a l'intérieur se meuvent des
flagella qui impriment des mouvements au polimilus et
qui le déforment; au bout d’un certain temps la capsule
s’ouvre et les flagella s’échappent en présentant des mou-
vements énergiques.

Lé polimitus excapsulé (sorti de ’hématie qui le renfer-
mait) mesure en moyeunne 6 p, parfois 12 et jusqu'a 15 p.
de diamétre (8, 9, fig. B).

Les flagella, de longueur variable, sont indépendants
les uns des autres au point de vue des mouvements: un
d’eux s’arréte souvent tandis que les autres continuent &
s’agiter.
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L’exirémité libre des flagella est d'ordinaire un peu
renflée; mais ce n’est pas 13 un caractére constant. Le
polimitus excapsulé présente des oscillations sur place
qui lui sont imprimées par les flagella. 11 se segmente
quelquefois.

Danilewsky a trouvé le polimitus dans le sang de la pie-
grieche, du geai, de la chouette; les animaux observés
-par lui avaient été pris récemment, ou bien ils étaient en
caplivité depuis un certain temps.

Le polimitus des oiseaux se développe toujours dans
les hématies et c'est par exception qu on le rencontre a
I'état de liberté dans le sérum. On s’en assure en recueil-
lant le sang dans une pipelte qui renferme une solution
d’acide osmique, ou bien en desséchant rapidement le
sang; dans ces condilions on ne trouve dans les prépa-
rations aucun polimilus libre. Le refroidissement auquel
le sang est sonmis lorsqu’il est extrait des vaisseaux,
favorise l'excapsulation: en chauffant & 40° la prépa-
ration, on peut empécher I'excapsulation de se produire;
on nobserve pas alors de polimitus libres, landis que
dans la méme préparation refroidie & 20° on en rencontre
beaucoup (Danilewsky).

Le polimilus esl composé¢ d’une enveloppe et d'un con-
lenu liquide dans lequel se trouvent des grains noirs
(mélanine) animés souvent d'un mouvement treés vif. Les
flagella se meuvent d’abord a l'intérieur du polimitus.
puis ils sc dégagenl, s’agilent pendant quelques instanis
avanl de rompre leur adhérence au polimitus et enfin
deviennent libres; ils constituent alors les pseudospi-

rilles.

Les pseudospirilles sont animés de mouvements tres
vifs qui peuvent persister pendant une heure et plus.
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Il se forme quelquefois des renflements sur les pseudo-
spirilles des oiseaux comme sur les flagella du sang pa-
lustre, ce qui s’explique par la nature protoplasmatique
de ces éléments. |

Danilewsky n’a pas réussi a cultiver les pseudospirilles
du sang des oiseaux, il n’a pas observé leur division et il
pense qu’ils ne peuvent pas se multiplier a 1’élat libre.

A c6té des polimitus et des pseudospirilles, on ren-
contre quelquefois dans le sang des oiseaux, des orga-
nismes semblablesaux parasites qui onl été observés dans
le sang du rat el du hamster, et qui ont été décrits sous
le nom d’herpetomonas Lewisii. Danilewsky a trouvé pour
la premiere fois ces organismes dans le sang de plusieurs
oiseaux (chouette, geai) en 1885, et il leur a donné le
nom de trypanosoma sanguinis avium. En 1861, Eberth
avait constaté I'existence d'un trypanosoma dans le tube
digestif des oiseaux.

Le trypanosoma sanguinis avium a dne forme cylin-
drique; Uextrémité postérieure est plus effilée que I'anté-
rieure; lecorps est grisatre, demi-transparent, homogene,
de consistance molle. L'extrémité antérieure se prolonge
en un flagellum plus ou moins long, qui va en seffilant
de plus en plus. Une membrane ondulante forme une
bordure hyaline. Les ondulations du flagellum et celles de
la membrane ondulante correspondent entre elles pourla
vitesse, 1'étendue el la direclion.

Le trypanosoma a une marche spiralliforme, le flagel-
lum dirigé en avant.

Dans l'intérieur du trypanosoma, on dislingue un noyau
grisiitre, homogéne, avec un nucléus.

Le trypanosoma se reproduit par division longitudinale.

D’aprés Danilewsky, ces hématozoaires s'observent
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chez les oiseaux qui aprés 1'éclosion sont nourris par
leurs parents, et non chez ceux qui trouvent eux-mémes
leur nourriture & leur sortie de 1'ceuf. I1 parait démontré,
au moins pour le trypanosoma, que ce parasite se déve-
loppe dans le tube digestif et notamment dans le jabot, et
que les petits sont infectés par leurs parents.

En général la présence des hématozoaires n’eniraine
pas de troubles morbides chez les oiseaux. Sur plus de
300 oiseaux examinés par Danilewsky et porfeurs d’héma-
tozoaires, qualre ou cinq seulement furent pris d’acci-
denls auxquels ils succomberenl; dans ces cas il existait
une quantité extraordinaire de parasites dans le sang; le
foie et la rale étaienl tuméfiés et la mélanémie élait trés
marquée.

Danilewsky, pour expliquer I'innocuité habituelle des
hématozoaires chez les oiseaux, propose ces deux hypo-
théses : peut-étre y a-t-il chez I'oiseau accommodation
transmise par hérédité; peul-étre aussi la température du
sang de l'oiseau est-elle trop élevée pour que les éléments
parasilaires soient mis en liberlé?

Dans un récent travail (Annales de ['Institut Pasteur,
n° de décembre 1890), Danilewsky annonce qu'il a trouvé
dans lesang de certains oiseaux, des corps en rosace, ana-
logues & ceux qu on observe dans le sang palustre; ces
corps provenant de la segmentation des parasiles endo-
globulaires donnent naissance & huit, dix et souvent vingt
spores qui deviennent libres. Ces spores, alors méme
qu’elles ne sont pas séparées, présenlent un noyau, elles
se colorent facilement par le bleu de méthylene ou par
la safranine.

Les spores libres se présentent sous I'aspect de corpus-
cules ovales, trés petits, & contours nels el épais, ayant
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une grande ressemblance avec les spores des micro-
sporidies.

Les oiseaux dans le sang desquels se rencontrent ces
corps en rosace sont souvent malades; la température
s'éleve de 1° 4 1°,5, 'animal ne mange pluset perd de son
poids, parfois il est pris de convulsions, et meurt ; en général
la maladie se termine par la guérison au bout de quatrea
six jours. ‘

Ces faits fournissent & Danilewsky de nouveaux argu-
ments pour soutenir, que ces parasites du sang des oiseaux
sont les mémes que les parasiles du paludisme. Les diffé-
rences qui exisient entre les hématozoaires du sang
palustre et ceux du sang des oiseaux pourraient s’expli-
quer d’apres lui par la différence des milieux dans lesquels
vivent ces parasiles.

A co6té des hémalozoaires décrils ci-dessus, Danilewsky
a trouvé dans le sang de certains oiseaux (hibou) des leuco-
cytozoaires, c'est-a-dire des parasites qui au lieu de
pénétrer dans les hématies, pénétrent dans les leucocytes
et s’y développent. « Une parlie de ces germes succombe
évidemment dans la lutte contre l’activité phagocytaire
des cellules, tandis que l'autre conserve ses aplitudes
vitales el par suite son pouvoir de développement ulté-
rieur Il est trés probable que la méme lutle a lieu pen-
dant l'infeclion malarique de 'homme, surtout dans la
rate el dans la moelle des os. » (Annales de I'Institut
Pasteur, 1890, p. 427.)

Les leucocytozoaires du hibou ont été rencontrés sur-
tout dans la moelle des os, ils ne paraissent représenter
qu'un des stades de développement du polimitus avium;
Danilewsky a souvent observé au printemps I’excapsulation
du polimitus et les mouvements énergiques des flagelles.
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B. Grassi et Felelti ont retrouvé, en Sicile, dans le sang
de plusieurs especes d’oiseaux, et notamment dans le sang
du moineau et du pigeon domestique, les parasites décrits
par Danilewsky dans le sang du geai, dela pie, du hibou.
Comme le font remarquer Grassi et Feletti (Communication
& ['Académie des sciences naturelles de Catane, 23 mars
1890), il est intéressant d’avoir constaté la présence de
ces hématozoaires chez des especes aussi communes que
le moineau et le pigeon. Les oiseaux dans le sang desquels
Grassi et Feletti ont trouvé des hématozoair es provenaient
de parties de la Sicile ou le paludisme est endémique.

Jusqu'ici, j’ai recherché en vain ces hématozoaires dans
le sang des moineaux ou des pigeons que j'ai pu me pro-
curer a Paris.

En dehors du trypanosoma, qui n’a rien a faire avec les
parasites du paludisme, Grassi et Feletti ont observé dans
le sang des oiseaux :

1° Une forme voisine des corps en croissant du sang
palustre;

2° Une forme d’amibe voisine des corps amiboides du
sang palustre (mes corps sphériques), auxquels Grassi et
Feletti ont proposé de donner le nom d’émamibes.

Ordinairement les amibes occupent les extrémilés des
hématies etles corps semi-lunaires les parties lalérales.

Les corps en croissant des oiseaux possédent un noyau
facile & voir; arrivés & une cerlaine phase de leur déve-
loppemenl ils prennent la forme sphérique et émettent des
flagella.

En février, el dans la premiére moilié de mars, les moi-
neaux infectés de parasiles étaient & Catane dans la pro-
portion de 20 p. 100. Aprés celle époque, le nombre des
oiseaux infectés alla en augmentant, et, ala fin d’avril, tous
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les oiseaux examinés étaient infectés. La plupart avaient
seulement des corps semi-lunaires ; trés peu présentaient
en méme lemps queles corps semi-lunaires deshémamibes.
Dans de précédentes recherches, Grassi et Feletti avaient
constaté, au contraire, que les amibes existaient toujours
en méme temps que les corps en croissant.

En mai el juin eut lieu la ponle. On ne trouva pas de
parasites dans les embryons, ni chez les jeunes encore dé-
pourvus de plumes; on en trouva quelquefois chez des
jeunes qui étaient encore dans le nid, mais qui déja étaient
aptes & voler; bien plus souvent encore chez les jeunes
qui avaient déja abandonné le nid depuis plusieurs jours.

Grassi et Feletti pensent que 1a maladie n’est pas héré-
ditaire et qu’elle n’est pas transmise par les parents qui
nourrissent leurs petits.

L’infeclion se produirait par le milieu ambiant; elle
commencerait toujours par les corps semi-lunaires, sans
hémamibes. Grassi et Feletti font observer que la coexis-
lence des hémamibes et des corps semi-lunaires ne
prouve pas I'identilé de ces parasites; les corps semi-lu-
naires existent en effet chez presque tous les oiseaux et il
n’est pas élonnant qu’ils s’associent & d’autres parasites.
Grassi et Feletti ne croient pas que les hémamibes et les
corps semi-lunaires représentent deux formes d’un para-
site polymorphe, les raisons qu’ils donnent pour repous-
ser cette opinion ne me paraissent pas convaincantes.

Les corps semi-lunaires se mulliplient dans le sang de
l'oiseau. Si 'on observe d’une facon suivie des oiseaux
dont le sang renferme de nombreux corps semi-lunaires
adulles, on constate au bout de huit jours I'existence de
corps semi-lunaires tres petits qui grandissent peu a peu
et deviennent adultes; la multiplication se ferait par divi-
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sion. Faisons remarquer en passant que rien d’analogue
ne s’observe dans le sang palustre; les corps semi-
lunaires ou en croissant ont toujours, a irés peu pres, les
mémes dimensions et rien n'indique qu’ils puissent se
multiplier par division.

Kruse a observé ces hémalozoaires dans le sang de la
corneille et du corbeau.

J'ai réussi, pendant 1'été de 1889, a retrouver, a Paris,
dans le sang du geai, les parasites décrils par Danilewsky.
Voici le résumé des observations failes & plusieurs reprises
pendant les mois de mai, juin et juillet 1889 sur un de ces
oiseaux.

Un grand nombre d’hématies sont allérées et renferment
des éléments pigmenlés, il v a souvent en méme temps
cing ou six hématies altérées dans le champ du microscope
(oc.”1 et obj. 9 de Verick).

Les hémalies altérées présentent des espaces clairs de
dimensions variables qui se dislinguent facilement a leur
transparence de la substance de I'hématie, laquelle a
cependant, une teinte plus péle que celle des hématies
normales.

Les él¢menis hyalins, paraissant inclus dans leshématies,
ont une forme arrondie ou plus souvent allongée suivant
le grand axe de I'hématie; quelques-uns se replient et font
presque le tour complet du noyau.

Ces éléments sont, & peu d’exceptions pres, pigmentés:
dansles plus petits on ne dislingue qu un grain de pigment,
dans les aulres le nombre et la disposition des grains de
pigmenl sont tres variables.

Les grains de pigment inclus dans les éléments les plus
gros sont animés* parfois d’'un mouvement tres vif.

Les hématies qui contiennent les parasites palissent de
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plus en plus, si bien qu'il arrive un moment ol I'on ne
distingue plus & coté du parasite que le noyau de ’'hématie;
enfin le noyau lui-méme disparait et le parasite se trouve
libre dans le sang; les parasites devenus libres sont d’ail-
leurs une rare exceplion & coté des parasites inclus dans
les hématies.

A plusieurs reprises j'ai vu des éléments pigmenlés se
rompre; il s’en échappait des pseudospirilles mobiles,
courts, nombreux, difficiles & observer, el qui m’ont paru
étre {res différents des flagella du sang palus!re.

Les éléments sphériques renfermant des grains pig-
mentés mobiles sont parfois animés d’'un mouvement os-
cillatoire rapide, semblable & celui que présentent les
éléments similaires des palustres.

Le geai qui fail le sujet de cette observation n’a jamais
présenté de {roubles morbides-apparents, alors méme que’
les élémenls parasitaires étaient en trés grand nombre
dans le sang; il a guéri spontanément. L’examen du sang,
fait a plusiears reprises du mois d’aott 1889 au mois
d’avril 1890, ne révélait 'existence d’aucun des éléments
parasilaires décrits ci-dessus.

Le 9 avril I'oiseau meurt par accident; 'examen du sang
pris dans le coeur permet de constater 'existence de né-
matoides volumineux, mais on ne retrouve aucun parasile
endoglobulaire. L’examen dela rate est également négatif.

La planche IIl (figure B) représente quelques-uns des é1é-
ments parasitaires observés chez cet oiseau; le sang des-
séché a 6té traité par 'dosine et le bleu de méthylene.

Ces hématozoaires des oiseaux sont évidemment tres
voisins de ceux du paludisme, mais l'identité des deux
especes n’esl pas démonlrée. A cdté des analogies on re-

leve des différences importantes : les pseudovermicules
* "
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mobiles et présentant des étranglements ne me paraissent
pas assimilables aux corps en croissant du sang palustre.
Les cytozoa pigmentés ont assurément une grande ressem-
blance avec les corps sphériques pigmentés du sang pa-
lustre qui adherent aux hématies, il esl & noter cependant
que dans le sang des oiseaux les cytozoa sont presque
toujours inclus dans les hématies, tandis que les élé-
ments sphériques sont souvent libres dans le sang palus-
tre. Les mouvements amiboides de ces éléments sont
plus marqués dans le sang palustre que dans le sang des
oiseaux. Enfin les pseudospirilles qui s’échappent des
cytozoa des oiseaux m’ont paru différer beaucoup des
flagella du sang palustre.

I1 était intéressant, en raison des analogies qui existent
entre les hématozoaires des oiseaux et ceux des palustres,
de savoir si on réussirait & inoculer ces derniers pa-
rasites & des oiseaux. Au mois de juin 1889 j’ai injecté
dans les veines d’un jeune geai, dont le sang était normal,
quelques goultes de sang palustre riche en éléments para-
silaires. A la suite de celte opération, je n’ai pas vu se pro-
duire d’altéralions du sang chez ce geai; I'examen du sang
fait & plusieurs reprises, pendant les mois de juillet, d’aout
et d'octobre,.a toujours été. négatif. Au mois de décem-
bre 1890 j'ai répéié celte expérience; quelques gouttes
de sang palusire renfermant des corps en croissant ont
élé injectées sans résultat dans les veines d'un geai.

Avant de conclure, il faudra multiplier ces recherches
et faire des expériences sur différentes especes d’oiseaux;
)l est possible que certains hématozoaires des oiseaux des
régions palusires soienl identiques a ceux du paludisme
mais cela n’est pas encore démontré.

En résumé, nous voyons que les parasiles du sang pa-



NATURE DU PARASITE DU SANG PALUSTRE. 111

lustre. ne sont plus aujourd’hui aussi isolés qu’ils sem-
blaient 'étre lorsque j’en donnai la premiére description;
ils ont trouvé une famille dont I'importance s’accroit tous
les jours. Peut-&tre y aurait-il lieu de créer dans la classe
des sporozoaires une division spéciale & coté des coccidies
pour l'hématozoaire du paludisme et pour les héma-
tozoaires analogues qui ont été découverts chez différents
animaux; je laisse aux naturalistes le soin de trancher la
question.






CHAPITRE 1V

L’HEMATOZOAIRE QUE JAI DECRIT EST L’AGENT PATHOGENE
DU PALUDISME. — LES ELEMENTS PARASITAIRES DU SANG
PALUSTRE REPRESENTENT DIFFERENTS STADES DE L'EVO-
LUTION D'UN MEME HEMATOZOAIRE POLYMORPHE. — RAP-
PORTS DE CES DIFFERENTS STADES AVEC LES TYPES
FEBRILES.

L’hématozoaire que j'ai décrit se trouve chez les palus-
tres d’Europe, d’Asie, d'Afrique ou d’Amérique, avec les
mémes caracteres, ce qui établit déja une grande pré-
somption en faveur de son rodle pathogénique, surtout si
on ajoute que ce parasite n’a jamais élé rencontré en
dehors du paludisme.

Cette derniére proposition ne comporte aucune excep-
tion ; la présence d'un seul des éléments parasitaires décrits
précédemment est pathognomonique du paludisme et per-
met de faire le diagnostic aussi sirement que la présence
d’échinocoques, ou de débris d’échinocoques dans un li-
quide, permet de diagnostiquer un kyste hydatique (1).

J'ai fait trés souvenl en Algérie 'examen histologique

(1) Aussi I'examen histologique du sang rend-il de grands services
dans tous les cas ot le diagnostic du paludisme présente des difficultés ;
il permet de séparer des maladies qui revétent des formes cliniques
presque identiques, bien qu’elles soient de nature différente, comme

LAVERAN. 8
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du sang chez des malades anémiés, mais indemnes de pa-
ludisme, chez des dyseniériques en particulier; jamais,
dans ces cas, je n'ai constaté la présence des hématozoai-
res, ce résultat a été confirmé par tous les observateurs
qui ont controlé mes recherches.

Avant que la présence des hématozoaires ett été cons-
tatée dans le sang palustre, la mélanémie était considérée
comme la lésion Ja plus caractéristique du paludisme; mais
on ne s'expliquait pas pourquoi celte lésion se produisait
dans le paludisme et non dans d’aulres maladies fébriles.

Aujourd’hui nous savons que la mélanémie est la con-
séquence du développement des hémalozoaires, et il parait
logique d’en conclure que les agenls de la mélanémie sont
aussi ceux du paludisme.

Sous l'influence de la médication quinique les hémato-
zoaires disparaissent, en méme temps que la fievre guérit,
preuve importante de la relation de cause a effet qui existe
entre ces parasites et les accidents du paludisme. Les corps
en croissant résistent mieux & la médication quinique que
les aulres éléments. Faut-il s'en étonner? On pourrait
ciler de nombreux faits de méme ordre dans I'histoire des
parasites, qui sont souvent bien plus difficiles & détruire
sous telle forme que sous telle autre. Dans le cas parti-
culier celte résistance de certains éléments fournit méme
une bonne explication des rechutes qui sont si communes
dans la fievre inlermittenle.

On a avancé quelquefois que le paludisme n’étant pas
une maladie contagieuse, sa nature parasitaire était peu

la fievre typhou.le et la contu}u.e palustre avec état typhoide, le coup de
chaleur et certains acces pernicieux, etc. Dans nos climats on n’observe
guere ces formes graves du paludisme, néanmoins la question de la
nature palustre de tels ou tels accidents se pose encore assez souvent.

-
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probable. Les maladies produites par des parasites qui
vivent & la surface du corps sont facilement transmissibles,
il en est de méme de celles qui, comme la fievre {yphoide
ou le choléra donnent lieu & I'élimination de produits
renfermant les microbes pathogénes; on comprend qu'il
en soil autrement pour les maladies qui sont dues & la
présence de parasites dans le sang ou dans les lissus, et
dans lesquelles il n'y a pas éliminalion des éléments pa-
rasitaires dans le milieu extérieur.

Les individus atteints de {richinose ou de filariose ne
sont pas dangereux pour les personnes quiles approchent,
ils ne communiquent pas plus leur maladie que ne font les
palustres.

On peut d’ailleurs inoculer le paludisme d’homme &
homme. Dés 1881 j'avais pu, d’aprés la connaissance que
j'avais des hémalozoaires du paludisme, indiquer les con-
ditions de réussite de cette expérience.

Gehrardt a injecté du sang palustre, un gramme envi-
ron, dans le tissu conjonctif de malades alteints d’affec-
tions chroniques élrangéres au paludisme et il dit avoir
réussi deux fois & provoquer la fievre intermittente (Zeusch.
[ klin. Med., Bd. VII). Ces résultats sont infirmés par
d’autres faits dans lesquels les ‘injections de sang dans
le tissu conjonctif n’ont donné que des résultats négalifs.
Il est probable que dans les deux cas ot Gehrardt a réussi
& inoculer la fievre, le sang injecté dans le tissu conjonctif
avait pénétré dans de petits vaisseaux (1).

Mariotti et Ciarocchi ont inoculé le paludisme & quatre

(1) Dés 1880, Dochmann avait essayé d'inoculer le paludisme d’homme
a homme en se servant de‘la sérosité des vésicules d’herpeés d’'un pa-

lustre. Les observations de Dochmann ne sont nullement démonstra-

tives. (V.-J. Chassin, Sur Uinoculation de la ficvre intermittente. Thése
de Paris, 1885.)
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malades en traitement dans les hopitaux de Rome pour
des affections chroniques non palustres (Lo Sperimentale,
1884). Ces observateurs ont toujours échoué lorsqu'ils ont
pratiqué des injections sous-cutanées de sang paluslre;
ils ont constaté, au contraire, que les injections intra-
veineuses avaient une activité trés grande.

Marchiafava et Celli ont réussi également a transmettre
le paludisme par injection intra-veineuse du sang palustre,
tandis que les injections sous-cutanées ne leur donnaient
que des résullats négatifs; ils ont vu les hématozoaires
apparaitre dans le sang des individus inoculés par injec-
tion intra-veineuse, en méme temps que se produisaient
des acces réguliers et bien caractérisés de fiévre intermit-
tente qui cédaient aux sels de quinine.

Marchiafava et Celli ont opéré de la maniére suivante :
une seringue de Pravaz servait & faire les injeclions in-
tra-veineuses; elle était stérilisée chaque fois, aprés avoir
é1é renfermée dans un tube de verre ferméavec de l'ouate,
la seringue n'était relirée de ce tube qu'au moment de
s’en servir; 'opérateur se lavait les mains dans une solu-
tion de sublimé et on lavail & 'aide de la méme solution
la peau du pli du coude chez le palustre auquel on prenait
du sang et chez le palient auquel on devait faire I'injeclion.
La pointe de la canule élait enfoncée dans une des veines
du pli du coude chez le paluslre, une petite quantilé de
sang était aspirée, puis injectée immédiatement dans une
des veines du pli du coude du sujet qui se prétait & 1'ex-
périence; la quantité du sang ainsi {ransfusé a élé de
un gramme au plus.

Je résume les observationsI et Il1. (Marchiafava et Celli,
Nuove ricerche sulla infezione malarica, Annali di A gri-
coltura, 1885.)
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Oss. . — Jeune homme de dix-sept ans, affecté de myélite
transverse, indemne de paludisme. On pratique d’abord chez ce
jeune homme deux injections sous-cutanées avec dusang pris chez
un palustre; ces injections ne produisent aucun effet.

Les 21 et 26 aotit 1884, injections intra-veineuses avec du sang
palustre renfermant beaucoup d’éléments parasitaires et notam-
ment des flagella. Le lendemain de la derniére injection, accés
de fievre qui se répéte les jours suivants; le patient est atteint
d'une fiévre quotidienne bien caractérisée, qui céde au sulfate
de quinine, mais qui récidive & plusieurs reprises. La rate s’était
tuméfiée chez ce jeune homme, enfin I’examen du sang révélait
I'existence des élémenis parasitaires caractéristiques du palu-
disme.

Oss. III. — Homme 4g¢é de irente-deux ans, atteint de sclérose
en plaques, indemne de paludisme.

Le 6 septembre, injection sous-cutanée de sang palustre qui
n’est suivie d’aucun effet.

Le 13, injection intra-veineuse de 1 gramme de sang pris sur
un malade atteint de cachexie palustre avec accés de fievre irré-
guliers.

Le 20 (sept jours aprés l'injection), acces de fievre qui se répéte-
les jours suivants. Le tracé thermométrique joint & 1’observation
est bien celui d’'une fiévre intermittente quotidienne. En méme
temps la rate se tuméfiait et I’examen du sang révélait 1’appari-
tion des hématozoaires du paludisme. La fiévre céda facilement
au sulfate de quinine.

T. Gualdi et E. Antolisei ont communiqué, en 1889,
I’Académie royale de médecine de Rome, deux nouveaux
cas de fievre palustre provoquée expérimentalement chez
des individus sains par l'injection intra-veineuse du sang
palustre. -

Antolisei, Gualdi et Angelini ont publié, en 1889 (Ri-
forma medica, septembre et novembre 1889), quatre autres
cas depaludisme expérimental. Nous devons nous arréter
un peu a I'examen de ces faits qui sont intéressants, non
seulement au point de vue de la transmission du paludisme
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d’homme 3 homme, mais aussi parce qu’ils fournissent
des données importanles sur la durée de I'incubalion du
paludisme et pour la discussion de la théorie qui admet
I'existence de plusieurs espéces d’hématozoaires du pa-
ludisme.

Il importait de savoir si en inoculant du sang de tierce
ou de quarle on reproduirait chez l'individu inoculé la
tierce ou la quarte, et c’est surtout pour résoudre cette
question que Gualdi et Antolisei ont fait les expériences
que je vais résumer.

Premier fait. — Injection intra-veineuse & un névro-
sthénique, qui n'avait jamais eu la fievre palustre, de trois
cenlimeélres cubes de sang pris chez un malade atteint de
fievre quarle, cinq heures avant 'accés. Dix jours apreés
I'injection la {empérature s'éleve graduellement & 40°,8
en trois jours, le malade a en somme une fidvre continue;
la rate se tuméfie; les jours suivanis la fievre reparait
sans type régulier. Le sang renferme des corps amiboides.

Le malade a plusieurs rechutes de fiévre au mois de
septembre 1889 (I'injeclion intra-veineuse avait élé faite
au mois de mai 1889); examen du sang permet de cons-
taler dans le sang, & colé des corps amiboides, des corps
semi-lunaires(Gualdi et Antolisei, Une Quarte expérimen-
tale. Riforma medica, novembre 1889).

Ainsi, chez ce malade qui a recu du sang de fievre quarte,
on voit apparailre une fiévre continue d’abord, puis irré-
guliere, avec des corps amiboides, sans corps en croissant
et, lors d’une rechute, quatre mois apres l'injection, on
trouve des corps en croissant.

Deuziéme fuit. — Malade 4gé de quarante-deux ans,
alteint d’hémiplégie traumatique ; depuis dix ansilna pas
eu de fievre; le 17 mal, injection de sang palustre pris
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chez un individu atleint de fitvre quarte, cinq heures et
demie avant I'accés. Douze jours apres apparait une fievre
irréguliére, avec luméfaction de la rate. L’examen du sang
révéle des corps sphériques pigmentés, alors que chez le
malade qui avait fourni le sang on trouvait beaucoup de
formes en reproduction endogéne.

L’incubation a été de dix jours dans un cas, de douze
jours dans 'autre.

Dans aucun des deux cas, le ype fébrile ne s’est repro-
duit chez les sujets en expérience.

Troisiéme fait. — Injection intra-veineuse faite avec le
sang d'un malade atteint de fievre tierce. Le sang esl re-
cueilli au début d'un acces et injecté le 17 juillet & un
homme 4gé de vingt-quatre ans, atteint de tumeur céré-
belleuse. Le 27 juillet, acces de fievre qui se répete le 29;
le 27, I'examen du sang ne révele rien d’anormal, pendant
le deuxitme acceés on trouve des corps sphériques pig-
mentés avec des grains pigmentés mobiles.

Les acces vont en se rapprochant; accés le 2 et le
3 aout; hypertrophie de la rate.

On coupe la fievre avec la quinine ; les formes parasi-
laires disparaissent rapidement du sang. |

Quatriéme fait. — Malade 4gé de cinquante-deux ans,
atteint de sclérose diffuse cérébro-spinale. Injeclion faite
le 17 juillet, comme chez le précédent malade, avec du
sang du meéme sujet atleint de fidvre tierce.

Le 27 juillet, acces de fievre; apyrexie le 28 et le 29 :
le 30 acces léger (la fisvre aurait donc le type quarte).

Le 2 aott, acceés de fievre; nouveaux acces le 3 et le
4 aott (type 'quotidien')

Le 5 pas de fidvre.

Le 6 dernier acces.
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Pas de nouveaux acces; le 14 et le 15 aolt, injections
sous-cutanées de quinine.

L'examen du sang de ce malade a montré, du 2 au
7 aout, des corps sphériques avec ou sans pigment, pas
de formes segmentées, non plus que dans le premier cas.

Chez ces deux derniers malades, 'incubation a été de
dix jours et la fievre produile a été irréguliére.

Cinguiéme fait. — Le sang estrecueillile 7 octobre 1889
sur un malade atteint de quarte de premiére invasion
dans le sang duquel les formes en segmentation sont trés
abondantes.

Deux centimetres cubes de sang pris dans la veine ba-
silique sont injectés dans la méme veine chez un sujet
atteint de ramollissement cérébral qui n'avait jamais eu
les fievres. Le 19 octobre le malade auquel le sang pa-
lustre a été injecté a un acces de fievre: le sang renferme
des corps sphériques avec ou sans pigment.

Le 20 et le 21 octobre apyrexie, les corps sphériques
augmentent de nombre et de volume, et le 22, beaucoup
de ces élements sont en voie de segmentation.

Le 22 accés de fievre; la température monte & 39°,9.

Le 25 nouvel acces.

Dans ce cas on a réussi a reproduire la fievre quarte
avec du sang d’un malade atteint lui-méme de quarte et
les élémenls parasitaires observés dans le sang des deux
malades ont présenté une grande ressemblance, mais on
peut se demander si en examinant plus tard le malade,
lors d’une rechute, on n’aurail pas trouvé comme chez le
sujet qui fait I'objet de I'observalion premiére des corps
en croissant.

Siziéme foit. — Homme de quaranle-cing ans atleint
de démence paralytique. Le 25 septembre on Iui injecte
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dans les veines deux centimétres cubes de sang renfermant

seulement des corps en croissant.

Le 3 octobre, acces de fievre léger. Rien d’anormal &
I'examen du sarig.

Le 4 octobre on donne par erreur 0¢%,75 de sulfate de
quinine ; pendant la nuit du 4 au 5, acces de fievre (rés
fort, le 5 octobre aumatin40°,5. Alexamen du sang: corps
amiboides.

Nouvel acces le 5 dans la journée; les'6, 7, 8,9 octobre
ascensions thermiques légeéres.

Pendant la nuit du 9 octobre acces de fievre assez fort;
le 10 deux acces; le 11 etle 12 acces légers; le 13 'examen
du sang monire, outre des corps amiboides, un petit nom-
bre de corps semi-lunaires. Apyrexie du 14 au 9.

Le 21 accés léger.

Le 22 octobre on trouve des éléments semi-lunaires et
des flagella.

Le 23 dernier acceés qui est léger.

Dans ce cas l'incubation a été de treize jours.

La fievre a été irréguliére, mais son évolution a été
roublée par I'adminisiration d’une dose de sulfale de
quinine.

Je reviendrai plus loin sur ces faits & propos de la {héorie
de la pluralité des parasites du paludisme et de la durée
d'incubation de la fievre palustre, pour le moment il me
suffit de constater que le paludisme peul élre transmis 3
volonté d’homme & homme par inoculation intra-veineuse
et qu'on voit apparaitre dansle sang des individus inoculés,
les parasites du paludisme en méme temps que se déclare
la fiévre.

En résumé : 1° Les hématozoaires ont été retrouvés chez
les palustres de {ous les pays avec les mémes caractdres et
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il existe une concordance remarquable entre les descrip-
tions déja nombreuses qui en ont été données.

9° Jamais ces hématozoaires n’ont été rencontrés chez
des individus qui n’élaient pas atteints de paludisme.

3° Le développement des hématozoaires se lie intime-
ment a la production de la mélanémie qui est la lésion
caractéristique du paludisme.

4° Les sels de quinine font disparaitre du sang les héma-
tozoaires en méme temps qu’ils guérissent la fiévre pa-
lustre.

5° On a réussi & transmettre le paludisme d’homme &
homme en injectant dans les veines d’'un individu non
entaché de paludisme une petite quantité de sang recueilli
dans les veines d'un palustre et contenant des hémato-
zZoalres.

La conclusion que les hématozoaires sont les agents
pathogénes du paludisme me parait s'imposer

Au point de vue de la pathologie générale, ce fait inat-
tendu quun sporozoaire est 'agent d'une des maladies
les plus importantes parmi celles qui figuraient naguére
dans le groupe des maladies infectieuses, mérile d’étre
relevé, comme une nouvelle preuve de la variété des agents
pathogénes et du danger auquel on s’exposerait en géné-
ralisant trop rapidement el en concluant de la nature de
quelques-uns de ces agents a celle des autres.

Le paludisme est-il la seule maladie produite chez
I'’homme par la présence de parasites appartenant a la
classe des sporozoaires? Nous ignorons encore la vérilable
nalure d'un grand nombre d’agents pathogenes ; il est
bien probable que quelques-uns de ces agents sont de
méme nalure que ceux du paludisme.

La fievre jaune, qui est une maladie infectieuse endé-
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mique comme le paludisme, pourrait bien avoir comme
dgent pathogéne un parasite analogue & celui du palu-
disme.

Le goitre, quiest un type d'endémie, pourrait bien aussi
avoir pour cause un protozoaire qu'on devrait recher-
cher avec soin dans la thyroide hypertrophiée, son lieu
d’élection, comme la rate est le lieu d’élection des héma-
tozoaires du paludisme.

Il résulte des recherches de Darier confirmées par celles
de Malassez et de Wickham (1) que la maladie de Paget
du mamelon est due & des sporozoaires de l'ordre des
coccidies ou psorospermies.

Dans les psorospermoses cutanées il faut ranger, & coté
de la maladie de Paget, la psorospermose folliculaire végé-
lante et probablement le molluscum contagiosum de
Bateman.

D’apres Sacharoff, le parasite de la fiévre récurrente
serait trés voisin de ’hématozoaire du paludisme (Com-
munic. & la Société de médecine de Tiflis, 1888). Ce para-
site, facile & constater dans le sang apresla défervescence,
pourrait avoir, en longueur, vingl fois le diamétre d’une
hématie ; constitué par une masse protoplasmique ami-
boide, renfermant des granulalions et presque toujours un
noyau, il émet des prolongements qui, devenus libres,
affectent la forme spiralée; ces prolongements ne seraient
aulres que les éléments décrits par Qbermeyer sous le
nom de spirilles.

(1) Darier, Société de biologie, 13 avril 1889, et Communication au con-
gres international de dermatologie de Paris, 8 aoGt 1889. — L. Wickham,
Anatomie pathologique et nature de la maladie de Paget du mamelon
(Arch. de méd. expérimentale et d'anal. pathol., 1890, p. 46). — Malassez,
Sur les nouvelles psorospermoses chez I’homme (méme recueil, 1890, p. 302).
— L. Wickham, Contrib. a Uétude des psorospermoses cutanées. Paris, 1890.
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Sacharoff constate que ces hématozoaires de la fievre
récurrente ont une grande analogie avec ceux du palu-
disme, il propose de leur donner le nom d’hématozoon de
la fiévre récurrente.

Danilewsky admet avec Sacharoff que les spirilles de
la fivre récurrente ont une grande analogie avec les pseu-
dospirilles du sang des oiseaux, et il cite a I'appui de cette
opinion ce fait que les spirilles de la fievre récurrente ne
peuvent pas étre cullivés dans les milieux artificiels, non
plus que les pseudospirilles des oiseaux.

Loesch (A rchives de Virchow, t. LXYV), Grassi, Perron-
cilo, Sonsino, Kartulis (Méme recueil, 1886, t. CV, p. 521),
ont décrit des amibes du gros intestin qui joueraient un
role important dans l'étiologie de la dysenterie des pays
chauds et dans la pathogénie des abces du foie.

L’hématozoaire du paludisme est-il unique ? S'agit-il
d’un seul parasile polymorphe ou bien existe-t-il plusieurs
espéces de parasites donnant naissance aux différentes
manifestations cliniques du paludisme?

Dés le début de mes recherches je me suis posé cette
question. Les manifestations cliniques du paludisme sont
trés variées et d’autre part les parasites du paludisme se
montrent dans le sang sous plusieurs formes ; il était donc
naturel de se demander, si & telle variété clinique ne
correspondait pas telle forme de parasites. (Traité des
fiévres palustres, p. 196.)

Pour résoudre ce probleme, j'ai multiplié les obser-
vations et des 1884 j’ai publié les résultats fournis
par l'analyse de qualre cent trenle-deux cas de palu-
disme.

Je n’ai formulé que les deux régles générales suivantes
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au sujet des rapports existant entre le type fébrile et les
parasites observés dans le sang :

1° Souvent on ne rencontre dans le sang des malades
atteints de fidvres palustres de premiere invasion (conti-
nues ou quotidiennes) que les éléments désignés dans mes
premiéres publications sous le nom de corps n° 2, et dans
mes publications- ultérieures sous le nom de corps sphé-
riques; el quelquefois tous les parasites observés dans ces
fievres appartiennent au premier degré de développement
de ces éléments (corps sphériques de trés petit volume, non
pigmentés ou ne renfermant qu'un ou deux grains de
pigment).

2° Les corps en croissant s’observent d’ordinaire dans
le sang des malades atteints de rechutes de fievre ou de
cachexie palustre.

Encore ces régles comportent-elles des exceptions,
c’est ainsi que les corps en croissant ont été rencontrés
parfois dans le sang de malades atteints de fidvre de pre-
miére invasion.

Sur 480 observations analysées au point de vue de ’exis-
tence des corps en croissant ces éléments ont été notés
107 fois dans les conditions suivantes (T7aité des fidvres
palustres, p. 196) :

Fiévre intermittente de premidre invasion.... 10 fois.
Fievre intermittente de récidive........ ..... 50 —
ACCEE| PETHTCIENRY 164608448 0 2a0ae wad. . .0, 2 —
Cachexie palustre.. ... ......... ..... 4 —

Lol o oo -2 mERS BB 107 fois.

J’al étudié également les rapports existant entre les
éléments parasitaires du sang et les paroxysmes fébriles
et j’al montré que c'était surtout avant les acces de fidvre
et au début de ces accés qu’on trouvait dans le sang, les
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éléments parasilaires les plus caractérisliques et en plus
grand nombre.

J'étais arrivé en 1884 & celle conclusion que les diffé-
rentes formes sous lesquelles se présentaient les hémato-
zoaires du paludisme appartenaient & un seul et méme
parasite polymorphe; j'ai toujours défendu depuis lors
cette. opinion.

Dans ces derniéres années quelques observateursitaliens
ont cherché 4 démontrer que les hématozoaires du palu-
disme appartenaient & plusieurs espéces et qu’il y avait
une relation consiante enire telle ou telle espece de pa-
rasite et telle ou telle manifestalion clinique du palu-
disme.

J'ai indiqué dans le chapitre précédent, les caracléres
différentiels qui ont été assignés par Golgi, P Canalis et
Antolisei aux parasites de la tierce et de la quarte, et ona
vu que le principal de ces caracléres serail fourni par
le mode de segmentation des éléments.

Dans la théorie de Golgi, la fievre quolidienne serait
tantot une double tierce et tantot une triple quarte ; par
suile on pourrait frouver dans le sang des malades atteints
de fievre quotidienne, tantot les parasites de la tierce,
tantot ceux de la quarte.

Golgi el Pietro Canalis ont admis plus {ard une {roi-
sieme variété de parasiles pour les fievres irrégulieres,
caraclérisée par les corps en croissant.

Les hématozoaires du paludisme seraient done de trois
especes :

1° Hématozoaires de la tierce:

2° Hémalozoaires de la quarte;

3> Hématozoaires des fievres irrégulieres.

Gualdi, Anlolisel et Angelini ont publié des recherches
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confirmatives de celles de Golgi et de Pietro Canalis; nous
avons résumé déja ces recherches (ch. 1, p. 68).

Terni et Giardina, qui ont étudié spécialement les fievres
palusires irréguliéres, pensent, comme les observateurs
précités, que ces fievres sont produites par un hémalto-
zoaire qui differe des hématozoaires de la tierce et de la
quarte et qui esl caractérisé par les corps en croissant.

Sous ce tilve de fidvres palustres irréguliéres, il faut
comprendre : les fievres subintrantes et continues, les fie-
vres intermittentes irréguliéres & longs intervalles d’apy-
rexie el la cachexie palusire; ce qui constitue, il faut
I'avouer, un groupe bien peu homogene. |

Nous avons vu que Feletti et Grassi admetient I'exis-
tence de deux variétés de parasites.

1° Les Hémamibes (correspondani dmes corpssphériques)
qui seraient les parasites des fievres réguliéres ;

2° Les Laverania (caractérisés par les corps en crois-
sant) qui seraient les parasites des fiévres irréguliéres.

Feletti et Grassi affirment qu’a Catane les fiévres palus-
tres se sont toujours trés bien classées, dés le début, dans
ces deux catégories des fievres réguliéres ou irréguliéres
et que loujours la méme variété de parasites correspon-
dait & la méme variété de fievre. J'ai été quelque peu
surpris de cette assertion, & l'appui de laquelle Fe-
letti et Grassi n’ont d’ailleurs cité, jusqu'ici, aucun fait
précis.

Quand on a étudié le paludisme dans les pays chauds
el qu’on a vu & mainte reprise, ses différentes manifesta-
tions se succéder chez un méme individu, on a quelque
peine & comprendre comment on peut si facilement grou-
per ces manifestations sous les deux titres de fievres ré-
gulieres et de fivres irréguliéres.



128 DU PALUDISME.

La doctrine de la pluralité des hématozoaires du palu-
disme souleve de nombreuses objections.

L’unité du paludisme au point de vue clinique et anato-
mo-pathologique est indiscutable. On rencontre plus sou-
vent telles ou telles formes dans telles ou telles conditions;
les tierces et les quartes, par exemple, sont beaucoup plus
communes dans nos climats que dans les pays chauds,
mais on ne peut pas dire qu’il y ait ici un foyer de tierces,
13 un foyer de quartes ou de fievres irréguliéres; c¢’est dans
les mémes foyers endémiques que l'on contracte les fie-
vres des différents types et ces types varient d’une facon
réguliere avec les saisons et les climats.

L’anatomie pathologique montre aussi I'unité du palu-
disme; la mélanémie, I’hypersplénie sont des lésions com-
munes a toutes les fievres palustres.

Enfin le méme traitement est applicable & toutes ces
fievres.

C’est un fait bien connu que la fievre change souvent de
type chez un méme malade. Il est rare, surtout dans les
pays chauds, qu'une fievre débute avec le type tierce ou le
typequarte; leplus souventelle estd’abord continue ou quo-
tidienneet c'est lors d’une rechute qu’'elle se transformeen
tierce ou en quarte. Le type de la fievre peut méme se
modifier, lorsque les malades ont quittéles pays palustres,
c’est-a-dire dans des conditions qui excluent 1'idée d’une
nouvelle infection. Pour expliquer ces faits dans1'hypothése
de la pluralité des parasites, il fandrait admettre queles dif-
férentesespeces d’hématozoaires coexistent le plus souvent
chez le méme malade et qu’elles prédominent tour  tour.

D’apreés Golgi, la fievre intermitiente quotidienne serait
tantot une double lierce et tantot une triple quarte, ce
qui est commode pour la théorie qu'il défend, mais bien
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peu vraisemblable. La fiévre quotidienne est, dans les prin-
cipaux foyers du paludisme, la forme clinique la plus com-
mune et les médecins qui ont exercé dans les pays chauds
auront de la peine & admettre qu’'elle dérive de la tierce
ou de la quarte, c’est-a-dire de types relativement rares
dans ces pays.

Les caracteres morphologiques assignés aux trois es-
péces (Golgi, Pietro Canalis, Gualdi et Antolisei), ou aux
deux especes (Grassi et Feletti) d’hématozoaires du pa-
Judisme sont insuffisants pour permettre de reconnaitre
chacune de ces espéces aux différentes phases de son
évolution.

Les hématozoaires de la tierce, de la quarte et des fie-
vres irréguliéres se montrent d’abord dans le sang sous
I'aspect de petits éléments amiboides qui ont le méme
aspect dans les trois espsces de parasites; la segmentation
et la sporulation se font aussi d’'une maniére a4 peu preés
semblable 4 cela prés que dans la quarte, le nombre des
spores est, en général, moins grand que dans la tierce.
Les corps segmentés font souvent défaut, surtout dans la
tierce, comme le reconnait Antolisei, ce qui enléve beau-
coup de son importance a ce caractére.

Les corps en croissant sont, il est vrai, trés caractéris-
tiques et s'il était démontré qu'ils se rencontrent toujours
dans les fievres irrégulieres et jamais dans les fiévres ré-
guliéres, on pourrait admettre les deux variétés décrites
par Grassi et Feletti. Mais il s’en faut que les rapports
existant entre I'apparition des corps en croissant dans le
sang et telle ou telle manifestation du paludisme soient
aussi simples. Les exceptions a la régle, si régle il y a,
sont fort nombreuses.

Les parlisans des idées de Golgi sont obligés & mainte
LAVERAN, 9
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concession. C’est ainsi que Gualdi et Antolisei sont amenés
a dire que le type de la fievre ne dépend pas seulement
de la variété de parasites, mais aussi des condilions indi-
viduelles, si bien que la méme variété de parasﬁes peut
produire des types fébriles difiérents. .

Les mémes observateurs admettent que les hématozoal-
res des fievres irréguliéres peuvent évoluer, dans certains
cas, sans passer par la phase des corps en croissant; or,
comme cette phase est seule caractéristique, on ne voit
pas ce qui permet dans ces cas de distinguer cette variété
d’hématozoaires. En reconnaissant que les hématozoaires
des fievres irrégulieres peuvent passer ou non par la
phase des corps en croissant, on se rapproche beaucoup
de l'inlerprélation des auteurs qui admeltent avec moi
que le parasite est unique, mais que son évolution est
variable.

Si les trois especes d’hématozoaires étaient bien séparées
et toujours en rapport avec le type fébrile, on devrait tou-
jours, en injectant & un individu indemne de paludisme
du sang provenant d'un malade atteint de fidvre tierce ou
-de fievre quarte, produire la tierce ou la quarte chez 'in-
dividu inoculé. Gualdi, Antolisei et Angelini ont essayé
de fournir cette preuve expérimentale de la pluralité des
hématozoaires du paludisme; nous avons vu (p. 118) que
ces observateurs avaient injecté six fois dans les veines
d’individus indemnes de paludisme, du sang provenant de
malades atteints de fidvre palustre, dansle but de constater
si on reproduirait chez les individus inoculés le type de
fievre du malade qui avait fourni le sang.

Dans un cas seulement, ce résultat (qui devrait étre la
régle si la doctrine de la pluralilé des hématozoaires du
paludisme ‘était vraie) a été obtenu. Un individu inoculé
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aveo ‘du sang de fievre quarte a eu deux acces du lype
_quarte; dans les autres cas, les résultats ont été ou défavo-
" rables a la doctrine de Golgi ou du moins peu probants.
On voit, par exemple, que l'injection inira-veineuse du
sang de quarte a donné lieu dans un cas & une fievre con-
tinue d’abord puis irréguliere, et que, lors d'une rechute,
on a constalé 'apparition de corps en croissant. Le sang
d’un malade atteint de fievre quarte produisant une fiévre
irréguliére et donnant lieu & 'apparition de corps en crois-
sant, c’est, ce me semble, le renversement complet de la
doctrine de Golgi.

Antolisei, pour expliquer ces faits, émetl’hypothése que
chez un méme malade les germes des différentes variétés
de parasites du paludisme peuvent coexister; les formes
appartenant au cycle évolutif de I'hématozoaire qui est
-en activité, si jose ainsi dire, étant seules visibles chez
certains malades (Riforma medica, avril 1890). Si dans
I'expérience précitée, le sang de fievre quarte a produit
une fievre irréguliére, ¢’est que le malade atteint de quarte
avait dans le sang: 1° les parasites de la quarte; 2° les
parasites des fievres irréguliéres & I'éiat latent.

Chez certains malades atteints de fievre irréguliére, on
trouve des corps en croissant dans le sang pris directement
dans la rate, alors que le sang recueilli par piqire d'un
doigt n’en renferme pas (Riforma medica, mars 1890);
Gualdi et Antolisei donnent ce fail comme une preuve
nouvelle de la relation qui existe entre les fiévres irrégu-
litres et les corps en croissant; avant de conclure, il
aurait été nécessaire d’examiner de méme le sang recueilli
par ponction de la rate chez des malades atteints de tierce
ou de quarte; peut-étre y aurait-on trouvé aussi quelque-
fois des corps en croissant.
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Terni et Giardina reconnaissent que les corps en crois-
sant font défaut dans certains cas de fievres irréguliéres,
et que les parasites des fizvres réguliéres el des irrégulieres
sont parfois mélangés chez le méme individu; ils émettent
I'hypothése que ce mélange est fréquent dans les fievres
des pays chauds.

« En Algérie, écrivent Terni et Giardina prédominent
peut-étre les cas dans lesquels s’associent {outes les va-
riétés d’hématozoaires du paludisme, ce qui serait en
rapport avec la gravité de l'infection et avec la fréquence
des fievres rémittentes et quotidiennes dans les pays tro-
picaux. Ces cas qui sont rares & Rome, le sont encore
plus dans I'Italie septentrionale et dans les régions plus au
nord. » (Rivista d'igiene e sanita pubblica, 16 mai 1890.)

Les partisans de la pluralité des hématozoaires du palu-
disme sont obligés comme on voit d’accumuler hypothese
sur hypothése pour répondre aux démentis que les faits
donnent sans cesse & leur théorie.

Dans le but de controler les assertions des auteurs qui
ont admis I'existence de plusieurs especes d’hématozoaires
du paludisme, j'al choisi parmi mes observations déja
publiées ou inédites celles qui m’ont paru présenter le
plus d’intérét au point de vue spécial desrapports existant
entre les formes parasitaires et les types fébriles et jai
groupé ces faits en cinq séries, ainsi qu’il suit:

1° Figvres palustres de premiére invasion : continues,
quotidiennes réguliéres ou avec acces subintrants ;
2° fievres intermittentes quotidiennes (rechutes); 3° fizvres
tierces; 4° fivres quartes ; 5° malades observés & plusieurs
reprises, & des intervalles souvent éloignés et ayant pré-
senté des fievres de types différents.

1° Fiévres palustres de premiére invasion. — Dans mon



L’HEMATOZOAIRE EST UNIQUE.

133

T'rauté des fiévres palustrés, j’ai publié un certain nombre
d’observations qui montrent que, dans les fievres palusires
de premiére invasion, on peut rencontrer dans le sang
ou bien les corps sphériques ou bien les corps en crois-
sant. Le tableau suivant résume quelques-uns de ces faits.

FORME CLINIQUE.

Oss. 23 (1). Fievre quotidienne de
premiére invasion. (Traité des
fiévres palustres, p. 255.)

OBs. 24. — Fiévre quotidienne de

premiére invasion. (Op. cit.,
p. 256.)
Ogs. 31. — Fiévre continue au dé-

‘but, puis quotidienne ; de pre-
miéreinvasion. (Op. cit., p. 266.)

Oss. 32. —Fiévre continue palustre;
deux jours d’invasion. (Op. cit.,
p. 268.)

Oss. 35. — Fiévre continue palustre
avec état typhoide; huit jours
d’invasion. (Op. cit., p. 296.)

Oss. 36. — Fievre quotidienne de
premiere invasion. Accés graves
avec état typhoide (accidents
pernicieux).

RESULTAT DE L’EXAMEN DU SANG.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques de trés petit vo-
lume en grand nombre, souvent
trois ou quatre de ces éléments
adhérent & une méme hématie.
Pas de corps en croissant.

Petits corps sphériques en grand
nombre, libres ou adhérents aux
hématies. Pas de corps en crois-
sant.

Premier examen : corps sphériques
de moyen ou de petit volume (ces
derniers trés nombreux). Pas de
corps en croissant.

Deuxiéme examen aprés la chute
de la fiévre : corps sphériques,
corps en croissant (rares).

Corps sphériques.de petit volume
en grand nombre. Pas de corps
en croissant.

(1) Afin d’éviter la confusion entre les observations de mon Traité des
ficvres palustres et les observations que je donne dans ce nouvel ou-
vrage j’ai réservé les chiffres romains pour désigner les observations

nouvelles,
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FORME CLINIQUE.

Rechute, fievre quotidienne régu-
liére. (Op. cit., p. 297.)

OBs. 42. — Fievre quotidienne de
premiére invasion, accidents per-
nicieux. (Op. cit., p. 318.)

OBs. 43. — Fievre quotidienne.
Cachexie aigué. (Op. cit., p. 328.)

DU PALUDISME.

RESULTAT DE L'EXAMEN DU SANG.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques de petit volume
en grand nombre, libres ou
adhérents a des hématies. Pas
de corps en croissant.

Corps en croissant, corps sphéri-
ques, flagella.

Les observations nouvelles, qui se trouvent a la fin de
ce volume et qui sont relatives aux fiévres palustres de
premidreinvasion, se résument, au point de vue spécial qui
nous occupe, dans le tableau suivant :

FORME CLIN1QUE.

Oss. I. — Fievre continue palustre
de premiére invasion.

Oss. II. — Fievre continue palustre
de premiere invasion.

Oss. IIl. — Fiévre continue pa-
lustre de premiére invasion.

OBs. IV — Fiévre continue pa-
lustre oufiévre intermittente quo-
tidienne avec acceés subintrants.

OBs. V. — Fiévre continue palustre
de premiere invasion.

Ons. VI. —Fié¢vre intermittente quo-
tidienne de premiére invasion.

Oss. VII. — Fiévre palustre de pre-
miére invasion.

Oss. VIII. — Fievre quotidienne de
premiére invasion.

RESULTAT DE L'EXAMEN DU SANG.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

Corps sphériques de trés petit vo-
lume. Pas de corps en croissant.

Corps sphériques de tres petit vo-
lume. Pas de corps en croissant.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.
+ r e S .
Corps sphériques de trés petit vo-
lume. Pas de corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.
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FORME CLINIQUE.

Ops. 1IX. — Fiévre quotidienne de
premiére invasion.

Oss. X. — Fiévre quotidienne de
premiére invasion.

Oss. XI. — Fiévre palustre de pre-
miére invasion. Forme continue
_ou quotidienne avec accés subin-
trants.

OBs. XII. — Fiévre quotidienne de
premiére invasion.

Oss. XIII. — Fievre quotidienne de
premiére invasion.

RESULTAT DE L’EXAMEN DU SANG.
Corps en croissant, corps sphé-
riques.

Corps en croissant, corps sphé-
riques.

Corps en croissant. Pas de corps
sphériques.

Corps en croissant. Pas de corps
sphériques.

Corps en croissant. Pas de corps
sphériques.

Ces faits démontrent que les auteurs qui ont voulu for-
muler des régles absolues sur les formes parasitaires qui
se rencontrent dans le sang des malades atteints de fiévre
palustre de premiere invasion, et qui ont avaneé qu’on
n’observait pas dans ces cas de corps encroissant (James),
ou bien au contraire que les corps en croissant caracté-
risaient les fiévres continues palustres et quotidiennes avec
acces subintrants (Pietro Canalis), ont liré trop vite une
conclusion générale de faits particuliers.

On observed’ordinaire dans les fievresrécentes (eslivales
et automnales), des corps sphériques de tres pelit volume
et souvent en trés grand nombre ; mais on peut rencon-
trer aussi des corps sphériques de moyen volume et des
flagella, des corps sphériques avec des corps en croissant
el méme des corps en croissant seuls {observations XI, XII
XII). Dans mon Traité des fiévres palustres, je note que
les corps en croissant ont été observés dix fois chez des
malades atteints de fievre de premiére invasion, deux fois
chez des malades atteints d’accidents pernicieux et quatre-
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vingt-quinze fois chez des malades atteints de cachexie
palustre ou de fievre de récidive. (Op. cit., p. 196.)

2° Fiévre intermittente quotidienne (rechutes). —a. Obser-
vations déja publiées dans mon T7raité des fiévres palusires.

FORME CLINIQUE.

OBs. 14 — Fievre intermittente
quotidienne (rechute). (Op. cit.,
p. 245.)

Oss. 18. — Fievre intermittente
quotidienne (rechute). (Op. cit.,
p. 249.)

Oss. 21. — Fiévre intermiitente
quotidienne (rechute). (Op. cit.,
p. 252.)

OBs. 25. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute). (Op. cit.,
p. 257.)

OBs. 26. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute). (Op. cit.,
p. 258.)

OBs. 29. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute). (Op. cit.,
p. 263.)

0ss. 40.-— Fiévre intermittente quo-
tidienne (rechute) accidents per-
nicieux. (Op. cit., p. 313.)

- OBs. 44.—TFievre intermittente quo-
tidienne. Cachexie rapide. (Op.
cit., p. 330.)

Ops. 43. —Fiévre intermittente quo-
tidienne. Cachexie rapide. (Op.
cit., p. 331.)

Oss. 46. —Fiévre intermittente quo-
tidienne (rechute). Cachexie. (Op.
cit., p. 332.)

RESULTAT DE L'EXAMEN DU SANG.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques de moyen ou de
petit volume, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps en croissant (en grand nom-
bre, corps sphériques.

Corps sphériques de moyen ou de
petit volume. Pas de corps en
croissant.

Corps en croissant, corps sphé-

riques, flagella.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.
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b. Observations nouvelles :

FORME CLINIQUE.
Ops. XIV. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).

OBs. XV. — Fievre intermittente
quotidienne (rechute).

OBs. XVI. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).

OBs. XVII. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).

OBs. XVIII. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).

OBs. XIX. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).
OBs. XX. — Fievre intermittente

quotidienne (rechute).

OBs. XXI. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).

Oss. XXII. — Fiévre intermittente
quotidienne (rechute).

Oss. XXIII. — Fiévre intermittente
quotidienne. Cachexie rapide.

OsBs. XXIV. — Fié_vre intermittente
quotidienne (rechute).
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RESULTAT DE L'EXAMEN DU SANG.
Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

Corps sphériques, corps segmentés.
Pas de corps en croissant.

Corps sphériques, corps segmentés.
Pas de corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, ﬂagella. Pas de
corps en croissant.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps en croissant, corps sphé-
riques.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Dans le sang des palustres qui ont des rechutes de fiévre
inlermitlenle quolidienne on peut donc renconlrer :
1° des corps sphériques de petit ou de moyen volume sans
flagella, ni corps en croissant ; 2° des corps sphériques et
des flagella sans croissants; 3° des corps en croissant et
des corps sphériques avec ou sans flagella; 4° des corps
sphériques et des corps segmentés; autrement dit, toutes
les variétés de formes des hématozoaires.

J’aurais pu multiplier beaucoup, les observations de
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quotidiennes dans lesquelles je n’ai noté que des corps
sphériques avec ou sans flagella et qui démontrent que
les corps en croissant font treés souvent défaut dans les
fievres quolidiennes. Golgi et Pietro Canalis admettent,
il est vrai, que les quotlidiennes sont alors des doubles
tierces ou des {riples quartes, théorie ingénieuse
puisque, grace a elle, toutes les fievres quolidiennes,
c’est-a-dire la plupart des fievres observées dans les pays
chauds, échapperaientau controle. J’ai déja dit que cette
hypothese me paraissait inadmissible. Le type quotidien
est le type fébrile le plus commun dans les pays chauds et
lorsqu’une fievre reparait a plusieurs reprises, loujours
avec ce méme type, comme dans I'observation XIV, on ne
voit pas du tout sur quoi on se fonde pour dire qu’il
s'agil d’'une double tierce ou d’une triple quarte. Nous
allons voir d’ailleurs que les corps en croissant ont été
notés chez des malades atteints de fievre tierce ou de
fievre quarle bien caractérisée, ce qui achéve de ruiner la

théorie des deux ou des trois espéces d’hématozoaires.
Fiévre tierce. — a. Observations publiées dans mon
Traité des fiévres palustres :
FORME CLINIQUE. RESULTAT DE L'EXAMEN DU SANG.

OBs. 19. — Fiévre intermittente | Corps spliériques, tlagella. Pas de

tierce (rechute). (Op. cit., p. 250.)

OBs. 20. — Fiévre Intermittente
tierce (rechute). (Op. cit., p. 251.)
OBs. 27. &« Fiévre intermittente
tierce (rechute). (Op. cit., p. 259.)
OBs. 28._'— Fievre intermittente
tierce (rechute). (Op. cit., p. 261.)

OBs. 30. — TFievre intermittente
tierce (rechute). (Op. cit., p.263.)

corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques de moyen ou de
petit volume, flagella. Pas de
corps en croissant.
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6. Observations nouvelles :

FORME CLINIQUE.
OBs. XXV. — Fidvre intermittente
tierce (rechute).

Oss. XXVI. — Fiévre intermittente
tierce (rechute).

OBs. XXVII. — Fiévre intermittente
tierce.

OBs. XXVIII. — Fiévre intermittente
tierce (rechute).

OBs. XXIX. — Fiévre intermittente
tierce (rechute).

OBs. XXX. — Fiévre intermittente

tierce. Sixiéme rechute (type
tierce).
Septieme rechute (type tierce).

OBs. XXXI. — Fiévre intermittente
tierce (rechute).

OBs. XXXII. — Fiévre intermittente
tierce (rechute).

RESULTAT DE L'EXAMEN DU SANG.
Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Petits corps sphériques,* corps en
croissant.

Corps en croissant. Pas de corps
sphériques.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps en croissant. Pas de corps
sphériques.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.

On peut donc rencontrer dans le sang des malades
atleinis de fiévre intermittente {ierce, des corps sphériques
avec ou sans flagella ou des corps en croissant. Les corps
en croissant ont été trouvés seuls & plusieurs reprises :
observation XXVIII et observation XXX. Cette derniere
observation est particuliérement intéressante : lors de la
sixieme rechule de fievre, du {ype tierce, je n’ai constaté

dans le sang que des corps en croissanl; & la seplitme
rechute, toujours avec le type tierce, le sang contenait
des corps sphériques et des flagella sans corps en croissant.
Dans la cinquitme série de faits nous trouverons encore
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des exemples de la coexistence des corps en croissant avec
la figvre tierce. L’observation XLVI mérite surtout d’étre
signalée, nous y reviendrons.

4° Fiévre quarte. — Les observations de fievre quarte
qui se irouvent & la fin de ce volume se résument ainsi
qu’il suit, au point de vue des rapports existant entre la

“forme clinique et les parasites :

FORME CLINIQUE.
Oss. XXXIII. — Fiévre quarte (re-
chute).

OBs. XXXIV. — Fievre quarte (re-
chute).

Oss. XXXV — Fiévre quarte (re-
chute).

RESULTAT DE L’EXAMEN DU SANG.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

Corps sphériques, corps segmentés.
Pas de corps en croissant.

Corps sphériques, corps segmentés.
Pas de corps en croissant.

Oss. XXXVI. — Fiévre quarte | Corps en croissant, corps sphé-
(rechute). ' riques, flagella.

OBs. XXXVI[. — Fiévre quarte | Corps en croissant.
(rechute).

Ici encore nous conslatons que les corps sphériques el
les corps en croissant ont é{é observés dans le sang, soit
isolés, soit réunis; dans ’'observation XXXVII les corps
en croissant ont ¢lé conslatés a ’exclusion des autres élé-
menfs parasilaires. Les corps segmentés ont ¢1é notés dans
les observalions XXXIV et XXXV

Je n’ai jamais observé la fievre quarte que comme fiévre
de rechutle et tous les auteurs sont d’accord pour dire que
la fitvre débute rarement avec le type quarte; s'il existait
un parasile spécial de la quarle, il parait évidenl qu'’il
produirait, dés le début, la fievre quarte.

5° Fiévres palustres a type variable; malades observés a
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des intervalles éloignés. — Les observations de cette
série peuvent se résumer dans le tableau suivant :

FORME CLINIQCE.

Ops. XXXVIII. — Fiévre tierce (re-

chute).
Nouvelle rechute de fiévre avec
le type quotidien puis tierce.

OBs. XXXIX. — Fiévre intermittente
quotidienne.
Rechute, accidents pernicieux.

OBs. XL. — Fiévre tierce.
Rechute, accés quotidiens.

OBs. XLI. — Fiévre tierce puis quo-’

tidienne,
Oss. XLII. —Fiévre quotidienne.

Rechute : type tierce.

Oss. XLIII. — Fiévre continue pa-
lustre.

Rechute avec le type tierce, puis
avec le type quotidien.

Oss. XLIV. — Fiévre quotidienne.
Rechute de fiévre.

OBs. XLV. — Fiévre quotidienne
(rechute).

Rechute avec le type tierce.

Nouvelle rechute, accés quoti-
diens.

Oss. XLVI. — Fiévre quotidienne
(rechute).

RESULTAT DE L’EXAMEN DU SANG.

Corps en croissant, corps sEhe-
riques, flagella.”
Corps en croissant,
riques, flagella.

corps sphé-

Corps en croissant, corps sphé-
riques, flagella.
Corps sphériques.

Corps sphériques, flagella.
Corps en croissant.
Corps en croissant, corps sphé-
riques.

Corps en croissant, corps sphé-
riques.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

- Corps sphériques de petit volume.

Pas de corps en croissant.
Corps sphériques:. Pas.de corps en
croissant.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

Corps sphériques, flagella. Pas de
corps en croissant.

Corps en croissant, corps sphé-
riques.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.

Corps sphériques, corps segmentés.
Pas de corps en croissant.
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9 L'EXAMEN DU SANG.
FORME CLINIQUE. RESULTAT DE

» (] i corps
Rechute.de fidvre, type tierce. . Corps. en croissant. Pas de P

sphériques.
Nouvelle rechute. Corps sphériques. Pas de corps en
croissant.
Ops. XLVIL. — TFiévre irréguliere | Corps sphériques, corps segmentés,

(rechute). Pas de corps en croissant.

On sait depuis longtemps que le type de la fievre se
modifie souvent chez un méme malade: il était intéressant
de savoir si la nature des éléments parasitaires du sang
se modifiait en méme temps que le type de la fievre.
Quelques-unes des observations de cette cinquieme série
seraient favorables A cette maniére de voir, notamment
les obscrvations XL et XLII. Dans ces deux cas des rechutes
avec le type tierce s'accompagnent de la présence de corps
sphériques dans le sang et des rechutes avec le type quo-
tidien de la présence de corps en croissant. Mais I'obser-
valion XLVI montre qu'on peut rencontrer le rappor
inverse, ici c'est la fievre tierce qui est marquée par k
présence des corps en croissant et la ficvre quotidiennd
par celle de corps sphériques. "

Daus les observalions XXXVIII et XL1ITon constate qus
le Lype de la ficvre change sans que la nature des élément
parasilaires du sang sc modifie.

L observalion XLVII se rapporte & une fiévre irrégulier
dont le (ype n'a jamais pu élre fixé. Or, dans ce cas, &
présence des ¢lémenls en croissant n'a jamais él¢ notée
conlrairement & ce qui aurait da arriver si ces élément
¢laient les parasiles des fievres irrégulieres.

Tous ces fails {endent & démontrer qu’il n'exisle pas d
rapportl direct. el conslanl entre les formes sous lesquelle
les hémalozoaires se présenlent dans le sang et les maﬁi-



L'HEMATOZOAIRE EST UNIQUE. 143

festations cliniques du paludisme; on peut dire seulement
que certaines formes parasitaires s’observent plus souvent
chez cerlains malades; les corps en croissant, par exem-
ple, dans les fievres de rechute et chez les cachectiques,
ainsi que je I'ai établi depuis longtemps.

L’existence de plusieurs especes d’hématozoaires du
paludisme n’est pas mieux établie par les notions zoolo-
giques, d’ailleurs trés incomplétes, que nous possédons sur
ces parasites que par l'observation clinique.

Est-il donc si difficile de comprendre qu'un méme
sporozoaire puisse prendre des formes différentes? Le
polymorphisme n’est-il pas, au conlraire, la régle, dans
I’évolution de ces étres?

J'ai cité déja (ch. ui) plusieurs exemples de sporozoaires
qui se présenilent sous des aspects trés différents: Litho-
cystis Schneideri, Eumeria falciforme, Drepanidium rana-
rum et il serail facile de multiplier ces exemples.

J’al examiné, dans le laboratoire de M. Metchnikoff, &
I'Institut Pasteur, des parasites de I'Apus, qui sont fixés
sur les branchies mobiles, ces parasites évoluent en don-
nant lieu tantot a des corps amiboides et tantot a des
croissants; M. Metchnikoff, en me signalant ces faits,
ajoutait que probablement il en était de méme pour les
hématozoaires du paludisme. Le type de la fievre est
tres probablement déterminé bien plus par les conditions
individuelles que par la variété des éléments parasitaires

du sang; nous reviendrons sur ce point dans le chapitre
suivant.






CHAPITRE V

SOUS QUELLE FORME L HEMATOZOAIRE DU PALUDISME SE TROUVE-
T-1L DANS LE MILIEU EXTERIEUR ET COMMENT SE PRODUIT
L INFECTION ? — CONDITIONS METEORIQUES ET TELLURIQUES
QUI FAVORISENT LE DEVELOPPEMENT DU PALUDISME, —
CAUSES INDIVIDUELLES' PREDISPOSANTES. — INFLUENCE DE
L'AGE ET DE LA RACE. — PALUDISME CONGENITAL. — IN-
CUBATION. — PATHOGENIE DES ACCIDENTS DU PALUDISME.

On pouvait espérer que le parasile du paludisme étant
connu sous les différents aspects qu'il prend dans le sang,
il deviendrait facile de le retrouver dans le milieu exté-
rieur

Des le début de mes recherches, je me suis efforcé de
retrouver les formes sous lesquelles 'hématozoaire du
paludisme existail dans I'eau ou dans le sol; jai fait
I'examen de nombreux échanlillons de 'eau ou du sol de
localités de I'Algérie ou I'’endémie palustre sévit avec in-
lensité. et j’ai constaté a plusieurs reprises dans 'eau
stagnante des localités fébrigenesla présence d’organismes
qui rappelaient d’assez prés les hématozoaires du palu-
disme : corps amiboides munis d’'un ou de plusieurs fla-
gella semblables aux corps sphériques du sang palustre

a cela prés que la disposition des flagella était plus régu-
LAVERAN. 10
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liere dans les protozoaires trouvés dans I'eau. Ces organis-
mes n’étaient pas pigmeniés, mais les ‘hématozoal.res du
paludisme empruntant vraisemblablement leur p;gme.nt
aux hématies, il ne faut pas s’atlendre & les trouver pig-

mentés dans le milieu extérieur
Maurel, qui a rencontré ces corps amiboides, ou des

organismes voisins, dans une infusion végélale ordinaire,
a fait ressorlir les analogies qui exislent entre ces formes
el les parasites du sang palustre (Maurel, Recherches mi-
croscopiques sur ['étiologie du paludisme. Paris, 1887,
p. 202-204%.)

Grassi et Felelti onl conslaté 'existence dans les ter-
rains palustres d’'une amibe trés pelite avec des pseudo-
podes, sansvacuoles contractiles; cetle amibe qui s enkyste
assez facilement et qui, dans cet état, peut probablement
¢lre transporlée par 'air atmosphérique, a éLé retrouvée
dansles cavilés nasales de jeunes pigeons sains qui avaient
¢l¢ exposés pendant deux nuits dans unelocalité palusire,
a deux melres du sol. Neuf jours apres, ces pigeons pré-
senltaienl des corps en croissant dans le sang.

Grassi et Feletti rapprochent celte amibe des amibes
décrites par Maurel et ils paraissent disposés & croire que
c'est sous cette forme que le parasite du paludisme se
trouve dans le milieu extérieur

Les ressemblances morphologiques sont loin d’élre
complétes et 'assimilation de ces organismes aux hémato-
lozoaires du paludisme me parait treés hasardée. Si les
hémalozoaires du paludisme vivaienl dans I'eau et dans le
sol sous des formes identiques & celles qu’ils ont dans le
sang, on ne voit pa:s.pourquoi il serait si difficile de les
s ol o i et

Palusire dans un peu d’eay ou de

A
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terre stérilisée on devrait obtenir une culture des éléments
parasitaires; or ces essais de culture n’ont donné jusqu’ici
que des résultats négalifs.

Il me parait probable que ’hématozoaire du paludisme
existe dans les milieux palustres & I'état de parasile de
quelque animal ou de quelque plante.

D’aprés James, on trouve dans les plantes inférieures
des parasites qui ont une certaine analogie avec les hé-
matozoaires du paludisme; il s’agit d’amibes munis de
flagella & une phase de leur développement, pigmentés
par la chlorophylle. Le méme fait m’a été signalé par
M. Certes.

Nous avons vu (ch. 1) qu’on rencontrait dans le sang
des oiseaux des parasites trés voisins de I’hématozoaire
du paludisme et il est possible que 1'hématozoaire du
paludisme lui-méme existe dans le sang de cerlaines
espéces animales.

Les moustiques abondent {oujours dans les localités
palustres et on a constaté que le drainage du sol qui sup-
prime les fiévres, supprime aussi les moustiques (Lam-
born, La destruction des moustiques, analyse in Revue scien-
tifique, 1890, p. 498). Peut-étre ces insectes jouent-ils un
role dans la propagation du paludisme comme dans celle
de la filariose.

On aignoré pendant longtemps le mode de propagation
de la filariose. Les filaires, en raison de leur volume.et de
espéce relativement élevée & laquelle elles appartiennent,
sont cependant d’une observation plus facile que les
hématozoaires du paludisme; on admet aujourd’hui que
les filaires de I'homme subissent une phase de leur évo-
lution dans le corps des moustiques. Les moustiques en
sucanl le sang des malades atteints de filariose absorbent
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des filaires embryonnaires qui se développent dans le
corps de ces insectes. Lorsque Jes moustiques meurent
et tombent dans l'eau, les filaires s’échappent et l'infec-
tion alieu par I'eau potable. Sur 140 femelles de mous-
tiques examinées, Lewis a vu que 20 étaient bourrées de
filaires.

Findlay (de la Havane) pense que le moustique est
I'agent principal de dissémination de la fievre jaune, et
Hammond partage cette opinion.

Ce fait qu’il est difficile de {rouver les formes sous
lesquelles les hématozoaires du paludisme se rencontrent
dans le milieu extérieur n’a rien de surprenant, étant
donné qu'il s’agit de sporozoaires; l’histoire du déve-
loppement de ces étres est en effet presque entiérement
a faire (Balbiani).

Les parasites du paludisme pénétrent-ils dans 1'éco-
nomie avec I’eau ingérée ou avec 'air inspiré?

On est lrés porté & croire aujourd’hul que lair est
rarement le véhicule des agents pathogenes, et que c’est
I'eau qui doit étre incriminée dans la plupart des cas. En
ce qul concerne le paludisme, les deux modes d'infeclion
paralissent possibles, mais tandis que l'infection par lair
est généralement admise, si bien que les mots mal’ aria
(mauvais air) sont devenus synonymes de fitvre palustre,
l'infection par l'eau est contestée par un certain nombre
d’auleurs.

Les individus qui contractent le paludisme ont presque
toujours fait usage des eaux des localités palustres en
méme temps qu’'ils en respiraient 1'air, aussi est-il diffi-
cile, le plus souvent, de décider quel a été le mode
d’infection.
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Des faits nombreux tendent & démontrer que 'infection
peut se faire par I’eau potable :

1°On a constaté a plusieurs reprises que, dans une
méme localité, des individus vivant dans des conditions
identiques, mais faisant usage pour la boisson d’eaux de
provenance différente, étaient les uns atteints dans une
forte proportion, les autres épargnés par les- fiévres
palustres (1);

2° Dans certaines localités autrefois insalubres il a suffi
de mettre & la disposition des habitants une eau pure
a la place de'eau stagnante qui servait primitivement a la
boisson, pour voir les fievres palustres disparaitre ;

3° Dans des localités trés saines, d’ailleurs, on peut
contracter la fievre quand on boit de ’eau provenant de
localités insalubres, et les individus les plus exposés &
prendre la fiévre dans ces conditions sont ceux qui font
la plus grande consommation d’eau;;

4° Les voyageurs qui parcourent des contrées malsaines
réussissent souvent & se préserver des fiévres en ne buvant
que de l’eau bouillie, alors que les personnes qui ne
prennent pas cette précaution sont atteintes dans une
forte proportion.

On a objecté que les infusoires et les amibes étaient
détruits dans les voies digestives.

L’action protectrice des sucs digestifs normauxr est
indiscutable, mais il arrive souvent que cette action, pour
une cause ou pour une autre, s’exerce dans de mauvaises
conditions et perd beaucoup de son efficacité. Les pro-
priélés des sucs digestifs expliquent méme pourquoi un
grand nombre d’individus échappent & la fidvre, tandis

(1) Voyez notamment mon Traité des ficvres palusires, p. 458-464.
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que d’autres, vivant dans des conditions en apparence
identiques, sont frappés sévérement.

Chez les premiers, les sucs digestifs dont la sécrétion
élait normale ont eu raison des parasites introduits avec
I’eau, tandis que chez les autres les altérations des voies
digestives et l'aclivité moins grande des sucs digestifs
ont permis aux parasites de pulluler et de pénétrer dans
I'économie.

Bouchard et Legendre ont insisté sur la prédisposition
aux maladies infectieuses et en particulier & la fiévre
typhoide qui est la conséquence des altérations des voiles
digestives et notamment de la dilatation de 'estomac. (Bou-
chard, Lecons sur les auto-intoxications dans les maladies,
1887 et Thérapeutique des maladies infectieuses, 1889,p.91.)

Le fait suivant me parait assez probant au point de vue
de l'infection par l'eau : On ne conlracle presque jamais
la fiévre palusire dans l'intérieur de la ville de Constan-
line, surtout a la Cashah quien est la partie la plus élevée.
Pendant I'été de 1882, je recus dans mon service plu-
sieurs ouvriers d’adminisiration employés a la manu-
tention située dans l'intérieur de la Casbah; ces hommes
étaient atteints de fievre palustre pour la premiere fois,
et ils affirmaient que depuis longtemps ils n’élaient pas
sorlis de Constanline. Employés au four, ils avaient eu
beaucoup & souffrir de la chaleur qui, & ’extérieur, attei-
gnail 35° &4 40° & 'ombre, et qui dans la chambre altenant
au four dépassail 50°; pour lulter contre la chaleur ces
ouvriers buvaienl six ou sept litres d’eau pure par jour
en dehors des repas. On comprend que les sucs digestifs,
dilués par cette grande quantité d’eau absorbée en
dehors des repas, alors que la sécrétion est presque nulle,
alent mal protégé ’économie.
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Sinous ne savons pas encore sous quelle forme le para-
site du paludisme se renconire dans le milieu extérieur,
ni comment il pénétre dans 'économie, nous connaissons
du ‘moins les causes qui favorisent son développement
et sa pénétration dans le sang; 'étude de ces causes est
trés impor‘téflte, car elle sert de base & la prophylaxie.

Le paludisme est essentiellement une maladie endé-
migue; on peut délimiter les zones dans lesquelles 1l
régne, de méme que les naturalisies indiquent les régions
dans lesquelles on rencontre telle ou telle plante, dans
lesquelles s'observe felle ou lelle espéce animale.

Le paludisme peut apparaitre dans des localilés qui
depuis des siecles en étaient indemnes; aux tles Maurice
et de la Réunion les fiévres palustres, presque inconnues
autrefois, ont pris depuis 1867 une grande extension.

I est heureusement plus fréquent de voir le paludisme
reculer; la liste est longue des localités, des contrées en-
tieres qui ont été assainies grace a la culture et au dessé-
chement du sol.

Au xvur® siécle, les fievres palustres étaient fres
communes et trés graves en Hollande (Pringle). Les
immenses travaux accomplis pour protéger les cotes
contre 'envahissement de la mer ont réduit considé-
rablement le champ de I'’endémie palustre.

Nous savons par les écrits de Morton, de Willis et de
Sydenham que les fievres palustres régnaient autrefois &
Londres; un marais fut desséché et sa disparition amena
celle des fiévres.

Graves signale les heureux effets du drainage des terres
en Irlande, et il monire qu’en beaucoup d’endroits le
drainage a mis fin & I'endémie palustre. (Clinigque, t. I*,
traduction francaise, p. 3.)
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A Strasbourg, on observait encore en 1832, non seu-
lement des fievres intermitlentes, mais des fiévres pa-
lustres graves, compliquées d’accidents pernicieux;!'endi-
guement de I'lll et du Rhin et la disparition des marais
ont rendu les fievres irés rares.

Dans la Bresse, la Sologne, les Landes, le Morbihan,
I'endémie palustre a perdu beaucoup de son importance.

En Algérie, le paludisme a disparu presque compléte-
ment de localités sur lesquelles il sévissait avec une
grande force au début de la conquéte; partout la mise en
culture réguliere du sol I'a obligé a reculer.

Les localités humides, incultes, marécageuses four-
nissent au paludisme un milieu trés propice. L’existence
de marais proprement dils n’est pasnécessaire, et, d’autre
part, tous les marais ne sont pas fébrigenes, méme dans
les pays chauds. A Taili, en Australie, & la Nouvelle-Calé-
donie les fiévres palustres sonl frés rares, malgré I'exis-
tence de marais ayant tous les caracteres objectifs des
marais fébrigénes, ainsi que Boudin 'a fait justement
remarquer. Pommay a signalé I'innocuilé des marais
des hauts plateaux du Sud-Oranais. (Revue dhygiéne,
1884, t. VI, p. 184.)

Si le marais proprement dit n’est pas nécessaire, il faut
du moins de la terre humide : les fitvres palustres ne
prennent pas naissance sur les navires au large; dans les
pays tropicaux, lorsque le sol est desséché depuis long-
lemps, lesfievres disparaissent ; la pluie, surtout lorsqu elle
ne dure pas longlemps, rend au sol sa puissance fébri-
gene; les pluies peu abondantes qui se produisent vers
la fin de I'él¢é dans les pays chauds, et qui sont bientot
séchées par le soleil sont connues comme {res dange-
reuses; les pluies abondanles, et qui durent treés longtemps,
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n'ont pas les mémes inconvénients, surtout si en méme
temps la température s’abaisse.

L’influence de la chaleur est mise en évidence par la
distribution du paludisme &1la surface du globe. L’endémie
palustre inconnue dans les pays froids, augmente d'inten-
silé & mesure quon descend vers les régions équatoriales ;
dans les zones tempérées et chaudes, elle ne régne que
dans la saison chaude ; elle reparait chaque année avec la
méme régularité que telle ou telle espéce végétale ou
animale.

A Rome, les premiers cas de fisvre de nouvelle invasion
s'observent lous les ans presque a jour fixe, au commen-
cement de juillet. (Mayer, L. Colin, Traité des fiévres inter-
mittentes, 1870.)

De méme en Algérie; & Constantine, j'ai vu pendant
lrois ans de suite, les premiers cas de fievre palusire de
nouvelle invasion se produire vers la fin du mois de juin,
les derniers, dans le courant de novembre ; de décembre
au mois de juin suivant, je n’observais que des fievres de
rechute. De juillet & octobre les cas de fiévre se multiplient
avec une rapidité qui explique et juslifie 'expression
d’endémo-épidémie, souvent employée par les auteurs qui
ont écrit sur les fievres d’Algérie.

Ainsi pendant I'hiver le germe du paludisme sommeille
comme font les végétaux et les animaux inférieurs ; comme
ces derniers, il a sa période hibernale et comme eux, il
seréveille au commencement de 1'é18.

L'influence de l'altitude, qui n’est pas douleuse, s'ex-
plique en grande partie par I'abaissement de la tempéra-
ture et aussi par ce, fait que, sur les hauteurs, les eaux
ayantun écoulement facile, le sol se draine naturellement.
L’expérience a appris depuis longlemps aux populations
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des pays palustres, cette influence heureuse de 'altitude;
les Arabes et les habilants de la campagne romaine fuient
la plaine pour la montagne pendant la saison des fiévres.

L’altitude qui suffit & préserver de la fievre est peu
considérable, aussi celte donunée est-elle extrémement
précieuse pour la prophylaxie du paludisme ; j’ai noté
plus haut que dans l'intérieur de la ville de Constantine
on prenail trés rarement la fievre ; & cent metres au-des-
sous, & proximité des portes de la ville, le paludisme régne
cependant avec une intensité redoutable sur les bords du
Rummel; de méme & Bone; la ville haule est épargnée,
tandis que, dans la ville basse, les atteintes de paludisme
ne sont pas rares; il serait facile de multiplier ces exem-
ples. En pays palustre, les habitanis des étages supérieurs
d’une maison sonl moins exposés que ceux du rez-de-
chaussée. Les germes du paludisme s'élevent donc assez
difficilement dans 'atmosphere.

Les vents quipassent sur une contrée marécageuse, peu-
vent entrainer cesgermes, mais non & une grande distance.

Sur les coles les plus infectées de paludisme, les marins
sont & 'abri lant qu'ils restent dans leurs vaisseaux; I'air
marin est, comme on le sait, tres pur Les poussieres
almosphériques sont bien vile noyées dans la grande
masse d'eau de la mer.

Conditions individuelles prédisposantes. -~ L'influence
de I'dge et du sexe est peu marqnée ; siles hommes adultes
payent un tribut plus lourd au paludisme que les femmes,
les jeunes gens et les vicillards, cela s’explique par 1'in-
fluence des professions dont nous dirons plus loin quelques
mots.

Les enfants sont souvent atteints de paludisme; d’apres
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de Brun ils seraient méme atteinls en Egypte dans une
proporlion plus élevée que les adultes.

Les hommes appartenant & toutes les races sont sujets
au paludisme, mais & un degré variable; la race noire,
par exemple, présente une résislance bien plus grande
que la race caucasique, résistance qui, toutefois, ne va pas
jusqu’a I'immunité, comme le croyait Boudin. La cachexie
palustre n’est pas rare chez les negres, notamment au
Gabon, & Ceylan et aux Antilles; mais des faits trés nom-
breux montrent que quand des noirs et des blancs sont
transportés dans un foyer palustre, les noirs ne payent au
paludisme quun tribut léger, tandis que les blancs sont
atteints dans une proporlion élevée et présentent des
formes beaucoup plus graves; aussi les négres sont-ils
des auxiliaires tres utiles dans les pays paluslres.

Pendant la guerre du Mexique les négres venus du
Soudan ont rendu de grands services dans les Terres
Chaudes, grace & 'immunité remarquable donl ils jouis-
saient non seulement pour les fitvres palustres, mais aussi
pour la fievre jaune (1).

Les Indiens, les eréoles ne sont pas épargnés; pendant
la guerre du Mexique on avait levé aux Antilles, pour les
Terres Chaudes, une compagnie de volontaires créoles qui
fondit rapidement sous l'influence des fiévres palusires.

En Algérie j’ai souvent constalé le paludisme chez les
indigénes, mais presque loujours sous des formes moins

(1) A consulter sur cette question : Graves, Clinique médicale. Trad.
francaise de Jaccoud, 3° édit., t. Ier, p. 483. — Boudin, Acclimatement
des races humaines (Rec. de mém. deméd. mil., 3¢ série, t. XII, XIII et XV).
— L. Laveran, article ANtacoNisME du Dictionn. encyclop. des sc. méd. —
Dutroulau, Traité des maladies des Européens dans les pays chauds, 2¢ édit.
Paris, 1868, p. 147. — Corre, De linfluence de la race dans les maladies
infectieuses (Gaz. hebdom., 1869). A
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graves, moins aigués que chez les Européens; ’Arabe a
évidemment, pour I'agent du paludisme, une tolérance
plus grande que I'Européen, une accoulumance person-
nelle ou héréditaire.

Les professions les plus malsaines dans les pays olt régne
le paludisme sont celles qui metlent ’homme le plus direc-
lement et le plus souvent en rapport avec le sol. Les ou-
vriers employés a dessécher les marais, & curer des ports
ou des fossés, les terrassiers, les jardiniers, les agricul-
leurs, les individus qui travaillent aux moissons fournis-
sent au paludisme le plus grand nombre de ses victimes.

Le paludisme est surtout une maladie des campagnes,
de méme que la fievre typhoide est une maladie des villes.
Dans les quartiers centraux de Rome on est & I'abri des
fievres qui sévissent avec intensité dans la campagne et
jusqu’aux portes de Rome (L. Colin, op. cit.).

Toutes les causes débilitantes : fatigues, exces de toute
sorte, anémie résultant de privations ou de maladies anté-
rieures, prédisposent au paludisme.

On a remarqué depuis longtemps que les parasites se
développenl de préférence sur les organismes affaiblis,
dont la vitalité est déja diminuée, de méme que les mousses
cl les lichens envahissent le tronc des arbres malades. 11
semble, a dit Pasteur, que la vie repousse la vie qui veut
se greffer sur elle; quand un étre s’affaiblit il devient
facilement la proie des parasiles qui l'assiégent.

Les résultats des expériences faites par Charrin et Roger
et par Canalis el Morpurgo pour ¢ludier le role de la
fatigue et du jeune dans 1'étiologie des maladies infec-
lieuses sont en complet accord avec les données de 1’ob-
servation.

Les rats surmenés succombent facilement au virus



PALUDISME CONGENITAL. 157

charbonneux atténué qui n’agit pas sur ces animaux a
I’6tat normal. (Charrin et Roger, la Fatigue et les Maladies
microbiennes, in Semaine médicale, 1890, p. 29.)

Il résulte des recherches publiées récemment par
P Canalis et B. Morpurgo (Rome, 1890) qu’en soumettant
des animaux au jeine, on peut lesrendre aples & contracler
une maladie & laquelle ils sont réfractaires & I'état normal;
les pigeons et les poules privés de nourrilure perdent
leur immunité pour le charbon. Pendantle jetine, le nombre
des leucocytes diminue dans le sang (Canalis et Morpurgo)
ce qui fournirail peut-étre une explication de la disparition
de 'immunité.

Une premiére atteinte de paludisme ne confére aucune
immunilé; au contraire les individus qui ont eu la fievre
paluslre sont plus exposés que d’autres a la conlracter.
On peut dire que les rechutes sonl de régle; il est vrat
que ces rechutes n’'impliquent pas une nouvelle infection,
I'agent du paludisme pouvant rester longtemps & I'élat
latent.

Le paludisme est inoculable par injection intra-veineuse
ainsi que nous 'avons vu, mais il ne se propage pas par
voie de contagion d’homme & homme.

« Paludisme congénital. — 1l existe dans la science un
cerfain nombre d’observalions qui tendent a démontrer
que le paludisme peut étre congénital : fails de Sue el de
Hawelka (Bouchut), de Playfair et de Duchek (Griesinger),
de Bohn et de Bureau. (Leroux, Revue de médecine, 1882,
p. 569-575.)

« Playfair rapporte l'observation d’une femme qui,
pendant sa premiére grossesse, était atleinte tous les
quinze jours d’aeces répétés de fidvre inlermiltenie; I'en-
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fant & la naissance présenlait une rate tellement hyper-
trophiée que son extrémité atteignait I'ombilic; 1'enfant
n’eut point de fievre jusqu'a 1'dge de deux ans, mais il
était pale et maladif. Duchek a observé un cas tout & fai
semblable ; 'enfanl mort peu de temps aprés la naissance
présentait une tumeur splénique pigmentée et du pigment
dans le sang de la veine porte. » (Griesinger, Traité des
maladies infectieuses, 2° édit., trad. frang. 1877, p. 20.)

Il résulle 6galement des observalions de Chiarleoni que
le germe du paludisme peut alteindre le fetus et qu'il le
tue souvent quand la mere n’est pas soumise a la médica-
tion quinique. Les enfants nés & terme de méres qui ont
souffert pendant la grossesse d’accés de fievre palustre,
mais qui ont été {raitées par la quinine présenteraient au
contraire le plus souvent un développement normal et les
altributs d'une bonne santé. (Le Paludisme et la fonctionde
la génération chez la femme, in Ann. univers. di medicina,
avril 1886.)

On croyait naguere que le placenia formait un filtre
parfait qui empéchait les microbes de passer de la meére
au feetus el l'existence du paludisme congénilal pouvait
parailre en opposition avec la nature parasitaire de la
maladie. (Leroux, Revuede médecine, 1882, p. 661.)

Straus et Chamberland ont monlré que les microbes du
charbon symplomalique, du choléra des poules et de la
septicémie expérimentale, passaient de la mere au fetus
(Société de biologie, 11 novembre 1881), et que la bacté-
ridie charbonneuse elle-méme n’était pas toujours arrétée
par le placenla (Société de biologie, 16 décembre 1882),
contrairemenl & ce que pensait Davaine.

On comprend que les hématozoaires du paludisme qui,
a leur premitre phase de développement, sont & I'état de
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corpuscules amiboides {rés petits, libres ou intimement
accolés aux hémalies, puissent eux aussi franchir le pla-
centa. La transmission du paludisme de la mere au feetus
se concilie donc trés bien avec les notions que nous pos-
sédons aujourd’hui sur la nature parasitaire de la maladie.

1l serait intéressant pour lever les derniers doutes au
sujel du paludisme congénital d’examiner le sang du nou-
veau-né d’une mere atleinle de paludisme et de constater
I'existence des hématozoaires.

Guarnieri et Bignami ont recherché deux fois les héma-
tozoaires dans le sang de feetus de trois mois et six mois
provenant de meres cachectiques; dans ces deux cas I'exa-
men a 61é négalif. Il n’y a rien & conclure de ces deux fails
négatifs, de nouvelles recherches sont nécessaires.

Incubation. — Quelques auteurs ont admis que l'inva-
sion du paludisme pouvait élre trés rapide; on a cité
souvent 'exemple de voyageurs atteints tout & coup
d’accidents pernicieux, tandis qu'ils {raversaient une loca-
lité marécageuse. Pour que ces faits fussent probants, il
faudrait démontrer : 1° que ces voyageurs n’étaient pas
sous l'influence du paludisme depuis quelque temps déja;
2° que les accidents observés étaient bien dus au palu-
disme et non & d’aufres causes, au coup de chaleur, par
exemple. Jusqu'ici cette démonstration n’a pas été [faile.
Je crois, pour ma part, qu'il existe toujours une période
d’incubation, dont la durée minima peut étre fixée de six
a dix jours.

« J'al vu, dit Maillot, un grand nombre de militaires
ne tomber malades que dix ou douze jours aprés avoir
quilté les postes voisins des marécages. » (Traité des
[fiévres, p. 263.)
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J'ai signalé déja le fait suivant qu'il m'a été donné
d'observer : Un corps de iroupes arrivant de France dé-
barque & Bone en été et se rend par étapes de Bone &
Constantine en traversant des localités notoirement insa-
lubres; pendant la route aucun cas de paludisme ne se
produit; cest seulement plusieurs jours aprés 'arrivée a
Constantine, alors que les hommes faisant partie de ce
corps de troupes sont logés dans une caserne {res saine,
que des accidents de paludisme se déclarent chez un grand
nombre d’entre eux; certains malades ne sont frappés
qu'un mois ou plus apres l'arrivée, tandis que d’autres
sont atteints sept & huit jours aprés avoir traversé les
localités marécageuses.

Sorel a rapporté des faits semblables : « Le posle de
Takitount, qui esl & une altitude de 1031 melres et qui
est situé en dehors de la zone ordinaire du paludisme,
recoit le 8 aotit 1881 un renfort de dix-huit soldats qui,
débarqués & Bougie le 3 aout, avaient été mis en route le
6 aouat. Le 18 aout, douze hommes de ce détachement
tombent malades et entrent le 19 & I'hopital de Sétif; le
21 el le 24, deux nouveaux malades du méme détache-
ment sont encore envoyés & 'hopital, et chez tous on
constate de la facon la plus nelte les symptomes du
paludisme. »

Comme le fait remarquer Sorel, il parail évident que
ces hommes avaient contracté les germes du paludisme
pendant la route de Bougie & Takitount (un des gites
d'étape esl {rés malsain), ce qui donne de sept & neuf jours
comme durée de l'incubation dans la plupart des cas.
(Archives de médecine militaire, 1884, t. I, p. 293.)

Dans ces derniéres années, on a inoculé un cerlain
nombre de fois le paludisme d’homme & homme, ainsi
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que nous l'avons vu (chap. 1v, p. 116); ces fails de palu-
disme expérimental sont trés intéressants au point de vue
de 'incubation du paludisme.

Il résulte des expériences de Mariotli et Ciarocchi,
Celli et Marchiafava, Gualdi, Antolisei et Angelini, que
lorsqu’on injecte dans le sang d’un homme indemne de
paludisme du sang palustre renfermant des hématozoaires,
la fievre apparait chez Il'individu inoculé au bout de
dix jours en moyenne; or, dans ces expériences, on se
place dans des conditions trés favorables & l'infection, puis-
qu’on introduit les hématozoaires directement dans le sang.

La durée d’incubation indiquée par la méthode expéri-
mentale concorde bien, comme on voit, avec les données
de 'observalion.

La période d'incubation peut élre fort longue; elle
mérite plutdt alors le nom de période de latence ; il n’est
pas ires rare derencontrer des personnes qui n’ont jamais
eu la fidvre en Algérie, et qui quelque temps aprés leur
rentrée en France présentent des acces bien caractérisés.
(Maillot, op. cit., p. 263.)

Dutroulau (Traité des maladies des Européens dans les
pays chauds, 2° édit., Paris 1868, p. 233) aprés avoir
cité plusieurs exemples d’incubation prolongée du palu-
disme ajoute : « Je pourrais multiplier beaucoup ces
citations qui toutes ont la méme signification : une
période de latence variable du miasme avant 'explosion
de la fiévre. Jusqu'oti peut s’étendre cette période? Cest
ce qu'il est impossible jusqu'ici de déterminer. »

Les hématozoaires du paludisme peuvent rester latents
aussi bien chez des sujets qui n’ont jamais présenté de

symptomes de paludisme que chez ceux qui ont eu une ou
plusieurs atleintes de fievre.
LAvERAN. 11
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Verneuil et de Brun ont montré que cette période de
latence pouvait étre trés longue. De Brun cite 'exemple
d’un homme de cinquante et un ans qui eut une rechute
de fievre d’Afrique dix-sept ans apres son retour en
France, dix-neuf ans aprés son dernier acces de fiévre;
le milieu dans lequel ce malade vivait ne permeltait pas
d’admeltre une nouvelle infeclion.

Une cause morbide quelconque, un traumatisme par
exemple, peut étre la cause occasionelle du retour des ac-
ces; les traumatismes qui portent sur la rate provoquent
plus particulierement la fievre. (De Brun, les Causes indi-
viduelles ou somatiques de limpaludisme, in la Médecine
moderne, 8 mai 1890.)

Une période de latence aussi longue que celle signalée
par de Brun semble a priori assez extraordinaire ; pour que
le fail signalé par cel auteur fat incontestable, il faudrait
que la présence des hématozoaires du paludisme ett é{é
constatée dans le sang au moment de la rechute; I'appari-
lion d’acces de fievre plus ou moins réguliers ne suffit pas
pour caractériser le paludisme; on peui observer en effet
une fiévre nerveuse qui ressemble assez exactement 3 la
fievre intermiltente et que j'ai constatée & plusieurs repri-
ses chez d’anciens palusires. Cette fidvre, quis’observe
chez des personnes anémiées et nerveuses, est peu in-
fluencée par les sels de quinine; elle disparait au bout de
quelques jours sans qu'il soit nécessaire d’intervenir.

Comment les hématozoaires une fois introduits dans le
sang donnent-ils lieu aux accidents du paludisme ?

Les accidents du paludisme me semblent pouvoir &tre
attribués pour une grande part : 1° aux altérations du sang
produites par les hématozoaires ; 2° aux troubles circula-
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toireset a l'irritation que la présence de ces parasites déler-
mine dans lestissuset notamment dansles centres nerveux.

Les hématozoaires vivent aux dépens des éléments nor-
maux du sang. Les hématies envahies palissent de plus
en plus & mesure que les parasiles se développenl, et leurs
conlours eux-mémes finissent par disparailre. On peut
dire qu'aucune anémie, celle qui est la suite d’hémorrha-
gies exceptée, ne s’explique mieux que I'anémie palustre.

Le pigment si abondant dans les petits vaisseaux de tous
les organes, chez les sujets morts d’accés pernicieux,
montre aussi que les hématozoaires sont de redoutables
destructeurs des hémalies.

L’anémie est d’ailleurs le symptome le plus constant
dupaludisme. Tous les auteurs qui ont décrit les accidents
palustres ont insisté sur la rapidité avec laquelle 'ané-
mie se produit. Il suffit de quelques acces graves pour
rendre un malade méconnaissable, tanl 'anémie est de-
venue profonde.

Certains malades s’anémient et tombent dansla cachexie
sans avoir de fievre, I'anémie conslitue chez eux le sym-
ptome principal et pour ainsi dire unique de l'infection.

Frerichs, qui avait été frappé de I'abondance du pigment
dans les capillaires du cerveau des sujets morts de fievre
pernicieuse, a émis le premier’idée que la thrombose pro-
duite par I'accumulation du pigment jouait un ro6le dans
cerlains accidents du paludisme.

Cette opinion a 6té 'objet de vives critiques ; il était en
effet difficile de comprendre comment ces thromboses
formées de pigment pouvaient se dissiper rapidement et
donner lieu parfois & des accidents intermittents. On ob-
jectait aussi 'action des sels de quinine qui s’accordait
mal avec la théorie de la thrombose pigmentaire.
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Le fait que le thrombus est formé non de poussiéres
inertes, comme le pensait Frerichs, mais d’éléments para-
sitaires, permet de comprendre que I'obstruction puisse
se dissiper assez rapidement, ce qui d’ailleurs n’est pas tou-
jours le cas, et que les sels de quinine aient une action
souvent efficace.

Les paralysies et I’aphasie transitoires qui s’observent
quelquefois pendant les paroxysmes de la fiévre s’expli-
quent bien par des obstructions temporaires, limitées a
certains départements vasculaires du cerveau.

Les hémorrhagies capillaires qui ne sont pas rares,
(notamment dans le cerveau), chez les sujets morts d’acces
pernicieux, paraissent relever de la méme cause.

L’obstruction des vaisseaux capillaires par les hémato-
zoaires n'est pas une hypothése; c’est un fait facile a
constater, surtout lorsqu'on examine les capillaires céré-
braux des sujets qui ont succombé & des acces pernicieux
A forme délirante ou comalteuse.

Bignami a constaté chez certains sujets morls d’accés
‘pernicieux cholériformes, des- thromboses parasilaires
tres élendues des muqueuses intestinale et gastrique.

On concoit facilement que la présence des hématozoaires
provoque des hyperhémies, des congestions viscérales et
des inflammations. Lorsque les malades guérissent rapi-
dement, les organes congestionnés reprennent vite leur
volume. A la longue, l'irritation produite par la présence
des parasites et par les congeslions répétées qui en sont la
conseéquence, se traduit par des phlegmasies chroniques
dont le sidge d’élection est naturellement dans les visce-
res qui servent plus spécialement d’habitat aux parasites.

C’est ainsi que la rate présenle constamment chez les
anciens palusires des altérations inflammatoires : splénite
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interstitielle, périsplénite. L'hépatite et la néphrite chro-
niques viennent ensuite par ordre de fréquence; j'ai noté
aussi, quelquefois, la pneumonie chronique.

Les 1ésions de I'inflammation chronique, une fois consti-
tuées dans un viscere, persistent, s’aggravent méme apres
guérison du paludisme. C’est ainsi que la cirrhose du
foie ou la-néphrite chronique continuent & évoluer chez
des malades qui depuis longiemps n’ont plus d’acces de
fievre.

La présence des hématozoaires dansles pelits vaisseaux
des centres cérébro-spinaux fournit une explication satis-
faisante des symplomes nerveux: céphalalgie, rachialgie,
délire, convulsions, coma (accés pernicieux).

Le frisson initial des acces est essentiellement un phé-
nomene nerveux; quant a 'élévation rapide de la tempé-
rature, les notions que nous avons sur la physiologie de la
moelle nous permettent aussi de 'attribuer a I'irritation
de cet organe.

Dans la filariose on peut observer des accés de fidvre
identiques & ceux du paludisme, mais ne répondant
pas & un type régulier.

L'intermitience est bien loin de constituer un caractere
constant du paludisme, et c’est & tort qu'on a employé
souvent I'expression de fievre inlermittente pour désigner
cette maladie.

A c6té des fievres intermittentes dont le type est régu-
lier, on observe souvent, surtout dans les pays chauds,
ot le paludisme régne avec intensité, des continues
palustres, des figvres irrégulitres, des cachexies d’em-
blée, des fievres intermiltentes & type variable, etc.

D'autre part, l'intermittence n’est pas spéciale aux
accidenls du paludisme; elle a 6t6 notée fréquemment
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dans des névralgies qui n'élaient pas d’origine palustre
et méme dans la névrite traumatique. (W Mitchell, Des
lésions des nerffs et de leurs conséquences, trad. de Dastre.
Paris, 1874.)

La fidvre hectique des tuberculeux est une figvre inter-
miltenle quotidienne, seulement les paroxysmes se pro-
duisent le soir et résistent & I'emploi des sels de quinine,
contrairement & ce qui a lieu dans la fievre quotidienne
d’origine palustre.

Certaines affections du foie peuvent également pro-
voquer des accidents intermittents. (J. Cyr, De la pério-
dicité de certains symptdmes hépatiques. Arch. gén. de
méd., mai 1883).

Verneuil et Mathon ont montré que les traumatismes
de la rate chez les sujets indemnes de paludisme et
vivant loin des foyers palusires pouvaient donner lieu &
des accés de fievre périodiques. (Verneuil, Du paludisme
considéré au point de vue chirurgical, 1883, p. 4. —
Mathon, De la splénite traumatique. Thése, Paris, 1876.)

« ] est certain que les contusions de la rate sont suivies
parfois de fievre périodique; mais ce symptéme n’appar-
tient pas plus exclusivement & l'intoxication palustre que
le délire & l'intoxication alcoolique et que la paralysie
du radial & 'empoisonnement saturnin. De plus, le foie et
le rein partagent avec la rate la propriélé de susciter un
mouvement fébrile & retours réguliers. Enfin chacun sait
qu'il exisle une intermiltence spécifique et une inter-
mittence symptomatique d’étals morbides tres variés. »
(Verneuil, op. cit., p. 5.)

La connaissance de ce fait que les lraumatismes de la
rate se traduisent souvenl par des accidents intermittents
est trés importanle; car chez les palustres, c’est assu-



PATHOGENIE DES ACCIDENTS. 167

rément la rate qui de tous les viscéres esl le plus 1ésé par
la présence des parasites, el il n’y a rien d’exagéré a
comparer & un {raumatisme l'’envahissement de cet
organe par des myriades de parasiies.

Les observateurs qui comme Councilman et Golgi ont
examiné le sang de la rate sur des malades alieinis de
paludisme, ont constaté une abondance des éléments
parasitaires bien plus grande, que dans le sang recueilli
a la périphérie; c’est ainsi que Councilman a réussi
seize fois sur vingt et une a constater, dans le sang de la
rate, les flagella qui sont bien plus rares dans le sang
obtenu par la piqire d’un doigt.

L’anatomie pathologique montre aussi que la rate est
I'habitat de prédilection, le repaire, si jose ainsi dire,
des parasites du paludisme. Que la mort survienne & la
suite d’accidents aigus ou bien par le fait de la cachexie,
c’est toujours la rate qui présente, chez les palustres, les
lésions les plus caractéristiques.

Chez les individus qui succombent rapidement a des
accés pernicieux, on trouve la rate ramollie et souvent
réduite en bouillie; le ramollissement est tel que la pulpe
splénique s'écrase dans la main. L’augmentation de vo-
lume est quelquefois peu considérable, mais toujours la
rate présenie une teinte bruniire caractéristique, due a
'abondance des éléments parasitaires pigmentés. Lors-
qu'on fait 'examen histologique de la pulpe splénique
quelques heures aprés la mort, on retrouve les éléments
parasitaires et nolamment les corps en croissant, mais ces
hématozoaires ne tardent pas & se déformer et on les
confond alors facilement avec les leucocytes mélaniféres.

Dans la cachexie palustre I’hypersplénie est constante
et souvent énorme.
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Ce qu'il est difficile d’expliquer, ce n’est pas tant
Pintermittence que la régularité de I'intermittence ; I'exis-
tence de différents types réguliers de fidvres palustres
complique encore le probleme.

La premiére idée quise présente & D'esprit est que les
hématozoaires développés dans la rate et dans la moelle
des os se répandent & certains moments dans la circu-
lation générale et donnent lieu alors aux paroxysmes
fébriles, ou bien qu'il se produit des générations succes-
sives de ces parasites.

La filariose et la fievre récurrenle fournissent des
exemples trés curieux de parasites qui ne se monirent
que d’une maniére intermiltente dans la grande circu-
lation.

Pendant le jour, les filaires se réfugient dans les vais-
seaux profonds; c’est seulement vers six ou sept heures
du soir que ces parasites apparaissent dans les petits
vaisseaux sous-cutanés, avec une exaclitude militaire,
suivant 'expression de Cobbold.

Chez les malades atteints de fievre a rechute, on
n’observe les spirilles dans le sang obtenu par piqtre d’un
doigt que pendant les paroxysmes fébriles; dans les
intervalles d’apyrexie les spirilles ne se trouvent plus
que dans la rate et ils sont inclus en général dans des
cellules de cet organe (Metchnikoff).

C’est un peu avantles paroxysmes fébriles el au début de
ces paroxysmes que les hématozoaires se montrent en plus
grand nombre dans le sang des capillaires périphériques.

Lorsqu’on trouve ces parasites cn abondance chez un
malade qui n’a pas eu d’accés depuis quelque {emps, on
peut annoncer & coup sur qu'une rechule est imminente.

On est donc fondé & dire qu'il existe un rapport direct
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entre les paroxysmes fébriles du paludisme eila pullulation
des hématozoaires dans le sang, mais l'apparition et la
disparition des parasites dans la grande circulation ne
concordent pas assez exactement avec les paroxysmes et
les intervalles d’apyrexie pour expliquer 'intermitlence.

Il s'en faut de beaucoup que les hématozoaires dispa-
raissent de la'grande circulation apres chaque acces; il
m’est arrivé souvent de les rencontrer en abondance et
avec leurs formes les plus caracléristiques dans les
intervalles d’apyrexie.

Quelques auteurs ont admis 'existence de parasites
différents pour la tierce, pour la quarle et pour les fievres
irrégulieres; nous avons vu (chap. 1v, p. 128) que cetle
hypothdse, émise par Golgi, n’étail rien moins que dé-
montrée et que l'existence d’un seul parasite polymorphe
était bien plus vraisemblable; nous ne reviendrons pas
sur cette question.

L’observation démonire que les hémalozoaires dispa-
raissent en parlie de la circulalion générale apres les
paroxysmes fébriles, et que les leucocytes mélaniferes qui
résultent de la destruction des hématozoaires, se trouvent
alors en assez grand nombre dans le sang. L'absorplion
des hématozoaires par les phagocytes, qui devient plus
active pendant les accés de fidvre, est probablement une
des causes de l'inlermittence, comme je l'ai avancé
des 1884.

Roux et Chamberland ont proposé, pour expliquer
I'intermittence des accidents de la fievre récurrente, une
théorie qui pourrait s’appliquer aux acces palustres. Apreés
avoir fait remarquer que pendant les paroxysmes fébriles
ontrouve dans:lesang des spirilles libres qui disparaissent
dans les intervalles d’apyrexie, Roux et Chamberland
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ajoutent : « Le corps du malade se comporte comme un
milieu de culture favorable & cerlains moments et défa-
vorable dans d’autres. L’explication de l'intermittence
ne serait-elle pas en partie dans la présence dans les
tissus, & la suite de chaque culture abondante (moment
de 'acces), de substances élaborées par le parasite et qui
par leur accumulalion entravent son développement? Les
spirilles génés dans leur existence sont la proie des phago-
cytes. La matiére antiseptique éliminée ou détruite dans
le sang, le milieu de culture est de nouveau propice, les
spirilles pullulent et 1'accés réapparait en méme femps
qu'on trouve des spirilles libres dans le sang. » (Immu-
nité contre la septicémie conférée par des substances
solubles. Annales de I’ Institut Pasteur, 1887, p. 572.)

Dans son trés remarquable Essai d'une théorie de ['in-
fection (Congrés de Berlin, 1890) M. le professeur Bouchard
écrit : « Une notion me parait acquise, c’est que- les
bactéries agissent sur les animaux par les matiéres qu’elles
sécretent », et plus loin : « La fiévre des maladies infec-
tieuses est loxique... Elle est provoquée par des diastases
comme celle qu’a étudiée Roussy, par des ptomaines
telles que 'amydaléine de Brieger (1). »

Les lois générales si bien formulées dans ce travail ne
visent que les bactéries. Comme j’ai déja eu I'occasion de
le dire, les hématozoaires du paludisme sont trop diffé-
renis des schizophytes, pour quon puisse conclure du
mode d’action de ces derniers & celui des premiers.

Les recherches de Brousse, et celles de Roque et

(1) Voir aussi & ce sujct : Bouchard, Actions des produits sécrétes par
les microbes pathogénes. Paris, 1890. — Roussy, Communic. & I’Acad. de
méd., 12 février 1889. — Du méme, Recherches expérim. sur la patho-
génie de la fievre (Arch. de physiologie. Paris, 1890, p. 355).
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Lemoine tendent & démontrer que la toxicité urinaire est
augmentée dans le paludisme a la suite des acces de
fibvre.

Brousse est arrivé aux conclusions suivantes :

1° Le coefficient urotoxique calculé a1'aide de la formule
de Bouchard, le coefficient moyen étant 0,464, s’éleve
pendant I'accés et les effels physiologiques observés sont
ceux que I'on nole habituellement aprés l'injection des
urines : dyspnée, myosis, chute de latempérature, exoph-
thalmie et de plus convulsions;

2° Cette toxicité est diminuée pendant la période de
convalescence des fievres intermittentes, trés inférieure a
celle des urines pendant V’acces et en outre plus faible
que celle des urines normales (Société de méd. et de chur.
pratiques de Montpellier, 14 mai 1890).

Roque et G. Lemoine sont encore plus affirmatifs que
Brousse; d’aprés ces observateurs la toxicité urinaire
s'éleverait dans une trés forte proportion aprés les acces
de fiévre palustre, et l'alléralion des reins et du foie
augmenterait la gravilé des accés en génant 1'élimi-
nation des produits toxiques. (Recherches sur la toxicité uri-
naire dans impaludisme. Revue de médecine, 1890, p. 926).

Les faits cités par Roque et G. Lemoine sont bien peu
nombreux; les conclusions générales qu'ils en tirent ne
me paraissent pas suffisamment justifiées.

La toxicité des urines aprés un acceés de fidvre inter-
mitlente devrail étre comparée non seulement i la toxi-
cité de I'urine normale, mais aussi a la toxicité des urines
aprés des acces de fidvre d’intensité égale aux acces
palustres, mais relevant d’autres causes.

Dans les urines de tous les fébricitants,-on trouve une
augmentalion de la toxicité normale et des propriétés
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toxiques nouvelles, nolamment la propriété convulsivante.
(Bouchard, Lecons sur les auto-intoxications. Paris, 1887,
p- 256.)

Jaifait dans ces derniers temps quelques recherches sur
la toxicité des urines émises a la suite d’un accés de fievre
intermittente et je n’ai pas constaté la grande toxicilé de
ces urines signalée par Roque et Lemoine, je me garderai
toutefois d’en rien conclure ; avant de se prononcer sur le
degré de la toxicité des urines chez les malades atteinis
de fizvre palustre il faudra recueillir un grand nombre
de fails.

Certains palustres arrivent a la cachexie sans avoir eu
d'accés de fievre, ce qui rend peu vraisemblable la sécré-
tion par les hématozoaires d'une substance analogue ala
pyrétogénine.

Il résulte des recherches de Nuttall et de Buchner que
le sang et le sérum du sang ont dans certains cas une
action destructive sur les microbes, en dehors de toute
influence leucocytaire. Cette action s’épuise assez vile;
elle disparait quand on chauffe le sang ou le sérum a 55°
(Buchner, Centralbl. f. Bacter., 14 et 28 juin 1889. Anal.
in Arch. de méd. expérimentale, 1889, p.872.)

Fodor et Lubarsch ont constaté 1'action bacléricide du
sang du lapin sur les bacilles du charbon; pour expliquer
que, malgré cette action, le lapin reste trés sensible au
charbon, ces obhservaleurs admeltent que ce sont les
organes parenchymateux qui permettent aux bactéridies
d’échapper & l'influence nocive du sang; en d’aulres
termes, les bactéridies rencontrant dans le sang des
vaisseaux, une influence nocive, se réfugieraient dans la
rale, le foie el la moelle des os, ol elles trouveraient des
conditions beaucoup plus favorables & leur développement
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Peut-élre se passe-i-il quelque chose d’analogue pour
les hématozoaires du paludisme dont les lieux d’élection
sont également la rate, le foie et la moelle des os; on
s’expliquerait ainsi pourquoi ces parasites ne peuvent pas
se cultiver dans le sang en dehors de I'organisme.

Le degré d'irritabilité du systdme nerveux qui varie
avec les individus et avec la date de I'infection parait jouer
un réle important dans la détermination de la forme et du
type de la fidvre. S’agit-il d’un individu vigoureux qui a la
fizvre palustre pour la premiére fois, le systéme nerveux
réagit fortement contre un agent morbigéneauquel il n’est
pas habitué, on observe une fiévre continue ou tout au
moins une quotidienne. Le malade est-il anémié, affaibli
déja par plusieurs atteintes de fievre, le systéme nerveux
étant devenu moins impressionnable, c’est une fidvre &
longue intermitlence qui se produit.

Le systéme nerveux s’accoutume & la présence des
hématozoaires et réagit de moins en moins; chez les
individus qui habitent depuis longtemps les pays palustres
ou qui ont eu plusieurs atteintes de paludisme, les accés
de fievre sont en général rares et légers, tandis que chez
les nouveaux venus les réactions fébriles se produisent
avec une grande fréquence et une grande énergie.
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LAXIE DU PALUDISME.

Lorsque des germes morbides onl réussi a s’introduire
dans le sang, 'organisme humain ne se trouve pas, de ce
fait, absolument désarmé, comme le serait un milieu de
culture inerte dans lequel on aurait ensemencé ces germes;
I'organisme confinue a se défendre.

Cetle loi de pathologie générale s’applique bien au palu-
disme. Les malades atteints de fiévre palustre ne péris-
salent pas tous, tant s’en faut, quand on ne connaissait
pas les propriétés du quinquina; aujourd’hui encore les
guérisons dites spontanées, sans l’emploi des sels de
quinine, ne sont pas rares. |

Dans cetle lutte de]’organisme contre les hématozoaires,
les leucocytes paraissent jouer un role important.

On sait depuis longtemps qui si on injecte dans le sang
d’'un animal une substance insoluble dans le sérum et
finement pulvérisée, les leucocytes s’emparent rapidement
de celte poussiére et se chargent de I'éliminer du sang
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(Ponfick, Hoffmann, Langerhans). En mélangeant de la
lymphe de grenouille avec de la poussiére de cinabre et en
examinant au microscope, on peut voir les leucocytes
s'emparer des granulations colorées et les englober, le
phénomene devient plus apparent si, & I'aide de la platine
chauffante, on éléve la température de la préparation.

I1 résulte des recherches de Metchnikoff que les leuco-
cytes s’emparent non seulement des poussiéres inertes et
des cadavres des microbes, mais aussi dans un grand
nombre de cas, des microbes pathogenes vivants et que
cette propriélé des leucocytes ou phagocytose, joue un role
trés important dans I’évolution des maladies infectieuses
et dans le phénoméne de I'immunité. Les cellules de la
pulpe splénique, les cellules des endothéliums, du tissu
conjonctif et de I'épithélium pulmonaire participent a
cette tiche. Le nom de macrophages a été proposé par
Metchnikoff pour désigner ces derniers-éléments qui sont
en général beaucoup plus grands que les leucocyles ou
microphages (1)

Metchnikoff estime que les phagocytes sont les princi-
paux agents de guérison dans la fievre & rechute et dans
la fievre palustre, autrement dit, les principaux agents de
destruction des parasites du sang qui sont la cause de ces
deux maladies.

Dans la fievre & rechule, les spirilles d’Obermeyer, qui

(1) Consulter a ce sujet : Metchnikoff, Muladies parasitaires et diges-
tion intra-cellulaire (Revue scientifique, 1886). — Du méme, Sur la lutte des
cellules de Uorganisme contre lUinvasion des microbes (Ann. de Dinstitut
Pasteur, 1887, p. 321). — Du méme, Etudes sur limmunité (méme Recueil,
1889, p. 289 et 1890, p. 65 et 193). — Gamaléia, Sur la destruction des mi-
crobes dans les organismes fébricitants (méme Recueil, 1888, p. 229). —
Bouchard, Thérapeutique des maladies infectieuses, 1889, p. 92-95. — Du
méme, Essai d'une théoric de Uinfection (Congrés de Berlin, 1890).
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se lrouvent en trés grand nombre dans le sang au moment
des accés disparaissent pendant 'apyrexie; Metchnikoff a
pu éludier la maladie chez le singe, auquel on I'inocule
facilemenl.

« Au début de I'acces quand on trouve des spirilles dans
chaque goutte de sang tirée des vaisseaux périphériques,
la rate en est encore complétement dépourvue.

«Dans-un état plus avancé de la maladie, la quantité des
spirilles dans la rate est beaucoup inférieure & celle du
sang. Cet élal de choses change radicalement vers la fin
de l'acces, car alors tous les spirilles sont transportés
précisément dans la rate. Mais au début de 1'apyrexie il
n'y a qu'une forf minime quantité de microbes libres; la
plupart des spirilles sont englobés par les leucocyles &
noyau multiple qui abondent dans la substance de la rate.
Souvent tout le contenu du microphage se trouve feutré
de spirilles qui forment alors un amas informe de filaments.
Jamais je n’ai pu frouver de spirilles dans l'intérieur des
macrophages, ni dans les cellules lymphoides & noyau
unique qui forment les corpuscules de Malpighi.

« Dans une période plus avancée de 'apyrexie il m était
beaucoup plus difficile de retrouver les spirilles, mais j’ai
pu constater leur existence dans l'intérieur des micro-
phages de la rate encore trente-deux heures apres la
crise. »

En somme : « L’accés dure pendant la vie libre des
spirilles dans le sang et cesse alors que ces parasites de-
viennent la proie des phagocytes. » (Metchnikoff, Annales
de [ Institut Pasteur, 1887, p. 329-330.)

« En éludiant les organes intérieurs dans deux cas mor-
tels de fievre malarique j’ai pu me convaincre aussi, écrit
Metchnikoff (loc. cit., p. 328) d’une action tres marquée

LAVERAN. 19
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des phagocytes dans cette maladie. Ce sont surtout les
macrophages de la rate et du foie qui englobent des quan-
tités souvent surprenantes de parasites malariques appar-
tenant au groupe voisin des coccidies. »

L’exposé des recherches de Metchnikoff sur le role des
phagocytes dans la maladie parasitaire des daphnies,
dans la septicémie des souris el dans le charbon m’en-
trainerail trop loin; je me contenferai de dire que ces
travaux me paraissent tout & fait probants, quant au role
imporlant qui a été assigné par Metchnikoff aux phago-
cytes.

Wyssokowitsch (Zeitsch. f. Hyg., 1886. Analyse par
Netter, in Bulletin méd., 1887, n° 12) a expérimenté sur
dix-huit variétés de microbes, notamment sur les staphy-
locoques, les streptocoques, la bactéridie charbonneuse,
le bacille de la fievre typhoide, le bacille virgule, le pneu-
mocoque, le tétragéne. Quelle que soit la nature des mi-
crobes injectés dans le sang d’un animal, leur nombre ne
tarde pas & diminuer. S'il s’agit de microbes non patho-
génes pour I'animal en expérience, on ne les trouve plus
dans le sang trois heures apreés 'injection, si les microbes
sont pathogenes, leur nombre, aprés avoir diminué, aug-
mente heaucoup & mesure que les accidents se produisent.

Les microbes sont déposés dans les capillaires des or-
ganes & circulation lente : rate, foie, moelle des os, el ils
sont absorbés et lentement digérés par les cellules de
I’endothélium.

La résislance des microbes déposés dans la rate ou la
moelle des os peut étre longue. Wyssokowitsch a constaté
que des spores du bacillus subtilis déposées dans la rate
étaient encore vivanles au hout de trois mois; fait inté-
ressant au poinl de vue de 'étude du microbisme latent.
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J'ai expliqué, dans mes premieres publications, la des-
truction des parasites pendantlesacces fébriles par I'action
desletcocytes. « On sait que, sous 'influence de la chaleur
arlificielle, les leucocytes acquidrent une activité tres
grande; les mouvements amiboides s’exagérent, et si P'on
met au contact des leucocytes des grains pigmentés, on
constate qu’ils s’en emparent et les englobent trés rapi-
dement. La chaleur fébrile agil certainement comme la
chaleur artificielle dans cette expérience ; chez le fébricitant
P’activité des lencocyles s'exagere et les éléments parasi-
taires deviennent plus facilement leur proie que chez l'in-
dividu dont la température est normale. » (Iraité des
fiévres patustres, p. 479.)

Depuis lors Metchnikoff, Golgi, Gamaleia, ont insisté
sur le role de la chaleur fébrile dans la destruction des
microbes.

Golgi, dans son travail sur le Phagocytisme dans le
paludisme, qui dale de 1888, admet, comme je 'ad-
mettais des 1884, quela destruction des éléments para-
sitaires par les leucocytes joue un role important dans
le phénomeéne de l'intermittence et que le processus fébrile
augmente l'activité des globules blancs et par suite rend
plus rapide la destruction des éléments parasitaires.

Gamaleia, dans une étude sur la Destruction des mi-
crobes dans les organismes fébricitants, est arrivé & celte
conclusion que la période fébrile des maladies infectieuses
accompagne la destruction des bactéries; conclusion qui
s'applique bien aux parasites du paludisme.

Au contraire le froid diminue l'activité des phagocytes.

11 résulte des recherches de Wagner que si les poules
refroidies deviennent capables de prendre la maladie
charbonneuse, comme le démontre la célébre expérience
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de Pasteur, cela provient de ce que chez elles les leuco-
cytes perdent une partie de leur activité. Le méme effet
peut élre obtenu en abaissant la température de ces ani-
maux a I'aide de Uantipyrine. (Ann. de I’Institut Pasteur,
1890, p. 570.)

D’apres Alexander dans la fievre récurrente le nombre
des spirochétesaugmente lorsqu on abaisse la température
al'aide delantipyrine (Bresl. aratl. Zeitsch., 1884, n° 11).

L’existence de leucocytes mélaniféres souvent nombreux
apres les acces de fievre intermittente, surlout apres les
accés graves, montre déja que les leucocytes s’emparent
des débris des éléments parasitaires et du pigment qu'’ils
contiennent.

Mais les leucocytes n’emportent pas seulement des ca-
davres, ils s’emparent aussi des parasites vivants; on peut
s’en assurer quelquefois, par I'examen direct du sang:
on voit des leucocytes qui, accolés a des éléments para-
sitaires, sont en train de les absorber

Golgi, qui a fait une série de ponctions dans la rate aux
différents stades des accés de fiévre et aussi pendant
I'apyrexie, a constaté, surtout pour la phase initiale des
accés, que les formes phagocytiques sont bien plus nom-
breuses dans la pulpe splénique que dans le sang de la
circulation générale.

Danilewsky a conslalé que la phagocytose avait un réle
important dans la destruction des hématozoaires des
oiseaux. (Contrib. & ['étude des phagocytes. Ann. de ! Ins-
titut Pasteur, 1890, p. 432.)

L’organisme livré & ses seules ressources peut donc
{riompher des hématozoaires; il luite avec d’autant plus
d’avantages qu'il est placé dans de meilleures conditions
générales; aussi loutes les causes débililantes enlravent
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la guérison du paludisme, tandis que les médications to-
niques la favorisent; j'ai observé le méme fail chez les
animaux dont le sang renfermait des hématozoaires : sous
linfluence d’une alimentation abondanie on voyait les
hémalozoaires disparaitre, tandis que I'inanition favorisail
leur développement.

Les malades anémiés, surmenés, mal nourris, ont des
rechutes incessantes de fiévre; les sels de quinine eux-
mémes deviennent pour ainsi dire impuissants & prévenir
ces rechutes. Au contraire, sous 'influence seule d’un bon
régime et du repos, on voit fréquemment I'étal des palus-
tres s’améliorer: 'anémie diminue, les rechules s’espacent
et la guérison peut étre obtenue sans l'intervention d’une
médication plus aclive, par le seul fait que I'organisme a
été placé dans de bonnes conditions d’hygiéne.

Tous les toniques ont, par suite, une aclion favorable
sur la-marche de la maladie et, en téte de ces toniques, il
convient de placer le vin, le café et l'acide arsénieux.
L’arsenic pris é"{petites doses rend de grands services
dans le traitement des fiévres rebelles et de la cachexie
palustre; au coniraire quand on le donne a forte dose,
suivant les préceples de Boudin et qu’on provoque ainsi
des troubles gastriques (diarrhées ou vomissements), on
voil souvent des rechutes de fievre se produire et l'état des
malades s’aggraver

L’hydrothérapie est précieuse, toujours a titre de mé-
dication tomique; elle réussit quelquefois, alors que les
autres médications ont échoué ; il faul bien savoir toute-
fois, lorsqu’on a recours a ce lraitement, queles premiéres
séances peuvent provoquer une rechute ; il est nécessaire
de procéder avec prudence : débuter par des douches
courtes et tiedes avant d'arriver aux douches froides, ne
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pas doucher immédiatement la rate, prescrire quelques
doses de quinine en méme temps que les douches. On
comprend facilement qu'une douche froide, surtout si elle
porte sur la région splénique soit suivie d’un acces, les
vaisseaux de la rate se contractent et les hématozoaires
sont remis en circulation. |

Les palustres qui, dans les stations thermales, & Vichy
parexemple, prennent les eaux a l'intérieur et sous forme
de bains, ont souvent aussi des rechutes au début du trai-
tement, lorsqu'on ne procede pas avec prudence.

Si le changement de climat est extrémement favorable
aux malades qui ont contracté la fievre dans les pays
chauds, c’est encore parce qu’il a uneinfluence recons-
tituante; la grande chaleur est tres débilitante, les sueurs
abondantes, les nuits sans sommeil, la dyspepsie qui est
presque constante, affaiblissent I'organisme et il n'est pas
élonnant qu une amélioration tres rapide se produise dans
I'état des malades qui peuvenl quitter les pays chauds
pour les pays tempérés.

La médication tonique, trés efficace dans les formes
chroniques du paludisme, estévidemment insuffisante dans
les fiévres graves qui peuvent amener rapidement la mort.
Nous possédons heureusement un médicament vraiment
spécilique, d’une efficacité merveilleuse dans le palu-
disme : le quinquina.

Il faut avoir observé l'action des sels de quinine sur
des malades aiteints d’accidents pernicieux, agilés par
un délire bruyant ou plongés dans le coma, pour se faire
une juste idée des services que rend le quinquina dans
le traitement du paludisme. Dans les fidvres intermittentes
simples il suffit d’'une ou deux doses de quinine pour
couper la fievre; cette expression de couper la fibvre est
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ici trésjuste : on peul s’en rendre compte en examinant
le tracé thermométrique d’un malade atleint de fiévre
intermitlente, qui a eu plusieurs accés et qui a pris ensuite
de la quinine, la fiévre tombe brusquement ; la ligne si
accidentée par les acces devient toul d'un coup hori-
zontale.

Aucune autre fitvre n’est coupée ainsi par la quinine,
qui est bien véritablement le spécifique du paludisme.

Le quinquina était connu ettrés apprécié en Angleterre,
des 1660, sous le nom d’écorce du Pérou ; mais la poudre
de quinquina était d'une administration trés difficile, sur-
tout dans les fidvres graves ; I'absorption de la quinine se
faisait, en tout cas, avec une lenteur trés préjudiciable au
{raitement de ces fitvres. Pelletier et Caventou ont rendu
un immense service a4 la thérapeutique en isolant la
quinine.

Si les propriélés fébrifuges du quinquina sont connues
depuis longtemps, on a ignoré jusqu’ici comment agit
ce médicament ; les nombreuses expériences faites sur les
animaux ou sur ’homme sain pour élucider cette question
n'ont fait, on peut le dire, que l'obscurcir davantage.
Chercher & démontrer I'action de la quinine dans le palu-
disme en expérimentant sur I’homme sain ou sur les ani-
maux, c’'est & peu prés comme si on étudiait le mode
d’action de lapommade d’Helmerich dans la gale, en fric-
tionnant avec cette pommade des hommes ou des animaux
qui n’ont pas celle maladie. Les expériences sur 'action
physiologique dela quinine nepouvaientpasnousapprendre
comment ce médicament guérit le paludisme.

En 1867, Binz publia des expériences qui tendaient 2
montrer que le paludisme était produit par des bactéries et
que le sulfate de quinine guérissait la fievre palustre en
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tuant ces bactéries. (Binz, Arch. de Max Schiiltze, 1867.)
Les conclusions de Binz ne résisterent pas a la critique.
Les bactéries décrites par cet observateur n'avaient aucun
caractere particulier; d’autre part, Vulpian et Bochefon-
taine conslaterent que les bactéries étaient trés peu sen-
sibles & I'action des sels de quinine. D’aprés Vulpian, pour
détruire des bactéries dans le sang, il faudrait administrer
aux fébricitants plus de 30 grammes de chlorhydrate de
quinine en une dose. (Cours d’anat. pathol., 1871.)

Il résulte de nombreuses expériences faites par Boche-
fontaine que les vibrioniens sont difficilement détruits par
les sels de quinine (Arch. de physiol., 1873, I'* série, L.V,
p- 390); chez les grenounilles rendues bactérihémiques par
I'injection de cyclamine sous la peau, le sulfate de quinine
ne détruit pas les bactéries qui pullulent dans le sang.

Les sels de quinine ne tuent ni les algues, ni les cham-
pignons qui ont élé accusés souvent d’étre la cause du
paludisme. Les palmelles se développent trés bien dans
une solution de sulfate de quinine. (Wood, Americ. Journ.
of Med. Sc., 1868.)

Le penicilium peut vivre et prospérer dans une solution
concentrée de sulfate de quinine (Bochefonlaine). Les
bouteilles qui renferment les solutions de sulfate de
quinine & 1/20, donl on se sert dans les hépitaux militaires
de I’Algérie, se recouvrent presque loujours de champi-
gnons & leur face interne, si onna passoin de les nettoyer
fréquemment et avec soin.

Ces objectlions {rés justes en ce qui concerne les bacté-
ries de Binz el les palmelles de Salisbury lombent d’elles-
mémes devanl la conslatation de ce fait que les parasiles
du paludisme appartiennent, non pas aux schyzophytes,
ni aux algues, mais aux protozoaires.
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On sait depuis longtemps que les protozoaires sont
extrémement sensibles a 'aclion du quinquina. 11 suffit
d’ajouter & une infusion de foin renfermant un grand
nombre d’infusoires, une trés petite quantité d’un sel de
quinine pour tuer ces infusoires en quelques instants.
(Bochefontaine, op. cit., p. 40%.)

Comme nous savons d’autre part que les hématozoaires
disparaissent rapidement chez les malades soumis & la
médication quinique, une conclusion s'impose, c’est que
la quinine guérit la fievre en tuant les hématozoaires.

On peut étudier directement l'action de la quinine sur
les hématozoaires en mélangeant une goutle de solution
de sulfate ou de chlorhydrate de quinine a une goutte de
sang palustre ; dans ces conditions on conslate que les
mouvements des flagella ne s’observent plus et que les
hématozoaires prennent leurs formes cadavériques. La
disparition des parasites dans le sang des malades sou-
mis 3 la médication quinique montre bien d’ailleurs
que la quinine détruit les hématozoaires.

Objectera-t-on que beaucoup de substances ont des pro-
priétés antiputrides et parasiticides supérieures a celles du
quinquina sans élre pour cela desantidoles du paludisme?

Si I'on pouvait iniroduire dans le sang & dose suffi-
sante, des parasiticides comme l'iode ou le mercure, ces
médicaments détruiraient sans doute les hématozoaires
du paludisme aussi bien et méme beaucoup mieux que
les sels de quinine, mais ces agents sont des toxiques
trés puissanls pour I'homme lui-méme et on ne peut
méme pas les uliliser pour tuer les parasites qui vivent
dans la partie supérieure du tube digestif.

La sensibililé particulitre des hématozoaires pour la
quinine n’a rien d’ailleurs qui puisse nous surprendre, Cer-
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tains parasites sont sensibles & 'action de subsiances qui
n’agissent pas sur d’autres. Laracine de grenadier et I'es-
sence 6thérée de fougere male, si précieuses contrele teenia,
sont sans aclion sur les ascarides, tandis que la santonine,
efficace contre les ascarides, est sans influence sur le tenia.

Raulin a montré que pour empécher le développement
de I'A spergillus niger dans un liquide, il suffisait que le
liquide contint un seize-cent-millieme de nitrate d’argent.
Si A spergillus niger était un parasite capable de se déve-
lopper dans le sang de 'homme, il suffirait, pour arréter
sa pullulation dans le sang d’'un homme du poids de
60 kilos, d’administrer 40 milligrammes de nitrate d’ar-
gent. (Duclaux, Ferments et maladies. Paris, 1882, p. 47.)

L’observation suivie du sang des palustres soumis ala
médication quinique permet de constater I'influence du
traitement ; les éléments parasitaires deviennent immé-
diatement plus rares; les corps sphériques et les flagella
disparaissent les premiers, les corps en croissant ré-
sistent beaucoup mieux.

Cette résistance variable des éléments parasitaires
explique la fréquence des rechutes. Si les hémalozoaires
du paludisme se trouvaient tous dans le sangd un méme
élal, on comprendrait difficilement pourquoi la quinine
détruit les uns et non les autres.

Les ¢léments quiont résisté aux sels de quinine donnent
lieu & une répullulation des parasites, & laquelle il est
nécessaire d’opposer des traitements successifs sans atlendre
les rechutes.

Je comparerai celte méthode de traitement 3 la sté-
rilisation des liquides de culture par le chauffage dis-
continu & 100° En chauffant & 100°, on détruit la plupart
des microbes renfermés dans le liquide, mais quelques
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spores résistent; en chauffant de nouveau a 100° au
bout de vingl-quatre heures, on peut tuer les spores qui
se sont développées et qui, sous leur nouvelle forme, sont
devenues plus sensibles & l'influence de la chaleur. I
suffit de chauffer ainsi un liquide de culture trois fois &
100°, & vingt-quatre heures d’intervalle, pour produire
une stérilisation compléte.

Nous avons vu plus haut que les phagocytes jouent un
réle important dans la destruction des hématozoaires; on
peut donc se demander si efficacité de la médication
quinique ne tient pas en partie  ce que, sous I'influence
de la quinine, 1'action des phagocytes s’exagére.

Des expériences de Binz tendaient & démontrer que la
quinine paralysait les mouvements amiboides des leuco-
cytes; Hayem et Bochefontaine ont constaté au contraire
que les mouvements amiboides des leucocytes n’étaient
pas entravés par les sels de quinine.

Il est probable que les phagocytes s’emparent plus
facilement des hématozoaires quand ils ont été tués ou
engourdis par les sels de quinine, mais que l'activité des
phagocytes n’est pas directement influencée par la médi-
cation quinique.

Comment faut-il prescrire la quinine dans le palu-
disme, sous quelle forme et & quelle dose?

D’une fagon générale, on peut dire que dans les cas ordi-
naires, chez les malades atteints de fiévre intermittente,
simple, on doit prescrire la quinine a l'intérieur, par la
voie stomacale, tandis que dans les formes graves, néces-
sitant une intervention rapide, on aura recours a la
méthode hypodermique; ce dernier mode de traitement
doit élre adopté également lorsque les malades atteints
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de fievres simples supportent mal la quinine administrée
par la voie stomacale et qu’ils ont des vomissements.

La méthode endermique qui consistait & faire absorber
les sels de quinine par la peau dépouillée de son épiderme
et les lavements au sulfale de quinine, qui ont rendu des
services, alors qu’on ne possédait pas la méthode hypo-
dermique, n ont plus leur raison d’étre aujourd’hui. Quand
on prescrit des lavements au sulfale de quinine, on n'est
jamais str qu’ilsne seront pas rejetés avant que 'absorplion
~du médicament ait pu se faire, et on ne sait jamais exacle-
ment quelle est la dose du médicament quia élé absorbée.

Le chlorhydrate de quinine doit étre prescrit de préfé-
rence au sulfale de quinine; il contient 81 p. 100 de qui-
nine, tandis que le bisulfate lui-méme n’en renferme que
59 p. 100; 1l est plus slable, plus soluble et plus facile &
obtenir al'état depureté que le sulfate de quinine. (Dujar-
din-Beaumetz, Sociélé de thérapeutique. 23 mars 1887.)

D’apres les recherches de de Beurmann, de Regnauld
et de Villejean les sels de quinine doivent &tre classés
ainsi qu'il suit : 1° d’aprés leur {eneur en alcaloide;
2° d’apres leur solubililé (Bulletin gén. de thérapeutique,
1888, t. CXIV) :

SELS DE QUININE CLASSES D'APRES LEUR TENEUR EN ALCALOIDE

Quinine.

100 parlies de chlorhydrate basique de quinine renferment. . 81,71
- de chlorhydrate neutre - — 81,61

-— de lactale basique — - 78,26

- de bromhydrate basique — r— 76,60

—_ de sulfate basique — - 74,31

e de sulfovinate basique — — 72,16

— de laclate neulre -- — 62,30

-— de bromhydrate neutre — — 60,67

E— de sulfale neutre —_ — 590.12

— de sulfovinate neutre — - 56,25
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SELS DE QUININE CLASSES PAR ORDRE DE SOLUBILITE D APRES J. REGNAULD
ET K. VILLEJEAN.

Eau.
1 partie de chlorhydrate neutre de quinine est soluble dans. 0,66
— de sulfovinate neutre —_ — 0,70
— de lactate neutre — — 2,00
— de sulfovinate neutre - —- 3,30
— de bromhydrate neutre -- - 6,33
— de sulfate neutre — —_ 9,00
— de lactate basique — - 10,29
— de chlorhydrate basique — - 21,40
— de bromhydrate basique — — 45,02 "
— de sulfate basique — — 581,00 ]

Le salicylate de quinine, {rop vanté par Antonesco
(Thése, Paris, 1877), est treés peu soluble (une partie se
dissout dans 1430 parties d’eau 220°); de plus 100 parties
de salicylale ne renferment que 70,12 pour 100 de
quinine.

Le chlorhydrale de quinine cotile un peu plus cher que
le sulfate de quinine, mais on le prescrit & plus faible
dose.

Le chlorhydrate de quinine est, en raison de sa solu-
bilité, le meilleur sel de quinine que I'on puisse employer
pour les injeclions hypodermiques. Le chlorhydrale
basique de quinine ne se dissout que dans 21 fois son
poids d’eau (1), mais le chlorhydrate neutre est beaucoup
plus soluble; une partie de chlorhydrate basique de qui-
nine se dissout dans 21,40 parties d’eau; une partie de
chlorhydrate neutre dans 0,66 d’eau.

(1) On considére aujourd’hui la quinine comme un alcali diacide; le
sel neutre est le corps qui résulte de la combinaison d’une molécule de
quinine avec deux molécules d’'un acide monobasique. C’est par appli-
cation de cette régle que l'ancien chlorhydrate acide des auteurs est

devenu le chlorhydrate neutre, bien que sa réaction au papier de tour-
nesol soit fortement acide. (De Beurmann et Villejean, op. cit., p. 205.
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De Beurmann et Villejean recommandent, pour les
injections hypodermiques, la solution suivante :

Bichlorhydrate de quinine. 5 grammes.
Eau distillée......... Q. S. pour faire 10 cent. cubes.

Un centimeétre cube de cette solulion représente exac-
tement cinquante centigrammes de bichlorhydrate.

A défaut de bichlorhydrate solide, on peut utiliser le
chlorhydrate basique du commerce en procédant de la
maniére suivante :

Etendre avec de l'eau distillée une certaine quantité
d’acide chlorhydrique pur, jusqu'a ce que la liqueur
donne au pese-urine une densité de 1,045 & 4 15 degrés.
Introduire dans une petite éprouvette graduée 5 grammes
de chlorhydrate basique de quinine; ajouter 5 cenfimetres
cubes de la solution acide précédente; compléter avec de
I'eau distillée pour faire 10 cenlimétres cubes, et filtrer.

La solution de bichlorhydrate de quinine est limpide,
de consistance presque sirupeuse, eile prend au bout de
quelque temps une teinte brundtre,sanss allérer d’ailleurs.
(De Beurmann et Villejean, op. cit. et Tribune médicale,
18 seplembre 1890.)

La solution de bichlorhydrate de quinine, bien que tres
acide au tournesol, n'est pas caustique; je n’ai pas observé
d’eschares, ni de gangrénes chez les malades traités a
I’aide de celle solution, mais des douleurs ires vives au
moment de l'injection, douleurs qui persistaient parfois
pendanl plusieurs heures.

J'al employé également la formule suivante, qui est
donnce dans le Formulaire des hépitaux militaires

Monochlorhydrate de qulnme .......... 1 gramme.

Alcool 4 60°.. ........ P s B ABE RS 3 grammes.
Eau distillée...... ...... ....... 6 —
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On ajoute au besoin quelques gouttes d’acide chlor-
hydrique pour obtenir une dissolution compléte.

A la température de 4 15°, un centiméire cube de
cetle solution renferme & trés peu prés un décigramme
de sel.

Les injections faites avec cette solution sont moins
douloureuses qu’avec la solution au bichlorhydrate; on est
obligé, il est vrai, d'injecter une plus grande quantité de
liquide; s’il est nécessaire d’administrer un gramme de
chlorhydrate de quinine, on injecte, avec la seringue
de Pravaz ordinaire, deux centimeétres cubes de la solution
par chaque piqlire, en remplissant deux fois la seringue
et on fait cinq piqares; dans ces conditions 'absorption
du sel de quinine est facile et rapide.

Kobner a préconisé la formule suivante (Bulletin gén.
de thérap., 1890, p. 506).

Chlorhydrate de quinine..... ... 4 087,50 & 1 gramme.
Glycérine pure............ ......

Eau distillée.... ..... ..... .. s & 2 grammes.

Préparez sans acide et injectezla solution tiéde.

Pour éviter la confusion possible du chlorhydrate de
quinine avec le chlorhydrate de morphine, confusion qui
pourrait entrainer de trds graves accidents, Vigier et
Delpech ont proposé avec raison d’écrire en premier, sur
les ordonnances et les étiquettes, le nom de 1'alcaloide
comme 1l suit :

MoreHINE (chlorhydrate).
QuinINE (chlorhydrate). SE g
au lieu de :

Chlorhydrate: de morphine.
Chlorhydrate de quinine.
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Ce serait la, en effet, une précaution trés utile.

La formule suivante, donnée par Vinson, est trés bonne
pour les injections hypodermiques et tres ulile, attendu
qu'on n'a pas loujours du chlorhydrate de quinine & sa
disposition :

Sulfate de quinine.  ....... .......... 1 gramme.
Ban, Wt . oeperum s 5 s @y o semary, g 10 grammes.
Addgtactrigue.... o5, .0 el i 50 centigr.

Le sulfovinalte de quinine neutre -est presque aussi
soluble dans I'eaun que le chlorhydrate neutre (une partie
de sulfovinate neutre se dissout & la température ordinaire
dans 0,70 d’eau), mais les solutions de sulfovinate de
quinine ont un grave inconvénient, elles se décomposent
assez rapidement, et les injections hypodermiques, faites
avec les solulions altérées, donnent lieu & des accidents
locaux : douleurs vives, abces, plaques gangréneuses.
(Marty, Société de pharmacie de Paris, 1887 ; Bulletin méd. ,
1887, n* 12.)

Jai employé le sulfovinate de quinine en injections
sous-cutanées comparativement avec le chlorhydrate de
quinine, et j’al constaté que les accidents locaux élaient
bien plus fréquenls avec le premier de ces sels quavec le
second.

Le lactate de quinine a été préconisé par P Vigier.
(Gaz. hebdom., 1885, p. 83.)

Le lactate de quinine cristallisé, tel qu’'on le {rouve
dans le commerce, n'a pas une solubilité suffisante pour
les injections hypodermiques.

Le bromhydrate de quinine ne se dissout que dans
60 parties d’eau, mais on peul obtenir une solution &
1/10 de ce sel en subsliluant & l'eau pure, 'eau dis-
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tillée addilionnée d’alcool,. d’aprés la formule suivante :

Bromhydrate de quinine...... ...... “e-e.. 1 gramme.
A0l ..o FEgep memsews mewse e 18 50
B, Ackrs 5. b ®. PP IALLL Bid gab 787,50

La solution de bromhydrate de quinine donne lieu assez
souvent & des accidents locaux.

Quand on fait des injections hypodermiques avec un
sel de quinine, il faut avoir grand soin de pousser la pointe
de I'aiguille de la seringue de Pravaz au milieu du tissu
conjonctif sous-cutané ; les injections faites dans I'épais-
seur du derme donnant lieu, presque & coup sar, a de
accidents locaux.

La solution doit étre tres claire et ne fenir en suspen-
sion ni cristaux, ni spores.

Les injections seront faites aux membres et non au
tronc, en prévision des accidents locaux qui peuvent se
produire et qu’on observe surtout chezles cachectiques.

L'injection est suivie en général d’une douleur assez
vive; un petit noyau d’induration se forme au niveau de la
piqire; le plus souvent ce noyau se résorbe, mais quel-
quefois on voit se produire un abcés ou une eschare
seche de la grandeur d’une piece de cinquante centimes ou
de un franc, qui se détache lentement. On a observé par-
fois des eschares plus élendues ou méme des phlegmons
diffus, mais ces graves accidents sont tout a fait excep-
tionnels et ce n’est pas I'injection elle-méme qu’il faut en
accuser, mais la maniére dont elle a été faite.

Baccelli a préconisé dans ces derniers temps les injec-
tions intra-veineuses des sels de quinine (Gazzetta degli
ospitali, n° 12, février 1890). Baccelli injecte dans une
veine du pli du coude 40 & 60 cenligrammes de chlor-
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hydrate de quinine, en se servant de la solulion sui-
vante :

Chlorhydrate de quinine. ........ 1 gramme.
Chlorure de sodium.. —  .......... 78 centigr.
Eau distillée....  ........ ..ol 10 grammes.

Vingt-qualre heures apres 'injection, presque tous les
éléments parasitaires ont disparu du sang.

Il faut employer, pour préparerla solulion de Baccelli,
du chlorhydrate de quinine neutre qui donne une solution
acide; en mélangeant du sang & une goutte de cette solu-
tion il est facile de s’assurer que le sang se coagule et que
les hémalies sont profondément altérées, elles palissent
d’abord, puis se désagregent.

La méthode hypodermique nous permet d’introduire
presque aussi rapidement que par injections intra-vei-
neuses, et sans aucun danger, les sels de quinine dans la
circulation générale; on ne voit donc pas pourquoi on lui
préférerait les injections infra-veineuses, qui sont plus
difficiles & praliquer et quipeuvent donner lieu & des acci-
dents locaux ou généraux trés graves.

Lesinjectionsinira-veineuses ne me paraissent indiquées
que dans les acces pernicieux les plus graves, lorsqu’on
peut craindre que la méthode hypodermique elle-méme
ne permette pas d’inlroduire assez rapidement les sels de
quinine dans le sang, dans les accés pernicieux choléri-
formes par exemple.

Les sels de quinine sont-ils toxiques et & quelle dose
peuvent-ils donner lieu & des accidenis ?

On a émis & ce sujetbeaucoup d’'idéeserrondes et encore
aujourd’hui on charge, dans le public, le sulfale de qui-
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nine de beaucoup de méfaits dont le paludisme esl seul
coupable; la plupart des cachecliques palustres atlri-
buent, par exemple, & labus du sulfale de quinine,
Phypertrophie de la rate qui se rencontre cependant a un
degré bien plus marqué chez les malades qui n’ont jamais
fait usage de quinine que chez les individus qui ont usé
et abusé de ce médicament.

Certaines personnes ont une sensibilité particuliere
pour les sels de quinine qui, méme & faible dose, pro-
duisent chez elles des accidents assez inquiétants ; mais
ces faits sont exceptionnels et, pour ma part, je n’en ai
jamais vu d’exemple.

Trousseau et Pidoux ont vu, & I'hopital de Tours, une
jeune religieuse rester folle unjour pour avoir pris, en une
dose, 1¢7,25 de sulfate de quinine.

Les mémes auteurs citent le fait suivant: un malade
atteint d'asthme, aprés avoir absorbé en une seule fois
3 grammes de sulfale de quinine, est pris de bourdonne-
ments d’oreilles, d’étourdissements, de vertiges et d’hor-
ribles vomissements. Sept heures apresl'ingestion du médi-
cament, il était aveugle et sourd et il délirait. Ces accidents
disparurent spontanément. (Trousseau et Pidoux, Traité
de thérapeutique, 8° édit., t. 11, p. 487)

Rizu rapporte qu'une de ses malades, chaque fois qu'elle
absorbait du sulfate de quinine, méme & {res faible dose,
éprouvait une congestion de la face, puis un véritable ac-
cés d’orthopnée et de 'urlicaire. (Bulletin de la Société des
médecins et naturalistes de Jassy, 1887.)

Floyer a cité un fait analogue : un homme vigoureux
ne pouvait pas prendre de sulfate de quinine, méme & tres
faible dose (087,15), sans avoir une violente dyspnée et de
Vurticaire. (British. Med. Journ., 1886).
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Kobner a vu se produire des accidents graves chez un
enfant, a la suite d'une injection hypodermique de 30 centi-
grammes de sulfate de quinine : éruption scarlatiniforme,
coliques, écoulement sanguinolent par I'anus.

Des doses six fois plus faibles de sulfate de quinine,
prises a l'intérieur, donnerent lieu aux mémes accidents
chez cet enfant. (Bulletin gén. de thérapeutique, 1890,
p. 506.)

Piskiris (d’Athenes) a publié deux cas d’hémorrhagie
gastro-intestinale chez des malades atteints d’anémie palu-
déenne, ala suite de 'administration du sulfale de quinine.
(Galenos, Athénes, 1890.)

Le sulfate de quinine donne lieu quelquefois & I’hémo-
globinurie ou hémosphérinurie ; les urines deviennent
rougedfres ou noirdtres, elles renterment de 1'albumine
et de ’hémoglobine, mais on n’y {rouve pas de globules
sanguins. Cet accident a été bien étudié et décrit par des
médecins grecs, et en particulier par Karamilzas et par
Pampoukis. (Pampoukis, Etude sur les fiévres palustres de
la Gréce, Paris, 1888.)

Karamitzas cite I'exemple d’un éludiant qui était atteint
d’hémoglobinurie dés qu'il prenait du sulfate de quinine
méme a faible dose (0¢",30).

Pampoukis et Chomatianos ont publié plusieurs obser-
vations semblables.

Le sulfale de cinchonine ne donnerait pas lieu, d'apres
Pampoukis, & I’hémoglobinurie et devrait étre substi-
lué au sulfate de quinine chez les malades sujets a cet
accident.

D’apres Tomaselli la quinine pourrait produire non seu-
lement l’hémoglobinurié, mais aussi une fievre ictéro-
hématurique facile & confondre avecla fievre ictéro-héma
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turique des pays chauds. (Congrés de la Société italienne de
médecine interne. Rome, 1888.)

Spyridon Canellis (d’Athénes) et Pasquale Muscato ont
publié de nouveaux exemples d’hémoglobinurie quinique.
(Analyse du travail de Spyridon Canellis in Archives de
médecine navale, 1888, p. 476 ; Pasquale Muscalo, Sur
I hémoglobinurie paroxystique par la quinine, Gazz. degli
ospitali, 1890, n** 17-19.)

Je n’ai pas eu, pour ma part, ]’ occasion d’observer I'hé-
moglobinurie quinique, et je ne m’explique pas pourquoi
cet accident quiparait assezcommun en Gréceest si rare
en Algérie.

Lépine a étudié in vitro Paclion de la quinine sur le
sang du chien, du mouton, du porc; chez ces animaux la
quinine détruil beaucoup de globules.

Chez I'animal vivant la conséquence de la destruction
globulaire est le passage de I'hémoglobine et de la methé-
moglobine dansle plasma. Chez les sujets sains il est rare
d’observer I'élimination par les reins (hémoglobinurie).
Il est possible que la quinine détruise plus facilement
les hémalties altérées des palustres.

Manassein aurait constaté, sous I'influence de la quinine,
une augmentation de diametre des hématies de 5 & 8
pour 100 chez différents animaux. (Lépine, Arch. de méd.
expér., 1890, p. 563.)

A quelle dose les sels de quinine peuvent-ils devenir
toxiques et entrainer la mort ?

Maillot, dans les fievres pernicieuses, et Monneret, dans
des névralgies rebelles, ont prescrit jusqu’'a huit ou neuf
grammes par jour de sulfate de quinine.

Guersent rapporte qu'une dame qui avait absorbé en
quelques jours 41 grammes de sulfate de quinine, perdit
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momentanément la vue,l'ouie et laparole; elle se refroidil
comme un cadavre, mais tous les accidents se dissipérent
rapidement.

Il n’existe & ma connaissance, écrit Briquet, de fait avéré
d’intoxication suivie de mort, que celui d'un médecin
aliéné qui, pour se guérir d'une pelite fievre, s’Tadministra
lui-méme 'énorme dose de 220 ammes de sulfate de
quinine en dix & douze jours et qui finit par succomber a
la prostration dans laquelle il était tombé. (Briquet, Traité
thérapeutigue du quinguina, p. 585.)

Giacomini, cité par Briquet, donne l'observation d’un
homme qui, par erreur, avala en une seule fois 12 grammes
de sulfate de quinine ; il y eul des phénoménes d’hypo-
sthénisalion du cceur et du systéme nerveux, mais ces
symptomes furent combattus avec succes & l'aide des
excilants.

Les fails suivants démontrent que cette dose de douze
grammes de sulfale de quinine peut entrainer la mort chez
I'adulle.

Deux soldals, voulant se purger, se trompérent de bou-
teille el, au lieu de prendre du sulfate de soude, absor-
bérent une solution de quinine, soit 12 grammes environ
de sel pour chacun d'eux. Une demi-heure apres I'absor-
plion du médicament, ces- deux hommes furent pris de
crampes d'estomac et de vomissements, paleur de la face,
dilatation des pupilles, respiration courte, refroidissement,
pouls petit, irrégulier, ralenti, parfois insensible. Bour-
donnemenls d’oreilles. Tendance & la syncope.

Chez 1I'un de ces malades, les accidents allerent en
s'amendant, 'autre succomba dans une syncope. (Baills,
Devx cas d'empoisonnement par le sulfate de quinine in Ar-
chives de médecine militaire, 1885,t. VI, p. 320.)
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Ces deux faits monirent bien que le sulfate de quinine
est surtout un poison du coeur; ce sont les accidents car-
diaques qui ont dominé la scéne dans les deux cas et qui-
ont déterminé la mort dans 'un d’eux (1).

En somme, & part quelques sujets chez lesquels Ia
quinine détermine des accidents plus inquiétants en appa-
rence que vérilablement dangereux, on peut dire que
I'emploi des sels de quinine, aux doses qui sont habituelle-
ment nécessaires pour guérir le paludisme, ne présente
aucun danger. En Algérie, et dans les acces lesplus graves,
jen’ai jamais dépassé la dose de 3 grammes de sulfate
ou de chlorhydrate de quinine par jour; dans les formes
ordinaires, des doses de 1¢&, 08,80 et méme 08,60 de
chlorhydrate de quinine sont suffisantes.

Bien que la quinine produise rarement des accidents,
le médecin ne doil pas perdre de vue la possibilité de ces
accidents : ivresse quinique, vomissements, hyposthénisa-
tion du systtme nerveux ; s’il confondaif ces symptomes
avec ceux du paludisme, il serait conduit a augmenfer
encore la dose des sels de quinine et par suite les accidents
d’intoxicalion.

Il faut notamment se montrer trés prudent lorsqu’on
adminisire la quinine pour la premitre fois & des per-
sonnes nerveuses ; il estindiqué de ne pas commencer par de
fortes doses, & moins quela gravité des accidenis ne I'exige.

On se contente souvent de couper la fitvre avec deux ou
trois doses de quinine et on altend une rechute de fiéyre
pour reprendre le traitement. Je crois que cette méthode
est mauvaise et qu’il faut s’efforcer, a’aide de traitements
successifs, de prévenir la rechule, sans quoi on ne réussit

(1) Voir aussi : Rosenbusch, Un cas d’empoisonnement aigu par la qui-
nine avec un exanthéme scarlatiniforme (Wien. mediz. Presse,13 avril 1890).
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qu'a supprimer quelques accds; les parasites arrétés un
instant dans leur développement repullulent bientot et
tout est & recommencer.

Sydenham avait déja compris la nécessité des traite-
ments successifs par le quinquina dans la fievre inter-
mittente.

« Le quinquina, nonobstant son efficacité, ne peut pas
détruire entitrement la maladie... Le meilleur moyen de
prévenir la rechule est de réitérer le fébrifuge méme apres
la cessation de la fiévre. » (Sydenham, in Encyclopédie des
sciences médicales, p. 155.) Et plusbas : « De peur que la
fievre ne revienne, je ne manque jamais précisément le
huitieme jour depuis la derniére prise de quinquina, d’en
donner au malade la méme quantité qu’auparavant. Si
I'on veut se mettre tout a fait a 1'abri d’une rechute, il
faut reprendre trois ou quatre fois le {raitement. »

La pratique démontre qu’il suffit de deux ou trois doses
de quinine pour couper une fievre intermitiente ordi-
naire, mais que la fidvre reparail souvent au bout de sept
ou huitjours. Aprésavoir coupéune premiere fois lafievre,
il faut donc, six ou sept jours apres le dernier acces, re-
prendre le traitement.

On pourrait sans doute administrer la quinine sans
inferruplion pendant quinze jours ou trois semaines, mais
cela présenterait de nombreux inconvénients ; la quinine
donne lieu, surtout chez cerlains malades, & des troubles
nerveux désagréables : bourdonnements d’oreilles, sur-
dité; de plus, le traitement deviendrait treés dispendieux,
considération qui a son imporlance pour beaucoup de
malades et dont les médecins des hopitaux doivent tenir
comple.

Il n’est pas démonliré d’ailleurs qu'un traitement con-
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tinu par la quinine ait une efficacité plus grande que le
traitement disconlinu que je préconise.

J’ai constaté souvent qu'on obtenait de meilleurs résul-
tats en donnant quelques doses assez fortes des sels de
quinine qu’en prescrivant ces sels pendanl longtemps,
mais avec de faibles doses journaliéres.

Il est évident que si on prescrit un gramme de chlorhy-
drate de quinine en une dose, le sang se trouve & un mo-
ment donné beaucoup plus chargé de quinine et par suite
beaucoup plus toxique pour les hémalozoaires que si pen-
dant quatre jours on prescrivait 05,30 de chlorhydrale
de quinine.

Le type-de la fievre ne me parail pas devoir modifier
sensiblement la formule du traitement. Apres s'élre
assuré, notamment par I’examen du sang, que la fidvre
est bien due au paludisme, on prescrira par exemple chez
I'homme adulte :

Les 1, 2° et 3° jours, 05",80 & 1 gramme par jour de
chlorhydrate de quinine.

Les 4°, 5°, 6° et 7° jours, pas de quinine.

Les 8¢, 9° et 10° jours, 0¢7,60 & 05,80 de chlorhydrate
de quinine.

Du 11°au 14° jour, pas de quinine.

Les 15° et 16° jours, 087,60 & 02,80 de chlorhydrate de
quinine.

Du 17¢ au 20° jour, pas de quinine.

Les 21° et 22° jours, 087,60 & 07,80 de chlorhydrate de
quinine.

Si la fievre reparail pendant le cours du traitement, il
faut nécessairement prolonger ce traitement.

Je n'al pasla prétention, bien entendu, de donner une
formule applicable dans tous les cas de paludisme. La for-
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mule précédente devra étre tres souvent modifiée notam-
ment dans les fiévres graves des pays chauds.

On a beaucoup discuté la question de savoir & quel
moment de la fievre intermittente il fallait faire prendre
la quinine; la plupart des auteurs admettent qu’il faut la
faire prendre pendant 'apyrexie.

La quinine est mieux supportée & ce moment que pen-
dant les accés de fievre ; elle provoque moins souvent les
vomissements, et I'absorption du médicament est proba-
blement plus facile ; d’aulre par{, on ne peut pas songer a
empécher 1'évolution d'un acces de fievre de durée nor-
male lorsque cet acces est commencé.

Il faut bien savoir toulefois que dansles fievres graves,
dansles continues, il ne faut pas attendre les intermissions,
ni méme les rémissions, pour administrer la quinine.

I1 fut un temps ou l'emploi de la quinine était consi-
déré comme dangereux chez les malades qui avaient des
fievres continues et limité striclement aux fievres inter-
mitlentes. Sous 'influence de cetle doctrine, la mortalité
par le paludisme était énorme dans les pays chauds.
Maillot a eu le grand mérite de monirer que cette doctrine
était erronée et que la quinine devait étre adminisirée
dans les continues palustres comme dans les fievres inter-
mittentes ; la réforme thérapeulique dont nolre illusire
mailre a ainsi donné le signal a eu les plus heureux effets
et les idées de Maillot sur la continue palustre el sontrai-
tement sont aujourd’hui universellement admises.

Dans les cas graves, onfera desinjections hypodermiques
(1€7,50 & 2 grammes par jour en deux fois), sans se pré-
occuper de la tempéralure. Dés que la fiévre aura cédé,
on reprendra le (raitement des fievres simples indiqué
plus haut.
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Le chlorhydrate de quinine sera prescrit & I'intérieur
en solution, ou sous forme de cachets. Dans les hopitaux
mililairesdel’Algérie, les malades avalent pendant lavisite,
devant le médecin, la solulion de quinine qui leur est
prescrite et qui est distribuée aussilét par un infirmier.
C'est 1a une maniére de faire excellente; lorsqu'on pres-
crit des cachets & prendre dans la journée, il arrive trop
souvent que le médicament n’est pas pris, ef, en cherchant
un peu, on retrouve au bout de quelques jours les paquets
de quinine dans quelque coin.

Dans les fievres palustres graves accompagnées d’acci-
dents pernicieux, la premiére indication, la plus impor-
tanle de beaucoup, est de faire prendre de la quinine,
mais il y a lieu souvent, aprés avoir rempli cette indica-
tion, de prescrire quelques adjuvants au traitement spéci-
fique.

Aux malades atteinls de fiévre algide on fera des fric-
tions séches ou excilantes & l'aide du liniment volalil
camphré, on prescrira des boissons chaudes excitantes, le
thé alcoolisé par exemple, les stimulants diffusibles: 1’é-
ther, l'acétate d'ammoniaque sous forme de potion, ou,
mieux encore, on pratiquera des injections hypoder-
miques d’éther (2 & 4 grammes d’éther sulfurique). Ces
injections hypodermiques d’éther rendent aussi de grands
services chez les malades atteints d’accidents choléri-
formes.

Dans les cas de fiévre continue avec état typhoide et
hyperlhermie, les bains froids sont parfois indiqués.

Dans les accés comateux, lorsqu’il s’agit de sujets vigou-
reux, sanguins, et que I'on constate les signes d’une forte
congestion encéphalique, on peut appliquer des sangsues.
aux apophyses mastoides dans le but de prévenir les



204 DU PALUDISME.

phlegmasies consécutives. Les applications froides sur la
téte, les révulsifs aux extrémités, les purgatifs drastiques
sont également utiles.

Tous les auteurs sont aujourd’hui d’accord pour con-
damner I’emploi des saignées générales dans le trailement
du paludisme.

L'hydrate de chloral (3 &4 4 grammes dans une potion
gommeuse) m’a rendu de grands services pour combattre
le délire dans les acces pernicieux délirants et chez les
palustres alcooliques.

Lorsqu’il existe des vomissements, les boissons gazeuses,
le vin de Champagne, la glace, sont indiqués; une injec-
tion hypodermique de chlorhydrate de morphine (un cen-
tigramme), pratiquée & 1’épigaslre, réussit souvent a cal-
mer les vomissements; on prescrira l'opium & I'inlérieur
s'1] existe une diarrhée abondante.

Dans la fiévre bilieuse, l'ipéca et le calomel rendent de
grands services, mais ici encore la premiére-indication est
de faire prendre de la quinine.

Autrefois avant d’adminisirer la quinine il élait de regle
de prescrire des laxatifs et des vomilifs; Maillot s’est
élevé avec beaucoup de raison contre cette pratique; en
admettant que les purgatifs et les vomitifs ne soient pas
nuisibles par eux-mémes, ils onl le grave inconvénient de
retarder 'administration de la quinine (Maillot, op. cit.
p. 361), et on peut étre surpris par I'invasion d'un acces
pernicieux.

Aucun des nombreux médicaments qui ont été préco-
nisés jusqu’ici comme succédanés de la quinine ne mérite
ce titre; aucun d’eux ne possede une efficacilé comparable
a celle de la quinine dans le trailement du paludisme.

L’acide arsénieux agit surtout comme tonique et A ce
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titre il peut rendre des services dans le trailement de la
cachexie, mais la méthode de Boudin est inefficace et
méme dangereuse dans le {raitement des accidents aigus
du paludisme.

Le sulfate de cinchonine cotite moins cher que le sul-
fate de quinine, mais 1l est beaucoup moins actif; il fau-
drait donc 'employer & dose plus forte que le sulfate de
quinine, or sa puissance toxique est égale a celle des sels
de quinine.

Le sulfate de cinchonidine est plus toxique que le sul-
fate de quinine; il y a danger & dépasser deux grammes
et pour obtenir des effets thérapeutiques il faudrait pres-
crire ce sel & une dose double du sulfate de quinine.
(Marty, Contrib. a létude du sulfate de cinchonidine. Bull.
gén. dethérap., 1884, p. 355. — L. Le Juge de Segrais,
Etude sur la cinchonidine et ses sels comme succédanés de la
quinine. Arch. gén. de méd., 1886, t. 11, p. 420.)

De Brun a tenté récemment de reviser le proces de la
cinchonidine ; d’aprés lui le sulfale de cinchonidine joint
a l'avantage d’élre moins cotteux que le sulfate de qui-
nine, celui d’étre en général mieux supporlé par les
malades; de Brun prescrit I & 2 grammes de sulfate de
cinchonidine par doses de 0¢%, 50 & 1 gramme, ces doses
peuvent suffire dans les cas légers, mais elles seraient
évidemment insuffisantes dans des formes graves.

L’analgésine ou anlipyrine ne guérit pas la fitvre pa-
lustre, elle diminue seulement l'intensité de quelques
symplomes : céphalalgie, fievre ;a ce titre elle peut rendre
des services dans le traitement des fievres continues pa-
lustres. (Antony, Arch. de méd. milit., 1887, 1. X, p. 21.)

Ce n’est 1a qu'un traitement palliatif; tout en prescri-
vant I'analgésine, on soumetira le malade & la médication
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quinique, danslaquelle seulement on doit avoir confiance,
surtout s’ils’agit de fibvres des pays chauds, et si les acci-
dents pernicieux sont & redouter.

L’eucalyptus a été vanté par quelques observateurs dans
le traitement du paludisme : alcoolature ou vin d’eucalyp-
tus. Les propriétés fébrifuges de ces préparations ont é1é
contestées; en tous cas, elles ne sont nullement compa-
rables a celles de la quinine.

PropHYLAXIE. —La prophylaxie dupaludisme comprend:

1°L’élude des mesures individuelles & prendre pour se
préserver du paludisme lorsqu’on est obligé de séjourner
dans un pays ou le paludisme est endémique;

2° L’étude des mesures & prendre pour assainir des
localilés ou le paludisme est endémique.

La prophylaxie reposera sur des données plus précises
et pourra étre simplifiée trés probablement quand nous
saurons exactement sous quelle forme les parasites du
paludisme se trouvent dans le milien extérieur.

Dés aujourd’hui, on peut formuler des régles qui, basées
sur l'expérience, sont d’'une utililté el d'une efficacité
inconteslables.

Dans la plupart des pays palustres, il y a une saison
salubre et une saison insalubre ou période endémo-épidé-
mique; en Algérie parexemple, et enlItalie, on necontracte
presque jamais la fievre pendant les mois de décembre,
janvier, féyvrier, mars, avril, mai; pendant ces six mois
on peut vivre sans se préoccuper du paludisme. Le voya-
geur qui dispose de son {emps doit meltre & profit cetle
¢poque pour parcourir les contrées palusires; ¢’esl aussi
celle période de I'année qu'il convient de choisir pour
envoyer des troupes dans ces contrées.
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Les travaux de défrichement, de {errassement, de curage
des fossés ou des étangs, de desséchement des marais, ne
seront pas faits pendant la saison endémo-épidémique;
ceux de ces travaux qu'il n'est pas possible de différer,
seront, dans les pays chauds, confiés, autant que pos-
sible, & des indigénes ou & des negres qui jouissent d’une
immunité remarquable pour le paludisme.

Le premier conseil & donner & une personne appelée,
a séjourner dans un pays palustre est de choisir avec
soin son habitation et de mettre & profit 'influence si
heureuse el si remarquable de D'altilude. (Voir chap. v,
p. 153).

L’emplacement des habilations doil étre fixé toujours
sur les hauteurs; jamais dans les bas-fonds, ni dans une
plaine humide et mal drainée.

L’altitude qui suffit & préserver du paludisme est
d’ailleurs peu considérable.

Dans une méme ville, on {rouve souvent des quartiers
trés sains & coté de quartiers notoirement insalubres ; les
parties les plus élevées d’une ville, les rues les plus cen-
trales, les plus habitées, donnent le maximum de pré-
servation : on évitera au contraire les habitations quisont
placées dans les parties basses, sur les bords fangeux
des cours d’eau et celles qui sont isolées dans lacampagne,
surtout s’il existe & proximité des marais ou des terres
irriguées.

Dans tous les pays chauds et insalubres on a été conduit,
comme aux Indes, & créer sur les hauteurs, des sa.naloria
dans lesquels on passe la saison des fievres.

Le voyageur et le soldat qui sont obligés de traverser
des logcalités palustres pendant la saison endémo-épids-
mique, et parfois d’y séjourner, doivenl choisir avec soin
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leurs campements qui seront établis, non sur le bord des
rivieres, ni dans les bas-fonds, mais autant que possible
sur les hauteurs.

On évitera de parcourir, pendant la saison endémo-épi-
démique, les principaux foyers du paludisme et surtout
d’y séjournerla nuit. Les ouvriers, les moissonneurs, obli-
gés de travailler dans les localités insalubres, devront
regagner le soir des centres d’habitation sur les hau-
teurs; les marins trouveront dans leurs vaisseaux un abri
excellent.

L’eau de boisson doit élre, dans les localités palustres,
et surtout pendant la saison endémo-épidémique, l'objet
d’une scrupuleuse altention. Si on n'a pas la certitude
que l’eau provient de sources situées dans des localités
indemnes de paludisme, il ne faudra faire usage pour la
boisson que d’eau filtrée avec soin ou mieux encore d’eau
bouillie.

Nous avons vu que toutes les causes débililantes favo-
risaient 1’éclosion du paludisme.

On évitera, surtout pendant la saison endémo-épidé-
mique, les grandes fatigues, les excés de toute sorte; on
fera usage d’'une alimentation tonique. Les boissons al-
cooliques, dangereuses dans les pays chauds quand on en
abuse, sont utiles, & dose modérée, pour combatire les
effets débilitants de la chaleur ; on en peut dire autant des
épices et des condiments dont 'usage est rendu néces-
saire par l'alonie des voies digestives mais qui, pris en
exces, peuvent devenir nuisibles.

Le café, en raison de ses propriétés toniques, constitue
une boisson excellente dans les pays chauds, aussi les
Orientaux en font-ils une irés grande consommation ; les
infusions de café et de thé ont en outre I'avantage d’obli-
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ger & faire bouillir I'eau de boisson et & la stériliser par
conséquent.

Les personnes qui ont eu déja une ou plusieurs atteinles
de fievre doivent redoubler de précautions pour éviter une
rechute de fievre, toujours & craindre, surlout sil’anémie
persiste. Elles feront sagement de prendre du vin de
quinquina ou de 'acide arsénieux, ou encore de se sou-
meltre & un {raitement hydrothérapique, el, au moindre
malaise, de recourir au sulfate de quinine.

Il n’est pas toujours possible d’observer ces pres-
criptions; beaucoup de personnes sont obligées de par-
courir des régions trés insalubres pendant la saison des
fievres ou d’'y séjourner.

L’utilité d’un trailement préventif du paludisme s’im-
pose toutes les fois qu'on se trouve dans des localités ol
le paludisme régne avec tant de force qu’on a peu de
chances de rester indemne, et qu'on doit redouter, au
contraire,sesalleinles les plus insidieuses etles plus graves.

Puisque les sels de quinine guérissent le paludisme et
détruisent les parasites qui ont pullulé dans le sang, on
pouvait espérer que le quinquina et les sels de quinine
administrés d’une facon préventive empécheraient ces
parasites de se multiplier dans le sang.

Des faits nombreux démontrent, en effet, que le quin-
quina et les sels de quinine, qui guérissent le paludisme,
peuvent aussi le prévenir

Dans la marine anglaise, on emploie souvent le vin
de quinquina et le sulfate de quinine & filre préventif.
Chaque fois qu'on envoie des hommes a terre, dans les
régions (ropicales, on leur fait prendre, le malin, au
moment ou ils quittent le navire, el le soir, quand ils
reviennent, du vin de quinquina.

LAVERAN. 1%
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Pour démontrer les effets salutaires de cette pratique,
Bryson cile les faits suivants :

« Vingt matelots et un officier devaient &ire envoyés 3

Sierra-Leone pour y travailler pendant la journée; aux
matclots, on administra 'écorce de quinquina, 1'officier
refusa d'en prendre; ce fut la seule personne qui eut la
fievre. Plus tard, on délacha deux chaloupes de VHydra
pour explorer la riviéere Shierbo; elles restérent absentes
pendant une quinzaine; chaque jour les hommes prirent
du quinquina dans du vin, conformément aux instructions
qu’ils avaient recues. Pas un scul homme ne fut atteint de
Ja fievre. quoique la région explorée passit pour une des
plus inzalubres de la cote. L'équipage d'une troisitme
chaloupe séjourna pendant deux jours seulement dans la
méme région et i la méme époque; les hommes n’avaient
pas pris de quinquina, tous furent altaqués, excepté
Uofticier qui commandail la chaloupe. » (Van Buren,
Rapport a la commission sanitaire des Etats-Unis, in
L vsais dhygiéne et de thérapeutique militaires, par Evans.
Paris. 1865.)

Sur Lt proposilion de Bryson, le sulfate de quinine a
¢1¢ substitué au quinquina en poudre dans les stations de
L edte d'Afrigne. On verse une forle solution alcoolique
de sulfate de quinine dans plusieurs fats de vin, de ma-
nicre que 30 grammes de vin renferment environ 087,25 de
sulfale de quinine: les rapports des médecins de la ma-

rine rovale anglaise sont en général favorables & cetle
manicre de faire

La qninine el Ia cinchonine ont élé employées & titre
prophylactique pendant Ia guerre de Sécession, lorsque

les troupes élaient appelées a occuper des posles tres
imsalubres,
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Les rapporls des médecins mililaires américains sont
presque tous favorables & cette médication (1).

Chamberlain, Wilson, David Merrit, Maylert el Bache,
Swift, Thompson constatent les bons effets de la quinine
pour prévenir les fitvres palustres.

Warren donne & 200 hommes de son régiment pen-
dant la saison des fievres 087,30 de sulfate de quinine par
jour, ces 200 hommes ne fournissent que 4 cas de palu-
disme. Le reste du régiment (400 hommes environ) qui
n'est pas soumis & la médication préventive a plus de
300 cas de paludisme.

Samuel Logan fail prendre & un certain nombre d’hom-
mes de son régiment, en campagne dans la Caroline du
Sud, pendantl'élé de 1863, 08,25 de quinine par jour el il
note les résultats suivants : les hommes qui ne prennenl
pas de quinine sont atteints dans la proporlion de 58 p.
100; ceux qui en prennent d’une facon irréguliére, dans
la proporlion de 39 p. 100; ceux qui en prennent d'une
facon réguliere, dans la proportion de 19 p. 100.

Jilek (de Pola) cite le fait suivant :

« Sept cent trente-six soldats sont logés dans une méme
caserne, dans une localité insalubre; 500 prennent
chaque jour 0¢,10 de sulfate de quinine, ils sont atteinis
dans la proportion de 18 p. 100, tandis que ceux qui
n'ont pas pris de quinine, le sont dans la proportion
de 28 p. 100. »

Herlz (d’Amsterdam) a observé des faits analogues.

« Sur la cdle ouest d’Afrique, les officiers de la Péné-
lope fonl une excursion dans une riviére marécageuse;

(1) The Medic. and Surg. History of the War of Rebellion, 1888, t. I,
p. 111-166. — Longuet, La prophylaxie de la fiévre intermittente par la
quinine (Semaine médicale, 1891, p. 5).
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tous avaient eu la précaution de prendre du sulfate de
quinine, & l'exception d’un seul qui, huit jours apres, fut
atteint d’'un violentacces de fievre intermittente bilieuse. »
(Gestin, cité par Fonssagrives, Hygiéne navale, p. 224.)

Thorel a pu parcourir les localilés les plus insalubres
du Mékong, grice au sulfate de quinine pris a la dose
de 08,60 & 0%7,80 par semaine; ceux de ses compagnons
qui s’étaient astreints & la méme précaulion, échap-
perent comme lui aux fiévres palustres. (Thorel, Thése.
Paris, 1870.)

Bizardel a cité de nouveaux exemples de 'efficaciié de
" la quinine comme prophylaclique du paludisme. Avec les
faibles doses de quinine qui sont conseillées par Bizardel,
on ne peut pas songer & prévenir entiérement l'infection
palustre, mais c’est déja beaucoup si on empéche le palu-
disme de se manifester sous ses formes les plus graves.

Bizardel signale a plusieurs reprises ce fait que, méme
dans les régions les plus malsaines, les individus qui
prenaient de la quinine & dose préventive n’ont pas pré-
senlé d'accidents pernicieux; or, ce sont surtout ces acci-
dents qui sont & redouler pour des hommes qui sont isolés
et qui ne peuvent pas recevoir immédiatement les secours
d’un médecin. (Bizardel, De la quinine comme prophylac-
tigue du paludisme. Thése, Paris, 1888.)

Greeser, qui a expérimenlé le {raitement préventif du
paludisme par la quinine & Batavia, c’est-a-dire dans une
des régions les plus insalubres du globe, conclut en
faveur de celte méthode; les atteinles de fievre sont beau-
coup moins fréquentes et beaucoup moins graves chez les
marins qui, en abordant ce port dangereux, se soumettent
a la médicalion quinique préventive, que chez ceux qui
négligent cette mesure prophylactique. (Groeser, Berlin.
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Klin. Woch., 1888, 42, p. 845 et 1889, 53, p. 1065.)

L'usage de la quinine, comme prophylactique de la
fitvre palustre, a é(é également recommandé par Nicolas.
(Chantiers et terrassements en pays paludéens. Paris, 1888.)

L arsenic a été employé en Italie & titre de médicalion
préventive du paludisme; des essais ont été fails & plu-
sieurs reprises sur des ouvriers et des employés des
chemins de fer et dans I'armée.

Tommasi Crudeli dit avoir obtenu de cetle médication
des résullats favorables. (Rapport présenté au ministre de
lagriculture. Rome, 18 mars 1883.)

En 1883 et 1884, des expériences intéressantes ont été
faites en Vénétie sur les hommes de la 2° compagnie de
discipline, qui avaient consenli 4 s’y soumeltre. L’arsenic
était pris sous forme de gélaline arsénicale; la dose d’acide
arsénieux était portée progressivement de un a huit milli-
grammes el conlinuée a cette dose, & moins d’accidents
gastro-intestinaux, auquel cas la médication était sus-
pendue. En 1883 et 1884, cent soldals n’ayant jamais eu
les fievres et placés dans les mémes conditions de milieu
ont pris part & 'expérience. Cinquanle soldats soumis au
traitement préventif par l'acide arsénieux ont donné
quatorze cas de fiévre palustre, tandis que les cinquante
autres, qui navaient pas été soumis au (raifement, en
fournissaient dix-neuf.

La différence entre ces chiffres est trop faible et les
causes d’erreur sont trop nombreuses (il est impossible
d’admettre que les conditions aient élé strictement les
mémes chez tous les homnies en expérience), pour qu'il
soil possible de lirer de ces recherches une conclusion
favorable 4 la médication préventive par 1'acide arsénieux.
(Journal italien de médecine militaire, 1886, 1.)
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A ssainissement des localités. — Nous avons vu (chap. v,
p- 151) que le paludisme avait disparu presque complé-
tement d’'un grand nombre de localités autrefois tres
insalubres ; les exemples de cette heureuse transformation
abondent, non seulement en Europe, mais aussi dans des
pays ot 'endémie palustre est beaucoup plus sévere, en
Algérie, par exemple.

Parmi les mesures d’assainissement les plus efficaces, il
faut citer : le desséchement des marais, le drainage et la
culture du sol.

En desséchant le sol, en le drainant par des procédés
mécaniques ou au moyen des végétaux, on modifie évi-
demment le milieu dans lequel se développent les para-
siles du paludisme et on le rend moins favorable & la
pullulation de ces étres (1).

Les desséchements des marais ne doivent se faire
qu’'avec mélhode et en s’entourant de grandes précau-
tions, surtout dans les pays chauds; on profitera de la
saison pendanl laquelle I'’endémie palustre ne régne pas
ou régne avec le moins d’intensité; on se gardera de
mettre & découvert pendant la saison des chaleurs une
grande surface de marais; le marais est en effet beaucoup
plus dangereux quand il commence & se dessécher que
lorsqu’il est complélement recouvert par I'eau. L’exemple
de Lancisi faisant inonder les fossés du fort Saint-Ange,
pour arréter les ravages du paludisme, est célebre; en

Hollande le méme moyen a été cmployé plus d’une fois
avec succes.

(1) Graves, Clinique médicale, trad. de Jaccoud, 3¢ édit., t. I, p. 109, —
L. Colin, Traité des fievres intermittentes,1870. — Laveran, Traité des fivrcs
palustres, p. 521. — Thevard, De U'influence des transformations agricoles
de la Sologne sur la diminution des fiévres intermittentes. Thése, Paris, 1886.
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Les ouvriers qui travaillent au desséchement ne pas-
seront pas la nuit au milieu des marais, et ils seront
soumis & la médicafion prévenlive par la quinine pen-
dant la saison des fievres.

La culture réguliére assainit toujours le sol, mais
certaines espéces végétales sont particulierement favo-
rables & cet assainissement.

Les plantations d’eucalyptus, qui ont été faites, depuis
une vingtaine d’années, dans un grand nombre de pays
palustres, ont rendu déja de grands services, notamment
en Corse, en Algérie et en Italie (1).

Dés 1861, Ramel considérait 1’eucalyplus comme ca-
pable de combattre le paludisme; c’est & lui que revient le
mérite d’avoir importé I’encalyptus globulus dansnos pays.

Torelli a signalé le fait suivant, qui montre bien!'heu-
reuse influence exercée par les plantations d’eucalyptus :

I existe pres de Rome, hors la porte d’Ostie, dans le
lieu dit des T7rois-Fontaines, un couvent qui, en 1868, était
abandonné depuis longtemps & cause de son insalubrité
et qui portait le nom significatif de Tomba. En 1868, le
pape Pie IX donna ce couvent aux trappisles qui en
prirent possession, mais dans des conditions déplorables.
Dans les premiéres années, ce séjour était si malsain que
les religieux ne pouvaient pas y coucher; ils rentraient le
soir & Rome et ne retournaient aux Trois-Fontaines
qu’apres le lever du soleil.

(1) Ramel, Revue maritime et commerciale, 1864, — Regulus Carlotti.
Du mauvais air en Corse. Ajaccio, 1869. — Ortal, De Ueucalyptus globulus.
Thése, Paris, 1874. — Gimbert (de Cannes) Gaz. hebdom., 1875, p. 340.
— Torelli, Rapport au Sénat italien sur U'amélioration des régions ot régne
la malaria, 1880. — Channing, Etiologie et prophylaxie de la malaria,
Gazette médicale de I’ Algérie, 30 avril 1884, — Dujardin-Beaumetz, article
Eucavryprus, in Diction. de thérapeutique.
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Les premiéres plantations d’eucalyptus furent faites

en 1869. En 1876, I'amélioration était telle que le§ trap-

pistes pouvaient nabiter le couvent pendant la nuit sans
olre atleints de fievre. En 1877, le nombre des euca-
lyplus dépassait 2500. Un espace de 400 hectares fut cédé
olors aux irappistes a charge d’y planter 100 000 euca-
lyptus en dix ans. En 1879, les plantations eurent beau-
coup i souffrir du froid, mais, les années suivantes, les
trappistes plantérent 25 000 eucalyptus par an; a la fin
de 1884, 1l y avait déja 55 000 eucalyptus aux Trois-Fon-
taines et les fievres palusires devenaient de plus en plus
rares.

L assainissement de la Ferme des Trois-Fontaines a é(é
contesté par Tommasi Crudeli, mais les assertions de cet
observateur sont contrediles par celles de Torelli et de
Baccelli et par celles des religieux qui occupent le cou-
venl des Trois-Fonlaines el qui sont de tres bons juges
dans la question. (Bulletin de la Société nationale d'accli-
malation, janvier 1885.)

Michon a cité deux exemples trés intéressants et tres
probants d'assainissement de localités palustres par les
plantations d'eucalyplus. (Bulletin de la Société nationale
d"acclimatation, janvier 1885.)

Une grande propricté située sur la cote orienfale de la
Corse  pres d'Aleria et du pénitencier de Casabianca

clail inhabitable 4 cause des fievres, le garde méme refu-
sait d'v rester pendant I'été. Le propriclaire fil planter
devant i maison du garde un pelit bois de 200 4 300 eu-
calyptus el 100 3 500 cucalyplus le long d'un ruisseau.
Ces plantations onl prosperé el le garde peut aujourd’bui
habiter cette propriélé, avee sa famille, été comme hiver ;
les ouvriers qui descendent de la montagne pour {ravail-
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ler aux vignes dans cetle méme propriété, jadis si insa-
lubre, ne contractent pas la fievre.

Il exisle sur la cote orientale de la Corse une pelite
localité du nom de Solenzara, dans laquelle on avait ins-
tallé une aciérie. Au début de I'installation de 1'usine toute
la population de Solenzara avait I’habitude d’émigrer
pendant quaire mois, de juillet & octobre, ce qui montre
combien ’endémie palustre était redoutable. Un des
actionnaires fit planter soixante ares en eucalyplus, depuis
lors la fievre a disparu de Solenzara; toute la population
a une mine de prospérité et personne ne songe plus &
émigrer pendant 1’été.

Dans cerlaines localités extrémement favorables au dé-
veloppement du paludisme, les plantationsn ont pas réussi
complétement & faire disparaitre les fievres.

Riviere qui a contesté les propriétés fébrifuges des
plantations d’eucalyptus en se fondant principalement sur
la persistance des fievres & Ain Mokra et aux mines du
Mokta (sur le lac Fetzara, dans la province de Constantine,
a fourni lui-méme I'explication de cef insucces, relatif
d’ailleurs, car les plantations d’eucalyptus ont produit
méme a Ain Mokra une amélioration dans 1'étal sanitaire.
« Nous avons planté les berges du Fetzara, écrit Riviere,
mais la plantation a dit se tenir & une certaine dislance de
la limite maxima des eaux qui arrivent par crues subites
causées par le déversement torrentiel des Oued-Zid et El-
Aout dans l'immense cuvette. Les eaux recouvrent alors
plus de 14 000 hectares el se déplacent par certains vents,
mais les écoulements naturels et la perte produite par de
rapides évaporations font que par ces alternatives de crues
successives el de retraits assez brusques de la nappe
liquide, d'immenses surfaces miasmogenes sont ainsi mises
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a découvert, produisant, sous l'effet d’une insolation abso-
lument directe et de I’élévation du degré thermique, des
éléments morbigenes contre lesquels la végétation loin-
taine des rives reste sans effet. » (Bulletin de la Société
nationale d'acclimatation, janvier 1885.)

Riviére estime que, dans ces conditions, il serait avan-
{ageux de planter d’abord desbambous, de maniére & cir-
conscrire et a réduire progressivement la cuvette centrale.

L’exemple d’Ain Mokra ne peut pas étre invoqué contre
I'eucalyptus, il est trop évident qu'on ne devait pas s’al-
tendre & assainir complétement cette région en plantant
des eucalyplus sur les bords de I'immense surface maré-
cageuse dont parle Riviére.

L’ Eucalyptus globulus est le plus connudes eucalyptus,
c’est celui qui a été introduit le premier en Europe; il
domine encore dans les vieilles plantations ; dans les plan-
tations nouvelles I'E. globulus a été remplacé presque
partout en Algérie par I'E. rostrata. L'E. globulus craint
le froid et la grande chaleur; il lui faut de bonnes terres
ni seches, ni trop humides, il périt rapidement dans les
sols constamment marécageux. L’E. rostrata résiste
mieux. (Riviere, Op. cit.)

L’eucalyptus agit-il simplement comme les autres vé-
gélaux en drainant el en desséchant le sol? S’il assainit
le sol plus rapidement que ne font les aulres arbres,
est-cc uniquement parce que sa croissance est plus
rapide, ou bien faut-il admettre qu'il a des vertus
spiciales et qu’ll jouit de la propriélé de détruire les
parasiles du paludisme? Cetle derniére hypothese n’a
rien d’invraisemblable; les eucalyptus dégagent en effet
des vapeurs aromatiques douées de propriétés antisep-
tiques: de plus, les feuilles et les branches qui couvrent
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le sol conliennent une forte proportion d’eucalyplol qui
peut s’opposer au développement des germes du palu-
disme.

D’Abbadie a signalé 'influence des soufriéres sur le
paludisme; il résulte des faits cités par cet ohservateur
que les émanations sulfureuses qui se produisent, au
voisinage des soufriéres ont des effets trés favorables dans
les pays palustres. (Communication ¢ ['Académie des
sciences, 18 seplembre 1882.) Cette action de 'acide sul-
fureux est facile & comprendre;il ne semble pas malheu-
reusement que 'on puisse 1'utiliser pour I'assainissement
des localités.

En parlant de la prophylaxie individuelle, nous avons
dit qu’il était nécessaire, dans les pays palustres, de sur-
veiller de trés prés I'eau de boisson qui parait pouvoir
servir de véhicule aux germes du paludisme; aux mesures
générales d’assainissement d’une localilé, il faut donc
ajouter la nécessité d’approvisionner cette localité avec
de 'eau de bonne qualité.






OBSERVATIONS

OBSERVATION 1. — Fiévre continue palustre de premiére invasion,
— Hématozoaires du paludisme Corps sphériques. — Ven..., 4gé
de vingt-quatre ans, soldat au 5¢ escadron du train, entre a I'ho-
pital militaire de Constantine le 8 aott 1881. Ven... est en Algé-
rie depuis dix-huit mois, il est caserné au Bardo; se dit malade
pour la premiére fois.

Il'y a quatre jours Ven... a éprouvé un frisson assez fort qui
ne s’est pas répété depuis; en méme temps il ressentait une cé-
phalalgie trés vive, du malaise général; la fievre aurait persisté
depuis ce moment sans rémission bien marquée; sensation de
chaleur trés forte, soif vive, anorexie. Avant I'entrée &4 'hopital
le malade n'a pris qu'un vomitif.

Le 8 aot au soir, au moment de I'entrée, la température est
de 40 degrés. (Diéte, limonade.)

9 aoiit. — Fiévre vive, continue : 40° le matin, 41°,5 & qualre
heures du soir. Géphalalgie, malaise général, pas de stupeur, pas
de prostration marquée. Soif ardente, langue humide, un peu sa-
burrale, ventre souple, indolore, pas de diarrhée. La matité
splénique mesure 7 centimétres de haut sur 7 de large. (Diéte,
limonade ; sulfate de quinine 0¢*,80 matin et soir.)

Examen du sang fait le 9 aot au matin : corps sphériques de
petit ou de moyen volume, libres ou adhérents & des hématies

10 aoitt. — La fievre persiste : 40°,1 le matin; 39°,3 le soir.
(Sulfate de quinine 0%7,80 matin et soir.)

11 ao#t. — La fievre est tombée : 36°,8 le matin, le soir I'apy-
rexie persiste;’état général est beaucoup meilleur, la céphalalgie
et le malaise général ont disparu. (Sulfate de quinine 057,80 le
matin, 0¢%,60 le soir.)

12 aoit. — L’apyrexie persiste. Le malade n’accuse plus que
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de la faiblesse, il commencea se lever. (Une demi-portion ; sulfate
de quinine 0% ,60; vin de quinquina.)

Le sulfate de quinine est continué & la dose de 08,60 jusqu’au
18 aoul; pas de rechute de fievre.

L’appétit revient, le malade mange une portion, puis deux
portions. Vin de quinquina. Café.

Examen du sang fait le 2 septembre : je ne trouve plus trace
des éléments parasitaires.

Le malade, qui se trouve assez fort pour reprendre son service,
sort le 3 septembre 1881.

Oss. 1. — Fiévre. continue palustre de premiére invasion. —
Hématozoaires du paludisme : Corps sphérigues de trés petit volume.
— Rud..., vingt-deux ans, soldal au 3¢ escadron du train, entre
a I'hopital de Constantine le 18 septembre 1881.

Rud..., est arrivé en Algérie le 10 décembre 1880 ; il s’est bien
porté jusqu’ici; est caserné au Bardo.

Le 16 septembre, & quatre heures du soir : céphalalgie, ma-
laise général, sensation de chaleur, soif vive, pas de frisson.

Le 17 la fiévre persiste. Le malade n’a pas pris de sulfate de
quinine avant d’entrer & I'hopital.

18 septembre. — La fiévre persiste; & une heure et demie du soir,
la température axillaire est de 40°. Céphalalgie, malaise général,
anorexie, soif vive. La zone de matité splénique mesure 9 centime-
tres de haut sur 12 de large,

19 septembre. — 38° le matin, 39° le soir-

20 septembre. — 39°,8 le matin. Le malade n’a pas pris de sul-
fate de quinine depuis I'’entrée a I’hopital.

Examen du saug fail le 20 septembre & neuf heures du matin :
corps sphériques de trés petil volume, non pigmentés pour la
plupart et adhérents aux hématies qui ont I'aspect d' hématies
piquées ou trouées. Leucocytes mélaniféres.

Sulfate de quinine 18r,60 en deux fois.

21 septembre. — 36°%, le matin, I'apyrexie persiste le soir.

Sulfale de quinine 037,80 matin et soir.

22 septembre. — Encoreunacces de fievre, mais trés léger ;latem-
pérature ne monte qu'a 38°,6. Sulfate de quinine 05*,80 matin etsoir.

Pas de rechute de fievre; le sulfate de quinine est continué a
a dose de 087,60 jusqu’au 29 septembre.

Le malade quitte I'hopital le 11 octobre.
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Oss. III, — Fiévre continue palustre de premiére invasion. —
Hématozoaires du paludisme : Corps sphériques detrés petit volume.
— Fo..., vingt-deux ans, soldat au 3° escadron du train, entre &
Yhopital de Constantinele 27 septembre 1881. Fo... est en Algérie
depuis cinq mois. Le 23 septembre au matin, frisson, céphalalgie,
vomissements bilieux. Le 26 les vomissements se sont reproduits,
malaise général, céphalalgie, faiblesse, vertiges dans la station
debout, soif vive. Le malade n'a pas pris de quinine avant d’en-
trer a I’hopital.

27 septembre. — Fievre trés forte : 400,2 le matin, 40° le soir.
Stupeur sans délire. Teinte subictérique de la peau et des scléro-
tiques. Lamatité splénique mesure 9 centimétres de haut sur 9 de
large.

28 septembre. — 38°,4 le matin, 40°,6 le soir, état typhoide tres
marqué sans symptomes abdominaux. Examen du sang fait &
deux heures du soir :- corps sphériques trés petits, ne mesurant
parfois quun micromillimétre de diamétre, adhérents aux héma-
ties, non pigmentés ou ne renfermant quun ou deux grains
de pigment. Leucocytes mélaniféres. Pas de corps en croissant.

Sulfate de quinine 0sr,80, le 28 au soir.

29 septembre. — 39°,2 le matin, 39°,3 le soir; état typhoide.
Sulfate de quinine 0:r,80 matin et soir.

30 septembre. — Apyrexie. L’état général est plus salisfaisant.
Sulfate de quinine 057,80, matin et soir.

Le 1°* octobre la température monte encore a 39°,2 le soir, mais
apartir du2 octobre, la défervescence est compléte et I'élat géné-
ral s'améliore assez rapidement; la teinte ictérique disparait, les
forces el I'appétit reviennent.

Le sulfate de quinine est continué jusqu'au 9 octobre.

Le malade quitte I'hopital le 27 octobre.

OBs. 1V. — Fiévre continue palustre de premiére invasion. —
Hématozoaires du paludisme : Corps sphériques. — Quin..., 4gé de

vingt-deux ans, soldat au 11° escadron du train, entre & I’hépital
militaire de Constantine le 11 octobre 1881.

Quin... esten Algérie depuis neuf mois; il se dit malade pourla
premiére fois ; depuis un mois il n'a pas quitté le Bardo. Le 7 oc-
tobre, c’est-a-dire quatre jours avant I'entrée & I’hopital, le malade
a été pris de céphalalgie, courbature, malaise général, chaleur
sans frisson. Soif ardente, anorexie, diarrhée légére. Le malade
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dit ne pas avoir pris de sulfate de quinine avant d’entrer & I'hd-
pital;il n'a été a la visite que le 11 octobre et il entre d’urgence,

11 octobre. — Je vois le malade & quatre heures du soir; la
fievre est trés vive : 40°. Céphalalgie trés forte, malaise général.
Langue humide, saburrale, soif ard&ite, anorexie; un peu de
diarrhée, pas de douleur dans la fosse iliaque droite; pas de ta-
ches rosées; la matité splénique mesure 12 centimetres de haut
sur 11 de large. (Diéte, limonade.)

12 octobre. — La fievre persiste, a six heures du matin, la tem-
pérature est encore de 38°,3; & quatre heures du soir le thermo-
matre placé dans l'aisselle marque 41°,2. (Diéte, limonade ; sulfate
de quinine 057,80 matin et soir.)

Examen du sang fait le 12 octobre & huit heures et demic du
matin : corps sphériques de moyen ou de petit volume, libres ou
accolés a des hématies. Pas de corps en croissant.

13 octobre. — Le matin la fievre est tombée, 37°,3; le soir il se
produit encore un léger mouvement fébrile; a 4 heures du soir,
la, température est de 38¢,8. (Potages; sulfate de quinine 0,80
matin et soir).

1% octobre. — 370,7 le matin, 36°,9 le soir. Etat général (rés satis-
faisant, un peu d’appétit. (Une demi-portion ;sulfate de quinine
087,80 matin et soir.)

Le sulfate de quinine est continué & la dose de 0%r,60 jusqu au
92 octobre. Pas de rechute.

Le malade sort le 28 oclobre.

OBs. V. — Fiévre continue palustre de premiére invasion. —
Hématozoaires du paludisme : Corps sphériques de trés pelit volume.
— Mor..., vingt-quatre ans, soldat & la 8° compagnie de remonte,
entre 3 'hopital de Constantine le 7 aott 1882. Mor... est en Al-
gérie depuis neuf mois, ilest employé au jardin de la compagnie.
Depuis le 1°* aott, malaise général, céphalalgie; le 4 aott le ma-
laise général et la céphalalgie ont augmenté et ont obligé le ma-
lade & s'aliter. Depuis lors, la fievre parait avoir persisté sans ré-
mission compléte; il n'y a pas eu de frisson. Céphalalgie, soif vive,
anorexie compléte. Le malade a pris, avant d’entrer & I’hopital,
0:r,80 de sulfate de quinine.

7 aott, — Fiévre vive : 39°,9 & midi; méme température &
quatre heures du soir. Etat typhoide sans symptéomes abdomi-
naux ; céphalalgie trés forte, prostration. La zone de matité splé-
nique mesure 12 centimétres de haut sur 13 de large.
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Examen du sang fait le 7 aout & deux heures du soir : corps
sphériques trés petits, en grand nombre, adhérents aux hématies ;
beaucoup de ces corps ne sont pas pigmentés, les autres ne ren-
ferment qu'un ou deux grains de pigment; on trouve souvent
deux ou trois de ces corps sur une méme hématie. Leucocytes
mélaniferes.

Sulfate de quinine 1 gramme le 7 au soir.

8 aoitt. — La fiévre persiste, mais elle est moins forte : 38°,4 le
matin, 38°,8 le soir.

Sulfate de quinine 0s*,80 matin et soir.

9 aout. — 360,8 le matin; le soir la température s’éleéve encore
4 39°. Sulfate de quinine 0°,80.
10 aoitt. — Apyrexie qui persiste les jours suivants. Le sulfate

de quinine est continué jusqu’au 18 aout et repris du 24 au 30.
Le malade sort le 4 septembre 1882.

Oss. VL. — Fiévre intermittente quotidienne de premiére inva-
sion. — Hématozoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. —
Yv..., vingt-trois ans, soldat au 3¢ zouaves, entre a I'hopital de
Constantine le 4 aotat 1881.

Yv... est en Algérie depuis deux ans.

Premiére atteinte de fievre le 28 juillet dernier : céphalalgie,
malaise général, soif vive, chaleur.

Le 3 aott, pour la premiere fois, Yv... a eu un acceés de fievre
bien caractérisé avec frisson initial, chaleur et sueurs.

4 aout. — Nouvel accés de fievre, & dix heures du matin frisson,
la température axillaire est & ce moment de 41°,3; a quatre heures
du soir 40°. Examen du sang faitd deux heures et demie : corps
sphériques libres ou adhérents & des hématies, beaucoup de ces
éléments sont trés petits. Pas de corps en croissant.

[.a matité splénique mesure 11 centimétres de haut sur 14 de
large.

5 aoiit.— 36°,81le matin. A midi frisson. A une heure la tempéras.-
ture axillaire est de 40°,4; & quatre heures du soir elle est encore
de 40°,2.

Examen du sang fait le5 aott & neuf heures du matin (avantle
début de I'acces) : corps sphériques nombreux, libres ou adhérents
a des hématies, corps sphériques renfermant des grains pigmentés
mobiles, flagella.

Sulfate de quinine 157,60 en deux fois.

LAVERAN. 15



226 DU PALUDISME.

6 ao@t. — Apyrexie matin et soir. Anémie trés marquée, fai-
blesse générale. Sulfate de quinine 1¢7,40.

Les jours suivants I'apyrexie persiste, le sulfate de quinine est
continué a la dose de 05,60 jusquau 14 aout.

Examen du sang fait le 17 aott: je ne trouve plus trace des
éléments parasitaires. Le malade quitte I'hépital le 5 septembre.

Oss. VII. — Fiévre palustre de premiére invasion. — Hématozoai-
res du paludisme : Corps sphériques, flagella. — Cour...,vingt-deux
ans,soldatau 47°¢ de ligne, entre & 1’hopitalde Constantinele 8 aotit
1881. Cour... est en Algérie depuis trois semaines, il se ditmalade
depuis trois jours: frissons au début, vomissements, céphalalgie
qui persiste, malaise général, soif vive, anorexie; le malade n'a
pas pris de quinine avant d’entrer & I'ho6pital.

L.e 8 aolt & onze heures du matin latempérature axillaire est de
39°8; apyrexiele soir. La matité splénique mesure 12 centimétres
de hautsur 11 de large. Examen du sang fait le 8 aout & trois heures
du soir, 4 la fin de 'accés de fievre : corps sphériques libres ou
adhérents aux hématies, quelques-unsde ces éléments renferment
des grains pigmentés mobiles ou montrent & leur périphérie des
flagella animés de mouvements trés rapides. Leucocytes mélani-
feres. Sulfate de quinine 0¢r,80 le 8 au soir.

9 aoit. — Apyrexie. Le malade n accuse plus que de la faiblesse,
anémie trés marquée. Sulfate de quinine 1¢7,40.

Le sulfate de quinine est continué a la dose de 0¢r,60 par jour
jusqu'au 16 aout. Il n’y a pas de rechute.

Le malade sort le 26 aott 1881.

Oss. VIII. — Fiévre intermitiente quotidienne de premiére inva-
sion. — Hématozoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. —
Sain..., vingt-trois ans, soldat au 3° chasseurs d’Afrique, entre &
I’hépital de Constantine le 20 septembre 1881.

Sain... est en Algérie depuis vingt-trois mois; pas de maladies
antérieures graves; il a été pris de fievre pour la premiére fois le
6 septembre courant enrentrant d'accompagner un convoi a I’Oued
Athménia. Du 6 au 20 septembre le malade a été soigné a la visite
du corps.

20 septembre. -— Fiévre trés vive: & une heure de 'aprés-midi
40°,8; & quatre heures dusoir 39°,4. Céphalalgie. Soif ardente. Pas.
de symptomes abdominaux. La matité splénique mesure 11 centi-
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metres de haut sur 14 de large. Sueurs abondantes le 20 au soir.
(Diéte, limonade.)

21 septembre. — La fievre est tombée : le matin 36°,3. Le malaise
et la céphalalgie ont disparu,(sulfate de quinine 0¢*,80 matin et
soir). Nouvel acces dans la journée; & quatre heures du soir la
température est de 40 degrés.

Examen du sang fait le 21 au matin (avant de faire prendre le
sulfate de quinine): corps sphériques libres ou accolés a des
hématies, corps sphériques renfermant des grains pigmentés mo-
biles ou munis de flagella, flagella libres, corps sphériques de
tres petit volume ne renfermant parfois qu'un ou deux grains
pigmentés, libres ou adhérents & des hématies.

22 septembre. — 37° le matin, le soir I'apyrexie persiste. (Sulfate
de quinine 027,80 matin et soir.)

23 septembre. — L’apyrexie persiste. Anémie profonde, teinte
terreuse de la face, muqueuses décolorées. Faiblesse générale.
Langue humide; pas de diarrhée ni de constipation. Un peu
d’appétit. (Une portion; sulfate de quinine 0¢%,80; vin de quin-
quina.)

24 septembre. — L'apyrexie persiste. Le sulfate de quinine est
continué & la dose de 027,60 par jour jusqu'au 30 septembre. Vin
de quinquina, café. Pas de rechute. Sortant le 3 octobre 188I.

Oss. IX. — Fiévre intermittente quotidienne de premiére invasion.
— Hématozoaires du paludisme : Corps en croissant corps sphéri-
ques. — Col..., vingt-trois ans, soldat au 3¢ zouaves, entre a1’ho-

pital de Constantine le 20 juillet 1882.

Coi... est en Algérie depuis huit mois, il a été atteint de fievre
pour la premiere fois il y a six jours; fievre intermittente quoti-
dienne bien caractérisée, acces avec frisson initial revenant vers
dix heures du matin. Le nialade a pris trois doses de sulfate de
quinine avant d’entrer a I’hopital.

20 juillet. — A quaire heures du soir : 39°,2. Céphalalgie trées
forte, malaise général, faiblesse, diarrhée, point douloureux dans
la région de la rate. La zone de matité splénique mesure 12 cen-
timetres de haut sur 45 de large. Sulfate de quinine 0¢%,80.

21 juillet. — Apyrexie. Sulfate de quinine 0¢*,80 matin et soir.

Examen du sang fait & deux heures du soir: corps en croissant,
corps sphériques de moyen volume ; quelques-uns de ces éléments
renferment des grains de pigment mobiles; corps sphériques de
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trés petit volume, libres ou adhérents aux hématies. Leucocytes
mélaniféres.
22 juillet. — L'apyrexie persiste. Anémie trés marquée, le malade
a des vertiges dés qu'il essaye de se lever, bourdonnements d’oreil-
les. Le sulfate de quinine est continué & la dose de 087,80 puis de
g* 60 jusqu’au 28 juillet et repris du 6 au 10 aott.
Pas de rechute de fievre. Le malade sort le 11 aoat 1882.

Oss. X. — Fievre inlermittente quotidienne de premiére invasion.
— Hémutozoaires dupaludisme: Corps en croissant, corps sphériques.
— Del..., vingt-quatre ans, soldat & la 8° compagnie de remonte,
entre & I’hopital de Constantine le 7 juillet 1882.

Del... est arrivé en Algérie au mois de janvier 1882; il s’était
bien porté jusque-la. Premiére atteinte de fievre le 1°* juillet &
neufheures dumatin;acces régulier avec frisson initial. Nouveaux
acces les jours suivants. Le malade a pris une dose de sulfate de
quinine avant d’entrer a 1'hopital.

7 juillet. — A quatre heures du soir la température axillaire
est de 38°,8 (fin de l'acces).

8 juillet. — Nouvel accés. La température axillaire monte a 40e.
La zone de matité splénique mesure 14 centimeétres de haut sur
15 de large.

Apyrexie le 9 et le 10, ce qui parait devoir étre attribué & la dose
de sulfate de quinine prise avant 'entrée & 1'hopital.

11 juillet. —Accés de fievre; & trois heures et demie da soir 39°,5;
A six heures et demie 39°,8.

12 jwillet. — Apyrexie. Sulfate de quinine 0¢7,80 matin et
soir.

Examen du sang fait le 12 au matin : corps en croissant nom-
breux, il y en a parfois trois ou quatre dans le champ du micros-
cope, corps sphériques de moyen volume, rares.

13 juillet. — Nouvel accés de fievre & une heure et demie du
soir 390,6; & six heures 37°,4.

Le sulfate de quinine est continué & la dose de 087,80 puis de
03%,60 jusqu'au 20 juillet. Pas de rechute de fievre.

Le malade sort le 28 juillet.

Oss. XI. — Iiévre palustre de premiére invasion. — Forme con-
linue ou fiévre intermiltente avec accés subintrants. — Hématozoai-
res du paludisme. Corps en ¢roissant. — N..., soldat au 3° zouaves,
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vingt-quatre ans, entre & 1’hépital militaire de Constantine le
24 juillet 1881.

N... est en Algérie depuis trois ans; il se dit malade pour la
premiere fois ;le 20 juillet dernier, il a ressenti de la céphalalgie,
du malaise général, une chaleur vive sans frissons, sans acces
réguliers; au dire du malade la fievre aurait persisté sans ré-
mission notable jusqu'a l'entrée a '’hopital. Au moment ou les
accidents se sont produits le malade était détaché a Ain-el-Bey,
¢’est-a-dire dans une localité notoirement insalubre. Avant d’en-
irer a I'hopital, N... a pris un ipéca stibié, pas de sulfate de qui-
nine. Depuis le 23 juillet le malade a rendu a plusieurs reprises
et sans avoir pris de tenifuge, de longs fragments de tenia.

24 juillet — Fievre irés vive : 40°,6 le matin, 40°,4 le soir. Ma-
laise général, céphalalgie treés forte, pas de stupeur. Soif vive,
anorexie, pas de diarrhée, ventre souple, indolore. La rate est
notablement augmentée de volume. (Diéte, limonade.)

93 juillet. — La fievre persiste 38°,6 le matin ; 41°,3 le soir. Cé-
phalalgie, anorexie, soif vive. (Diéte, limonade; sulfate de qui-
nine 0¢*,80.)

26 juillet. — 39°,1 le matin; 37°,4 le soir. (Sulfale de quinine

s*,80 le matin, 0¢*,60 le soir.)

27 juillet. — 37° le matin. Le soir l'apyrexie persiste. (Une
demi-portion; sulfate de quinine 0s*,60).

28 juillet. — Apyrexie le matin. Le malade prend 0¢7,60 de sul-
fate de quinine; malgré cela il a un accés dans la journée; &
quitreheures du soir la température axillaire est de 39°,7 (Sulfate
de quinine 0¢7,80 le 28 au soir.)

29- juillet. — 37° le matin, 'apyrexie persiste. Examen du
sang faitle 29 juillet : corps en croissant, leucocytes mélaniferes.
(Sulfate de quinine 0¢7,80 matin et soir.)

30 juillet. — L’apyrexie persiste. L’'appétit et les forces re-
viennent. (Une portion; suifate de quinine 0¢,60; vin de quin-
quina.)

Le sulfate de quinine est continué jusqu'au 5 aoat a la dose de
0¢*,60. Vin de quinquina. Café.

Pendant tout le mois d’aolt l'apyrexie persiste, ’anémie se
dissipe peu & peu.

Examen du sang fait le 31 aotit: je ne trouve plus aucun élé-
ment parasitaire.

Sortant le 1°* septembre 1881.
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Oss. XII. — Fiévre intermittente quotidienne de premiére invaston.
— Heématozoaires du paludismes : Corps en croissant. — P..., vingt et
un ans, soldat au 3¢ zouaves, entre & I'hopital de Constantine le
25 juillet 1882. P... est en Algérie depuis huit mois; se dit
malade pour la premiere fois depuis son arrivée en Algérie; le
22 juillet, P... a été pris a six heures du matin de frisson avec
malaise général, céphalalgie, vomissements bilieux ; chaleur
apres le frisson, soif vive; la fievre a persisté le 23 et le 24. Le
malade a pris le 24, & Ain-el-Bey ou il se trouvait, dix pilules de
sulfate de quinine et il a été évacué sur Constantine.

25 juillet. — Acces de fievre: 38°,4 & neuf heures et demie du
matin, 39°,8 4 midi, 37°,94 quatre heures du soir. Anémie trés mar-
quée, faiblesse générale. Sulfate de quinine 0¢r,80 le 25 au soir.

26 juillet. — Nouvel accés de fievre qui commence a cinq heures
du matin. A six heures du matin 39°,8; & midi40°, & quatre heures
du soir 38°,4. Examen du sang fait le 26 juillet, & huit heures du
matin : corps en croissant, leucocytes mélaniféeres assez nom-
breux.

Sulfate de quinine 157,60 en deux fois.

27 juillet. — Apyrexie, faiblesse générale trés marquée, le
malade peut difficilement se tenir debout.

Les jours suivants, I'apyrexie persiste, les forces et l'appétit
reviennent. Le sulfate de quinine est continué jusqu'au 4 aott
(057,80 puis 087,60).

Le 18 aout accés léger, on reprend le sulfate de quinine qui est
continué jusqu’au 27 aout.

Pas de nouvelle rechute. Le malade quitte I'hépital le 29 aott
avec un congé de convalescence.

Oss. XIII. — Fiévre intermittente quotidienne de premiére inva-
sion. — Hématozoaires du paludisme: Corps en croissant. —
Vand..., vingt-neuf ans, soldat au 3¢ bataillon d'Afrique, entre &
I'hopital de Constantine le 16 aoat 1882.

Premicre alteinte de fievre le 11 aout ; acces quotidiens du
11 au 15; les accés sont bien caractérisés, ils reviennent chaque
jour vers huit heures du matin. Le malade a pris deux doses de
sulfate de quinine avant d’entrer & I'liépital.

16 aoitt. — Apyrexie, anémie, faiblesse générale, anorexie. La
matilé splénique mesure 11 centimétres de haut sur 13 de large.
Je ne prescris que du vin de quinquina.
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L’apyrexie persiste jusqu’au 20 aott.

20 aoitt. — Acceés de fievre; 39°,3 & huit heures du matin;
41° aonze heures et demie; 40°,8 & quatre heures du soir.

Examen du sang fait le 20 aott, & huit heures et demie du
matin : corps en croissant.

Nouvel examen du sang fait le 20 aott, & deux heures du soir:
corps en croissant, corps ovalaires qui dérivent des corps en crois-
sant, leucocytes mélaniferes.

Le sulfate de quinine est prescrit & partir du 20 au soir jus-
qu’au 28 aout.

Le 22 aoat le malade a encore un acces léger. Le malade quitte
I'hopital le 1¢r septembre avec un congé de convalescence.

Oss. XIV. — Fliévre inlermitiente quotidienne (rechute). —Héma-
tozoaires du paludisme . Corps sphériques. — Du..., vingt-deux
ans,soldat au 2° régiment d’artillerie, entre a ’hdpital de Constan-
tine le 20 mai 1882.

Du... est en Algérie depuis le 10 avril 1881.

Premiére atteinte de fievre & Bone au mois de juillet 1881,
fievre intermittente qnotidienne bien caractérisée qui a été traitée
par le sulfate de quinine.

Rechute de figvre le 28 avril 1882; fiévre intermittente quoti-
dienne. Sulfate de quinine. Nouvelle rechute le 19 mai. Accés le
19 et le 20 mai.

20 mai. — A deux heures du soir la température axillaire est de
40° ; & quatre heures du soir : 38°,2. Examen du sang fait le 20 mai
a deux heures et demie du soir : corps sphériques de moyen ou
de petit volume en assez grand nombre, libres ou adhérents a des
hématies, leucocytes mélaniféres.

21 mai. — Nouvel acces de fievre; & septheures du matin frisson,
la température axillaire est & ce moment de 39°,4; & quatre heures
du soir : 38°,8, sueurs.

Examen du sang fait le 21 mai & huit heures et demie du
matin, mémes résultats que I'examen fait le 20 mai.

Sulfate de quinine, 0sr,80 le 21 au soir.

22 mai. — Apyrexie, anémie trés marquée, faiviesse genérale,
anorexie. La zone de matité splénique mesure 14 centimétres de
haut, sur 13 de large. Sulfate de quinine 0¢",80 matin e" soir.

Les jours suivants I'apyrexie persiste. Le sulfate de quinine est
prescrit & la dose de 0%,60 jusqu’au 26 mai. L’'examen du sang
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fait le 2 juin ne révele plus 'existence d’aucun élément parasi-
taire.

Rechute de fievre le 9 juin ; frisson & midi, & une heure la tem-
pérature axillaire est de 40°,9.

Examen du sang faitle9 juin & deux heures : corps sphériques
de petit ou de moyen volume, libres ou adhérents & des héma-
ties. De méme que dans les examens précédents on ne trouve
aucun corps en croissant.

Le 9 juin, a cinq heures et demie dusoir, la températureaxillaire
est de 38¢,2.

10 juin. — 37°le matin; & midi nouvel accés; & une heure 40°,9;
d quatre heures 38°,2. Examen du sang fait le 40 juin, & deux
heures du soir : mémes résultats que dans les examens précé-
dents : corps sphériques de petit ou de moyen volume, libres ou
adhérents a des hématies.

Le sulfate de quinine est preserit & partir du 410 au soir jusqu’au
19 juin, 0¢7,80 d’abord, puis 0s7,60. Pas de nouveaux accés de
fievre.

OBs. XV. — Fiévre intermittente quotidienne (rechute). — Héma-
tozoaires du paludisme : Corps sphériques, corps segmentés. —
C..., 4gé de trente-deux ans, soldat du 8¢ escadron du train,
entre & 'hopital de Constantine le 48 aotit 1881.

G.... est en Algérie depuis le 11 décembre 1880, caserné au
Bardo. Premiere atteinle de fievre intermittente le 20 juillet der-
nier. Fiéevre intermittente quotidienne du 20 au 30 juillet; le
malade a été traité par le sulfate de quinine & son corps.

Rechute le 415 aott ; accés réguliers le 15, le 16 et le 17, reve-
nant vers dix heures du matin. Avant d’entrer & I'hopital le malade
a pris plusieurs doses de sulfale de quinine.

18 aoitt, —Fiévre vive : 41° a midi, 40°,4 & quatre heures du soir.
Géphalalgie trés forte. La matité splénique mesure 7 centimétres
de haut, sur 42 de large. Examen du sang fait le 18 aotit & deux
heures du soir : corps amiboides renfermant souvent des grains
pigmentés mobiles, ces corps sphériques de différents volumes
sont libres ou adhérents aux hématies, corps du volume d’une
hématie montrant au centre un amas de pigment et, tout autour,
des corpuscules arrondis, brillants (corps segmentés).

Le sulfate de quinine est prescrit & partir du 18 au soir jus-
qu’au 26 aout; pas de nouveaux acces de fievre.
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3 septembre. — Anémie encore trés prononcée; 'examen du
sang, fait le 3 septembre, ne révéle plus I'existence d’aucun élé-
ment parasitaire.

Le malade sort le 10 septembre 1881.

OBs. XVI. — Fiévre intermittente quotidienne (rechule). —
Hématozoaires du paludisme : Corps sphérigues, corps segmentés. —
Rob..., vingt-quatre ans, soldat au 3° escadron du train, entre &
I'hopital de Constantine le 15 novembre 1881. :

Rob... est en Algérie depuis deux ans ; premicre alteinte de
fievre au mois d’'aout 1881 ; depuis cette époque le malade a eu
plusieurs rechutes de fievre et il a pris & chaque rechute plusieurs
doses de sulfate de quinine. Depuis le 3 novembre, acceés quoti-
diens, réguliers, avec frisson initial vers quatre heures du matin.
Le malade a pris plusieurs doses de sulfate de quinine avantd’en-
trer & I’hopital.

15 novembre. — Acces de fievre 39°,7 & quatre heures du soir.
Anémie trés marquée, faiblesse générale. La matité splénique
mesure 12 centimétres de haut sur 14 de large.

16 novembre. — 37°,9 le matin. Examen du sang fait le 16 novem-
bre au matin: corps sphériques en grand nombre, libres ou adhé-
rents & des hématies, les uns sont trés petits, non pigmentés et
donnent aux hématies auxquelles ils adhérent ’aspect d’hématies
qui seraient trouées, les autres, de moyen volume, renferment des
grains pigmentés mobiles; corps segmentés d’une facon réguliére
avec unamas de pigment au centre ; leucocytes mélaniféres.

Un nouvel examen du sang fait le 16 novembre, & une heure et
demie du soir, au moment ou débute 'acces de fievre donne les
mémes résultats que I'examen fait le matin.

Le 16, & trois heures du soir, frisson; a quatre heures la tem-
pérature axillaire est de 39°,8.

17 novembre. — 37° le matin; dans la journée le malade a
encore un acces de fievre; & quatre heures du soir 39°,3. Sulfate de
quinine, 0e7,80 matin et soir. Les jours suivants I'apyrexie persiste;
le sulfate de quinine est continué & la dose de 0er,80 puis de
087,60 jusqu'au 27 novembre.

Pas de rechute. Le malade sort le 8 décembre 1881.

OBs. XVII. — Fiévre intermittente quotidienne (rechute ). — Héma-
tozoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. — Vieu. .., vingt-
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cinq ans, soldat au 3° escadron du train, entre & I'h6pital de
Constantine le 18 mars 1881.

Premiére atteinte de fievre au mois d’aott 1879; rechutes au
mois d’aott 1880 (fievre quotidienne) et au mois de février 1881.
Le 18 mars, le malade entre & 'hépital de Constantine dans un
autre service que le mien; il a plusieurs accés et prend quelques
doses de quinine;le 17 avril il est évacué sur mon service.

17 avril. — Apyrexie, anémie trés prononcée, teinte terreuse,
amaigrissement, faiblesse générale, anorexie. La malité splé-
nique mesure 11 centimétres de haut sur 10 de large.

Examen du sang fait le 17 avril au matin : corps sphériques,
flagella.

Le 18 avril, accés de fiévre régulier, bien caractérisé, qui se
reproduit le 19.

Le sulfate de quinine est prescrit pendant trois jours. L’apy-
rexie persiste jusqu’au 23 avril.

Examen du sang fait le 22 avril : corps sphériques.

Le 23 avril & onze heures du matin, accés de fiévre; a trois
heures du soir 40°,7.

23 avril. — Nouvel acc2s dans la journée; a trois heures et
demie la température axillaire est de 39°.

Examen du sang fait le 24 avril au matin (avant le début de
l'acces de fiévre) . corps sphériques en assez grand nombre mon-
trant les uns des grains pigmentés mobiles, les autres des flagella,
on trouve aussi des flagella libres.

Sulfate de quinine 0¢%,80.

Le sulfate de quinine est continué les jours suivants, 'apyrexie
persiste.

Oss. XVIII. — Fievre intermittente quotidienne (rechute ). — Héma-
tozoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. — Al..., ser-
gent au 3° tirailleurs, 4gé de vingt-cing ans, entre & 1’hépital
militaire de Constantine le 28 mai 1881.

Al... est en Algérie depuis le 17 décembre 1877; il a pris la
fievre intermittente pour la premiére fois au mois de septem-
bre 1880 aux environs de Jemmapes, et il a été traité pendant
trois semaines a l'hopital de Philippeville pour fievre intermit-
tente quotidienne. Depuis cette époque le malade est resté faible,
-anémié cf il est sujet aux palpitations de cceur.

Le 19 mai, Al... a éprouvé de la céphalalgie, du malaise gé-
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néral, des douleurs vagues dans les membres; néanmoins il a
continué & faire son service. Le 24 mai, le malade qui était a la
cible, s’est trouvé plus faible que les jours précédents et il a eu
beaucoup de peine & rentrer a la caserne. Le 23, le malaise
général et la fievre avaient disparu en grande partie, mais le 26,
Al... a eu un fort accés de fievre avec frisson initial; pendant
la nuit du 27 au 28, nouvel accés, fievre trés forte, il y a méme
eu, parait-il du délire.

Le 27 au matin, le malade a pris 0er,80 de sulfate de quinine.

28 mai.— Fiévre légeére (38°,2 lematin, 38°,3 le soir). Le malade
se plaint d'une céphalalgie trés vive; prostration, faiblesse gé-
nérale. Anémie trés prononcée. Langue blanche, saburrale.
Ventre souple, indolore, pas de diarrhée. La matité splénique
mesure 15 centimeétres de haut sur 14 de large.

Examen du sang fait le 28 mai au matin : corps sphériques
renfermant des grains pigmentés mobiles ou munis de flagella.
(Bouillon, limonade; sulfate de quinine 187,20.)

29 mai. — 36°6 le matin. Le soir l'apyrexie persiste. L’état
général est plus satisfaisant. (Une demi-portion; sulfate de
quinine 0¢,60.)

30 mai. — L’apyrexie persiste. Anémie profonde, teinte ter-
reuse de la face. Faiblesse générale. (Une portion; sulfate de qui-
nine 037,60; vin de quinquina.)

Examen du sang fait le 30 mai: je ne trouve plus aucun élé-
ment parasitaire.

Le sulfate de quinine est continué jusqu'au 8 juin, & la dose
de 0¢r,60 par jour, il n'y a pas de rechute. Vin de quinquina.
Café noir.

Du 13 au 18 juin, je rends encore le sulfate de quinine. Pas
de rechute. Le malade, qui a obtenu un congé de convalescence,
sort le 18 juin.

0Bs. XIX. — Ficvreintermittente quotidienne (rechute ). — Hémato-
zoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. — Mach..., agé
de vingt-trois ans, soldat a la 21° section d’ouvriers d’adminis-
tration, entre a I’h6pital militaire de Constantine le 3 juillet 1881.

Mach... est arrivé en Algérie le 9 novembre 1879, il a pris la
fievre intermittente pour la premiére fois au mois d’octobre 1880
a Biskra; le malade a eu plusieurs rechutes de fievre; deux
entrées & I'hopital de Biskra. La fievre a reparu il y a un mois
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a Biskra avec le type quotidien; enfin, pendant le voyage de
Biskra & Constantine, il y a eu une derniere rechute. Depuis huit
jours, acceés quotidiens revenant vers deux heures du matin.
Dernier acces le 3 juillet, jour de I’entrée dans mon service. De-
puis une quinzaine de jours, le malade n’a pas pris de sulfate de
quinine.

3 juillet. — L’accés est terminé au moment de 1’entrée a 1I'ho-
pital. Anémie trés prononcée, la peau de la face a la teinte ter-
reuse, les muqueuses sent décolorées. Faiblesse générale. Douleur
dans la région splénique. La matité splénique mesure 8 centi-
metres de haut sur 8 de large. (Sulfate de quinine 057,80 le 3 au
soir.)

Examen du sang fait le 3 juillet & quatre heures du soir (I'accés
terminé) : corps sphériques en grand nombre, immobiles ou
munis de flagella, flagella libres, corps sphériques de petit volume.

4 juillet. — Apyrexie. (Sulfate de quinine 0:7,80.)

5 juillet. — L’apyrexie persiste. Les forces et 'appétit revien-
nent. (Une portion; sulfate de quinine 0¢,60; vin de quinquina.)

Le sulfate de quinine est continué a la dose de 057,60 jusqu'au
12 juillet. Pas de rechute de fievre.

Examen du sang fait le 13 juillet : je ne trouve plus aucun
élément parasitaire.

Le malade est envoyé en congé de convalescence.

OBs. XX. — Fiévre intermitiente quotidienne (rechute ). — Héma-
tozoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. — Gra..., 4gé
de vingt-trois ans, soldat au 3¢ tirailleurs algériens, entre
I'hopital militaire de Constantine, le 1°* novembre 1881.

Gra... est en Algérie depuis le mois de novembre 1879; pendant
I'éLé de 1880, il est entré & deux reprises & I'hopital de Biskra
pour dysenterie, il n’avait pas les fievres & ce moment. La pre-
miére atteinte de ficvre palustre a eu lieu le 10 septembre 1881,
le malade se trouvait, alors détaché dans les foréls; il est entré
a I'hopital de Milah le 17 septembre pour fievre intermittente,
il en est sorti le 28 octobre. Le 30 octobre rechute de fievre et de
dysenterie.

1¢* novembre. — Fievre assez vive au moment de 1’entrée & 1’h6-
pital; 39°,6 & quatre heures du soir.

2 novembre. — Apyrexie le matin; vers cinqg heures du soir le
mulade a un nouvel acces de fievre; & six heures du soir la tem-
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pérature axillaire est de 39°,9. Anémie, faiblesse générale. Dysen-
lerie bien caractérisée, selles petites, fréquentes, muqueuses et
sanguinolentes accompagnées de coliques vives et de ténesme.
La matité splénique mesure 8 centimétres de haut sur 9 de
large. (Sulfate de quinine 157,60; eau de Sedlitz deux verres le
matin; calomel 167,50 le soir.)

3 novembre. — 38°,6 le matin; 37°,3 le soir. Les coliques sont
moins fortes, les selles sont plus abondantes mais elles renferment
encore du sang. (Sulfate de quinine 05",80; eau de Sedlitz un
verre le matin; calomel 1 gramme le soir.)

4 novembre. — Apyrexie. Les selles sont diarrhéiques, ne ren-
ferment plus de sang, les coliques et le ténesme ont disparu.
(Potages; sulfate de quinine 05,60; quatre pilules de Segond.)

Les jours suivants, I'état du malade continue a s’améliorer,
l'apyrexie persiste, les selles redeviennent normales. Le sulfate
de quinine est continué a la dose de 057,60 jusqu au 12 novembre.

Le 5 décembre, I'état du malade est trés satisfaisant, la dysen-
terie a disparu completement, lorsque la fievre reparait. Acces
le 5 vers midi; & une heure de l'aprés-midi: 40°,3. Examen du
sang fait le 5 décembre & deux heures et demie du soir, ¢'est-a-
dire pendant l'acces : corps sphériques libres ou adhérents & des
hématies, corps sphériques de petit volume, en grand nombre,
libres ou adhérents & des hématies.

Le 5 décembre, & quatre heures du soir, la température est
de 380,8.

6 décembre. — 36°,5 le matin; 37° le soir. (Sulfate de quinine
0#,80 matin et soir.)

Examen du sang fait le 6 décembre, & huit heures et demie du
matin: corps sphériques en grand nombre, la plupart de ces
corps renferment des grains pigmentés mobiles et sont munis
de flagella animés de mouvements trés vifs; leucocytes mélani-
feres (rares).

7 décembre. — 38°,4 le matin. Apyrexie le soir, il y a eu encore
un acces léger ce matin. (Potages; sulfate de quinine 0¢°80.)
8 décembre. — Apyrexie matin et soir. Anémie profonde,

faiblesse générale. La matité splénique mesure 9 centimeétres de
haut sur 12 de large. La dysenterie n’a pas reparu. Un peu
d’appétit. (Une portion; sulfate de quinine 0¢,60; vin de quin-
quina; café.)

Le sulfate de quinine est continué & la dose de 0%,60 par
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jour jusqu'au 16 décembre. Pas de rechute de fiévre. Le malade
sort le 20 décembre avec un congé de convalescence.

Oss. XXI. — Fiévre intermittente quotidienne(rechute ).— Hémato-
zoaires du paludisme: Corps sphériques, flagella. — Eng..., 4gé de
vingt-trois ans, soldat au 47¢ de ligne, entre & I'hopital militaire
de Constantine le 9 janvier 1882.

Eng... a débarqué a Bone au mois de juillet 1881; il est venu
par étapes de Bone & Saint-Charles en traversant des localités
trés insalubres. Dans lesderniers jours dumois de juillet, Eng. ..
a éprouvé les premiers acceés de fievre; fievre intermittente quo-
tidienne bien caractérisée. Depuis ce moment, rechutes inces-
santes, le malade n’est pas resté plus de huit jours sans fiévre,
il est entré successivement & 'ambulance d’Akbou, puis a I’h6-
pital de Bougie, enfin a I'hopital d’Ain-Beida. Le dernier acces a
eu lieu le 9 janvier au matin: avant ’entrée a 1’hopital, acces
régulier avec frisson initial. Le malade dit ne pas avoir pris de
sulfate de quinine depuis une quinzaine de jours.

10 janvier. — Apyrexie matin et soir. Anémie, faiblesse géné-
rale. La matité splénique mesure 11 centimétres de haut sur
14 de large. Bronchite légere.

11 janvier. — Le malade dit avoir eu dans la soirée un accés
qui n'est pas constaté.
12 janvier. — Apyrexie. (Une portion; vin de quinquina.)

Examen du sang fait le 13 janvier & neuf heures du matin :
corps sphériques libres ou adhérents a des hématies, leucocytes
mélanileres.

26 janvier. — Le malade n'a pris, en fait de médicaments, que
du vin de quinquina, néanmoins il n'y a pas eu de rechute de
fievre.

Examen du sang fait le 26 janvier : corps sphériques de moyen
ou de petit volume, libres ou adhérents & des hématies; corps
sphériques munis de flagella.

Une rechute de fitvre parait imminente.

28 janvier. — Le malade est pris de frisson & midi; a deux
lieures, le thermomctre marque 38°,9 dans l'aisselle.

Examen du sang fait le 28 janvier pendant I'acces : corps sphé-
riques renfermant des grains pigmenlés mobiles ou munis de
flagella.

29 janvier. — Apyrexie le malin. Nouvel acces de fievre dans
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la journée; & deux heures du soir, la température axillaire est
de 39°,6. (Sulfate de quinine 05,80 matin et soir.)

30 janvier. — Apyrexie matin et soir. (Une portion; sulfate de
quinine 0¢",80 matin et soir.)

31 janvier. — L’apyrexie persiste. (Une porlion; sulfate de qui-
nine 0%°,80 ; vin de quinquina; café.)

Le sulfate de quinine est continué a la dose de 087,60 jusqu au
8 février. Pas de rechute de fievre. Sortantle 18 février.

OBs. XXI. — Fliévre intermittente quotidienne (rechute). — Hé-
matozoaires du paludisme : Corps en croissant, corps sphérigues, fla-
gella (1). —D..., 4géde vingt-quatre ans, soldat au 8¢ escadron du
train, en Algérie depuis le 5 décembre 1879, entre & I'hopital
militaire de Constantine le 4 novembre 1880.

Le malade est caserné au Bardo, c¢’est-a-dire dans un endroit
notoirement insalubre, sur les bords du Rummel; le 10 octobre
dernier il a été pris pour la premieére fois de fievre. Entré a 'hépi-
tal de Constantine le 12 octobre, il a pris plusieurs doses de sulfate
de quinine, la fievre a cédé facilement et le malade est sorti le
24 octobre. Rechute de fievre le 26; acceés quotidiens revenant
vers dix heures du matin.

Le 4novembre, je constate que le malade est amaigri, profondé-
ment anémié, la peau a la teinte terreuse caractéristique de la
cachexie palustre; & quatre heuares du soir la température axil-
laire est de 39¢,5. Langue blanche, humide, soif vive.

La matité splénique mesure 12 centimeétres de haut sur 11 de
large. (Sulfate de quinine 0sr,80.)

5 novembre. — La température est de 38°,5 le maltin, et de 38°,6
le soir.

Examen du sang fait le 5 novembre au matin. Corps en crois-
sant nombreux.

Je prescris : sulfate de quinine 0s7,60.

6 novembre. — Apyrexie 36°,8 le matin; 37°,2 le soir.

Examen du sang fait le 6 novembre : corps en croissant toujours
nombreux, corps sphériques munis de flagella mobiles dont je
constate 1'existence pour la premiére fois.

Le 6 novembre le malade prend encore 055,60 de sulfate de
quinine.

(1) Observation XIIl de mon Traité des fievres palustres, c’est dans le sang
de ce malade que j’ai constaté pour la premiére fois I'existence des flagella:
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7 novembre. — Apyrexie. Examen du sang : corps en croissant
toujours nombreux; je constate de nouveau l'existence des élé-
ments sphériques munis de flagella.

Le malade prend encore le 7 novembre 0,60 de sulfat e de
quinine matin et soir, les jours suivants le sulfate de quinine est
supprimé. L’apyrexie persiste.

Examen du sang fait le 9 novembre : corps en croissant nom-
breux, corps sphériques avec des flagella. M. le médecin principal
Aron et MM. Petit et Troussaint, médecins aides-majors constatent
I'existence des flagella qui sont animés de mouvements tres vifs.

Du 10 au 23 novembre l'apyrexie persiste. L’anémie est toujours
trés prononcée.

Examen du sang fait le 17 novembre : corps en croissant tou-
jours nombreux ; corps sphériques égalemenl nombreux, flagella,

Je constate que les flagella se terminent par un pelit renflement
3 leur extrémité libre.

Examen du sang fait le 25 novembre : corps en croissant, corps
sphériques moins nombreux mais plus gros que lors des précédents
examens; les granulations de pigment sont animées d’un mouve-
ment trés vif & 'intérieur de quelques-uns de ces éléments. Je
constate pour la premiére fois que les flagella, d’abord adhérents
aux éléments sphériques, se détachent au bout d’'un temps variable
et deviennent libres dans le sérum, les flagella libres continuent
a se mouvoir au milieu des hématies auxquelles ils impriment des
mouvements trés variés.

Le 26 novembre, accésde fievre 4 dix heures et demie du matin.
(Sulfate de quinine 05%,80.)

Du 27 au 30 novembre le malade prend chaque jour 1%*,60 de
sulfate de quinineendeuxfoiset du 4°* au 8 décembre0¢r,80de sul-
fate de quinine chaque jour, soit 12¢*,80 de sulfate de quinine en
douze jours. La tiévre ne reparait pas.

Examen du sang fait le 10 décembre : je ne trouve plus aucun
élément parasitaire.

Le 12 décembre, le malade quitte I’hopital avec un congé de
convalescence.

Il est a noter que, dans ce cas, les flagella ont résisté plusieurs
jours & 'administration du sulfate de quinine, contrairement a ce
qui arrive en général et il a fallu de trés fortes doses de quinine
pour les faire disparaitre. 1l s'agissail donc d'un cas exceptionnel-
lement favorable a I'observation de ces éléments.
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OBs. XXIII. — Fiévre intermittente quotidienne. — Cachexie pa-
lustre aigué. — Hématozoaires du paludisme : Corps sphériques, corps
en croissant. — Bu..., 4gé de vingt-cing ans, soldat au 3¢ escadron
du train, entre & I’hépital de Constantine le 22 aotit 1881.

Bu... est en Algérie depuis dix-huit mois; en dernier lieu, il était
employé & Ain-el-Bey. Depuis cinq semaines, malaise général, fai-
blesse, douleurs dans les membres; depuis quinze jours, cedéme
des membres inférieurs d’abord puis de la face. Le malade dit qu'il
n'a pas eu d’accés de fievre; mais le 22, le 23 et le 24 je constate
tous les soirs une fi¢vre vive dont le malade n'a pas conscience
(il n’y a pas de frisson au débul des accés), et il me parait bien
certain que cette fievre intermittente quotidienne existe depuis
quelque temps. Le malade n’a pas pris de sulfate de quinine avant
d’entrer a 1’hopital.

22 aouit. — A quatre heures du soir 39,8.

23 aottt. — 37°,8 le matin, 40° & quatre heures du soir.

Anémie profonde, teinte terreuse de la peau;la face est bouffie,
un peu d’cedéme des membres inférieurs; pas d’albumine dans
les urines. La matité splénique mesure 10 centimetres de haut
sur 12 de large. Pas de diarrhée. Laryngite légere.

Examen du sang fait le 23 aott, & neuf heures et demie du
matin : corps en croissant; petits corps sphériques non pigmentés
ou renfermant quelques grains de pigment, adhérents & des hé-
maties, leucocyles mélaniferes.

Nouvel examen du sang fait le 23 aott, & quatre heures du soir
(pendant I'acces) : mémes résultats que dansl'examen faitle matin.

24 aotit. — 38°,3 le matin; 40°,6 le soir. (Sulfate de quinine
08,80 matin et soir.)
25 aout. — Apyrexie qui persiste les jours suivanis. Le sulfate

de quinine est continué a la dose de 0¢*,80 puis de 07,60 jusquau
3 septembre. Les forces et I’appétit reviennent; 'cedéme de la face
et des membres inférieurs disparait. L’'examen du sang, fait le
11seplembre,nerévele plusl’existence d’aucun élément parasitaire.

Le malade quitte 'héopital le 18 septembre, avec un congé de
convalescence.

OBs. XXIV.— Fiévre intermittente quotidienne (rechute), — Héma-
tozoaires du paludisme: Corps en crotssant, corps sphériques, flagella.
— D..., 4gé de vingl-quatre ans, soldat au 1°* régiment étranger,
entre 4 'h6pital du Val-de-Grace, le 23 octobre 1888.

LAVERAN. 16
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Pas de maladie antérieure grave. D... est entré au service mili-
taire au mois de novembre 1883; il a été pris de fiévre
intermittente au Tonkin au mois d’avril 1887. Le 13 aout 1888,
D... a été débarqué & Alger; il a été soigné a I'hopiial du Dey
jusqu'au 1¢" septembre, il est alors rentré en France avec un congé
de convalescence de deux mois. La fievre intermittente a reparu
peu de temps apres le retour en France, D... a di entrer & I'ho-
pital Saint-Martin, ot on a coupé sa fiévre & l'aide de plusieurs
doses de sulfate de quinine; une nouvelle rechute de fievre
l’'ameéne au Val-de-Gréce le 23 octobre. Accés le. 23 octobre et le 24.
La température prise le 24 au matin est de 39°,8; le pouls bat
100 fois par minute.

24 octobre. — Apyrexie le matin. Le malade est trés anémié,
la peau présente la teinte terreuse caractéristique de la cachexie
palustre. Les muqueuses sont décolorées. La rate est fortement
hypertrophiée, la matité splénique mesure 12 centimeétres de haut
sur 14 de large.

Examen du sang, fait le 24 au matin : corps en croissant assez
nombreux, pas de corps amiboides, ni de flagella.

Le 24 au soir le malade a un peu de fiéevre.

23 octobre. — Malaise général, fievre ce matin Douleura la nuque.

Examen du sang fait le 25 au matin : corps en croissant, corps
sphériques pigmentés, immobiles ou munis de flagella, flagella
libres.

J'ensemence avec du sang de ce malade des tubes renfermant
du bouillon de culture et de la gélose. Le sang a été recueilli avec
toutes les précautions nécessaires pour éviter l'introduction de
germes étrangers. Les tubes sont placés dans 1'étuve & 37 degrés.

Le 25, dans la journée, le malade prend 087,60 de chlorhydrate
de quinine.

26 octobre. — Le malade a encore un tres léger acces dans la
journée; 38° & quatre heures du soir. (Chlorhydrate de quinine
60 centigrammes.)

27 octobre. — Apyrexie. Je suspends I'administration du chlor-
hydrate de quinine.

Examen du sang fait le 27 octobre : corps en croissant, corps
amiboides munis ou non de flagella.

Le bouillon, ensemencé avec du sang, est resté limpide et il ne
s'est formé aucune colonie sur la gélose. L'examen de ces mi-
lieux de culture a été également négatif les jours suivants. Les
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essais de cullure sur pomme de terre n'ont pas mieux réussi.

30 octobre. — Il n’y a pas eu de nouveaux accés. .

Examen du sang : corps en croissant assez nombreux; corps
amiboides munis ou non de flagella, ces derniers sont trés rares.

2 novembre. — Le malade accuse du malaise général et des nau-
sées, ce qui permet de penser qu'une rechute est imminente.

Examen du sang fait le 2 novembre, au matin, en présence de
M. le professeur Bouchard : corps en croissant, corps amiboides
munis ou non de flagella. Les flagella sont plus nombreux que
lors de 'examen du 30 octobre,

3 novembre. — Rechute de fievre. Frisson violent & deux heures
de Vapres-midi, & trois heuresla température axillaire estde 39°,8.

4 novembre. — Apyrexie.

Examen du sang fait le 4 au matin en présence de M. le pro-
fesseur Strauset de M. le Dr Hanot : corpsen croissant, corps ami-
boides munis ou non de flagella; la nature parasitaire de ces
éléments ne parait pas contestable & MM. Straus et Hanot.

3 novembre. — Vomissements, acces de fievre. (Chlorhydrate
de q uinine 0,60.)

6 novembre. — Apyrexie. Examen du sang : Corps en croissant,
corps sphériques immobiles : un seul de ces éléments présente des
flagella dont les mouvements s’arrétent rapidement. (Chlorhy-
drate de quinine 0#%,60.)

9 novembre. — Pas de nouveaux acces.

Examen du sang : Corps en croissant assez nombreux, quel-
ques corps amiboides.

12 novembre. — Le malade a eu un léger acceés pendant la nuit,
malaise général, sueurs, la température est encore un peu au-
dessus de la normale le matin. (Chlorhydrate de quinine 0¢%,60.)

Examen du sang : Corps en croissant, corps amiboides immo-
biles ou munis de flagella.

13 novembre. — Apyrexie. (Chlorhydrate de quinine 0¢,60.)

21 novembre. — L’apyrexie persiste. Le sang ne renferme plus
que des corps en croissant trés rares; sur deux préparations du
sang examinées avec le plus grand soin je ne trouve que deux de
ces éléments, pas de corps amiboides, ni de flagella.

Je prescris encore deux doses de chlorbydrate de quinine. Le
malade quitte I'hopital le 24 novembre. L’anémie est beaucoup
moins forte qu’a l'entrée et les forces sont revenues en partie.
La rate a diminué sensiblement de volume.
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OBs. XXV.— Fiévre intermittente tierce(rechute ). — Hématozoaires
du paludisme : Corps sphériques, flagella. —Car..., 4gé de vingl ans,
soldat au 3¢ zouaves, entre & I'hépital militaire de Constantine
le 5 décembre 1882.

Car..., qui est engagé volontaire, est au service militaire et en
Algérie depuis un an; il dit avoir eu la fievre typhoide dans son
enfance, depuis il n'a pas eu de maladie grave, Il a pris la fievre
intermitlente pour la premiére fois au mois de juillet 1882 &
Ain-el-Bey, il est rentré a Constantine le 29 juillet, malade depuis
quatre jours.

Fiévre intermitlente quotidienne. Car... a été traité a linfir-
merie pendant une vingtaine de jours.

Rechute de fievre dans les premiers jours du mois de septembre,
quinze jours de traitement a l'infirmerie.

Nouvelle rechute au commencement de novembre, troisiéme
entrée a l'infirmerie; douze jours de traitement.

Le 19 novembre le malade a repris son service et il I'a fait
jusquau 2 décembre.

Le 2 décembre, rechute de fievre, acceés vers cing heures du
matin avec frisson initial; nouvel acces le 4 décembre & la méme
heure.

5 décembre. — Apyrexie. Anémie profonde, amaigrissement,
faiblesse générale, vertiges. Lalangue est un peublanche, anorexie,
pas de diarrhée. La matité splénique mesure 11 centimétres de
haut sur 12 de large. (Une demi-portion; sulfate de quinine
1 gramme le 5 au soir).

Examen du sang fait le 3 décembre, & huit heures et demie
du matin : Corps sphériques de moyen ou de petit volume, en
assez grand nombre, libres ou adhérents & des hématies; corps
sphériques renfermant des grains pigmentés mobiles et munis de
flagella, flagella libres, leucocytes mélaniféres.

t décembre. — Le malade prend encore 1 gramme de sulfate de
quinine a six heures du matin; malgré celail a un accés de fievre;
asept heures et demie du matin la tempéralureaxillaire est de 40°;
il n'y a pas eu de frisson initial; céphalalgie, soif vive; & quatre
heures du soir 37°,4.

Examen du sang fait le 6 décembre au matin, pendant 'acces :
corps sphériques de moyen ou de petit volume, libres ou adhé-
rents & des hématies, corps sphériques renfermant des grains
pigment¢s mobiles, leucocytes mélaniferes,



OBSERVATIONS. 245

7 décembre. — 37°,3 le matin, le soir I'apyrexie persiste. (Une
demi-portion; sulfate de quinine 087,80 matin et soir; vin de quin-
quina.)

Examen du sang fait le 7 décembre : corps sphériques en
trés petit nombre, leucocytes mélaniféres.

8 décembre. — L’apyrexie persiste. (Une portion; sulfate de
quinine 087,80; vin de quinquina; café.)

Le sulfate de quinine est continué a la dose de 0¢*,60 jusqu'au
14 décembre. Pas de rechute de fievre.

Le malade sort le 21 décembre avec un congé de convales-
cence.

OBs. XXVI. — Fliévre intermitlente tierce (rechute). — Hémalo-
zoaires du paludisme : Corps sphériques, flagella. — Sim..., 4gé
de vingt-trois ans, soldat a la 2¢ compagnie de discipline,
entre a I'hopital militaire de Constantine le 27 avril 1881 par
évacuation de l'hépital de Soukharas.

Sim... a pris la fievre intermittente pour la premiere fois le
20 juillet 1880, il est entré a I'hopital de Soukharas pour fiévre
intermittente tierce, il a été ensuite envoyé en congé de conva-
lescence en France. Le malade est rentré en Algérie le 4 février
dernier et le 5 février il a eu une rechute de tiévre. Le malade
a pris & plusieurs reprises du sulfate de quinine, la fievre dispa-
rait pendant une huitaine de jours, puis elle donne lieu 4 de nou-
veaux acceés. Depuis un mois le malade ne prend que du vin de
quinquina; depuis huil jours accés réguliers revenant tous les
deux jours, vers sept heures du matin, dernier accés le 27 avril. Le
malade a eu en outre dans les derniers jours un point splénique
trés douloureux; plusieurs vésicatoires ont été appliqués sur
I’hypochondre gauche.

28 aquril. — Apyrexie. Anémie profonde, la peau a une teinte
terreuse bien marquée 3 la face, muqueuses décolorées; grande
faiblesse, vertiges dans la station debout; douleurs vives du c6té
de la rate; la matité splénique mesure 10 cenlimetres de haut
sur 44 de large. Langue belle, un peu d’appétit; pas de diarrhée.
(Une demi-portion; vin de quinquina.)

Examen du sang fait le 28 avril, & neuf heures du matin : corps
sphériques renfermant des grains pigmentés mobiles ou munis
de flagella. ‘

29 avril. — A six heuresdu matin, acceés de fievre; a sept heures
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du matin 39°,7. (Diete; limonade; sulfate de quinine 08*,601e 29 au
soir.)

30 avril. — Apyrexie. (Sulfate de quinine 0¢*,60.)

1er et 2 mai. — L’apyrexie persiste. Le malade se trouve beau-
coup mieux. Un peu d'appétit. (Une portion; sulfate de qui-.
nine (¢%,60; vin de quinquina.) _

3 au 8 mai. — L’apyrexie persiste. Les forces reviennent. Exa-
men du sang fait le 6 mai : rien d’anormal.

9 mai. — Rechute de fievre. Frisson a une heure de l'apres-
midi; & trois heures la température axillaire est de 40°,3.

10 mai. — Apyrexie. Examen du sang fail le 10 au matin :
Corps sphériques de moyen volume munis de flagella, corps sphé-
riques de petit volume. (Sulfate de quinine 1¢%,20.)

11 mar. — Acces de fievre; a sept heures du matin, frisson;
a huit heures du matin, 41°,1 ; & trois heures et demie du soir la
température axillaire est encore de 40 degrés. (Sulfate de quinine
0%7,60 le 11 au soir.)

12 mai. — 36°,5 le matin. Le soir I'apyrexie persiste. (Sulfate
de quinine 187,20.)

13 mai. — 35°,6 le matin. Le pouls est ralenti. Point splénique
trés douloureux. Le soir, I'apyvrexie persiste. (Sulfate- de qui-
nine 0% ,60; vésicatoire sur la région splénique.)

14 au 24 mai. — Pas de rechute. Le sulfate de quinine est con-
tinué a la dose de 0=7,60 par jour. Une portion. Vin de quinquina.

21 au 31 mai. — Pas de rechute de fievre. Les forces reviennent.
Examen du sang fait le 31 mai : rien d'anormal.

A partir du 1¢ juin, je rends du sulfate de quinine jusqu’au
6 juin (GO centigrammes par jour) afin de prévenir une rechute.
Le 3 juin la matité splénique ne mesure plus que 7 centimétres de
haut, sur 8 de large.

Sortant le 11 juin 1881.

Ops. XXVII. — Ficvre intermittente tierce. — Hématozoaires du
paludisme : Corps en croissant, corps sphériques de pelit volume . —
Mont..., vingt-trois ans, caporal au 3¢ zouaves, entre a I'hopital
de Constantine le 11 octobre 1881.

Mont... a pris la ficvre pour la premiere fois le 4 septembre
dernier: aceds réguliers, quotidiens au début, puis du type tierce.
Dernier acees le Y octobre; pas d'acees le 10.

11 octobre. — Accos de ficvre, 39°,2 a huit heures du matin;
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39°,3 & quatre heures du soir. Anémie trés marquée, teinte ter-
reuse de la peau. La zone de matité splénique mesure 9 centime-
tres de haut, sur 10 centimetres de large.

Examen du sang fait le 11 octobre & huit heures et demie du
matin : corps en croissant, petits corps sphériques non pigmentés,
adhérents aux hématies.

Le sulfate de quinine est prescrit & partir du 11 au soir. Pas de
nouveaux acces. Le malade quitte I'hépital le 2 novembre avec
un congé de convalescence.

Oss. XXVIII. — Fiévre intermitlente tierce (rechute). — Héma-
tozoaires du paludisme : Corps en croissant. — Br..., vingt-deux ans,
infirmier militaire, entre a ’'hopital de Constantine le 24 février
1881.

Br... a été atteint de fievre pour la premiere fois au mois de
septembre 1880 & Fort-National; la fievre a pris dés le début le
type tierce; c’est la sixieme fois que le malade entre & I'hopital
pour fievre intermittente. Derniére rechute le 23 février. Le ma-
lade n’a pas pris de sulfate de quinine depuis quelque temps.

24 février. — Apyrexie, anémie trés marquée, faiblesse générale,
la zone de matité splénique mesure 11 centimétres-de haut sur
11 de large.

Examen du sang fait le 25 février au matin (avant I'acces); je
constate ’existence de corps en croissant en assez grand nombre,
sans autres éléments parasitaires.

Dans la journée du 25, le malade a un accés de fiévre.

Examen du sang fait le 26, & deux heures du soir: corps en
croissant.

Sulfate de quinine 057 60 du 27 février au 4 mars. Pas de nou-
veaux acces.

Examen du sang fait le 6 mars: corps en croissant trés rares.

Examen du sang fait le 9 mars: corps en croissant en plus
grand nombre que lors de I'examen précédent.

Dans la nuit du 10 au 11 mars, le malade a un acces de fievre.

Examen du sang fait le 11 mars: corps en croissant.

Le sulfate de quinine est prescrit pendant une dizaine de jours;
la fievre ne reparait pas.

Examen dusang fait le 3 avril; je trouve encore quelques corps
en croissant.

Le malade sort le 4 avril.
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OBs. XXIX. — Fiévre intermittente tierce (rechute). — Hémato-
zoaires du paludisme - Corps en croissant, corps sphériques, flagella.
— Gold..., 4gé de vingt-six ans, soldat au 4° hussards, entre &
I'hopital militaire de Constantine le 19 décembre 1881.

Gold... est arrivé en Algérie au mois de novembre 1880. Au
mois demars1881, une entrée a I’hopital de Sétif pour bronchile;
au mois d’avril, deuxiéme entrée au méme hopital pour fievre
typhoide. Pendant I'’expédition de Kroumyrie, Gold... est entré a
I’ainbulance pour dysenterie. C'est au mois d’octobre, pendant la
marche sur Kairouan que le malade a été atteint de fievre inter-
mittente pour la premiere fois; depuis cette époque il a eu plu-
sieurs rechutes notamment & Gafsa; en méme temps il y avait de
la dysenterie. Le malade a été évacué successivement sur Tébessa,
puis sur Constantine.

19 décembre. — Apyrexie. Anémie profonde, teinte terreuse
caractéristique, muqueuses décolorées, amaigrissement, faiblesse
générale trés grande; dysenterie, les selles ne contiennent plus
de sang, selles graisseuses, coliques, ténesme.

Je prescris le régime lacté, je fais prendre a plusieurs reprises
de 'eau de Sedlitz, puis des pilules de Segond. Le 22 décembre, les
selles sont redevenues normales. Le malade mange une demi-
portion. Pas d’accés de fievre depuis I'entrée a 'hopital.

11 janvier 1882. —Rechute de fievre: 39°,5 a trois heuresdu soir.

12 janvier. — Apyrexie le matin. Le soir,'apyrexie persiste. La
rate déborde les fausses cotes de deux travers de doigt environ,
la matité splénique mesure 12 cenlimétres de haut sur 12 de large.
Examen du sang fait le 12 janvier & deux heures du soir: corps
en croissant en assez grand nombre, corps sphériques immobiles
ou munis de flagella animés de mouvements tres vifs, corps ova-
laires.

13 janvier. — Apyrexie le matin; & dix heures du matin, acces
de ficvre; & dix heures et demie le thermometre marque 39°,6.

xamen du sang fait le 13 janvier, a deux heures du soir: corps
en croissanl en assez grand nombre, corps ovalaires, corps sphé-
riques.

14 janvier — Apyrexie matin et soir. Anémie, faiblesse géné-
rale, un peu d'appétil. (Une demi-portion; sulfate de quinine
07,80 malin et soir.)

15 janvier. — L'apyrexie persiste. (Une demi-portion; sulfale
de quinine 0+,80; vin de quinquina; café.)
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Le sulfate de quinine est continué jusqu’au 18 janvier.

Pas derechute de fievre. Les forces reviennent assez facilement.

Le malade sort le 18 janvier avec un congé de convalescence
de trois mois.

Os. XXX. — Fiévre intermittente. — Sixiéme rechute (type tierce ) :
Corps en crowssant. — Septiéme rechute (type tierce): Corps sphé-
riques, flagella. — God..., vingt-trois ans, soldat au 3° escadron
du train, entre 4 1'hopital de Constantine le 25 janvier 1882.

God..., qui est en Algérie depuis un an, a pris la fievre inter-
mittente pour la premiére fois au mois de septembre 1881. Cing
entrées & I'hopital pour fievre intermitiente. Derniére rechute il
y a huit jours, fidvre tierce bien caractérisée, le malade a pris six
doses de sulfate de quinine de 1 gramme chaque, avant d’entrer &
I'hopital.

26 janvier. — Apyrexie, anémie irés marquée, faiblesse générale.
La zone de matité splénique mesure 14 centimétres de haut, sur
12 de large.

Examen du sang fait le 26 janvier: corps en croissant, corps
ovalaires, leucocytes mélaniféres.

Pas de nouveaux accés. Je ne prescris que du vin de quinquina.
Le malade sort de I’hapital le 8 février.

La fievre reparait le 8 février, toujours avec le type tierce, et le
malade rentre & 1'hépital le 24 mars. Derniers acces le 22 et le
24 mars.

Examen du sang fait le 24 mars & la fin de l'accés: corps
sphériques de petit et de moyen volume, libres ou adhérents &
des hématies, leucocytes mélaniféres.

25 mars. — Apyrexie, anémie trés marquée, teinte terreuse de
la peau, paresse intellectuelle trés prononcée. La matité splénique
mesure 12 centimétres 1/2 de haut sur 16 de large.

Examen du sang fait le 25 : corps sphériques rares, leucocytes
mélaniféres.

Le malade a pris plusieurs doses de sulfate de quinine avant
d’entrer & I'hopital, je ne prescris que du vin de quinquina.

29 mars. — Accés de fievre; a six heures du matin frisson, a
sept heures 39°,8; & trois heures du soir l'apyrexie est compléte.
Examen du sang fait & neuf heures du matin, & la fin de I'acceés:
corps sphériques de moyen volume, libres ou adhérents a des
hématies; quelques-uns renferment des grains de pigment mobiles.
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Le 30 et le 31 'apyrexie persiste.

Examen du sang fait le 31 mars, a neuf heures du matin. Corps
sphériques libres ou adhérents & des hémalies, flagella.

I’apyrexie persiste les jours suivants, bien que le malade ne
prenne, en fait de médicaments, que du vin de quinquina.

Examen du sang fait le 4 avril, je trouve encore quelques corps
sphériques. .

Le malade quitte I'hopital le 10 avril 1882.

OBs. XXXI. — Fliévre intermittente tierce contractée en Algérie,
— Rechute de fiévre aprés la rentrée en France. Type tierce. —
Heématozoaires du paludisme : Corps en croissant, corps sphériques,
flagella. — Bel..., 4gé de vingt-deux ans, entre & ’hopital du Val-
de-Grace le 15 octobre 1887 (service de M. le Dr Vaillard).

Le malade a contracté la fievre palustre au mois d’aott dernier,
en Algérie. La fievre aurait eu, dés le début, le type tierce. A plu-
sieurs reprises le malade a pris du sulfate de quinine, mais la
fievre ne tardait pas a reparaitre.

A Tentrée au Val-de-Grace : anémie profonde, la peau et les
muqueuses sont décolorées, cedéeme des membres inférieurs; le
pouls ne bat que 4% fois & la minute. La rate est fortement hyper-
trophiée, la matité splénique mesure 16 centimétres de hauteur.
L’apyrexie persiste jusqu’au 9 novembre.

Examen du sang fait le 8 novembre : corps en croissant en
assez grand nombre, il y en a souvent deux ou trois dans le
champ du microscope.

Le 9 novembre acces de ficvre bien caractérisé, avec les trois
phases de frisson, de chaleur et de sueurs.

12 novembre. — L’accés de fiévre ne s’est pas reproduit. Examen
du sang : corps en croissant, corps sphériques, flageila. Je mon-
tre ces éléments & M. Vaillard.

Le 12 et le 13 novembre le malade prend 07,80 de silfate de

quinine.

14 novembre. — Pas de nouveaux acces. Examen du sang :
corps en croissant assez nombreux encore.

19 novembre. — Pas de nouveaux acecs de fievre. Examen du

sang : corps cn croissant assez nombreux encore, je montre ces
éléments & M. le professeur Straus.

5 décembre. — Accts de fievre bien caractérisc.

6 décembre. — Apyrexie.
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7 décembre. — Nouvel accés de fievre. Ces deux acces des 5 et
7 décembre ne laissent pas de doute sur le type de la fievre.

A la suite de ces accés le malade prend plusieurs doses de
sulfate de quinine et il quitte 'hopital le 20 décembre 1887 dans
un état satisfaisant. L’'anémie est beaucoup moins marquée qu’a
I'entrée a I'hépital, 'cedéme des membres inférieurs a disparu,
la rate est moi s volumineuse.

Oss. XXXII. — Fiévre intermittente tierce contractée au Tonkin
(rechute). — Hématozoaires du paludisme : Corps en croissant, corps
sphériques, flagella. — G..., vingt-deux ans, soldat au 2° régiment
d’infanterie de marine, entre a l'hdpital du Val-de-Grace le
6 mai 1887.

G..., a passé onze mois au Tonkin de juin 1883 & mai 1886 ; il
a été atteint de fievre intermittente pour la premiére fois & la fin
du mois de septembre 1885 a Haiphong, la fievre aurait présenté
des le début le type tierce; plusieurs rechutes pendant le séjour
au Tonkin; & chaque rechute le malade prenait quelques doses
de sulfate de quinine.

Au mois de mai 1886, G... a été embarqué pour Madagascar et
il est resté dans cette ile jusqu’a la fin du mois de février 1887.
Plusieurs rechutes de fiévre pendant le séjour & Madagascar, et &
plusieurs reprisesla fievre s’est compliquéed’accidentspernicieux.
G... a quitté Madagascar a la fin de février, et, ayant obtenu un
congé de convalescence de trois mois, il est arrivé & Paris le
11 mars 1887. Du 11 mars au 6 mai, jour de I'entrée a I'hopital, le
malade a eu plusieurs rechutes de fievre qui ont été traitées par
le sulfate de quinine.

6 mai. — Anémie trés marquée, pas de fievre. La rate est dou-
blée au moins de volume. Troubles nerveux : diminution de la
mémoire, hésitation de la parole; a la suite d’un accés de fievre &
Madagascar, le malade aurait eu de l'aphasie pendant quatre
jours. Léger nystagmus.

L’apyrexie persiste jusqu’au 20 mai. ’

20 mai. — Acces de fievre dans la journée ; a trois heures du soir,
le thermométre placé dans I'aisselle marque 39°. Examen du sang
fait le 20 mai pendant I'accés: corps en croissant, corps sphéri-
ques libres.

91 mai. — Apyrexie matin et soir. Le malade n’a pas pris de
quinine.
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Examen du sang fait le 21 mai: corps en croissant (rares), corps
sphériques libres, quelques-uns présentent des flagella ; je montre
ces éléments a M. le D Maurel.

22 mat. — Acces de fievre, 39° a quatre heures du soir.

23 mai. — 36°,2 le matin. Examen du sang: corps sphériques
pigmentés libres, quelques flagella. Corps en croissant. Je montre
a M.le D* Roux un corps sphérique avec un flagellum.

24 mai. — Acces defievre:39°,2le matin(fievre tierceanticipante).

28 mai. — L’apyrexie persiste. Examen du sang : corps sphé-
riques pigmentés rares.

1¢r juin. — 11 n’y a pas eu de nouveaux accés. L'examen du
sang est négatif. Le malade n'a pris que du vin de quinquina.

Le malade quitte I'hépital.

OBs. XXXIII. — Fiévre intermittente quarte. — Hématozoaires du
paludisme: Corps sphériques. —Ben..., vingl-quatre ans, soldat au
4¢ zouaves, enfre & I'hopital de Constantine le 23 décembre 1881.

Ben..., a pris la fievre intermittente pour la premieére fois a
Aumale le 10 aoat 1881; il a été pendant un mois en traitement
a T'hopital d'Aumale pour fievre intermittente tierce. Rechutes
aux mois de septembre, novembre et décembre.

23 décembre. — Apyrexie, anémie irés marquée, la zone de
matité splénique mesure 9 centimetres de haut, sur 11 de large.

30 décembre. — Acces de fitvre, & quatre heures du soir le ther-
mometre placé dans l'aisselle marque 40°,2.

31 décembre. — Apyrexie. Examen du sang faitle 31 décembre
A deux heures et demie du soir : corps sphériques de petit ou de
moyen volume, libres ou adhérents & des hématies. Leucocytes
mélaniféres.

1e* janvier 1882. — L'apyrexie persiste.

2 janvier. — Acces de ficvre & trois heures du soir, a trois heu-
res ot demie la tempeérature axillaire est de 39°,6.

’xamen du sang fait le2 janvier & quatre heures du soir : corps
sphériques de moyen volume, libres ou adhérents a des hématies.

A partir du 3 janvier, le malade prend du sulfate de quinine;
neanmoins, le 5 au soir, il a encore un accés léger.

l.e sulfale de quinine est continué jusqu au 11 janvier.

Pas de rechute de ficvre.

Le malade quitte I'hopital le 18 janvier avec un congé de

convaleseence.
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Oss. XXXIV. — Fiévre quarte (rechute). — Hématozoaires du
paludisme : Corps sphériques, corps segmentés. — Dan..., vingt-cing
ans, soldat & la 8° compagnie de remonte, entre a I'hdpital de
Constantine le 11 septembre 1880.

Dan... a pris la fievre intermittente pour la premieére fois an
mois de septembre 1880. Depuis le mois de mars 1881 plusieurs
rechutes du type ‘tierce ou du type quarte. Le malade a pris &
plusieurs reprises du sulfate de quinine.

15 septembre. — Apyrexie. Anémie trés marquée, teinte ter-
reuse de la face, faiblesse générale, apathie, indifférence tres
grande. Anorexie. La zone de matité splénique mesure 9 cen-
timeétres et demi de haut sur 10 de large.

17 septembre. — Acces de fiévre; & midi, 40°; & quatre heures
41°,3.

Examen du sang fait le 17 septembre & deux heures (en plein
accés) : corps segmentés ou en rosace en assez grand nombre. Leu-
cocytes mélaniferes.

18 septembre. — Apyrexie. Examen dusang fait le 18 septembre;
corps sphériques de petit ou de moyen volume, corps segmentés
plus rares que le 17.

L’apyrexie persiste le 19.

20 septembre. — Acces de fievre, 40°,6 a sept heures et demie du
Soir.

21 septembre. — Apyrexie qui persiste le 22.

23 septembre. — Nouvelacces, 39°,6 le matin ; 40°,94 six heures
du soir. Examen dusang fait le 23, & huit heures et demie du matin :
corps sphériques en assez grand nombre, corps segmentés rares.

A partir du 23, le sulfate de quinine est prescrit & la dose de

er, 80 puis de 07,60 jusqu'au 3 octobre. Pas de rechute de fievre.
L’examen du sang fait le 2 octobre ne révéle rien d’anormal.

Le malade quitte I'hopital le 3 octobre avec un congé de

convalescence.

OBs. XXXV. — Fiévre quarte contractée au Tonkin (rechute). —
Heématozoaires du paludisme : Corps sphériques, corps segmentés.
—Pois. .., vingt-quatre ans, soldat d’artillerie de la marine, entre
a I'hopital du Val-de-Grace le 13 mars 1890. Le malade a pris
la fievre intermittente au Tonkin au mois de septembre 1888 ;
rechute au mois d’aott 1889. Pois... a débarqué & Toulon le
6 février dernier et il a obtenu un congé de convalescence.
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Nouvelle rechute de fievre depuis 'arrivée a Paris ; dernier acceés
le 13 mars.

A l'entrée, on constate que le malade est anémié, mais encore
tres robuste; apyrexie le 15 mars. La rate est augmentée de vo-
lume, la matité splénique mesure 8 centimétres de haut, sur 12 de
large. Le malade n'a pas pris de sulfate de quinine depuis qu’il
est & Paris.

Examen du sang fait le 15 mars : quelques corps sphériques
assez gros, adhérents & des hématies.

16 mars. — Acces de fievre qui commence & quatre heures du
soir par un frisson; & six heures du soir, la température est de
40°,8; a dix heures du soir, elle est encore de 39° (Sueurs).

17 mars. — Apyrexie. Examen du sang: corps sphériques
libres ou adhérents & des hématies, corps segmentés. Pas de
quinine.

18 mars. — Apyrexie. Examen du sang fait le 18 mars & trois
heures du soir : corps sphériques de moyen ou de petit volume,
libres ou adhérents & des hématies. Pas de quinine.

19 mars. — Apyrexie le matin. Examen du sang fait & deux
heures du soir: corps sphériques de petit ou de moyen volume,
corps segmentées.

Le 19 a quatre heures du soir frisson, la température s’éléve &
partir de quatre heures, et atteint & huit heures du soir 40°,%; &
dix heures du soir elle n’est plus que de 38° (Sueurs).

20 mars, — Apyrexie. (Chlorhyvdrate de quinine 0¢7,60 matin et
soir.)

Examen du sang fait le 20 mars au soir, je ne trouve plus aucun
élément parasitaire.

Le 21 et le 22 mars, le malade prend encore 0:7,60 de chlorhy-
drate de quinine.

0OBs. XXXV1. — Fiévre intermitiente quarte (rechute). — Héma-
tozoaires dupaludisme: Corps en croissant, corps sphériques, flagella.
— Fét..., vingl-quatre ans, soldat au 8¢ escadron du train, entre
a I'hopital militaire de Constantine le 2% février 1881.

Fét... a pris la fievre intermittente pour la premiere fois &
Mondovi au mois d'aott 1880. Plusieurs rechutes pendant les
mois de septembre, octobre et novembre.

La fievre a reparu au mois de janvier 1881 et elle persiste avec
le type quarte; dernier acces le 23 février.
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24 février — Apyrexie, le malade est trés affaibli, anémié, la
peau a la teinte terreuse caractéristique ; la zone de matité splé-
nique mesure 10 centimetres de haut sur 12 de large.

Examen du sang fait le 24 février au soir : corps en croissant,
corps sphériques. ' ‘

26 février. — Acces de fievre dans la journée : le type quarte
est done bien caractérisé. Le malade n a pas pris de quinine de-
puis l'entrée & I'hopital.

Examen du sang fait le 26 février au matin (quelques heures
avant l'acces) : corps sphériques en assez grand nombre, flagella.

A partir du 27 février, je prescris le sulfate de quinine qui est
continué jusqu'au S mars.

10 mars. — 1l n’y a pas eu de nouveaux acces de fievre. L'exa-
men du sang ne révéle plus l'existence d’aucun élément para-
sitaire.

Le malade quitte I'hopital sans avoir eu de rechute.

Oss. XXXVII. — Fiévre quarte. — Hématozoaires du paludisme :
Corps en croissant. — Bon..., vingt ans, soldat au 16° régiment
d’artillerie, entre a I'hopital de Constantine le 19 novembre 1882.

Bon... est en Algérie depuis sept mois; il a pris la fievre pour
la premieére fois le 8 oclobre dernier, et il a été traité a I'hopital
de Philippeville pour une fiévre continue avec état typhoide.

19 novembre. — Anémie profonde, faiblesse générale. Vertiges,
amaigrissement. La zone de matité splénique mesure 413 centi-
metres de haut, sur 15 de large. Accés de fiévre; 38° & midi,
38°,8 & quatre heures du soir.

Le 20 et le 21, apyrexie compleéte.

22 neovembre. — Acceés de fievre : 38,8 le matin, 36° le soir.

Examen du sang fait le 23 novembre : corps en croissant,
leucocytes mélaniféres.

Le sulfate de quinine est prescrit du 23 au 30 novembre et du
3 au 7 décembre. La fievre ne reparait pas et 'état du malade
s’améliore rapidement. Bon... quitte 1’hopital le 9 décembre.

Oss. XXXVIII. — Fiévre intermittente tierce (rechute). — Héma-
tozoaires du paludisme : Corps en croissant, corps sphériques,
flagella. — Rechutes avec le type quotidien, puis avec le.type tierce :
Corps en croissant, corps sphériques, flagella. — Malade entré a
I'’hépital militaire de Constantine pour une rechute de fievre
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intermittente le 12 novembre 1881 ; la fievre présente le type tierce.

L’examen du sang fait quelques heures avant un accés montre
des corps en croissant, des corps sphériques et des flagella.

La fievre disparait sous l'influence de la quinine. Rechute le
29 novembre 1881 avec des accés quotidiens; nouvelles rechutes
le 21 et le 27 décembre avec des acces du type tierce, je constate
de nouveau dans le sang des corps en croissant en assez grand
nombre, des corps sphériques et des flagella. (Pour les détails,
voir I'observation XXVII de mon T7aité des fiévres palustres, p. 259.)

Os. XXXIX. — Fiévre intermittente quotidienne. — Hémato-
zoaires du paludisme: Corpsen croissant, corps sphériques, flagella.
— Rechute, accidents pernicieux : Corps sphérigues. — Malade entré
a I'hépital de Constantine le 7 novembre 1882 pour fievre inter-
mittente quotidienne. Examen du sang fait le 19 novembre 1882
pendant un acces : corps en croissant en grand nombre, corps
sphériques, flagella.

Rechute de fievre le 15 mars 1883, le malade rentre a I'hépital
de Constantine le 20 mars 1883 pour cachexie palustre avec acces
graves. I.'examen du sang réveéle des corps sphériques de petit
ou de moyen volume, libres ou adhérents a des hématies; je ne
trouve plus de corps en croissant. (Pour plus de détails, voir
l'observation XLVIII de mon Iraité des fiévres palustres, p. 334.)

OBs. XL. — Fievre intermitlente tierce. — Hématozoaires du pa-
ludisme Corps sphériques, flagella. — Rechute, accés quotidiens :
Corps en croissant. — Malade eniré & I'hdpital de Constantine le
16 décembre 1882 pour ficvre inlermittente (rechute) du type
tierce. I’'xamen du sang fait dans I'intervalle de deux accés : corps
sphériques de moyen ou de petit volume. Examen du sang fait
pendant un acces : corps sphériques de moyen ou de petit vo-
lume, libres on adhérents a des hématies, flagella.

La licvre cede au sulfate de quinine.
Rechute de fievre le 19 janvier 1883, acces le 19 et le 20 (fievre

quotidicnne); & 'examen du sang je ne trouve que des corps en
croissant. (Pour plus de détails, voir l'observation XLIX de mon

Traité des ficvres palustres, p. 338.)

Oss. XL1. — Fiévre intermittente tierce puis quotidienne (rechule ).
— lématozoaires du paludisme : Corps en croissant, corps sphériques.
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— Th..., vingt-trois ans, soldat au 3¢ escadron da train, entre a
Thopital de Constantine le 25 septembre 1881.

Th... est en Algérie depuis vingt-deux mois; il dit avoir pris la
fievre pour la premiére fois a Collo, il y a une quinzaine de jours,
les accés revenaient tous les deux jours. Le malade a pris plusieurs
doses de sulfate de quinine. Dernier accés de fievre le 21 sep-
tembre.

26 septembre. — Apyrexie, anémie profonde. Faiblesse géné-
rale, apathie trés marquée, anorexie, La matité splénique mesure
14 centimelres de haut, sur 15 de large. Examen du sang fait le
26 a deux heures du soir : corps en croissant, corps amiboides,
renfermant des grains de pigment animés d’un mouvement tres
rapide.

27 septembre. — Apyrexie le matin. Examen du sang faitl le
27 au matin: corps en croissant. Le soir, accés de fievre sans
frisson initial; & quatre heures du soir la température axillaire
est de 39°,1.

28 septembre. — 37°,5 le matin. Examen du sang fait le 28 &
deux heures et demie du soir : corps en croissant, corps sphéri-
ques de petit volume. Accesléger dans la journée, & quatre heures
38°,5; céphalalgie. Sulfate de quinine 0¢*,80 le 28 au soir.

Les jours suivants, apyrexie. Le sulfate de quinine est continué
jusquau 7 octobre, 07,80 .d’abord, puis 0¢*,60.

Le malade sort le 17 octobre 1881.

Ogs. XLII. — Fiévre intermittente quotidienne. — Hémalozoaires
du paludisme : Corps en croissant, corps sphériques. — Rechute de
ficvre, type tierce; nouvel examen du sang: Corps sphériques. —
Du..., trente ans, gendarme, entre & I’hépital- de Constantine le
5 aotit 1882; il a été atteint de fievre intermitiente pour la pre-
miere fois, il y a douze jours & 'Oued-Zenati. Fiévre quotidienne,
acces les 3, 4, 5, 6 aott.

6 aoiit. — 39°,2 le matin, 39°,7 le soir. Anémie trés marquée; la
zone de matité splénique mesure 11 centimétres 1/2 de haut sur
13 centimeétres 1/2 de large.

Examen du sang fait le 6 aott au matin : corps en croissant en
assez grand nombre, corps ovalaires, corps sphériques assez
rares, leucocytes mélaniferes.

La fievre cede facilement au sulfate de quinine. Le malade
sort le 22 aout.

LAVERAN. 17
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Du... a une rechute de fievre au mois d'octobre 1882 et une
deuxiéme rechute au mois d’avril 1883, pour laquelle il rentre a
I’'hopital le 25 avril.

La fievre a reparu le 16 avril; acceés légers d’abord, puis de
plus en plus forts, revenant tous les deux jours, acces réguliers
avec frisson initial. Du 16 au 24, il y a eu quatre acces; le malade
a pris 2 grammes de sulfate de quinine avant d'entrer a I'hopital.

25 avril. — Apyrexie. Anémie trés marquée, teinte terreuse de
la face, faiblesse générale. Anorexie. La matité splénique est de
8 centimétres de haut, sur 10 de large.

Examen du sang fait le 23 avril : corps sphériques libres ou
adhérents aux hématies, en petit nombre, leucocytes mélaniferes.
Je ne trouve pas de corps en croissant.

Pas de rechute. L’examen du sang, fait le 4 mai, ne révéele
plus l'existence d’aucun élément parasitaire. Je prescris cepen-
dant quelques doses de sulfate de quinine. Le malade quitte
I'hopital le 10 mai.

Oss. XLIIl. — Fievre continue palustre de premiére invasion. —
Hémaltozoaires du paludisme : Corps sphériques de petit volume. —
Rechute de fiévre. — Accés du type tierce, puis quotidiens : Corps
sphériques. — Mar..., vingt-trois ans, soldat au 3° zouaves, entre
a I'hopital de Constantine le 20 juillet 1882.

Le malade a pris la fievre pour la premieére fois le 13 juillet, &
Ain-el-Bey; fievre continue qui persiste au moment de l'entrée a
I'hépital;le 20 juillet, a quatre heures du soir, la température axil-
laire est de 39°. Malaise général, céphalalgie, soif trés vive ; langue
rouge et séche a la pointe, la zone de matité splénique mesure
9 centimeétres 1/2 de haut, sur 10 centimetres 1,2 de large. Le
malade n'a pas pris de quinine avant d’entrer a 'hopital.

Examen du sang fait le 20 juillet, & quatre heures et demie du
soir. Corps sphériques de petit volume, libres ou adhérents a des
hématies.

20 juillet. — La fitvre persiste: 40°,4 le matin ; 41°,4 le soir.
Iitat (yphoide sans les symptomes abdominaux. Examen du sang
fait le 21 juillet, a deux heures du soir: Gorps sphériques de petit
ou de moyen volume, libres ouadhérentsa des hématies, quelques-
uns de ces corps renferment des grains de pigment animés.d'un
mouvement (res vif.

Sulfate de quinine 18%,60 le 21.
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22 juillet. — 37°,5 le matin. Faiblesse générale, apathie, indif-
férence, anorexie.

Sulfate de quinine 02,80 matin et soir.

Le sulfate de quinine cst continué a la dose de 087,80, puis de
087,60 jusqu’au 30 juillet.

Pas de rechute de fiévre.

Le malade sortle 16 aout 1882.

Le 11 mars 1883, rechute de fievre avecle type tierce.

Le 29 mars, nouvelle rechute; le malade rentre a 1’hopital de
Conslantine le 3 avril 1883.

3 avril. — Accés de fievre : 40°,2 a midi, 38°,1 4 quatre heures
du soir.

Examen du sang fait le 3 avril, 4 deux heures du soir : Corps
sphériques de petit et de moyen volume, libres ou adhérents a
des hématies, corps sphériques renfermant des grains de pigment
mobiles, leucocytes mélaniferes.

Sulfate de quinine 1 gramme le 3 au soir.

4 avril, — 38°,3 le matin, 38°,4 le soir. Anémie trés marquée,
teinte terreuse de la face, vertiges.

La zone de matité splénique mesure 12 centimétresde haut, sur
13 de large.

Examen du sang fait le 4 avril; mémes résultats que le
3 avril.

Sulfate de quinine 1#r,80.

5 avril. — Apyrexie qui persiste les jours suivants. Le sulfate
de quinine est continué a la dose de 0s*,80 puis de 0s*,60 jusqu'au
12 avril, et prescrit de nouveau du 15 au 19.

I’examen du sang, fait le 8 avril, ne révéle plus l'existence
d’aucun élément parasitaire.

Le 20 avril, le malade quitte 'hopital avec un congé de conva-
lescence.

OBs. XLIV. — Fiévre intermittente quotidienne. — Hématozoaires
du paludisme : Corps sphériques. — Rechutes de fiévre : Corps sphé-
riques, flagella. — Eu..., vingt-deux ans,"soldat au 3° zouaves,
entre a I’hopital militaire de Constantine le 21 aott 1882. Premiére
atleinte de fievre le 15 aott 1882 & Ain-el-Bey; fievre intermit-
tente quotidienne.

21 aoitt. — Apyrexie, anémie, faiblesse générale, la zone de ma-
tité splénique mesure 11 centimétres de haut sur 13 de large.
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Le malade a pris une dose de sulfate de quinine avant d’entrer a
I’hopital. ,

29 aodt. — Acces de fievre 4 onze heures du matin; & midi 41°;
& quatre heures du soir 38°,7

Examen du sang fait le 29 aott, & deux heures du soir : corps
sphériques libres ou adhérents a des hématies.

Sulfate de quinine :1 gramme le 29 au soir, 1s*,601e 30; 08,80
le 31; 027,60 du I°* au 7 septembre.

La fievre ne reparait pas. Le malade quitte 'h6pital le 16 sep-
tembre, avec un congé de convalescence de deux mois.

Pas de rechute pendant le congé que le malade passe en France.

Eu... rentre en Algérie le 21 novembre 1882.

Rechute légeére de fievre au mois de décembre,

Le 24 mars, la fievre reparait avec le type tierce.

16 avril. — Nouvelle rechute avec accés quotidiens du 16 au
19 avril; le malade rentre & ’hopital de Constantine le 19 avril.
19 avril. — Accésde fievre: adix heuresdu matin 41°; 3 quatre

heures du soir 38°,5.

Examen du sang fait le 19 avril, a deux heures du soir: Corps
sphériques libres ou adhérents & des hématies en grand nombre,
corps sphériques de petit volume, flagella.

Sulfate de quinine 1 gramme.

20 avril. -—— Apyrexie. Anémie trés marquée, teinte terreuse de
la face, vertiges. Point douloureux splénique. La zone de matité
splénique mesure 8 centimétres de haut, sur 10 de large. Sulfate
de quinine 157,80.

Examen du sang fait le 20 avril, & deux heures : corps sphéri-
ques treés rares, leucocytes mélaniféres.

Le sulfale de quinine est continué a la dose de 0s*,80 ou 05,60
jusqu'au 27 avril. Pas de rechute de fievre.

Le malade quitte I’hopital le 4 mai avec un congé de conva-
lescence.

Obs. XLV. — Ficvreintermittente quotidienne (rechute).— Héma-
tozoaires du paludisme : Corps en croissant, corps sphériques. — Re-
chute de ficvre, type ticrce Corps sphériques de petit et de moyen
volume. — Nouvelle rechute, accés quotidiens : Corps sphérigues de
petit et de moyen volume. — Cl..., vingt-deux ans, adjudant au
3 régiment de tirailleurs algériens, entre & 1'hopital de Constan-
tine le 27 octobre 1882.
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Premiére atteinte de fievre le 3 septembre 1882; fievre inter-
mittente quotidienne, qui est coupée a plusieurs reprises par le
sulfate de quinine, mais qui ne tarde pas a reparaitre. Derniers
acces les 24 et 25 octobre.

27oclobre. — Apyrexie. Anémietrés marquée, faiblesse générale,
vertiges, essoufflement, palpitations de cceur au moindre effort,
léger tremblement des mains ; la matité splénique mesure 13 cen-
timétres de haut sur 17 de large.

Examen du sang fait le 27 octobre : corps en croissant, corps
sphériques.

Du 27 au 30 octobre, I'apyrexie persiste ;je ne prescris que du
vin de quinquina.

30 octobre. — Acces léger, céphalalgie; & trois heures du soir le
thermometre marque 38°,4. Examen du sang fait le 30, & trois
heures : corps en croissant plus nombreux que le 27 octobre, leu-
cocytes mélaniféres.

Je prescris le sulfate de quinine du 30 octobre au 5 novembre;
la fievre ne reparait pas.

Le malade sort le 9 novembre, il a obtenu un congé de conva-
lescence.

Cl... passe son congé en France ; la fievre reparait a plusieurs
reprises pendant le congé; il rentre en Algérie le 17 février 1883.

Rechute de fievre le 10 mars ; nouveaux acces les12 et 14 mars.
La fievre a donc pris cette fois le type tierce.

Cl... rentre A& I'hépital de Constantine le 13 mars 1883. Apy-
rexie, anémie trés marquée, faiblesse générale, vertiges, anorexie.
La zone de matité splénique mesure 8 centimétres de haut, sur
9 de large.

Examen du sang fait le 13 mars aumatin : corps sphériques de
petit ou de moyen volume, libres ou adhérents aux hématies,
leucocytes mélaniferes. Pas de corps en croissant.

14mars. — Accésde fievre aquatre heuresdu matin ;& six heures
du matin le thermomeétre marque dans l'aisselle 40°,4; & quatre
heures du soir 38°,6.

Examen du sang faitle 14 mars, & huit heures et demie du ma-
tin : corps sphériques de petit ou de moyen volume, ces derniers
en grand nombre, leucocytes mélaniféres.

Le sulfate de quinine est prescrit du 14 au 23 mars et du 5 au
9 avril. Pas de rechute, le malade sort le 12 avril 1883.

Aprés la sortie de I'hopital la fievre reparait & plusieurs re-
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prises. Derniére rechute le 12 juin; acces les 12, 13, 14, 15 juin
revenant le matin.

Le 13 juin, le malade rentre a I’'h6pital de Constantine. Acces &
sept heures et demie du matin. A midi, la température axillaire
est de 40°,6 ; & quatre heures du soir elle n’est plus que de 37°,8. La
zone de matité splénique mesure 0™,435 de haut sur 0™,47 de large.

Examen du sang fait le 23 juin 4 deux heures du soir (4 la fin de
l'accés) : corps sphériques de moyen ou de petit volume, leuco-
cytes mélaniféres.

Le sulfate de quinine est prescrit du 15 au 23 juin (0¢7,80 &
0s7,60 par jour), et du 28 juin au 3 juillet; il n'y a pas de rechute
de fiévre.

Examen du sang fait le 17 juin : je ne trouve plus aucun élé-
ment parasitaire.

Le malade quitte I'hopital le 4 juillet 1883 avec un congé de
convalescence de trois mois.

OBs. XLVI. — Fiévreintermittente. — Plusieurs rechutes dont une
avec le type tierce. — Hématozoaires du paludisme : Corps sphéri-
ques, corps en croissant, corps segmentés. — G..., vingt-trois ans,
soldat au 1° régiment étranger, entre au Val-de-Grice le 4 jan-
vier 1888.

G... a prisla fiévre pour la premiére fois, le 18 aout 1887, dans
la province d'Oran. Accés quotidiens; le malade est resté pendant
cinquanfe jours & I'hépital; il a été envové ensuite en congé de
convalescence & I'lle Sainte-Marguerite, ou la fievre a reparu
a -plusieurs reprises.

Gi... est arrivé a Paris le 20 décembre 1887, la fiévre a reparu
le 25 décembre, et du 25 décembre au 4 janvier, jour de 'entrée
a I'hépital, G... a eu plusieurs accés de fievre

3 junvier. — Acces d dix heures du matin.

4 janvier. — Acces treés fort conslaté & I'hopital; frisson & onze
heures du matin; & une heure trente la température axillaire est
de 41°; la défervescence n'est compléte qu'a sept heures du soir.

Examen du sang fait le 4 janvier & onze heures, c'est-a-dire au
plus fort de I'acces : corps sphériques en assez grand nombre,
pigmentés, libres ou adhérents aux hématies, quelques corps seg-
meulé¢s (éléments en rosace), quelques leucocytes mélaniferes,

5 janvier. — 37° le matin. Le malade est trés anémié; la peau
est terreuse. La malité splénique mesure 16 centimetres de haut,
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sur 16 centimétres de large. Le foie n'est pas sensiblement aug-
menté de volume.

Examen du sang fait le 5 janvier au matin, au début de l'ac-
cés : corps sphériques en assez grand nombre, pigmentés, libres
ou adhérents aux hématies; corps segmentés, plusieurs de ces
corps montrent une segmentation compléte et les corpuscules
arrondis provenant de celte segmentation sont en partie désa-
gréges.

Le 5 janvier, & neuf heures du matin, frisson violent; a dix heures
du matin la température axillaire est de 41°. I’accés est terminé
a deux heures du soir.

Chlorhydrate de quinine 07,60 les 5, 6 et 7 janvier.

L’apyrexie persiste jusqu’au 20 janvier.

Examen du sang fait le 8 janvier: je ne trouve aucun élément
parasitaire.

Examen du sang fait le 13 janvier : quelques corps en
croissant.

Les 20 et 22 janvier, nouveaux accés de fievre; apyrexie compléte
le 21;lafiévre quotidienne s’est donc transformée en fievre tierce.
Je prescris trois doses de chlorhydrate de quinine 057,60 qui sont
prises les 22, 23 et 24 janvier

3 février. — Léger acceés de fievre.

13 février. — Rechute. Accés les 13, 14 et 15 février, la fievre a
donc repris le type quotidien. Quatre doses de chlorhydrate de
quinine de 0¢r,60 & partir du 14 février.

Examen du sang fait le 16 février : corps en croissant.

Du 23 au 27 février, trois doses de chlorhydrate de quinine. Pas
de rechute de fievre.

Du 8 au 10 mars, je prescris de nouveau le chlorhydrate de
quinine. L’état général s'est beaucoup amélioré. La matité splé-
nique ne mesure plus que 10 centimeétres de haut sur 10 de large.

Le malade quitte I'hépital le 18 mars 1888.

Rechute de fievre au mois d’avril 1888.

Gundr... rentre au Val-de-Grace le 17 avril; on constate ce jour-
1a un accés de fievre.

Examen du sang fait le 417 avril : corps sphériques de petit ou
de moyen volume, libres ou adhérents & des hématies; quelques-
uns des corps sphériques renferment des grains de pigment animés
d’un mouvement trés vif; je n'observe pas de flagella, pas de corps
en croissant, ni de corps segmentés.
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18 avril. — Apyrexie. Examen du sang frais : corps sphériques
pigmentés, libres ou adhérents aux hématies.

Examen du sang en goutte suspendue. Le 17 avril on distingue
assez facilement, sur les bords de la goutte de sang, lescorps sphé-
riques au milieu des hématies. Le 20 avril les hématies sont peu
déformées (la préparation faite le 17 a été conservée a la tempé-
rature ordinaire du laboratoire); les corps sphériques sont plus
ou moins déformés, immobiles. Le 23 avril, huit jours aprés que
le sang a éLé recueilli, on distingue encore irés bien les corps
sphériques au milieu des hématies. h

Le malade prend, a partirdu 48 avril, quelques doses de chlorhy-
drate de quinine et il quitte I'hdpital sans avoir eu de nouveaux
acces. L’examen du sang fait le 30 avril est négatif.

Oss. XLVII. — Fiévre intermittente irréquliére contractée au Ton-
kin. — Plusieurs rechutes. — Hématozoaires du paludisme : Corps
sphériques, corps segmentés. — Sp..., vingt-cinqans, soldatau 1°° ré-
giment d'infanterie de marine, entre & 'hépital du Val-de-Grace le
12 février 1890. Sp... a passé deux ans au Tonkin et il a eu plu-
sieurs atteintes de fiévre intermittente; il a fait pour cette cause
trois entrées a I'hopital et il a été embarqué pour la France au
mois d’aott 1889.

Depuis son retour en France, il est en congé de convalescence.
Plusieurs rechutles de fievre depuis Ie mois de septembre, traitées
chaque fois par le sulfate de quinine.

13 février. — Apyrexie. Anémie peu prononcée. La matité splé-
nique mesure 8 centimctres de haut, sur 8 centimétres de large.
Appélit conserve.

17 février. — Léger acces de fievre; la température s'éleve
a 39 degrés.

Les jours suivants il existe du malaise, de la céphalalgie et le
soir la tempdrature s'éleve un peu; 380, le 23 février.

2% février. — 37°,5 le matin. Le malade accuse dela céphalalgie,
de l'insommnic.

Ixamen du sang fait le 24 février au matin : corps sphériques
pigmentcs assez grands, libres ou adhérents a des hématies, corps
segmenles.

Acces de ficvre qui débute peu aprés que le sang a été recueilli;
4 une heure la température est de 39°,6.

Examen du sang fait le 2% & deux heures (pendant l'acces) :



OBSERVATIONS. 265

corps sphériques pigmentés (rares), leucocytes mélaniféres. Je ne
trouve plus de corps segmentés.

Je prescris trois doses de chlorhydrate de quinine de 08%,60
chacune.

La fiévre reparait & plusieurs reprises sans type régulier.






ADDENDUM

L'impression de cet ouvrage élait presque terminée,
lorsque j’ai recu le mémoire de Vandyke Carter dont il esl
question & la page 64; je suis heureux de pouvoir donner
un résumé de ce trés intéressant travail (1) d’aprés une
traduction que je dois & l'obligeance de M. le docteur
Anderson. On verra par ce résumé que les recherches
de Vandyke Carter sont absolument confirmatives des
miennes.

Carter a examiné le sang : 1° chez des sujets atleinls
des différentes formes du paludisme; 2° chez des sujels
atteints d’autres maladies; les hématozoaires n’ont jamais
élé renconirés dans cetle deuxiéme catégorie de malades.

L’auteur donne les observations de sept malades alteints
de paludisme dans le sang desquels la présence des héma-
tozoaires a éLé conslatée sous les formes suivantes :

1° Petits corps sphériques, hyalins, adhérents a des
hématies, qui représenient la forme initiale des parasites;
il faut se méfier, dit Carter, des erreurs qu'on pourrait
commettre en confondant les hématies ainsi altérées avec

(1) Vandyke Carter, Note on some aspects and relations of the Blood-
Organisms in Ague. Scientif. Mem. by Medical Officers of the Army of India.
Part. III. Calcutta, 1888.
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des hématies normales présentant simplement des espaces
clairs, aspect qui est particulierement fréquent lorsqu’on
fait 'examen du sang sous les trepiques.

2° Corps sphériques pigmentés, libres ou adhérents &
des hématies; ces éléments présentent & 1'état frais des
mouvements amiboides. Les grains pigmentés inclus dans
ces corps sphériques sont souvent animés d'un mouve-
ment plus ou moins rapide, intermit{ent.

3° Corps sphériques avec des flagella.

4° Corps en croissant.

11 résulte des descriplions de Carter, comme de la plan-
che qui accompagne son mémoire, que les éléments para-
sitaires observés par lui sont identiques & ceux que j'ai
décrits.

Les corps sphériques sont ceux qui ont é{é rencontrés
le plus fréquemment.

Carler a constaté que les flagella, apreés s’élre délachés
des corps sphériques, s’agilent pendant 10 & 30 minules;
ils disparaissent ensuite et le corps sphérique d'ou ils
émanent reste immobile.

Ce fut avec la plus grande difficulté, dit Carter, qu’on
réussit & conserver deux ou trois de ces flagella dans des
préparations de sang desséché.

Les corps en croissant persislent souvent pendant plu-
sieurs semaincs, méme chez des malades soumis a la
médicalion quinique.

Il est bien probable que les différentes formes parasi-
taires indiquées ci-dessus apparliennent & nne seule
espéce; ces formes apparaissent dans les mémes condi-
lions ¢t Jeur ordre de succession est en général le méme.

L’infection se produirait au moyen de 1’eau de boisson.

Les corps sphériques et les flagella sont détruils par les
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phagocyles qui n’altaquent pas les corps en croissant,
d’ou la pe}sistance de ces derniers éléments ; 'absorption
des corps sphériques par les leucocytes est facile & cons-
tater.

Les parasites du paludisme doivent étre rangés parmi
les hématozoaires; ils se rapprochent d'une part des tri-
chomonades, Trichomonas sanguinis (chevaux, rals) el
d'autre part des sporozoaires (corps en croissant).

Il n'y a pas de relalion constante entre la nature des
éléments parasilaires et la forme clinique que revél le
paludisme.

La présence des éléments parasitaires dans le sang d’un
malade permet de diagnostiquer a coup str le paludisme.

La quinine agirait en excitant 'activilé des phagocytes
et non directement sur les hémalozoaires.






BIBLIOGRAPHIE

Mon intention n’est pas de faire la bibliographie du
paludisme en général; je me propose uniquement : 1° de
donner la lisle, établie par année, des travaux relatifs aux
hématozoaires du paludisme ; 2° de fournir des indications
bibliographiques sur les travaux relatifs aux sporozoaires
en général et en particulier aux hématozoaires des ani-
maux qui se rapprochent de ceux du paludisme. L’étude
de ces derniers parasites est devenue inséparable de
celle de 'hématozoaire du paludisme.
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et mémoires de ia Société médicale des hopitaux. Mémoires, p. 158.



272 bU PALUDISME.

1881

A. Laveran, Nature parasitaire des accidents de I'impaludisme. Des-
cription d'un nouveau parasite trouvé daus le sang des malades atteints
de fievre palustre. Paris (chez Bailliére), in-8, 104 pages avec 2 planches.

Du méME, Troisieme note relative & la nature parasilaire des accidents
de I'impaludisme. Note communiqnée a ’Académie de médecine dans la
séance du 23 oclobre.

Du méne, Communication & I’Académie des sciences sur la nature para-
sitaire des accidents de I'impaludisme. Séance du 24 octobre.

1882

]
E. Ricnarp, Communication a 'Académie des sciences sur les para-
sites de I'impaludisme. Séance du 20 février.
A. Laveray, Dela nature parasifaire de 'impaludisme. Société médi-
cale des hopitaux. Séance du 28 avril et Revue scientifique du 29 avril.
Du mive, Deuxiéme communication a 'Académie des sciences sur les
‘parasiles du sang dans I'impaludisme. Séance du 23 octobre.

1883

A. LaveraN, Article Ficvres palustres, in 2¢ édition des Nouveaux Elé-
ments de pathologie et de cluiique médicales de Laveran et Teissier. Paris.
E. Ricuarp, le Parasite de I'impaludisme.Revue scientifique, p. 113.

1884

A. Laveran, Traité des fiévres palustres. Paris, in-8 (chez O. Doin).

E. MarcHiarava et A. Cerul, Sulle alterazioni dei globuli rossi nella
infezione da malaria e sulla genesi della melanemia. Reale Accademia
dei Lincei. Roma. a

Toumasi CrupELI, les Altérations des globules rouges du sang dans l'in-
fection malarique. Congrés de Copenhague.

1885

A. Laveran, Du paludisme et de ses microbes. Société médicale des
hopitaux. Séance du 2% juillet.

5. MarcHiaravys et A. CeLir, Nuove Ricerche sulla infezione malarica.
Annali di ugricoltura, Roma, et Fortschritte der Medicin.

CounciLMaN et Apsor, A Contribution to the Pathology of Malarial
Fever, in .American Jowrn. of Mcd. Sciences. Avril.

Cuassin, Sur I'inoculation de la fievre intermitiente. Thése de Paris.



BIBLIOGRAPHIE. 273

1886

E. Marcniarava et A, Ceru1, Studi ulteriori sulla infezione malarica.
Annali di agricoltura.

SeuLen, Ueber die Aliologie der Malaria. Arch. de Virchow,n° de mai
p. 319.

G. SternBERG, The malarial germ of Laveran. The Medical Record. New
York, nes du 1¢r et du 8 mai.

Gowre1, Sull'infezione malarica. Archivio per le scienze mediche,t.X, n° 4.

CounciLMAN, Sur cerlains élémenls trouvés dans le sang des sujels al-
teinls de fievre intermittente, in Assoc. of Americ. Physic., 18 juin, et Ma-
ryland Med. Journ., octobre.

MetcuNIKOFF, Centralblatt f. Bacter., n® 21,

1887

E. MarcHIAFAvA et A. CELLI, Sulla infezione malarica. A¢¢i della R. Accad.
med. di Roma. Travail reproduit en francais dans les Archives étaliennes
de biologie, 1888, . 1X, fasc. 3.

U. ArcaNGELI, le Ricerche moderne intorno 1'agente dell’ infezione ma-
larica. Rivista clinica, n° 1.

E. Marcuisrava el A. Geiii, Hémoplasmodie malarique. Association
médicale italienne. Session de Pavie.

MercanikorF, Etude sur les affections malariennes. Russkaia med., n° 12.

E. MaureL, Communication au Congrés de I’Association médicale pour
I'avancement des sciences. Toulouse.

Du miuE, Recherches microscopiques sur I'étiologie du paludisme, in-8°
de 210 pages (chez O. Doin).

CounciLuaN, Nouvelles observalions sur ’état du sang dans les fiévres
malariales. Med. News.

Mosso, Arch. de Virchow, p. 205, et Rend. della R. Accad. dei Lincei,
vol. III, fasc. 7, 8. .

KiEss, Die allgemeine Pathologie, Ire partie (Etiologie).

CounciLMaN, Recherches complémentaires sur le germe de la malaria
de Laveran. Communicalion & la réunion annuelle de la Société patho-
logique de Philadelphie.

A. LavERaN, les Hémalozoaires du paludisme. Annales de U'Institut Pas-
teur, 25 juin.

HarropEav, Traité élémentaire de pathologie générale, 2¢ édit., p. 253.

W. OsLeEr, Communication 2 la Société pathologique de Philadelphie.
The British med. Journ., p. 556. Analyse in Semaine médicale, 1887, p. 27.

E. MaracLIaNo, Sur la résistance des globules rouges du sang. R. Accad.
med. di Genova et Berliner Klin. Wochenschr., n° 43.

E. MarcH1ArAva et A. CeLil. Sui rapporti fra le alterazioni del sangue

LAVERAN. 18



274 DU PALUDISME.

di cane introdotto nel cavo peritoneale degli uccelli e quelle del sangue
dell’'uomo nell'infezione malarica. Bollett. della R. Accad. med. di Roma.
fasc. 7.

Preirrir, Centralblatt f. Bacter.

Conn, Méme recucil, n° 12.

Tomuast CrRubgLl, Deutsche med. Wochensch., novembre.

1888

B. Jaues, The microorganisms of malaria. Communic. a la Société
pathol. de New-York, 25 janv. The medic. Rccord, p. 269.

A. Laveran, Des hématozoaires du paludisme. Revue critique. Annales
de U'Institut Pasteur.

Scriavuzzy, Untersuchungen ueber die Malaria in Polen. Miinchen med.
Woch., n° 2% et Beitrdge zur Biologie der Pflanzen. Journal de F. Cohn.
Breslau.

Pavpoukis, Etude clinique et bactériologique sur les fiévres palustres de
la Greéce.

E. Marcuiarava et A, CeLLi, Noles sur les éludes modernes de 1'étiolo-
gie de la fievre malarienne. Archivio per le scienze mediche, t. XI et Ar-
chives italiennes de biologie.

CotxciLyaN, Neuere Untersuchungen ueber Laveran’s Organismus der
Malaria. Fortschritte der Medicin, n°s 12 et 13.

VanpykE CARTER, Note on some aspects and relations of the Blood-Orga-
nisms in Ague. Scientif. Mem. by Med. Offic. of the Army of India. Part. III.
Anal. in the Lancet, 16 juin, p. 1201.

C. Gowrey, Il fagocilismo nell’infezione malarica. Communic. a la Société
méd.-chirg. de Pavie, 19 mai. Journal la Riforma medica, mal.

JeunmOMME, I'Etiologie de la malaria d’aprés les observalions anciennes
et modernes. Arch. de méd. militaire, (. X1, p. 37 el 143.

Evaxs, élat du sang dans les fiévres intermittentes. Société clinique de
Londres. Analyse in Bulletin méd., p. 608.

A. CatraneEo et A. MoxTi, les Parasites du paludisme et les altérations
dégénératives des globules rouges. Communic. au douziéme congres
médical de Pavie, et Archivio per le scienze mediche, t. XIL

A. CELul et G. GuarNIER], Sur la structure intime du plasmodium ma-
larice. Riforma medica, 7 septembre et 12 oclobre.

N.-A. Sicuanorf, Recherches sur le parasite de la fievre palusire,
C. r. des séances de la Sociélé méd. de Tiftis. Centralbl. f. Bacteriol., 1889.
p. 452 et Arch. de méd. expérim., 1°* mai 1889.

Du mBuE, Sur I'analogie du parasite de la fievre intermittente avec celui
de la fiévre récurrente. C. ». des séances de la Société de médecine de
Tiftis. ne 11, Cenlralbl. f. Bacteriol., 1889, et Arch. de méd. expér., mai 1889,
p. 482.



BIBLIOGRAPHIE. 275

CrENzinsky (Odessa), Zur Lehre uber-den Mikroorganismus der Malaria-
fiebers. Centralblatt f. Bucter iol., Bd. IIL.

Sourig, Etiologie du pa]udlsme Communication a la Sociélé de biolo-
gie. C. r. de la Société de biologie, p. 766.

G1amp, Note sur I'infection paludéenne. Sociélé de biologie. Seance du
2% novembre.

1889

NepvEv, Etude sur le sang des paludiques. Association francaise pour
I'avancement des sciences. Paris, 14 aoit 1889.

C. Gowe1, Tatorno al preteso bacillus malariee di Klebs, Tommasi
Crudeli e Schiavuzzi. Torino.

Du mEme, Sur le développement des parasites du paludisme dans la
fievre tierce. Fortschr. de7 Med., 3, et Archivio per le scienze mediche, t. XIII,
p. 173.

A. CEwLt et G. Guarnierl, Sull'etiologia dell'infezione malarica. Annali
di agricoltura.

Pierro CanavLs, Sopra il ciclo evolulivo delle forme semilunari di Lave-
rau et sulle febbri malariche irregolari e perniciose che da esse dipen-
dono. Roma.

Crenzinsky, Contribution a I'étude des microorganismes du paludisme
Thése de doctorat. Odessa.

T. Guarpl el E. AntoLisEl, Due casi di febbre malarica sperimentale.
Accad. med. di Roma. Anno XV (1888-1889) fase. VL

Toxas Coroxapo, Cuerpos de Laveran. Microbios del Paludismo. Cro-
nica medico-quirurgica de la Hubana, n° 10.

C. Gorei, Communication sur les fiévres inlermittentes a long inter-
valle. Société médico-chirurgic. de Pavie, 6 avril.

Du meuE, Sur I'étiologie du paludisme. Association médicale italienne.
Congres de Padoue.

PieTro CanaLs, Studi sulla infezione malarica. Sulla varieta parassi-
taria delle forme semilunari di Laveran, sulle febbri malariche che da
esse dipendono. Torino, 1889, et Giornale medico del esercito et della ma-
rina, n° de décembre.

A. CeLui, Dei protisti citofagi. Rifurma medica, mai.

E. MarcuisFavs et A. Ceci, Sulle febbri malariche predominante nell’
estate e nell’ aulunno in Roma. Riforma medica, 13 septembre 1889, et
Atti della R. Accad. med. di Roma. Anno XVI, vol. V série 2,

R. FELeTTI €t B. Grassi, Sui parassiti della malaria (Nota preliminare).
Catania, 22 décembre.

E. Anroriser et A. Axcerini, Due altre casi di febbre malarica speri-
mentale. Riforma medica. Septembre.

T. GuaLpr et E. AxToLisEl, Una quartana sperimentale. Riforma medica,

novembre.



276 DU PALUDISME.

T. Guam et E. Anrtouski, Inoculazione delle forme semilunari di
Laveran. Riforma medica, novembre.

Partavr et KaniLer, Communication & la Société império-royale des
médecins de Vienne, 20 décembre 1889. Semaine médicale, 1890, p. 8.

Hiven, Du sang et de ses altérations anatomiques. Paris, 1889, p. 347.

N.-A. SacuAROFF, le Paludisme sur le chemin de fer de T'ranscaucasie.
Observations microscopiques. Tiflis, 1889.

Kirin, Examen des éléments figurés du sang au point de vue clinique.
College des docteurs de Vienne, décembre 1889. Bulletin méd., 1890,
p. 40.

W. OsLkR, Valeur de 'organisme de Laveran dans le diagnostic de la
malaria. John’s Hopkins Hosp. Bull., n° 1, 1889-1890.

1890

Jaccoup, De la fievre inlermillente, son trailement, sa nature. Semaine
médicale, p. 25.

VaLLiN, les Hématozoaires du paludisme. Revue d’hygiéne, p. 97.

A. Cerur et E. MARCHIAFAVA, Inlorno a recenti lavori sulla natura della
causa della malaria. Bollettino della R. Accad. med. di Roma, 1889-1890.
Anno XYV, fascicolo II.

F. PLEBN, Beilrdg zur Lehre der Malaria-infection. Zeitschrift fiir Hy-
giene, p. 78.

Du m#ME, Communication a la Société de médecine de Berlin, 5 mars,
et Berlin. Klin. Wochensch., 31 mars.

Harvoreau, Traité élémentaire de pathologie générale, 3¢ éditlion,
Ire partie.

R. v. JakscH, Ueber Malariaplasmodien. Prager med. Wochenschrift, %.

PieTro CanaLris, Contributo alla storia degli studi moderni sulla infe-
zione malarica. Spallanzani.

Du m#umEe, Intorno a recenti lavori sui parassiti della malaria. Letlera al
Presidente della R. Accad. Med. di Roma.

Du uiue, Etude sur linfection palustre. Fortschr. der Medicin, no 8§
et 9,p. 285, 325.

R. FeLerm et B. Grassi, Sui parassiti della malaria. Riforma medica,
mars.

SouLig, Sur I'hématozoaire du paludisme. Bulletin médical de I’ Algérie,
p. 228.

E. AntorisEr, 'Emaltozoa della quartana. Riforma medica. Janvier.

E. Antorisl et A. ANGELINI, Osservazioni sopra alcuni casi d'infezione
malarica con forme semilunari. Archivio italiano di clinica medica.

E. AntoLisEl, Sull’ ematozoo della terzana. Riforma medica, janvier.

E. Antoniser et A. AnGELINl, Nola sul ciclo biologico dell'ematozoo fal-
ciforme. Riforma medica, mars.



BIBLIOGRAPHIE.

[N
-1
~1

CorniL el BaBs, les Bactéries, 3¢ édition, t. 11, p. 163.

H. pE Brun, les Causes individuelles ou somatiques de I'impaludisme.
La médecine moderne, 8 mai.

BAMBERGER, De la plasmodie de la malaria. Société império-royale
des médecins de Vienne, 2 mai.

A. CeLuI el E. Marcuiarava, Sulle febbri predomiranti nell” estate e
nell’ autunno in Roma. Archivio per le scienze mediche di Bizzozero, t. XIV
p. 117 (avec une planche).

E. AntorisEi, Considerazioni intorno alla classificazione dei parassiti
della malaria. Riforma medica, avril.

A. Varent, Eliologia e patogenesi della melanemia e della infezione
malarica. Gaz. med. di Roma.

A. LavERAN, Au sujet de ’'hématozoaire du paludisme et de son évo-
lution. Société de biologie, séance du 21 juin. Comptes rendus, p. 37%.

Luzet, Des agents infectieux du paludisme. Arch. gén, de méd, t. II,
p. 61.

C. Tern: et G. GiarpiNa, Sulle febbri irregolari da malaria. Rivista
d'igiene e sanita pubblica, 16 mai.

Des ufives, Méme travail avec analyse des observations. Publication de
la direclion de la santé publique. Rome.

Pavtaur, Eliologie de la fievre intermittente, Wiener med. Wochensch.

Dock, Etude sur I'étiologie de l'infection malarienne el des hémato-
zoaires de Laveran. Med. News, 19 juillet.

A. Laveran, Des hématozoaires voisins de ceux du paludisme observés
chez les oiseaux. Communication a la Société de biologie, séance du
5 juillet. Bulletin, p. 422.

Touas V., Coronapo, El microbio de la malaria. Cronica medico-quirur-
gica de la Habana, n° 6, p. 287.

Quinckg, Ueber Blutuntersuchungen bei Malariakranken (Sur I'examen
du sang dans le paludisme), Kiel, et Mitth. d. Verein. Schleswig-Holst.
Aerzle, n° %,

RosenBac, Deutsch. med. Wochensch, n° 16.

L. PrEIFrER, Corresp. Bl. d. allg. dratl. Vereins v. Thiiringen, 145.

Du utue, les Protozoaires pathogénes. Iéna.

KorLuanN, les Pseudo-Microbes du sang humain normal. Congrés de
Berlin, (Section de médecine interne).

Tito GuaLm, Bozzovro, Discussion-de la communication précédente.
Congreés de Berlin:

C. Gowval,Représentation photographique du développement des para-
siles de l'infeclion paludéenne, Congrés de Berlin.

A. Bienami, Recherches sur 'anatomie pathologique des fiévres perni-
cieuses. Atti della R. Accad. med. di Roma. Anno XVI, t. V.

A. CEL1a et E. MaRcHIAFAVA, 1l reperto del sangue nelle febbri malariche
invernali. R. Accad. med. di Roma. Anno XVI (1889-1890) fascicolo VI.



278 DU PALUDISME.

VEroNEsI, Valeur clinique de 'examen du sang dans l'infection palud.
Atti d. Accad. med. Perugia, 1I, n° 1.

DorEca, Etiologie de la malaria, 1X¢ congrés de médecine interne de
Vienne, 18 avril.

Du senE, Blutbefunde bei Malaria (E(al du sang dans la Malaria). Forfsc.
der Med., 15 oclobre.

AnpErson, The malarial fever of Mauritius. The Lancet, p. 391.

C. Gower, Sur le cycle évolulif des parasiles malariques dans la fievre
tierce. Diagnose différentielle entre les parasites endoglobulaires mala-
riques de la fievre tierce et ceux de la ficvre quarte. Archives italiennes
de biologie, 1. X1V, fasc. 1-11.

D. ResuEmiLo, Etiologie de la malaria. Saint-Pétersbourg.

G. Titov, Importance diagnostique des protozoaires de la fievre palu-
déenne. Saint-Pétershourg.

B. Grasst et R. Fgererri, Di un’ ameba che si trova in vita libera
e che potrebbe rapportarsi ai parassili malarici (Note préliminaire).
Juin.

MairsgriaNo, De la pathologie du sang. Congres de la Société italienne
de médecine interne. Rome, octobre.

Du m#uE, Sur les fievres intermittentes malariques a longs intervalles.
Fondemen!s de la classificalion des fievres malariques. Arch. italiennes
de biologie, (. X1V, fasc. I-11.

J.-M. AtkiNsoN, Annual Report on the Medical Department for the year
1889. Hongkong, 1890. Appendice D.

A. Laveran, De I'examen du sang au point de vue de la recherche de
Phémalozoaire du paludisme. Sociélé médicale des hdpitaux. Séance du
28 novembre.

Du miue, Au sujet des altérations des globules rouges du sang qui
peuven! é(re confondues avec les hématozoaires du paludisme. Sociélé de
biologie, 27 décembre.

DsNILEWSKY, Sur les microbes de I'infection malarique aigué et chro-
nique chez les oiseaux el chez I'homme. Annales de U'Institut Pasteur,
n° de décembre.

RovaNowsky, Sur la structure des parasites du paludisme. Wratsch,
n° 52, p. 117l.

L. PreirreR, Vergleichende Untersuchungen ueber Schwarmsporen und
Dauersporen bei den Coccidieninfectionen und bei intermittens. Forts-
chritte der medicin, 15 décembre 1890.



BIBLIOGRAPUIE. 279

B. — Sporozoaires en général. — Hématozoaires
des animaux.

G. VaLexTIN, Ueber ein Entozoon im Blute von Salmofario. Miiller’s
Archiv, 1841, p. 435.

G. GLucE, Ueber ein eigenthiimliches Enlozoon in Blute des Frosches.
Miiller’s Archiv, 1842, p. 148.

GruBY, Sur une nouvelle espéce d'hématozoaires. Trypanosoma san-
guinis. Acad. des sciences, 1843. Comptes rendus, XVIIL, p. 1134.

Gros, Observ. et inductions microscopiques sur quelques parasiles.
Bulletin de la Soc. imp. des naturalistes de Moscou, 1845.

C. WebL, Beilrdge zur Lehre von den Hematozoen. Denkschriften der
Wiener Akad. der Wissen., 1830.

E. Ray LankesTeR, On Undulina. Quarterly Journal of Microsc. Science,
1871.

A. ScHNEIDER, Arch. de zoologie expérimentale, t. X, 1878.

T.-R. Lewis, Flagellated organisms in the blood of healthy Rats. Qua-
terly Journ. of Microsc. Science, 1879, p. 109.

J. Gaurg, Ueber Wiirmchen welche aus den Froschblulkorperchen
~ auswandern, Arch. fiir Physiologie, 1880-1881.

WaALLERSTEIN, Ueber Drepanidium ranarum, Inaug. Diss. Bonn, 1880.

W. FLEuumiNg, Die Cytozoen. Biolog. Centralblatt, 1881.

E. Ray LangesTeER, On Drepanidium Ranarum. Quarterly. Journ. of Mi-
crosc. Science, 1882,

KuxstLER, Recherches sur les infusoires parasites. Comptes rendus de
UAcad. des sc., 1883, p. 7535.

B. Grassi, Sur quelques prolistes endoparasiltes apparlenant aux clas-
ses des Flagellata, Lobosa, Sporozoa et Ciliala. Archives italiennes de
biologie, 1882-1883.

MitroPHANOW, Beitrdge zur Kenntniss der Hematozoen, Biologisches Cen-
tralblatt, 1883.

Barsiani, Lecons sur les sporozoaires. Paris, 1884.

E. M. Crooksnangk, Flagellated Prolozoa in the blood of diseaded and
apparently heallhy animals. Journ. of the R. Microsc. Society, p.913, 1886.

DaNiLEwsky, Matériaux pour servir a la parasitologie du sang. Archives
slaves de biologie, 1886-1887.

Du utyg, Contribution & la question de I'identité des parasites patho-
génes du sang chez 'homme avec les hématozoaires chez les animaux
sains. Centralbl. f. med. Wiss. 1886-1887.

Du MiEME, Recherches sur la parasitologie comparée du sang. Zoopara-
sites du sang des oiseaux. Kharkov, 1888 (ouvrage publié enlangue russe).

R. BLancHARD, Art. HEwaTozZOAIRES in Dictionn. encyclop. des sc. méd.



-

280 DU P;‘ALUDISME. L

Du uiue, Bibliographie des hématozoaires. Bulletin de la Société zoolo-
gique de France, t. XII, 1887,

Vanpyge CARTER, Sur la maladie infectieuse du rat et du cheval dans
I'Inde. Extrait des Mémoires scientifiques des médecins militaires de Uarmée
des Indes. Calcutita, 1888.

Cuaracunikov, Recherches gur les parasites du sang chezlesanimaux a
sang froid et & sang chaud (en langue russe). Kharkov, 1888.

DaniLEwsky. Nouvelles recherches sur les parasites du sang des
oiseaux. Kharkov, 1889.

Du MEnE, Recherches sur les hématozoaires des tortues. Kharkov, 1889.

J. STEixHAUS, Karyophagussalamandrae. Arch. de Virchow, 1889, t. CXV,

Tn. SwmitH, Sur la fievre du Texas du beeuf, The Medical Record,
décembre 1889.

B. Grassi et R. FELerTI, les Parasites du paludisme chez les oiseaux.
Bulletin mensuel de I’ Acad. des sc. naturelles de Catane, 23 mars 1890.

WarrtaEr Krusg, Ueber Blutparasiten, Archives de Virchow, 1890, t. CXX,
p. 541.

Du mtwe, Ueber Blulparasiten. Archives de Virchow,1890, t. CXXI, p. 359.

Daniewsky, Développement des parasiles malariques dans les leuco-
cytes des oiseaux (Leucocytozoaires). Annales de UInstitut Pasteur, 1890,
p. 427.

GaBRITCHEWSKY, Contribution a I'étude de la parasitologie du sang.
Annales de VInstitut Pasteur, 1890, p. 440.

B. Grassi et R. FELETTI, Ancora sui parassiti degli uccelli. Buil. de
U'Acad. des sc. nat. de Catane, juin 1890.

PrrIFFER, les Protozoaires pathogeénes. Iéna, 1890.






PLANCHE 1

1, hématie normale.

2-6, hématies auxquelles adhérent de petits corps sphériques sans
pigment, au nombre de 1 & 4.

7-13, hématies auxquelles adhérent des corps sphériques pigmentés
au nombre de 1 a 4.

14-18, hématies auxquelles adherent des corps sphériques pigmentés
qui ont détruit presque complétement les hématies.

19-20, corps sphériques libres arrivés a leur développement complet

24, petits corps sphériques pigmentés libres.

22, petits corps sphériques agglomérés.

23-28, différentes phases de 1’évolution des corps segmentés.

29-31, corps sphériques avec des flagella au nombre de 1, 3 ou 4. Le
flagellum de I’élément 31 présente vers sa partie moyenne un petit
renflement.

32, flagellum devenu libre.

33-36, corps en croissant; un de ces corps (3%) est accolé & une
hématie, un autre (36) présente un double contour.

37-38, corps ovalaires dérivant des corps en croissant.

39-41, leucocytes mélaniféres.

42-4%, corps hyalins pigmentés représentant des formes cadavériques
des hématozoaires du paludisme.

Tous ces éléments ont été dessinés a un grossissement de 1000 diam.
environ.












PLANCHE II

Frc., A.

Hématozoaires du paludisme dans le sang frais. Au milieu d’hématies
normales on distingue les éléments suivants :

a, groupe de trois hématies auxquelles adhérent de petits corps sphé-
riques.

b, petits corps sphériques libres.

¢, corps sphérique de moyen volume adhérent & une hématie.

d, corps sphérique arrivé a son développement complet, libre.

e, corps sphérique avec deux flagella.

f, flagellum libre. =

9,9, corps en croissant.

h, leucocyte mélanifere.

i, leucocyte normal.

(Grossissement 500 diam.).

Fic. B.

Hématozoaires du paludisme dans le sang desséché et coloré par le
bleu de méthyléne. Au milieu d’hématies normales on distingue les
éléments suivants :

a, a, a... hématies auxquelles adhérent des corps sphériques a diffé-
rents degrés de leur développement.

b, b, b, corps sphériques libres.

¢, ¢y C, COTPS en croissant.

d, d, leucocytes.

(Grossissement 500 diam.).

Tous les éléments parasitaires des figures A et B de cette planche ont
¢té dessinés d’aprés nature, ils ont été groupés dans le méme champ
du microscope afin de ne pas multiplier les figures. Méme observation
pour les figures A et B de la planche III.
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PLANCHE III

Fic. A.

Hématozoaires du paludisme dans le sang desséché et soumis a la
double coloration par I’éosine et le bleu de méthyléne. Au milieu d’hé-
maties normales colorées en rose par ’éosine on distingue les éléments
suivants :

a,a, a,a, corps sphériques adhérents a des hématies.

b, deux corps sphériques libres arrivés a leur développement com-
plet.

¢, deux corps en croissant.

d, corps segmenté.

e, e, leucocytes.

(Grossissement 500 diam.).

Fic. B.

Hématozoaires des oiseaux dans le sang desséché et soumis 2 la
double coloration par l’éosine et le bleu de méthylene. Au milieu
d’hématies normales on distingue les éléments suivants :

a,a, a, hématies renfermant des cytozoa plus ou moins développés.
b, trois cytozoa libres.

¢, vermiculeslibres, a 'un d’eux est encore accolé un débris d’hématie.
d, d, leucocytes.

(Grossissement 500 diam.).
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PLANCHE IV

Fie. A.

Dilférents aspects des hématozoaires de la tortue (d’aprés Danilewsky).

1, 2, 3, 4, hématies renfermant un ou deux hémocytozoa de petit
volume; a c6té des hémocytozoa qui forment des taches claires, on
distingue les noyaux des hématies;

5, 6, les hémocytozoa prennent une forme allongée dans l'intérieur
des hématies, on distingue un noyau dans chaque vermicule;

7, 8, les vermicules, en s’accroissant, se replient sur eux-mémes;

9, 10, 11, 12, vermicules avec des débris des hématies;

13, vermicule libre;

1%, vermicule libre avec les étranglements qui se produisent dans la
locomotion;

15, début de segmentation; la masse parasitaire a l’aspect d’une
framboise ;

16, cytocyste avec ses embryons de parasites;

17, cytocyste écrasé;

18, embyrons falciformes mobiles avec étranglements transversaux.

. B.

Quelques aspects des hématozoaires des oiseaux (d’apreés Danilewsky).

1,2, 3, 4, différentes formes de pseudovacuoles, c’est-a-dire hémocy-
tozoa a dilférentes phases de leur développement incomplet. Les héma-
ties sont plus ou moins déformées, quelques-unes renferment plusieurs
hémocytozoa. A c6té des hémocytozoa formant des taches claires on
distingue les noyaux des hématies ;

5, pscudovermicules mobiles renfermant chacun un noyau. Un de ces
pseudovermicules montre un étranglement produit pendant la progres-
sion;

6, hématie avec cytozoon d’olt s’échappent des corps spirilliformes;

7, corps spirilliformes & un fort grossissement;

8, 9, polimitus sanguinis avium avec flagella. A cdté du corps des
polimitus on distingue encore les noyaux des hématies;

10, pseudospirilles ou, autrement dit, flagella, devenus libres.












PLANCHE V

Les photographies reproduites dans les planches V et VI ont été
faites, sur mes préparations, par M. Yvon.

Fic. 1.

Hématozoaires du paludisme. Sang desséché. Au milieu d’hématies
normales on distingue deux corps en croissant, pigmentés vers la partie
moyenne. (Grossissement 700 diam.).

Fie. 2.

Hématozoaires du paludisme. Sang desséché. Au milieu d’hématies
normales on voit un corps en croissant pigmenté vers la partie moyenne
et présentant la ligne fine qui réunit souvent les cornes du croissant.
(Grossissement 400 diam.).

Fic. 3.

Hématozoaires du paludisme. Sang desséché et coloré par le bleu de
méthyléne. On distingue vers la partie centrale, au milieu d’hématies
normales, deux hématies auxquelles adhérent des corps sphériques a
bords irréguliers, pigmentés. Une troisiéeme hématie également altérée
se trouve a droite et en bas, mais elle est moins visible que les deux
autres. (Grossissement 500 diam.).

Fic. 4.

Hématozoaires du paludisme. Sang desséché soumis a la double colo-
ration par l'’éosine et le bleu de méthyléne. Au milieu d’hématies un

peu déformées on distingue un corps sphérique pigmenté (Grossis-
sement 500 diam.).

LAVERAN. 19*
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Fg. 7

Heliotypie &s. Rouille, Paris. 73 r. Claude-Bernard,









PLANCHE VI

Fig. 1.

Coupe du cerveau d’un sujet mort d’accés pernicieux comateux ; la
coupe faite aprés durcissement par le procédé ordinaire a été colorée
par le carmin et montée dans le baume du CGanada. Le vaisseau capil-
laire qui se trouve dans la coupe présente un piqueté noir trés carac-
téristique formé par 'agglomération des éléments parasitaires pigmen-
tés (mélanémie). (Grossissement 100 diam. environ).

Fic. 2.

Coupe histologique du foie d’un sujet mort d’accés pernicieux coma-
teux. Coupe faite apres durcissement, colorée au picrocarmin et montée
dans le baume du Ganada. Le réseau capillaire sanguin renferme de
nombreux éléments pigmentés. Le pigment forme des taches noires, de
formes et de dimensions variables (mélanémie). (Grossissement 4100 diam.
environ).

Fic. 3.

Hématozoaires des oiseaux. Sang de geai desséché. Au milieu d’hé-
maties normales on distingue trois hématies avec des parasites endo-
globulaires pigmentés. L’hématie qui se trouve au centre de la prépa-
ration est déformée, le parasite occupe la plus grande partie de I’hématie
et a refoulé le noyau. Les deux autres hématies envahies par des para-

sites sont moins déformées, les parasites s’enroulent autour du noyau.
(Grossissement 500 diam.).

Fic. 4.

Hématozoaires du sang des oiseaux. Sang de geai desséché. On dis-
tingue & coté d’hématies normales: 1° une hématie avec un parasite
endoglobulaire pigmenté qui, par ses extrémités, commence & con-
tourner le noyau. La partie de I'hématie qui n’est pas altérée se dis-
tingue bien de la partie envahie par le parasite, qui est plus pale. 2° Un
corps sphérique pigmenté (parasite libre) dont les contours ne sont pas
trés apparents. (Grossissement 1200 diam.).
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Hehotypie L. Rouille, Paris. 73 7. Claude -Bernard.






TABLE DES MATIERES

i
A

PREFACE.

INTRODUCTION

Recherches anlérieures aux miennes au sujet du parasite du palu-
disme et de la mélanémie palustre. —Etat de ces questions en 1880.

CHAPITRE PREMIER

Description de I'hématozoaire du paludisme. — Différents aspects
sous lesquels il se présente. -

Corps sphériques.

Flagella.

Corps en croissant.

Corps en rosace ou segmentés.

Leucocyles mélaniféres.

A quel moment les éléments parasitaires se trouvenl-ils en plus
grand nombre dans le sang périphérique?.

Fréquence relative des différents éléments parasitaires.

Examen du sang.

Technique pour la conservalion et la coloralion des éléments para-
sitaires.

Essais de culture.

Essais d’inoculation aux animaux.

CHAPITRE 11

Recherches postérieures aux miennes.
— de E. Richard.

LAVERAN. 20

Pages.
VII

13
14
20
26
28
30

30
32
33

38
42
43

47
47



294 TABLE DES MATIERES.

&

= % Pages.
Recherches de Marchiafava et Celli. 1 48
— de Celli et Guarnieri. 52
= de Sternberg. 55
— de Golgi.. 56
— de Councilman . . 60
- de W. Osler 61
— de* Maurel. 63
— de James. 63
— . de Vandyke Carter. 64
-— d’Evans. S . e 6%
— de Soulié. - 64
— ;  de Sacharoff. 66
— de Khenzinsky. 66
— d’Enrique Morado. 67
= de Tomas Coronado. 67
— de Pietro Canalis. 68
-— de Felelti et Grassi. 69

== de E. Antolisei et Angelini. T

— de C. Terni et G. Giardina. n’
- de Bignami. 75
— de Paltauf. 76
— de Bamberger. T4
- de Plehn. T
- de Quincke. i
-— de Schiavuzzi. 78
— de Sehlen. 80
Conclusion. 82
CHAPITRE 111
La nalure parasilaire des éléments décrils ci-dessus n’est pas con-
testable. 83
Eléments du sang altérés pouvant étre confondus avec des héma-
tozoaires. 84
Recherches de Mosso. 83
— de Maragliano. 84
— de Cattaneo el Monli. 84
— de Talamon. 86
- de Hayem. 88
— d’Edington. 90
- de Kollmann 90
Nature du parasile du sang palustre. 92

1l s’agit d’'un sporozoaire 93



TABLE DES MATIERES. 295

¢ Pages.

Parasiles analogues dans la série animale. ) -. = ¥93

Eimeria falciforme. . ' b B . # 9

Karyophagus salamandrae Y . 9%

Spirochaeta Evansii - .9
Drepanidium ranarum. i 95
Hématozoaires des lézards. 3 97"

— des tortues. . 98

- des oiseaux. T 100

Recherches de Danilewsky sur les hémalozoaires des oiseaux. 100

— de Grassi et Feletti. . 3 106

— personnelies. : 8 . omme 108

Conclusions. .« . e : = e A -410

- T

CHAPITRE IV

L’hématozoaire que j’ai décrit est 'agent pathogéne du paludisme. 143
Cet hématozoaire se trouve chez les palustres dans tousles pays et

ne se rencontre jamais en dehors du paludisme. 113
Les hématozoaires disparaissent sous l'influence de la médication
quinique. 114
On peut inoculer le paludisme d’homme & homme par injection
intraveineuse de sang palustre. : 115
Fails de Gehrardt. b 113
— de Mariotti et Ciarocchi. 115
— de Marchiafava et Celli. g 116
— de Gualdi et Antolisei. . 117
Existe-t-il: d’aulres sporozoaires pathogenes? 122
L’hématozoaire du paludisme est-il unique et polymorphe ou bien
y a-t-il plusieurs espéces d’hémalozoaires? 124
Rapports existant entre les formces sous lesquelles se présente 1'hé-
matozoaire el la nature des accidents du paludisme. 125
Opinion de Golgi et de P. Canalis. . 126
— de Feletti et Grassi. | 127
La doctrine de la pluralité des hématozoaires du paludisme sou-
léve de nombreuses objections. . 128
Unité du paludisme au point de vue clinique et anatomo patholo-
gique. . 128
La fievre change souvent de type. 128

Les caractéres morphologiques différentiels assignés aux deux ou
aux trois variétés d’hémaltozoaires du paludisme sont insuf-
fisants. 129
Observations personnelles analysées au pomt de vue des rapports
existant entre la forme clinique et la variélé d’hématozoaires. 132



296 TABLE DES MATIERES.

Fievres palustres de premiére invasion.

Fiévre intermittente quotidienne (rechutes).

Fievre tierce.

Fiévre quarte

Fievres palustres a type variable, malades observés a des inter-
valles éloignés.

L’existence d’un seul hémalozoaire polymorphe est trés probable.

CHAPITRE V

Sous quelle forme 'hémalozoaire du paludisme se trouve-i-il dans
le milieu extérieur?.
Par quelle voie pénélre-t-il dans I’économie?
Conditions météoriques et telluriques qui favorisent le développe-
ment du paludisme.
Le paludisme est essentiellement. endémique.
Influence de la chaleur.
— de l'altitude. %
Conditions individuelles prédisposautes.
Influence de I'dge, du sexe.
— de la race.
- des professions.
Actlion des causes débilitautes.
Paludisme congénital.
Incubation.
Périodes de latence.
Pathogénie des accidents du paladisme.
Anémie.
Accidents dus a la thmmbose des vaisseaux capillaires.
Congestions viscérales, inflammations.
Symplomes nerveux, frisson, elc
Théories de l'inlermittence.
L’hématozoaire du paludisme donne-t-il naissance 3 une substance
toxique et pyrétogéne?
La toxicité des urines augmente-t-elle dans le paludisme ?.
Le degré d’irritabililé du systéme nerveux joue un réle important
dans la détermination des formes cliniques.

CHAPITRE VI

Moyens de défense de 'organisme.
Role des phagocytes.
Tous les toniques exercent une influence heureuse.

Pages.

132
136
138
140

140
143

173
176
181



TABLE DES MATIERES. 297

Pages.
Régime, vin, café. 181
Acide arsénieux. 181
Hydrothérapie. 181
Changement de climal. 182
Du quinquina. — Son action est celle d’un spécifique. 182
La quinine guérit le paludisme en délruisant les hématozoaires. 183
Comment faut-il prescrire la quinine? 187
Indications de la méthode hypodermique, 187

Le chlorhydrale de quinine doif étre préféré aux autres sels de

quinine. o 188
Sels de quinine classés d’aprés leur teneur en alcaloide. 188
Sels de quinine classés par ordre de solubilité. . 189
Injections hypodermiques des sels de quinine. 189
Injections intra-veineuses. 193
Accideuts produits par les sels de quinine. 195
Nécessité de faire des traitements successifs. 199
Formule générale de traitement du paludisme. 201
Médications adjuvantes. 203
Succédanés dc la quinine. 205
Sulfate de cinchonine. . 205
Sulfate de cinchonidine. 205
Antipyrine 205
Prophylaxie du paludisme. 206
Mesures individuelles & prendre en pays palustre. 206
Choix de I'habitation. 207
Eau de boisson. 208
Danger des fatigues, des excés. 208
Régime alimentaire, boissons. 208
Traitement préventif du paludisme. 209

—_ — — au moyen des sels de quinine. 209
— — — au moyen de 'acide arsenieux. 213

Assainissement des localités. 214
Drainage du sol. 214
Desséchement des marais. 214
Influence de la culture. 215
Plantations d’eucalyptus. 215

Influence des soufriéres. .. 219




208 TABLE DES MATIERES.

..
g

OBSERVATIONS ™ o
.. ‘ »  ~=glages.
OBSERVATION PREMIERE. — Fiévre conlinue palusire de premiéré
invasion. — Hémalozoaires : Corps sphériques. 22
Oss. II. — Fiévre continue palusire de premiére invasion. — Hé-
maloziaires : Corps sphériques de (rés pelit volume. 222
Oss. III. — Fiévre conlinue palustre de premiére invasion. — Hé-
malozoaires : Corps sphériques de trés pelit volume, 223
Oss. IV. — Fiévre continue palustre ou fiévre intermittentle quo-
tidienne de premiére invasion avec accés subintrants. — Héma-
tozoaires : Corps sphériques. 223
Oss. V. — Fievre continue palustre de premiére invasion. — Hé-
malozoaires : Corps sphériques de trés pelit volume, 22%
Oss. VI. — Fiévre intermittente quolidienne de premiére invasion.
— Hémalozoaires : Corps sphériques, flagella. 223
Oss. VIL. — Fiévre palustre de premiére invasion. — Hémalo-
zoaires : Corps sphériques, flagella. 226
Os. VIII. — Fiévre intermittente quolidienne de premiére inva-
sion — Hématozoaires : Corps sphériques, flagella. 226
OBs. IX. — Fiévre inlermitlenle quotidienne de premiére in-
vasion. — Hémalozoaires : Corps en croissant, corps sphé-
riques. 227
OBs. X. — Fiévre intermitlente quotidienne de premiére invasion.
— Hémaltozoaires : Corps en croissant, corps sphériques. 228
OBs. XI. — Fiévre palustre de premiére invasion. — Forme continue
ou fievre intermitienle quolidienne avec accés subintranls. —
‘Hématozoaires : Corps en croissant. 228
Oss. XII. — TFiévre intermillente quotidienne de premiére inva-
sion. — Hématozoaires : Corps en croissant. 230
Oss. XIIl. — Fiévre intermillente quotidienne de premiere inva
sion. — Hématozoaires : Corps en croissant 230
Oss. XIV. — Fiévre inlermittente quolidienne (rechute). — Héma-
tozoaires : Corps sphériques. 231
OBs. XV — Fiévre intermittente quotidienne (rechute). — Héma-
tozoaires : Corps sphériques, corps segmentés. 232
Oss. XVI. — Fiévre intermiltente quotidienne (rechute). — Héma-
tozoaires : Corps sphériques, corps segmentés, 233
Ops. XVIL. — Fiévre intermittente quotidieune (vechute). — Héma-
tozoaires : Corps sphériques, flagella. . 233
Oss. XVIII. — Fiévre intermillente quolidienne (rechute). — Hé-
malozoaires : Corps sphériques, flagella. 284
OBs. XIX. — Fiévre inlermittente quotidienne (rechute). — Hg¢-

malozoaires : Corps sphériques, flagella. 235
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st XX. — Fievre mienmttenle quotidienne (rechute). — Héma-
tOZOdlres : Gorps sphériques, flagella.
Oss. X“ — Figvre mlermrttente ciuoudlenne (rechute). — Héma-
tozoaires Corps sphénques, flagella.
Ops. XXII. — Figvre intermittente quotidienne (rechute). — Hé-

malozoaires : Corps en croissant, corps sphériques, flagella.
Os. XXIII, — Figvre intermittente quotidienne. — Cachexie rapide.
— Hématozoaires : Corps sphériques, corps en croissant
Ops. XXIV. — Fiévre intermittenle quotidienne (rechute). — Hé-
matozoaires : Gorps en croissant, corps sphériques, flagella.

Oss. XXV. — Fiévre intermittente tierce (rechute). — Hémato-
zoaires : Corps sphériques, flagella. ]
OBs. XXVI. — Fievre intermiltente tierce (rechute), — Hémato-

zoaires : Corps sphériques, flagella.
Oss. XXVII. — Fiévre intermillenle tierce. — Hémalozoaires : petits
éléments sphériques, corps en croissant

: 3 . 1 L
Ops. XXVIII. — Fiévre intermittente tierce (rechule). — Hémato-
zoaires : Corps en croissant.
Ops. XXIX. — Fiévre intermittente tierce (rechute). — Hémato-

zoaires : Corps en croissanl, corps sphériques, flagella

Oss. XXX. — Fiévre intermittente, sixieme rechute (type tierce). —
“Hématozoaires : Corps en croissanl. — Septiéme rechute (type
tierce) : corps sphériques, flagella.

Oss. XXXI. — Fievre intermiltente tierce (rechute). — Hémadto-
zoaires : Corps en croissant, corps sphériques, flagella.

Ops. XXXII. — Fiévre intermittente tierce contractée au Tonkin
(rechute). — Hématozoaires : Corps en croissant, corps sphéri-
ques, flagella.

Ops. XXXIII. — Fiévre intermittente quarte (rechute). — Hémato-
zoaires : Corps sphériques.

Oss. XXXIV. — Fiévre quarte (rechule). — Hematozoaues Corps
sphériques, corps segmentés.

OBs. XXXV. — Fiévre quarte contractée au Tonkm (rechute). —
Hematozoaxres : Corps sphériques, corps segmentes.

OBs. XXXVI. — Fiévre quarte (rechute). — Hématozoaires : Corps
en croissant, corps sphériques, flagella. '

OBs. XXXVII. — Fievre quarte (rechute). — Hémalozoalres : Corps
en croissant.

OBs. XXXVIIL. — Fiévre intermittente tierce (rechute). — Hémato-
zoaires : Corps en croissant,corps sphériques, ﬂagella.—Rechu'te
avec le type quotidien puis avec le type tierce : orpig o ereis:

sant, corps sphériques, flagella. ’
Oss ‘(XX[X __ Fievre intermittente quotidienne. — Hémato-

299

Pages.

236

238



300 TABLE DES MATIERES. .

zoaires : Corps en croissant, corps sphériques, flagella. —
Rechute, accidenls pernicieux : corps sphériques.

Oss. XL. — Fiévre intermittente lierce. — Hématozoaires : Gorps
sphériques, flagella. — Rechute accés quotidiens; corps en crois-
sant.

Ops. XLI. — Fiévre intermittente tierce puis quotidienne. — Hé-
malozoaires : Corps en croissant, corps sphériques.
Oss. XLII. — Fiévre intermitleute quotidienne. — Hématozoaires :

Corps e croissant, corps sphériques. — Rechute de fievre, type
tierce. Nouvel examen du sang : Corps sphériques.

Oss. XLIII. — Fiévre continue palustre de premniére invasion. —
“.Hématozoaires : Corps sphériques de petit volume. — Rechute de
fiévre, accés du type tierce, puis quotidiens: corps sphériques.
OBs. XLIV. — Fiévre intermittente qliotidienne. — Hématodzoaires :

Corps sphériques. — Rechutes de fievre : Corps sphériques, fla-
gella, .
Oss. XLV. — Fiévre intermittente quotidienne (rechute). — Héma-
“tozoaires : Corps en croissant, corps sphériques. — Rechute de
fievre, {ype tierce : Corps sphériques. — Nouvelle rechute, acces
quotidiens, corps sphériques. .

-OBs. XLVI. — Fiévre inlermittente quotidienne (rechute). — Hé-
malozoaires : Corps sphériques, corps segmentés. — Rechute de
fievre, type tierce: Corps eu croissant. — Nouvelle rechulede fie-
vre, corps sphériques.

“OBs. XEVII. — Fiévre intermittente irréguliére contractée au Tou-
kin. Plusieurs rechutes.”— Hématozoaires : Corps sphériques,
corps segmentés,

~~AppENDUM. — Analyse d’un mémoire de Vandyke Carter sur les
- whématozoaires du paludisme.
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