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PREFACE
DES PREMIERE ET DEUXIEME EDITIONS

Le titre de ce volume paraitra peu justifié & bien des
lecteurs ; les progres de la thérapeutique marchent en
effet, de nos jours, avec une telle rapidité que ce qui
était nouveau hier ne I'est plus aujourd’hui.

Faites & I'hopital Cochin, pendant 'année scolaire
1884-1885, ces conférences pouvaient présenter quelque
importance au moment;de leur apparition; je?craing
bien que leur intérét ne soit considérablement diminué
par leur réunion sous forme de volume.

Si j'ai cependant cédé au désir exprimé par plusieurs
de mes éléves en autorisant cette publication, c’est que
j’ai pensé que l'on trouverait dans ces conférences un
utile complément & mes Lecons de clinique thérapeutique
et que 'on pourrait ainsi apprécier les progrés faits
dans cette voie, depuis l'apparition de la premiére édi-
tion de ces lecons.

Professées au jour le jour suivantles besoins de 'en-
seignement, ces conférences présentent de trés nom-
breuses lacumes; aussi ne doit-on pas s’attendre a y
trouver un travail d’ensemble sur toutes les nouvelles
médications.

Jetenais & bien m’expliquer sur ces différents points,
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car ee sont }& des circonstance$ atténuantes que j'ose
invoquer pour réclamer la bienveillance et surtout I'in-
dulgence de mes lecteurs.

Novembre 1885.

Cet appel 4 la bienveillance et & l'indulgence de mes
lecteurs a été entendu, et quatre mois apres leur appa-
rition la premiére édition de ces conférences était épui-
sée ; de plus, elles étaient traduites en anglais, en espa-
gnol et en italien par les soins des docteurs Huard (de
Newburyport), Rebolez y Campos (de Madrid), Tra-
versa (de Naples).

Dans cette seconde édition; j’ai apporté peu de chan-
gement; cependant a propos des médicaments cardia-
ques, j'ai parlé de I'adonidine et de la spartéine et j’ai
consacré une conférence tout entidre & V'étude de
I'uréthane, de 'hopéine et de 'hypnone.

Il me reste maintenant & remercier le public médical
et & lui exprimer ma vive gratitude pour ce témoi-
gnage d’estime et de sympathie.

DusarpIN-BEAUMETZ.

fer mars 1886.




PREFACE DE LA TROISIEME EDITION

Le succés qui a accueilli mes conférences sur /es
Nouvelles Médications, succés qui m’oblige & faire pa-
raitre aujourd’hui une troisiéme édition de ces legons,
me place dans un cruel embarras.

Depuis I'année 1884-1885, ol ces conférences ont eu
lieu, la thérapeutique n’est pas restée inactive, elle a
continué sa marche progressive. Si je voulais étre fidéle
a mon titre, je devais, dans cette troisiéme édition,
signaler les nouvelles acquisitions que la thérapeutique
avait faites depuis’année 1886. Cependant je ne pouvais
non plus modifier profondément ces conférences et leur
enlever ainsi leur cachet. J’ai donc tourné la difficulté,
en ajoutant aux seize conférences contenues dans la
seconde édition deux nouvelles legons.

L'une est consacrée a I'étude de ces nouveaux anal-
gésiques fournis par les médicaments dérivés du phénol
dont nous n’avions constaté jusqu’ici d’abord que les
effets antiseptiques, puis 'action antithermique. Aujour-
d’hui, deux de ces médicaments constituent d’actifs
analgésiques et de puissants sédatifs du systéme ner-
veux, ce sont Uantipyrine et I'acétanilide.

Dans l'autre lecon, j’expose les nouvelles médications
pulmonaires; ici encorey la thér@eutique doit enre-
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gistrer des progx%ﬁs notables; l'un résulte de la pratique
des injections gazeuses rectales pour la cure des
affections pulmonaires, I'autre, d'une portée encore plus
considérable, puisqu’il étend le champ de la méthode
hypodermique, consiste dans Pemploi de la vaseline
liquide médicinalé comme véhicule des principes anti-
septiques que l'on peut introduire aujourd’hul sans
inconvénient sous la peau.

Jespére qu'ainsi augmentée, la troisiéme édition de
mes conférences de I'hdpital Cochin sur les Nouvelles
Médications recevra du public médical le méme accueil
que les deux éditions précédentes.

DuJARDIN-BEAUMETZ.

Aolt 1887,




PREFACE DE LA QUATRIEME EDITION

Parues en 1886, ces conférences sur les Nouwelles
Médications atteignent aujourd’hui leur quatriéme édi-
tion. Malgré la date assez rapprochée ou ces confé-
rences ont été fa,ltes, elles paraitront, sur bien des
points, bien anciennes et quelquefois méme démodées.
C’est qu'aujourd’hui la thérapeutique marche avec une
telle allure que ce qui était nouveauily a peu de temps,
ne l'est plus aujourd’hui. J'ai tiché de rajeunir de mon
mieux ces legons et de les mettre autant que possible
au courant de la thérapeutique du jour.

En méme temps que cette quatriéme édition, je fais
paraitre une autre série de lecons sur le méme sujet,
qui constituera la seconde série de ces Nouvelles Médi-
cations.

Quoi qu’il en soit, les éditions successives de ce vo-
lume montrent I'intérét que le médecin attache a toutce
qui touche 3 1a thérapeutique, et si j'ajoute que ce livre
a été tradult en russe par le docteur Pantchénko, en
espagnol par le docteur Reboles y Campos, en anglais
par le docteur Hurd (de Newbury Port), on voit que-
cet intérét est partagé par les praticiens de tous les
pays.

En effet, on comprend peu la médecine sans théra-
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peutique. Arriver par des efforts considérables & pré-
ciser et a localiser les maladies ne suffit pas, il faut
s’efforcer de 'soulager et de guérir nos malades, et 1a
pratique de la médecine et des sciences accessoires ne
peut avoir que ce but unique. Aussi je m’explique peu
le dédain de certaines de nos écoles, et en particulier
de notre Faculté, pour tout ce qui a trait a la thérapeu-
tique, et je crois que le succés des travaux qui tou-
chent ala cure des maladies preuve surabondamment
que ee mépris n’est pas justifié. |

DuJArpIN-BEAUMETZ.

Mai 1891.
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CONFERENCES DE THERAPEUTIQUE

FAITES A L’HOPITAL COCHIN
(1884-1885)

PREMIERE CONFERENCE

DES GRANDES DECOUVERTES DE LA THERAPEUTIQUE
DEPUIS CINQUANTE ANS.

MEssIEURS,

Je désire continuer dans cet hépital 1'enseignement de la
thérapeutique auquel j’ai consacré ma vie scientifique. Gom-
mencé & I’hépital Saint-Antoine, cet enseignement [ga déja
permis de publier mes Lecons de clinique thérapeutique’; je veux
aujourd’hui achever, en la perfectionnant, I'ceuvre commencée,
ceuvre que je persiste i croire utile et féconde en heureux
résultats.

Autant mes débuts & I'hdpital Saint-Antoine ont été pénibles .
et difficiles, par suite des conditions matérielles ol je me frou-
vais placé, autant aujourd’hui ma tiche m’est rendue facile et ;
attrayante, par la gener051te et la libéralité que lAsiswtance
publique a mises 4 placer sous ma main tous les éléments pro-
pres & cet enseignement. Aussi, je tiens & remercier publique-
ment le directeur général de I'Assistance publique et son se-
crétaire général, M. Brelet, ainsi que I’architecte de cet hopital,
M. Gallois, de la rapidité et de I’habileté qui ont présidé a l'exé-
cution des différents travaux qui ont transformé ce service de
baraques en un véritable service modéle. Car, par un heureux
concours de circonstances, nous trouvons réunis dans un méme
local 'amphithéatre, le laboratoire et les malades, de maniere
A nous permettre de faire marcher de pair I'enseignement, nos
recherches expérimentales et nos études cliniques.

CONFERENCES DE THERAP., 1



Y . sy
2 PREMIERE CONFERENCE.

Dans cet enseignement thérapeutique, nous ne sortirons pas
du domaine de la pratique, et c’est toujours I'application & I'étre
malade qui jugera en dernier ressort la valeur de I'indication du
médicament. Le laboratoire nous servira presque exclusivement
3 connaitre les effets physiologiques et surtout toxiques de la
substance soumise a I'expérience ; je crois peu, en effet, & la thé-
rapeutique expérimentale. Ne pouvant créer chez les animaux la
plupart des affections qui frappent I’étre humain, il nous est
impossible d’étudier chez eux I'action thérapeutique des princi-
pales substances médicamenteuses. Le plus ordinairement, nous
constatons chez les sujets en expérience, non pas laction thé-
rapeutique, mais bien les effets toxiques du médicament, faisant
ainsi non pas de la thérapeutique expérimentale, mais bien de
la toxicologie expérimentale.

Bst-ce a dire qu’il faille abandonner de pareilles recherches ?
Nullement, messieurs, elles offrent, au contraire, un réel intérét;
elles nous montrent I'influence plus ou moins toxique de la sub-
stance dont on fait usage, elles nous guident sur les doses & em-~
ployer, elles nous permettent enfin de donner souvent une expli-
cation physiologique des effets observés. Aussi, verrez-vous
chaque jour quels grands avantages vous pourrez tirer de pa-
reilles recherches.

Ces travaux de laboratoire porteront aussi sur les moyens les
plus propres & isoler les principes actifs des substances médica-
menteuses. Enfin, c’est grice & eux que nous pourrons examiner
attentivement les voies d’élimination des médicaments et com-
pléter ainsi 'étude de ce que I'on a décrit sous le nom d’action
pharmacodynamique des substances médicamenteuses.

Aussi dirai-je & tous ceux qui attachent quelque prix i I’étude
de la cure des maladies, & tous ceux qu’attirent ces recherches
de physiologie et de thérapeutique expérimentale, & tous ceux
qui veulent glaner dans cet immense domaine de la matiére mé-
dicale, & tous ceux qui désirent augmenter le nombre de nos
agents thérapeutiques, je dirai : Venez prés de nous, les portes
de nos salles vous sont largement ouvertes ; le laboratoire, avec
lous les moyens d’investigation de la science moderne, est A votre
disposition ; et vous trouverez prés de moi, prés du docteur
Bardet, chef du laboratoire, preés du docteur Dubief, chargé des
recherches bactériologiques, et prés de mes internes, les
conseils et les appuis qui vous sont nécessaires.



LA THERAPEUTIQUE DEPUIS CINQUANTE ANS. 3

Mais, pour faire de la bonne thérapeutique, il faut faire d’abord
de la bonne clinique. Aussi notre enseignement ne sera-t-il pas
exclusif, et aux lecons de clinique thérapeutique que j'aurai
Ihonneur de vous faire, viendront se joindre des lecons de
séméiologie que vous feront mes internes tous les vendredis,
des legons de physique et de chimie médicales professées par
mon chef de laboratoire, M. lé docteur Bardet, et des con-
férences de bactériologie par le docteur Dubief; et j’espére que
vous tirerez tous profit de cet enseignement multiple et complexe.

Je veux aujourd’hui consacrer cette premiére conférence aux
grandes découvertes de la thérapeutique depuis cinquante ans.
Vos oreilles doivent &tre, en effet, rebattues de cette phrase
banale : La médecine ne fait pas de progrés, et la cure des ma-
ladies en est encore au point ol I'a laissée le pére de la méde-
cine. D’autres, plus consciencieux, veulent bien admettre que
certaines branches de 1'art de guérir ont fait quelques nouvelles
acquisitions, la chirurgie, I'anatomie pathologique trouvent
grice A leurs yeux. Quant 4 la thérapeutique, elle est restée abso-
lument en arriére et n’a pas suivi dans la marche du progrés
ses sceurs, les autres parties de la médecine.

Ces affirmations, vous les trouverez non seulement soutenues
par les gens du monde, mais encore par des médecins ; et elles
ont trouvé un tel crédit parmi les personnes les plus autorisées que
tout ce qui a trait & la thérapeutique est ’objet d'un dédain injus-
tifié, et que I'on en est venu & considérer cette thérapeutique, qui
doit étre le but unique et supréme de la médecine, comme la
partie la plus accessoire, la plus inutile de toutes les sciences
médicales.

C’est contre ce dédain, je dirai méme ce mépris, que je veux
m’élever aujourd’hui, en vous montrant que la thérapeutique a
progressé, et il me suffira, & cet égard, de vous résumer brie-
vement les grandes acquisitions qu’elle a faites depuis cinquante
ans, pour vous montrer, messieurs, qu'elle n’a rien & envier a
ses rivales.

Soulager la douleur est une ceuvre divine, a dit Hippocrate ;
vous ne serez done pas étonnés que c’est dans le but de com-
battre les phénoménes douloureux que la thérapeutique a fait
le plus d’efforts, efforts qui ont été couronnés de succes, puisque
le médecin est arrivé a supprimer complétement les symptémes
douloureux, et je dois, & cet égard, vous parler des trois grandes

Des
découvertes
de la
thérapeulique
depuis
cinquante ans.
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_découvertes : l’anesthesw Tapplication du ¢hloral, la pratique des
aneCtIOHS sous-cutanées, et les nouveaux analge51ques antither-

miques. :
La premlere entre toutes, de ces découvertes, est celle de

I'anesthésie..
Bnesthceies. Panesthésie; je n’en connais pas de plus admirable, de plus

Ethérisation.

A3

utlle .et, par le seul fait de cefte découverte, la thérapeutique,
4 mon sens, a dépassé toutes les autres sciences médicales. Que
devlepdralt la chirurgie si cétte anesthésie n ‘existait pas? Que
sgralent ces remarquables opérations sur I’abdomen sans le som-
meil chloroformlque" Aussi Figuier a-t-il eu raison de placer
I'anesthésie parml les mervejlles de la science, et au méme titrg
.que Vélectricité, la vapeur, etc.

C’est le 1°* septembre 1846 qu’eut lieu a Boston I'entrevue du
docteur Jakson et du.dentiste William Morton qui devait décider
du sort "de l’anesthesw .Ce dermer -venait -réclamer a Jakson
un moyen pour extraire. sans douleu‘r une dent a4 une malade
craintive. Depuis quatre: ans, Jakson. expérimentait I'éther et en
avait. observé les effets anesthiésiques; il avait été guidé dans
cette étude par las premiéres recherches d’ Humphry Davy sur le
protoxyde d’azote, et, croyant I'oceasion favorable, il proposa 3
Morton d’employer chez sa malade les . mhalatlons d’éther.
- Morton ignorait-absolument ce qu’était I'éther, et -Jakson dut lui
remettre un flacon de ce hiquide. :

. Le soir méme, rentré chez lui, Morton inhala cet éther, et
constata que, pendant sept minutes, il avait perdu absolument
la sensibilité de la peau. Le lendemaln,{sans perdre un ‘instant,
il tente une premlere expérience chez un malade dont la science
a gardé le nom, le sieur Heben Frost; il lui fait respirer de Péther
et, griced I anesthesw ainsl pnod‘ulte,ll_l;_lul extirpe une dent sans
douleur. .

Un mois apreés, le 14 octobre 1846 le docteur Warren pra-
tiquait, a I'hapital de Boston, lablatlon d’une: tumeur volumi-
neuse du cou, sur un malade anesthesw par. Morton au moyen
d’un appareil inhalateur construit par | le docteur Guld; le malade
.’éprouva aucune douleur. L’ anesthésie chir urglcale etalt décou-
_verte. Mais Morton, oublieux des_premigres indications . fournies

par Jakson, ne le convoqua pas & célte séance décisive.

Deux mois aprés, le. 22 décembre 1846, .Jobert - .de, Lamballe

faisait a I’ hépital Saint-Louis la premiere, application de Téthé-
risation en France.
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L année suivante, et seulement quelques mois apres, en fevrlel' Chloroformi-
1847, Sédillot propose de substituer & I'éther sulfurique I'éther e
chlorhydrique. Le mois suivant, le 8 mars, Flourens,, dans:une
communicational’ Academle dessciences, étudie comparativem ent
'anesthésie produite par, lether sulfurlque et celle determmee.\
par 1’éther chlorhydrique, et propose d’employer un corps que
Soubeiran avait découvert en. 1830, et qui se rapproche par. . plu-
sieurs polnts de Péther chlorhydrlque c’était le chloroforme.
Au mois de novembre de la méme. année, Slmpson dEdlm-
hourg, apphque les effets anesthes1ques du chloroforme a l’homme
et desormals, ce corps tend a se substltuer al ether dans l'anes-
thes1e chirutgicale. Et pendant quell’on celebralb de toutes parts
les h1enfa1ts de cette anesthes1e celui qui- le premier avalt songé
a apphquer la decouverte de Davy sur le gaz: hilarant 4 la pra-
thue chlrurvlcale, Horace Wells se tualt et, par une etranue
destlnee, il employalt pour accompllr son suicide; ’éthérisation,
que ses adversalres trlomphants- venalent d1ntrodu1re dans la
prathue medlcale. . B 6 ix : :

Dans cette decouverte r empmsme avalt une place plus appa-
rente que reelle, et lorsqu on sult pas a pas ¥ enchamement des
falts on v01t que c est par une tout autre vole que la decouverte
del’ anesthes1e a eu lleu Davy, gulde par ses travaux sur I’ actlon
des substances gazeuses sur leconomle emplole & abord le pro-

......

S

a la chlrurgle il echoue dans sa premlere cxperlence Jakson
songe alors aux vapeurs d’éther ; Morton apphque ces vapeurs
d’éther & I'anesthésie. Sédillot a la pensée de substituer I’ ther
chlorhyquue a ’éther sulfurlquc et. Flourcns propose alors le
chloroforme qui a tant d’affinités avec cet éther chlorhydrlquc.
Enfin, Simpson établit les bases de la. chloroformlsatlon '
' A1ns1 donc, messieurs, c’est par une etude comparatlve des
substances appartenant a la méme série chlmlque que s’est faite”
cette grande découverte. Mais cette étude.comparative n’en est
pas restee au chloroforme, et les autres substances, appartenant
aux groupes des éthyles et des méthyles, furent alors abordées, et
Ionytrouva un grand nombre de 001‘pS qui, sans renverser
absolument le chloroforme, qui paralt encore le meilleur des
anesthésiques, n’en rendirent pas moins d’ importants services
dans I'anesthésie chirurgicale. G’est cette méme étude compa-
rative qui amena Liebreicht & introduire dans la thérapeutique
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Paraldéhyde.

-

Des injections
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miques.
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ce puissant hypnotique, véritable chloroformisation médicale, je
yeux parler du chloral.

* Lichreicht, en 1869, voulant examiner, comme il le dit lui-
méme, les effets de certaines substances qui subissent dans I'or-
ganisme des décompositions, étudia comparativement Yacide
trichloracétique, ses sels et le chloral, et montra les propriétés
hypnotiques de ce dernier corps, que Liebig, bien des années au-
paravant,en 1831, avait obtenu en dirigeant un courant de chlore
sec sur l'alcool absolu, et que quelque temps plus tard, en 1834,
Dumas étudiait de nouveau. Vous connaissez tous, messieurs,
les immenses avantages que nous tirons chaque jour de ce chlo-
ral qui se consomme aujourd’hui par milliers de kilogrammes.

C'est toujours la méme étude comparative qui a conduit Cer-
vello & conseiller I'usage de la paraldéhyde, car lorsqu’on exa-
mine la formule atomique du chloral, on voit qu'il peut étre
considéré comme une aldéhyde, I'aldéhyde trichlorée ; de la, la
pensée d’employer cette paraldéhyde qui est, en résumé, con-
stituée par la réunion de trois atomes d’aldéhyde. Un de nos
éleves, le docteur Coudray, vient de consigner dans sa these des
résultats qu'il avait observés dans notre service par I'emploi de
cette paraldéhyde (1).

Mais la découverte de I'anesthésie chirurgicale et 'introduction
du chloral et de ses dérivés dans la thérapeutique médicale ne
suffisaient pas encore pour calmer toutes les douleurs, et en parti-
culier les douleurs névralgiques. La découverte d’une méthode
qui a pour ainsi dire révolutionné la pratique médicale en lui
fournissant désormais un moyen positif et rapide d’intro-
duction et d’absorption des médicaments devait compléter ces
premiéres découvertes : je veux parler de la pratique des injec-
tions hypodermiques.

(.:.’est d un Frangais que 'on doit la premiére idée ou, du
moins, les premiéres tentatives pratiques de la méthode hypo-
derr.n.lque. Le 27 décembre 1838, le docteur Lafargue (de Saint-
Emilion) présentait & I'Académie de médecine un mémoire ayant
pour titre : Sur les effets thérapeutiques de quelques médicaments
introduits sous I'épiderme. Neuf ans aprés, en 1847 (2),Lafargue

(1) Coudray, De la paraldéhyde (These de Paris, 1884).
(2) Lafargue, Des avantages thérapeutiques de linoculation de la mor-

phine et de celle de quelques autres médicaments énergiques (Bull. d
thér., 1847, XXXVII). gk P
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revient sur cette méthode, et constate avec regret que, mal-
gré les avantages qu’il en retire, la pratique de 1’Znoculation
des médicaments, c’est le nom qu’il donne a sa nouvelle méthodéi
thérapeutique, a été accueillie avec la plus parfaite indifférence,
et que personne ne la met en usage.

Pour pratiquer ces inoculations médicamenteuses, Lafargue
proposait le moyen suivant : « Il faudrait employer, dit-il, une
longue aiguille dans laquelle on ménagerait, d'yn bout A I'autre,
un sillon profond qu’on remplirait d’hydrochlorate de morphine
réduit en pate. Ainsi armeée, cette tige serait dirigée, selon D'art,
a travers les tissus. » Il suffit de lire ce passage de Lafargue
pour voir combien il lui fallait peu pour transformer la mé-
thode de I'inoculation des médicaments en celle des injections
-hypodermiques; c’est ce qu’a fait, il y a trente ans, un médecin
~anglais du nom de Wood.

Guidé par les travaux de Lafargue, guidé aussi par les tenta-
tives faites par Fergusson et Pravaz pour la guérison des varices
par les injections coagulantes, il conseilla les instruments em-
ployés a cet usage, pour introduire sous la peau des substances
médicamenteuses, et en 1859, mon regretté maitre Béhier fai-
sait connaitre tous les avantages que I'on pouvait tirer de la mé-
thode hypodermique.

Vous savez aujourd’hui quel usage, je dirai méme quel abus,
on fait de ces injections hypodermiques, et quels avantages nous
en tirons ; il n’est pas de douleur qui ne soit calmée par ce mé-
dicament, et nous pouvons affirmer que, gréice a elle, nous sou-
-lageons toujours les malades.

Un médecin anglais, Rynd, a disputé & Wood la priorité de la
découverte des injectioﬁé sous-cutanées, et a soutenu que dés
1844, c'est-a-dire prés de dix ans avant Wood, il guérissait les
sciatiques en pratiquant sous la peau des injections médicamen-
teuses. Mais quand on lit attentivement le travail de Rynd (1),
on s'apergoit qu’il n’est pas 'innovateur de la méthode hypo-
dermique au point de vue de l'introduction des médicaments
calmants, comme la morphine, mais bien celui des injections &
effet local, que notre collégue le docteur Laton (de Reims)a
pratiqué le premier en 1863, et auxquels, en 1875, il a consacré

(1) Rynd, Dublin Medical Press, 12 mars 1845, et Dublin Quart. Journ.
of med. sc., aout 1861. — Luton, De la substitution parenchymateuse
(Académie des sciences, 28 septembre 1863).
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son beau traité-sur les injections sous-cutanées a effet local. En
effet, Rynd employait pour guérir la sciatique un mélange de
morphine et de créosote.

Je n’ai pas ici, messieurs, & vous signaler tous les avantages
de la méthode hypodermique. Appliquée d’abord a I'introduction
des médicaments calmants, cette méthode s’est bientdt géné-
ralisée, et vous savez aujourd’hui que c’est le seul moyen positif
d’introduire des substances médicamenteuses, et si nous cher-
chons avec tant de soin les principes actifs des médicaments,
c’est justement pour mettre en pratique ce mode d'introduction.

A tous ces moyens nouveaux de guérir vint s’ajouter la décou-
verte d’'une substance qui, par son action sur le bulbe et sur tout
I'axe cérébro-spinal, devait rendre d’immenses services dans
le traitement des accidents nerveux et nous permettre d’étre
maitres des attaques d'épilepsie dans la moitié des cas : c’est le
bromure de potassium.

En 1826, Balard découvrait le brome ; deux ans aprés, en
1828, un agrégé de la Faculté de Montpellier, Pourchet, ap-
pliquait le brome ou plutét sa combinaison avec la potasse
qu'il appelait hydrobromure de potasse, au traitement de la
scrofule et du goitre, substituant ainsi, par un effet du rai-
sonnement facile a comprendre, le brome a I'iode, son con-
génére, dans la premiére application que Coindet (de Gengve),
quelques années auparavant, en 1820, avait fait de cet iode dans
le traitement des maladies en créant ainsi la médication iodurée
qui nous rend aujourd’hui de si grands services (1).

Clest cette méme idée qui inspira les expériences faites long-
temps apreés, de 1840 a 1830, par Puche et Ricord a I’hépital du
Midi pour substituer le bromure de potassium a I'iodure de
potassium dans la cure des accidents syphilitiques, expériences
qu servirent de bases aux théses de Rames (d’Aurillac) et de
Huet (de Montargis), theses passées en 1830.

. L’année suivante, en 1851, Locock, en se basant sur un fait
s1g.n:':tlé.en .1 840 par un médecin allemand du nom de Otto Graff,
qui m§1stalt sur les propriétés anaphrodisiaques du bromure de
pqlassmm, appliqua le premier ce bromure au traitement de cer-
taines névroses, dans lesquelles il pensait que le sens génital

(.1) Coindet, Mémoire cur la décounerte d’un nouveau reméde contre le
goitre (Bibl. univers. de Genéve, t. XIX, 1820)
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jouait un réle lmportant Les résultats mcrverlieux qu’l obhtint
danslep11eps1e résultats bient6t vérifiés en France, permirent

‘établir la base de la médication bromurée, médication qui
occupe une si large place dans Ia therapeuthue des affections
nerveuses que nous nous demandon$ comment nous pourrions
nous passer de ce précieux médicament,.

Ainsi donc, messieurs, I'art de guérir ou plutét I'art de sou-
lager les malades venait de faire, dans un court espace de temps,
les importantes découvertes que voici : en 1846, découverte de
I'éthérisation ; en 1847, application du chloroforme a la méde-
cine; en 1851, application de la médication bromurée au trai-
tement des névroses ; en 1833, introduction de la méthode hypo-
dermique dans la thérapeutique ; en 1869, découverte de I'action
hypnotique du chloral.

Pendant que ces progreés se faisaient de ce c6té, de nouveaux
horizons s’ouvraient a la thérapeutique par suite de la décou-
verte d’'une série de corps que I'industrie de 'homme venait de
retirer des résidus de la fabrication du gaz d’éclairage. Je veux
parler des phénols et des oxyphénols.

Ici encore, ce ne fut pas un pur empirisme qui amena ces
découvertes, et elles furent le résultat de deux grands facteurs :
d’une part, des i1dées nouvelles que Pasteur venait d’émettre sur
les fermentations ; de ’autre,des progrés incessants de la chimie.
Les idées nouvelles sur la fermentation nous montrent son ana-
logie avecla putréfaction et surtout le réle prédominant des orga-
nismes dans de pareils phénomenes, enfin I'importance capitale
des substances antifermentescibles et antiputrides pour empé-
cher le développement de ces proto-organismes.

Toutes ces découvertes éclairaient d’un jour nouveau la pro-
duction des accidents qui compliquent les plaies, et I'on com-
prend avec quel empressement les chirurgiens se lancérent dans
celte nouvelle voie, et cela d’auiant plus que la chimie venait de
découvrir, par suite de la distillation de la houille et del’analyse
des goudrons, une nouvelle série de corps a laquelle on a donné
le nom de série aromatique.

J’ai assisté & ces premiéres tentatives, et les observations que
j’avais recueillies dans le service de Velpeau, dont jétais alors
Iinterne, en 1859, sur la poudre de coaltar, préconisée par
Demeaux et Corne, servirent 3 faire le rapport que mon 1llustre
maitre présentait quelque temps aprés i '’Académie de méde-

Phénols
et oxyphénols.
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cine. L'action du coaltar n’était pas douteuse, mais on se deman-
dait si ces effets n’étaient pas dus & une autre substance qu’au
goudron de houille qui le constitue, et cette idée conduisit
a employer I’acide phénique ou carbolique que M. R-ur}ge ava%t
retiré en 1834 de ce madme goudron, et auquel son origine avait
fait donner le nom de phénol, de galvw, j éclaire, Lemaire montr.a,
le premier, en 1861, les applications utiles que l’f)n pOl.lI:I'alt
retirer du phénol, et, & partir de ce moment, on vqlt la méde-
cine et la chirurgie employer tous les corps qui dérivent de ces
phénols et de leurs combinaisons, et successivement nous voyons
apparaitre I'acide salicylique, la kairine, la résorcine, etc. Mais
application & lintérieur de ces phénols et oxyphénols nous
montra que ces médicaments antifermentescibles jouissaient tous
d’une propriété fort importante, celle d’abaisser la température,
rapprochant ainsi le processus fébrile d’un processus de fermen-
tation, et I'on constitua ainsi tout un nouveau groupe de médi-
caments antithermiques.

Cette classe des médicaments antithermiques auxquels je me
réserve, d’ailleurs, de consacrer une conférence tout entiére, a
pris de nos jours une importance capitale. Depuis que la ther-
mométrie est entrée dans la clinique, depuis que nous observons
chaque jour la marche cyclique des maladies par l'observation
journaliére du thermometre, on a attaché a la température dans
les maladies une importance considérable peut-étre méme exa-
gérée et I'on s’est efforcé de ramener toujours a la normale, la
température exagérée des fébricitants. Vous verrez que nous
pouvons atteindre ce but, par ’emploi de médicaments dont
la découverte est toute récente et qui peuvent abaisser & volonté
I'hyperthermie fébrile.

Parmi ces médicaments, il en est un qui, par son action spé-
ciale dans le rhumatisme, mérite d’étre placé hors de pair, je
veux parler de I'acide salicylique. C’est & Stricker, en 18176,
que 'on doit la premitre application de I'acide salicylique au
r!lumatisme; l’applic.:ation dans ce cas fut absolument empi-
rique, je le-reconnals. Depuis un temps immémorial, on em-
ploie l'infusion (.1e saule dans le traitement du rhumatisme ;
l’a’décoqverte faite par Peroux, en 1827, de la salicine n’avait
été apphqu_ée qu'au traitement des fidvres intermittentes, et
lorsque Stricker songea a appliquer I’acide salicylique au trai-
tement du rhumatisme, ce furent des idées absolument empi-
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riques qui le guidérent. D’ailleurs, pous ignorons encore le
pourquoi de cette action ; action cependant merveilleuse, puisque,
dans 'immense majorité des cas, elle fait disparaitre les dou-
leurs atroces provoquées par le rhumatisme articulaire aigu.

Puis cette série d’antithermiques nous a fourni une mine fé-
conde, inépuisable de médicaments analgésiques, et successi-
vement nous avons vu naitre l'antipyrine, la phénacétine,
'acétanilide, la méthylacétanilide ou exalgine, que Bardet et moi
avons introduits dans la thérapeutique. Aujourd’hui ces corps
nous rendent des services incomparables et ont placé au second
plan la morphine dans le soulagement de la douleur. Dans la
nouvelle série de mes legons sur les Nouvelles Médications, je
vous ferai I’histoire compléte de ces nouveaux analgésiques.

Telles sont, messieurs, les précieuses acquisitions de la théra-
peutique dans ces derniéres années. A ceux donc qui nieraient
les progrés de la thérapeutique, répondez, messieurs, par les
faits que je viens d’indiquer, et vous mettrez bien en lumiére
que, comme les autres branches de lamédecine, la thérapeutique
n’a cessé de marcher en avant.

Songez cependant que ce n’est qu'un début; les découvertes
de notre illustre compatriote Pasteur ne sont qu’a leur aurore,
et, en voyant la marche rapide qu’ameénent de pareilles décou-

.vertes, en songeant aux révolutions que va subir 'art médical
par suite de la connaissance de ces proto-organismes, et de ces
inoculations par les virus atténués, je suis prét & m’écrier & mon
tour : « Heureux les jeunes, ils verront de belles choses! »







DEUXIEME CONFERENCE

DES NOUVELLES MEDICATIONS CARDIAQUES.

MEss1EURS,

Je désire consacrer cette lecon & 'étude des nouvelles médi-
cations cardiaques, et, par ce mot nouvelles, j’entends celles qui
ont été introduites dans la thérapeutique depuis cinq ans.

Quatre nouveaux médicaments ont été appliqués a la cure-des
maladies du cceur, et c’est sur eux spécialement que je vais
appeler votre attention : cesontle Convallaria maialés,la caféine,
la trinitrine et le strophantus ; les deux premiers s’adressant aux
maladies mitrales et agissant comme toniques du cceur, le
troisieme, au contraire, plus particuliérement dirigé contre les
affections de Uorifice aortique et de I'aorte et enfin le quatrieme
constituant un succédané de la digitale. Cette distinction entre
les maladies mitrales ct aortiques au point de vue thérapeutique,
que je me suis efforcé d’établir dans mes Legons de clinique thé-
rapeulique, parait étre aujourd’hui admise sans conteste.

Yous savez qu’au point de vue e la cure des maladies car-
diaques, j’ai soutenu qu’il fallait établir une différence tranchée
entre les maladies mitrales et les maladies aortiques ; dans les
premiéres, il faut s’efforcer d’augmenter la force du coeur pour la
mettre ainsi au niveau de sa tache, et c’est ainsi quiagit ce
groupe de médicaments auxquels on donne le nom de fonigues
du ceeur,

Pour mieux marquer le moment ol doivent agir les toniques
cardiaques, on a divisé en plusieurs périodes le cycle que par-
court I'affection cardiaque, depuis la simple lésion de Lorifice
jusqu’a la cachexie, et Fernet et Huchard ont caractérisé ces
périodes d’un nom particulier. Dans la premiére période, &
laquelleils donnent le nom d’ eusystohque il y a lésion d’orifice
sans altération du muscle cardiaque ; les soins hygiéniques 'sont

Du cycele
cardiaque.
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seuls applicables & cette premiére période. Dans la de‘;’flemu‘z

période qu'ils appellent hypersystolique, l’hypertrqphle car laqici

vient compenser les troubles dus & la lésion d.’orlﬁce;’ e'nzored't

des soins hygiéniques suffisent. Dans la troisitme periode 1fc
hyposystolique, I'équilibre est rompu, la compensatxon esat m?}l‘-
fisante, les toniques du cceur sont nécessalres.’Dz’ms la ernu;,l’e
période, asystolique, le ceeur est atteint de dégen’er.escen;:e scle-‘
reuse; il y a, comme disait Gubler, de la cardlopleAgle, et essf,[') us
énergiques de nos toniques cardiaques, sauf peut-étre la catéine,
deviennent impuissants & combattre cet état ().

Pour les maladies de I'orifice aortique, c’est une.tout zjtut.r(?,
direction qu’il faut imprimer a la thérapeutique, et 'll. s'agit ici
de combattre les deux symptémes qui résultent des lésions de ces
orifices qui sont 'anémie cérébrale et I'irritation de§ plexus ner-
veux qui entourent ’aorte, et c’est ici que les médicaments qui
stimulent la circulation cérébrale et ceux qui diminuent la sen-
sibilité nerveuse trouveront leur application.

Il est bien entendu que cette distinction dans le traitement
n’est applicable qu'a une phase des maladies du ceeur, et
que pour les maladies de D'orifice aortique, I'insuffisance, par
exemple, il arrive un moment ot par suite de la dilatation du
ceeur, 1l se fait une insuffisance mitrale, et ’on voit alors survenir
tous les troubles qui caractérisent cette derniére maladie, et,
dans ce cas, il vous faudra faire marcher de pair les deux
médications. Mais je n’insisterai pas plus:longtemps sur ce point,
et je vous renverrai 4 ce que j'en ai dit dans mes Lecons de cli-
nique thérapeutique.

Parmi les toniques du cceur se place en premiére ligne la
digitale, auquel nous devons ajouter aujourd’hui le Convallaria
maialis, la spartéine, la strophantine et la caféine. C'est dans
'examen de ces deux médicaments que je vais entrer,

o Le muguet, le lis des va'illées, le'muguet de mai, le muguet des
bois, est une plante a rhizome qui croit en abondance dans nos
bois et qui présente des fleurs blanches odorantes. Les premiéres
analyses de cette plante ont été faites en 1858 par Wals, qui vy
a trouvé deux glucosides, la convallamarine et la convallarine,
ainst dénommés du nom latin méme du muguet, Convallaria

(1) F.err‘let, De la digitale dans les maladies du ceeur (Bull. et Mém. de
la Société de thérapeutique, 1882), — Huchard, De la caféine dans les
affections du ceur (Bull. de thér., 1882, CIII, p. 145).
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maialis. En 1865, Marmet a étudié l'action physiologique de
ces glucosides, et, selon lui, la convallarine serait purgative et
la convallamarine toxique. En 1883, Ernest Hardy, puis Tanret
ont, chacun de leur c6té, perfectionné le mode d’extraction de ces
deux substances.

En Chine, on se sert comme comestible des jeunes pousses
d’une espéce de muguet, le Polygonatum Japonicum, et I'on en
fait le méme usage que celui que nous faisons en Europe d'une
plante de la famille des asparagées, de I'asperge.

En Russie, on utilisebeaucoup, comme diurétique, une variété
de convallaria, le Convallaria polygonatum, si connu dans nos
bois sous le nom de sceaw de Salomon, et il est probable que
c’est cette indication qui a conduit les médecins russes & uti-
liser les premiers le muguet contre les affections cardiaques. Je
dis les premiers, car il est probable que les médecins russes
ignoraient que, vers le milieu du dix-huitieme siécle, en 1745,
Cartheuser, le célébre médecin de I’Université de Francfort-
sur-'Oder, dans ses Rudiments de matiére médicale, signale,
parmi les nombreuses propriétés qu'il reconnait au muguet,
celle de calmer les palpitations du cceur et d’agir dans les affec-
tions cardiaques, et que Ferrein, en 1770, signalait aussi les
propriétés diurétiques du muguet. Dans son récent travail sur
le convallaria, Nogués a bien fait ressortir la priorité qui revient
A Cartheuser (1). I1 y a méme plus : il y a peu de jours, le doc-
teur Labbée (2), nous montrait que Matthiole, en 1580, dans ses
annotations de Dioscoride, signale le muguet comme tres actif
chez les malades qui ont des battements de cceur; il fortifie le
ceur, selon lul.

Quoi qu'il en soit, tous ces faits étaient tombés dans I'oubli
lorsque parurent les premiers travaux faits sous 'inspiration de
Botkin et de ses éléves Bogojawlenski et Troitai.

Bogojawlenski nous a fait connaitre, en 1880, les résultats
obtenus par 'emploi de ce convallaria; Isaieff, Kalmikof, en
1881 ; Troitzi, en 1882; Dary, en 1881, et enfin Germain Sée,
dans une communication faite en 1882, est revenu sur ces expé-

(1) Cartheuser, Matiéres médicales, édition 1745. — Ferrein, Matiéres
médicales, 1771, — Nogues, Essai sur le Convallaria mazalzs (Thése de
Paris, 1883, no 224).

(2) Erpest Labbée, Du Convallaria maialis (Gazette - hebdomadaire,
13 juin 1884, p. 394, no 34).
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riences, qu'il a complétées par de nouvelles recherches, et nous
a montré les avantages que nous pourrions tirer de 'emploi de
ce médicament (1).

Les recherches des médecins russes, celles de Germain Sée et
de Bochefontaine, et enfin celles encore plus récentes de Coze et
de Simon (de Nancy) ont montré que, chez les animaux, et en
particulier chez les animaux a sang froid, ces diverses prépa-
rations de muguet avaient une action tonique réelle sur le cceur.
Les tracés qu'ont fournis surtout ces deux derniers auteurs ont
montré que non seulement le convallaria diminuait les pulsa-
tions, mais qu'il le faisait en augmentant Pamplitude de la con-
traction. C'est & cette période de ralentissement et d’augmen-
tation d’amplitude que ces expérimentateurs ont donné le nom
fort juste de période utile en thérapeutique du convallaria, et
lorsque 1'on compare cette période utile & celle que produit
la digitale & pareille dose, elle serait supérieure a cette der-
niére.

Au point de vue de son action chez I'hnomme,le muguet serait
un des plus puissants diurétiques connus, et le professeur G. Sée
place cette plante avant la digitale.ll s’adresserait donc tout par-
ticuliérement aux maladies mitrales avec hydropisie ; cependant
il est utile de faire cette réserve que, lorsqu'il existe de 1'albu-
minurie, cette action diurétique s’abaisserait considérablement.
Le convallaria calmerait aussiles palpitations et les désordres du
ceeur qui ne se rattachent pas & une lésion des orifices, et si
J'ajoute que les préparations de muguet ne développent pas de
phénomeénes toxiques chez I'homme, j’aurai signalé les prin-
cipaux avantages de ces préparations,

Depui§ les travaux des médecins russes et depuis surtout la
corpmumcation du professeur G. Sée, les essais avec le conval-
!arla se sont n}ultipliés, et nous connaissons aujourd’hui, grace
a cette expérimentation, la véritable valeur de ce médica-
ment.

par Stiller, qui, dans vingtet un

(1) Bogojalvivlenski, Ueber den pharmaklagesehen und kleinischen Ein-
fluss der Blithen des Mensblumchen auf das Herz (Saint-Pétersbourg
;88_0,ﬁer;;usse). — Troitzi, Wratch, no 15, 16815 ne 18, 40, 41, 1382 i,
satell, Wratch. Wedom, no 456, 1881, — Kalmykoff, Bull. d Jocidts
médicale de Charkow, n,o 1, 188,1. e S
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cas d’affection du cceur ot le convallaria a été employé, n’a eu
d’effets positifs que dans deux cas seulement (1).

En Amérique, le convallaria parait avoir eu de meilleurs effets,
et nous voyons mon excellent ami le docteur Hurd (de Newbury-
port), Taylor, Pok, Smith, etc., nous signaler d’intéressantes
observations, ot le muguet a donné d’excellents résultats.

En France, si I'on s’en rapporte aux travaux publiés depuis
la communication de G. Sée et aux discussions de la Société
de thérapeutique, on constate que silon est d’accord pour ad-
mettre I'action diurétique du muguet, on considére cette actien
comme trés incertaine. G’est 1'opinion formulée trés nettement
parle professeur Peter dans ses legonsde clinique sur les maladies
du ceeur ; c’est celle de Gonstantin Paul, et c’est aussi ma con-
clusion. En effet, dans les nombreuses applications que j’ai faites
du convallaria, j’ai obtenu quelquefois des succés, en petit nom-
bre, il est vrai, mais le plus souvent des insuccés ; malgré cette
action incertaine, je crois cependant que nous devons garder ce
tonique du cceur, parce qu’il ne présente aucun inconvénient et
qu'il peut étre utilisé dans les périodes ol nous cessons 'admf-
nistration de la digitale.

Vous savez, en effet, que tout le monde est d’accord aujour-
d’hui, et cela surtout depuis la publication de mes Legons de
thérapeutique, pour ne pas donner d’une fagon continue les pré-
parations de digitale et interrompre pendant un certain temps
cette médication pour la reprendre & nouveau ; c’est dans cette
période de repos que vous pourrez utiliser le convallaria, en
ayant soin, bien entendu, de ne pas attribuer tous les effets diuré-
tiques ainsi obtenus & cette plante, car, comme vous le savez,
'action de la digitale sur le rein se prolonge longtemps apreés la
cessation de la médication digitalée.

Comment et & quelle dose emploierez-vous le convallaria? On
a utilisé les fleurs, les feuilles et les rhizomes de la plante. Les
parties les plus actives seraient les fleurs, puis les feuilles; on
peut utiliser la plante soit a I'état frais et sous forme d’alcoo-
lature, ou bien a I'état sec et sous forme de teinture et d’extrait.
Je ne parle pas de I'infusion, tout le monde étant d’accord pour
considérer cette préparation comme de beaucoup la plus infi-

(1) Stiller, Versuche iiber Convallaria maialis bei Herzkrankheiten
(Wien. Med. Woch., n° 44, 1882). !
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déle. Le plus souvent, on se sert de l'extrait, et vous dt.avez pres-
crire l'extrait de fleurs et de feuilles comme ie plus actif. qe n’lets
sous vos yeux les divers extraits de fleurs et de feuilles qu1 M ont
été fournis par Adrian, et vous pouvez constater qu'ils sont
d’un noir brillant, d’une saveur amére toute spéciale, et solubles
en toute proportion dans l'eau et dans I’alcool. Vous pourrez,
par exemple, vous servir de la formule suivante :

Extrait de fleurs et de feuilles de convallaria.. 7 grammes.
Sirop d’écorces d’oranges....... B0S0500 O eos 120 -
Sirop des cing racines....c.o0ueeeennn. eeoes 120 —

Vous pouvez aussi prescrire le sirop préparé parLanglebert (1),
qui a étudié spécialement ces préparations de convallaria, sirop
qui contient 50 centigrammes d’extrait par cuillerée a bouche.
Vous donnerez de 12,50 & 2 grammes d’extrait par jour, c’est-a-
dire de trois a quatre cuillerées a bouche de I'une ou P'autre de
ces préparations. Vous pourrez aussi vous servir de la teinture
de fleurs de muguet a la dose de 2 & 4 grammes par jour; mais,
qtie vous vous serviez d’extrait ou de teinture, ne comptez pas,
je vous le répéte, sur des effets constants et attendez-vous tou-
jours a avoir de nombreux échecs.

Tout autre est la préparation dont j’ai maintenant & vous en-
tretenir; la caféine, en effet, est I'un des meilleurs toniques du
ceeur, et dans les cas ultimes des affections cardiaques elle est
appelée a vousrendre plus de services quela digitale. Extraite du
café pour la premiére foisen 1820 par Runge, retirée sous le nom
de théine duthé en 1827, obtenue en 1840 par Martins sous le
nom de guaranine du guarana paullinia, isolée du maté de
Paraguay sous le nom de matéine par Stenhouse, en 1840, la
caféine, qui a pour formule atomique GEHAZz*0?, peut étre aussi
retirée d’une substance que nous avons expérimentée dans notre
service, la kola.

La_kola, sterculia kola, (_iont les négres de ’Afrique centrale font
une si grande consommation, contient, comme ont montr
belles recherches de Heckel et de Schlagdenhaufen, de la ca
et de la théobromine (2), et renfer

é les
féine
meralt méme plus de caféine

(1) Adolphe Langlebert, Note sur le convallar
1882, t. CIII, p. 74).

(2) Heckel et Schlagdenliaufen, Des kolas africaines auz points de ypye

botanique, chimique et pharmaceutique (J
s : ourn. de ph ) .
juillet 1883, VIII, p. 1), que ( pharm. el de chim,,

ia maialis (Bull. de ther.,
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que le café; ce dernier, en effet, contient de 70 centigrammes a
18,50 pour 100 de caféine, tandis que la kola en contiendrait
25,34 pour 100.

Cette caféine se présente sous 'aspect d'un sel blanc cristal-
lin et soluble dans 90 parties d’eau. Comme I’a bien montré
Tanret, les propriétés alcalinoidiques de la caféine sont excessi-
vement faibles, et 1l n’existe, & proprement parler, ni acétate, ni
valérianate, nilactate, nicitrate de caféine. Le bromhydrate et
le chlorhydrate de caféine se présentent sous I'apparence de
beaux cristaux ; mais ces derniers sont instables. Aussi Tanret
a-t-il proposé non ces derniers sels, mais une combinaison
stable de caféine avec le salicylate ou le benzoate de soude ; la
premiére contient 45,8 pour 100 de caféine, la seconde 61
pour 100. Ces combinaisons étant parfaitement solubles et n’ayant
aucune action irritante locale, on peut les appliquer & la méthode
hypodermique, et voici les formules que Tanret a proposées :

Benzoate de soude.... 22,95
Caféine....covvviunnn . 2,50
Eau distillée.......... 6 ,00 ou Q. S. pour 10 cent, cub.

Chaque centimétre cube de cette solution renferme 28 centi-
grammes de caféine,
La seconde formule est la suivante :

Salicylate de soude.... 38,10
Caféine.ce.vescavaneas 4,00
Eau distillée...eeves.. 6 ,00 ou Q. S. pour 10 cent. cub.

Faire la dissolution & chaud. Chaque centimétre cube contient
40 centigrammes de caféine.

C’est aux injections de caféine que vous aurez le plus souvent
recours et vous éviterez les douleurs stomacales provoquées par
la caféine, Dans le cas ol ces injections ne seront pas supportées,
vous administrerez la caféine, soit sous forme de pilules, de
granules, de cachets médicamenteux ou de potions.

La forme pilulaire n’est pas trés employée, et cela résulte de
ce que les pilules peuvent traverser, sans étre absorbées, le tube
digestif, ou du moins, si I’absorption se fait, elle est souvent in-
compléte, ce qui est souvent un inconvénieut pour une substance
d’un prix aussi élevé que celui de la caféine,

Solution
de caféine.
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aloides;

Les granules sont de bonnes préparations pour les alc ik
onsidé-

mais ici elles sont peu applicables, a cause de la dose C
rable qu’il faut donner, jusqu'a 2 grammes par jour.

Quant aux cachets médicamenteux, c’est un excellent mode
d’administration de la caféine, et vous pouvez formuler c?es ca-
chets de 25 ou 50 centigrammes. Ils ont cependant un 1ncon=
vénient, c'est d’exagérer les douleurs stomacales que détermine
la caféine; aussi je leur préfére les potions.

Vous pourrez, par exemple, formuler une potion de caféine
de la maniére suivante :

Cafine....ocoveseevessaes 06,75 21 gramme.
Benzoate de soude......... 1 —
Eau de tilleul....o.vveeeaee 30 —_
Eau de laitue...c.covve... o 60 —
Sirop des cing racines..... 30 —

Kt, si vous ne voulez pas recourir & une potion chaque jour,
vous pouvez employer alors la solution suivante :

Caféine..coevvevenronocecananannns 7 grammes.
Benzoate desoude...cceeeeecesens i —
Bae. &b O £osrewe 4 o seineissesoe a1 200 —

Chaque cuillerée 2 bouche du mélange contiendra a peu pres
50 centigrammes de caféine. s

Laissant de coté tout ce qui est en dehors de 'action de la
caféine sur la circulation, je ne m’occuperai ici, au point de
vue des cffets physiologiques, que de cette seule action.

phytic(}]iggique ’Lo.rsque I'on embrasse d’ur.l coup d’eil général tout ce qui a

dela cafeine, o€ dit sur les effets de la caféine et du café sur le ceeur, on voit
que I'on peut ranger les opinions en trois groupes distincts : les
uns, comme Gentilhomme (de Reims), ont soutenu que la ca-
féine n’avait aucune action sur le cceur; les autres, comme
Trousseau,, Rognetta, Penilleau et Dettel, Sabarthez, etc., ad-
n.let.tent qu’elle af:cé]ére les hatlements du cceur ; elle les ralen-
tirait, au contraire, si I'on s’en rapporte aux expériences de
Caron, de Méplain, de Fonssagrives.

D’oli vient cette divergence? Elle résulte, messieurs, de ce fait
que nous observons si souvent dans la classe des toniques du
cceur, c'est que les effets toxiques sont absolument opposés aux
effets thérapeutiques, et, tandis que la caféine, comme L’ont bien
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mis en évidence les travaux de Giraud et les belles recherches de
Leblond (1), diminue les pulsations en augmentant la tension vas-
culaire, c’est-d-dire en agissant comme tonique du cceur; a doses
plus élevées, la caféine produit alors des effets toxiques, les bat-
tements du cceur s'accélérent, deviennent irréguliers; la caféine
devient alors un poison du cceur. Yous comprenez alors facile-
ment que, suivant les animaux en expérience ou suivant les
doses employées, on ait obtenu des résultats absolument opposés.

C’est en 1839 qu’un inconnu, M. S..., a signalé pour la pre-
miere fois dans le Bulletin de thérapeutique ’action diurétique
du café et son application 4 la cure de I'hydropisie ; cependant
un médecin hollandais, Zwinger, avait signalé en 1728 ce. re-
méde contre 'hydropisie. En 1846, Honoré, médecin de I’Hétel-
Dieu, reprenant les expériences de M. S..., signale les heureux
effets qu'il a obtenus de I'infusion de café dans trois cas d’albu-
minurie avec hydropisie.

Mais c’est en 1863 que parait le premier travail sur la caféine;
il est dit & un assistant de Botkin de Saint-Pétershourg, Kcesch-
lakoff, qui signale, dans deux observations de malades atteints
de néphrite parenchymateuse avec hypertrophie du ceeur, lac-
tion remarquable de la caféine et montre que, sous I'influence de
ce médicament, les battements du coeur sont ralentis et que la
quantité d’urine s’accroit par suite de 'augmentation de la pres-
sion artérielle.

En 1866, le professeur Jaccoud appliqua, I'un des premiers
en France, la caféine au traitement des maladies du ceeur, et
nous trouvons, dansses legons de clinique faites a I'hdpital de la
Charité, ce médicament, signalé non seulement dans le traitement
des affections cardiaques, mais encore dans celui de ’albumi-
nurie. En 1877, Gubler, qui considérait la caféine comme un
diurétique idéal, revient, & propos d’'une 'discussion soulevée &
la Société de thérapeutique, sur les effets remarquables que
donne la caféine dans les affections cardiaques. Enfin Braker-
widge, qui est I'un des auteurs ayant le plus expérimenté le
citrate de caféine, revient sur la haute valeur de la caféine
comme diurétique. Mais jusque-la on n’avait administré que
des doses faibles de cet alcaloide ct, suivant en cela la pratique

(1) Leblond, Zfude physiologique et thérapeutique de la caféine (Thése
de Paris, 1883). — Giraud, Contribution & l’étude physiologique et théra-
peutique de la caféine (Thése de Lyon, 1883).

Applications
thérapeutiques
de la caféine.’
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de Gubler, on ne dépassait pas la dose de 50 centigrammes par
jour. Des travaux simultanément faits & Lyon par le professeur
Lépine, & Paris par le docteur Huchard, montrérent que ces
doses étaient insuffisantes et qu'il ne fallait pas hésiter & donner
jusqu’a 2 grammes de ce médicament pour en obtenir tous l.es
effets utiles, et vous trouverez dans la these de Giraud, faite
sous I'inspiration de Lépine, et dans celle de Leblond, faite sous
I'inspiration de Huchard, les résultats obtenus avec ces doses
considérables. '

Le grand avantage de la caféine, cest qu'elle parait jouir
A'effets diurétiques méme lorsque le rein est altéré; aussi est-ce
aux périodes ultimes des maladies du cceur que la caféine, prescrite
3 dose convenable, vous donnera ses plus beaux succés. Vous
pourrez voir dans notre service de véritables résurrections faites
avec cet agent thérapeutique, et cela méme chez des individus
agés; aussi devrez-vous toujours avoir devant les yeux de pareils
faits, et vous rappeler qu'a la période asystolique, cardioplé-
gique, comme disait Gubler, lorsque tous les toniques du cceur
auront épuisé leurs effets utiles, vous pourrez encore obtenir de
véritables résurrections avec la caféine.

Les fruits de kola que vous me voyez expérimenter dans mon
service, et cela grace a ’obligeance de mon ami le docteur
Guillet, qui m’a fait expédier de Dakar une certaine provision de
ces fruits a P’état frais, pourraient étre utilisés aussi dans ces
cas, et cela d’autant plus qu'’ils renferment non seulement de la
caféine en plus grande quantité que le café, mais encore de la
théobromine et de la substance grasse, de maniére A constituer
ainsi un aliment et un tonique du cceur. L'un de mes él&ves,
Monnet, ancien chef de clinique 3 la Faculté de médecine de
Lille, et qui a consacré & une étude spéciale sur la kola sa thése
inaugurale a bien mis en lumiére les propriétés toniques de la
kola et les heureux effets qu’on en peut tirer dans la cure des
affections cardiaques (1).

CGomment formulerez-vous la kola? Les trois préparations les
plus employée's sont : 'alcoolature, le vin et I'élixir, et M. Nal-
ton, pharmacien, a donné les différentes formules pharmaceu-
tiques dans lesquelles on peut faire entrer la kola. Vous ordon-

1 'Monnet, De la Kola (Sterculia accuminata). Etude physiologique
et thérapeutique. (These de Paris, 1884.)
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nerez de 4 4 10 grammes de teinture et de 8 & 20 grammes
d’alcoolature. Quant 3 lélixir de kola qui a la formule sui-
vante :

Alcoolature de kola,............ 500 grammes.
Sirop de sucre..... i1 am  anste ees 500 —

vous pourrez en donner quatre cuillerées a café par jour.

Enfin, nous avons employé ici I'infusion de kola torréfiée, qui
a une grande analogie avec l'infusion de café, sauf, toutefois,
I'arome qui est beaucoup moins agréable.

Les tracés obtenus chez les animaux, par Monnet, montre que
la kola est un puissant tonique du cceur. Il la considére aussi:
comme un diurétique actif. Tout en reconnaissant l'action to-
nique de la kola, je n’ai pas obtenu, du moins dans mon ser-
vice, des effets diurétiques tres actifs; mais, ceci résulte, je crois,
de ce que je n’ai pas employé des doses aussi élevées que celles
administrées par mon éleve, le docteur Monnet.

1l faudrait encore signaler ici I'érythrophléine, que Gallois et
Hardy ont retirée d’un poison d’épreuve, le mangone (E'rythro-
phleum guinense), et qui a été étudiée physiologiquement par le
professeur Germain Sée et le docteur Bochefontaine, en 1880.
D’aprés ces expérimentateurs, 'érythrophléine agirait comme
tonique du cceur; le principe toxique de ’érythrophléine serait
a peu pres celui de la digitaline amorphe. J’a1 administré & quel-
ques malades du service atteints d’affection mitrale de la tein-
ture de mancone & la dose de 40 gouttes, et avec des résultats
variables : tantdt j’a1 obtenu un effet diurétique puissant, tantot
aucun effet, Il faut donc que cette expérimentation soit continuée
et prolongée, pour savoir si nous devons désormais faire entrer
la teinture de mangone dans le groupe des véritables toniques
du cceur. Et j’aborde maintenant 'histoire de la trinitrine.

Ici, I'application est toute différente, la trinitrine ne s’adresse
qu'aux maladies aortiques ; vous savez la distinction trés nette
qui s'établit entre les maladies mitrales et les maladies aorti-
ques, au point de vue thérapeutique. Dans la maladie aortique,
ce qu'il nous faut combattre, ce sont les phénoménes d’anémie
cérébrale qui résultent du trouble apporté a la circulation arté-
rielle, anémie qui se traduit d’ailleurs par la paleur de la face,
des vertiges, des lipothymies et méme des syncopes; il nous
faut aussi atténuer les phénoménes douloureux qui accompa-~

De
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guent ces sortes d’affections, qu’il s'agisse soit de névrite sym-
ptomatique du plexus cardio-pulmonaire, résultat de la propa-
gation de I'inflammation péri-aortique aux nombreux plef_us qu
I’entourent et de 13 aux nerfs périphériques, ou bien qu'il s'a-
gisse de cetfe véritable angine de poitrine, dont Huchzilrd nous a
bien fait connaitre le mécanisme dans son récent travail, en nous
mornitrant que ces-accés horriblement douloureux d.e I'angine de
poitrine résultaient d’une ischémie du muscle cgrdlaque.

Vous savez tous, au point de vue physiologique comme au
point de vue pathologique, les souffrances atroc-ement. doulmf-
reuses qui accompagnent l'arrét brusque de la 91rculat10n arte-
rielle dans un département de I'économie muni de nerfs sensi-
bles, ct rappelez-vous i cet égard les souffrances de mala.des
atteints de gangréne sénile. Lorsque les artéres coronaires
viennent a étre oblitérées, les mémes phénomenes se produisent
et s’étendent & tout le plexus cardio-pulmonaire; les faits de
Huchard, ceux du professeur Potain, et celui plus récent de
mon collégue Hérard, présenté a I'’Académie de médecine, met-
tent bien en Jumiére ce mécanisme de I'angine de poitrine.

Tout médicament qui viendra activer la circulation eérébrale
et celle du muscle cardiaque d’une part, qui calmera les phéno-
meénes ‘douloureux de l'autre, sera donc applicable 4 la cure des
affections aortiques.

L’opium, et surtout la morphine, donnent d’excellents résul-
tats dans de pareilles affections, et cela justement & cause des
propriétés physiologiques de cet alcaloide, qui agit ici comme
tonique et comme calmant. J’avais aussi conseillé, en pareil cas,
le nitrite d’amyle; cet éther amyle-nitreux, étudié dans ces der-
niers temps, au point de vue physiologique, par Guthrie, en
1859, par Benjamin Richardson, en 1863, et dont vous treu-
verez ’histoire, au point de vue physiologique et thérapeutique,
dans les théses de Marsat (1875) et de Veyriéres, présente cette
curieuse propriété d'dtre un poison vaso-dilatateur, surtout
pour le systéme capillaire de I’encéphale. Il suffit de respirer-':
comme vous I'avez vu, quelques gouttes de ce médicament pour
obtenir une congestion trés vive de la face, congestion qui
s’étend jusqu’aux parties profondes, comme on peut s’en con-
vaincre par I'examen direct du cerveau chez les animaux ou par
Vexamen ophthalmoscopique.

J'a1 donc utilisé ces propriétés congestionnantes dans le
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traitement des affections aortiques, et dans la premiére édition
‘de mes Legons de clinique thérapeutique, il y a prés de sept
ans, j'ai signalé les bons résultats que I'on peut obtenir du
nitrite ’amyle. Seulement, cetle médication ne s’est pas géné-
ralisée, et cela surtout pour les deux raisons que voici : d’abord,
a cause des effets fugaces du médicament, puis de la ,Lolerance

“

de I’é6conomie, qui, s’habituant & ces effets de dilatation vascu-

laire, fait disparaitre I'action thérapeutique de ce médicament.
Aussi ai-je substitué depuis la trinitrine au nitrite d’amyle, la
trinitrine ayant tous les avantages du nitrite d’amyle sans en
avoir les inconvénients.

La trinitrine a été découverte, en 1847, par Sobrero, et elle a
été appliquée i l'industrie par un ingénieur suédois, Nobel,
en 4864, sous le nom de dynamite, et vous connaissez tous I'im-
portance qu'ont prise ces applications industrielles. On lui
donne aussi le nom de nitro-glycérine, car, en effet, la trini-
trine peut étre considérée comme une glycérine, dans laquelle
3 atomes d’hydrogéne sont remplacés par 3 atomes d’acide hypoa-
zotique. Enfin, les homéopathes ont utilisé la méme substance
sous le nom de glonoine ou glonoin.

Au point de vae pharmaceutique, vous ne devez vous servir
quedela solution alcoolique au centiémede trinitrine dans la pro-
portion de 10 gouttes de cette solution dans 100 grammes d’eau,
et vous faites prendre une cuillerée 3 bouche le matin, & midi
et le soir, de ce mélange; vous pouvez donc formuler ainsi votre
solution :

Solution alcoolique de trinitrine au cenlieme. xxx gouttes,
Bale.siioeeeseseoesesececee ssosseeareeces 300 grammes.

Une cuillerée & bouche le matin, 4 midi et le soir.
Vous pourrez aussi vous servir de la voie hypodermlque vous
prescrivez alors la solution suivante : '

Solution alcoolique de trinitrine au centidme. xxx gouttes,
Eau distillée de laurier-cerise..eeeeveceeeese 10 grammes.

La seringue contient 3 gouttes de solution de trinitrine.

Lorsqu’on étudie I’action physiologique de ce corps, on voit
que les expérimentateurs ont émis, au point de vue de ses effets
toxiques, les opinions les plus opposées, et, tandis que Bruel en
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fait un poison des plus énergiques, nous voyons, au contraire,
Vulpian soutenir que son action est presque nulle chez les
animaux. Dans des expériences que j'al reprises de nouveau
avec le docteur Marieux (1), qui a fait sur ce sujet une ex?el—
lente thése, nous avons su le pourquoi de cette diﬁ'érenc.e, c e‘st
qu’en effet, tandis que la trinitrine parait avoir une action tres
énergique chez I'homme, ses effets physiologiques sont a peine
appréciables chez les animaux, le chien et le lapin; de telle §orte
que, tandis que 10 gouttes de solution alcoolique au centiéme
déterminent chez I’homme des phénoménes toxiques, on peut
introduire chez le chien 12 grammes de cette solution et chez
le lapin 28,50, sans produire de phénoménes appréciables. Ceci
vous montre une des difficultés de la thérapeutique expérimen-
tale et combien il faut de prudence pour conclure des expé-
riences chez les animaux aux mémes effets chez ’homme.

Lors donc que I'on introduit sous la peau de l’homme 3 &
4 gouttes de trinitrine, on constate au bout de quelques instants de
la congestion de la face, la peau devient plus chaude et se couvre
de sueur, les yeux s’injectent; I'individu a de la céphalalgie, des
bourdonnements d’oreille ; il lui semble, comme il dit, que son
crane se dilate et est prét a éclater; les battements du cceur de-
viennent plus actifs. Ces effets ne sont pas seulement localisés &
la périphérie, on peut constater aussi, gracea 'ophthalmoscope,
qu’ils se produisent aussi dans les parlies profondes de la circu-
lation encéphalique. Ce sont, vous le voyez, les mémes phéno-
menes que ceux que détermine le nitrite d’amyle, avec cette dif-
férence que les effets en sont beaucoup plus prolongés. ]

C’est aux homéopathes que nous devons la premiére applica-
tion de la trinitrine, et en 1848, & peine venait-elle d’atre décou-
verte, que Hering (de Philadelphie) conseille ce médicament en
solution homéopathique contre certaines affections cérébrales,

‘et, fidele & ses principes, il le prescrit surtout dans les cas de

congestion et d’apoplexie cérébrales ; Dudgeon, en 1853, adopte la
méme conduite; en 1858, Tield propose la trinitrine contre cer-
taines névroses telles que I'épilepsie; Murrey, en 1879, fait la
premiére application de ce médicament aux angines de poitrine ;
et enfin, Mayo Robson, en 1880, la conseille contre I'albumi-
nurie. En France, ce n’est que depuis le travail de Huchard,

(1) Louis Marieux, Recherches sur la triritrine (Thése de Paris, 1883),
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7
en 1880, que nous sommes fixés définitivement sur les applica-
tions thérapeutiques de la trinitrine, et il nous montre que le
summum d’action thérapeutique de la trinitrine était dans son
application 2 la cure de I'angine.

La trinitrine n’est pas seulement applicable au traitement des
angines, maisaussi  toutes les affectionsde I'aorte, rétrécissement
et insuffisance, dans lesquelles nous observons de I'ischémie cé-
rébrale; et chez les individus atteints de pareilles affections du
ceur, ol1 vous observerez des vertiges, des lipothymies, des syn-
copes, ou tous autres troubles dépendant de cette anémie céré-
brale, vous pourrez encore user avec succés du méme médica-
ment. 11 y a plus, en dehors méme des maladies du cceur, dans
la chlorose trés intense, dans les névralgies de cause anémique,
chez certains hypochondriaques, ot les troubles vaso-moteurs
intestinaux, par leur exagération, ameénent une véritable anémie
cérébrale, vous pourrez encore user de la trimtrine.

Deux nouveaux médicaments, I'adonidine et la spartéine,
viennent, dans ces derniers temps, d’augmenter le groupe des
médicaments cardiaques.

L’adonidine a été retirée d’une renonculacée : 1’Adonis ver-
nalis, par Vincenzo Gervello, en 1882. L’Adonis avait été appli-
quée, dés 1879, par Bubnow, assistant du professeur Botkin, de
Saint-Pétershourg, au traitement des maladies du ceeur, et ses
expériences avaient été reproduites, en France, par Lesage et
Mordagne et par Huchard et Eloy, et, cette année, en 1884,
vous avez pu voir les résultats que nous avons obtenus avec ce
médicament qui nous avait été donné par notre collégue et ami,
le docteur Huchard. Depuis, le docteur Desplats et son éléve le
docteur Durand ont consacré a I'étude de ce glucoside un impor-
tant travail. G’est grace a tous ces travaux que je puis aujour-
d’hui vous résumer I'histoire de ce tonique du ceeur (1).

(1) Voir et comparer : A, Durand, Etude sur laction comparde des
médicaments cardiaques (digitale, caféine, convallaria, adonidine). Thise
de Paris, 1885, et Bull.de thérap., t. CX, 30 janvier 1886, p. 65. —
Espina, Riv. de med. y cir, pract., Madrid, 1884.— Bubnow, St-Pefers-
burger Medic. Woch., 1879, 1880 et 1882. — Ueber die physiologische und

therapeutischie Wirkung der Adonis vernalis (Deuts. Arch. f. Klin. Med., ‘

Band XXXIII, Heft, p. 262, 1583). — Vincenzo Cervello, Arch. italiennes
de biologie, 1882. — Jehan Mordagne, Etude sur I'Adunis vernalis (bota-
nique, chimie, physiologie, pharmacologie). Paris, 1885, — Huchard,
De U Adonis vernalis (Bull. de la Soc. de thérap., 8 décembre 1885).

De l'adonis
et de
1'adonidine.:
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L'adonidine, qui résume toutes les propriétés de I’Aa.’O”(;f'o
doit &tre aujourd’hui seule employée ; vous ne devrez J’arpals s;
passer la dose de 20 milligrammes, car, au d(‘tli:l, ce Ifle(.h(;ams‘zs
produit des vomissements et des troubles gastriques tres inten t..
Vous donnerez donc par jour une ou deux pilules de un ce;l 11-
gramme et vous obtiendrez alors, surtout en p{‘olcfn gean 1e
médicament, un réel effet tonique du cceur, c’est-a-dire que, la
tension artérielle augmentant, les battements d1.1 ceeur se régu-
larisent, le pouls diminue de fréquence et la .dl.urese s’accroit.
Ce médicament a donc la méme action que la digitale; seulement
a 'inverse de cette derniére, elle ne parait pas s'accumuler dans
Péconomie. .

La spartéine est retirée, elle, d’'un genét, le ge.nf‘at a balai
(Spartium scoparium) ; c’est un alcaloide dont on ut111§e surtout
le sulfate. Ce sulfate de spartéine s’administre par centlgramme.s
et vous pouvez ainsi en donner par jour 10 centigrammes, Sf)lt
sous forme de pilules, soit sous forme de sirop. Houdé (1), qui a
étudié tout particulierement la pharmacologie de la spartéine,
propose la formule suivante :

Sulfate de spartéine......o.evveveecnes. 08,30
Sirop d’écorces d'oranges amares........ 300 grammes.

Une cuillerée a bouche de ce sirop renferme 2 centigrammes
de principe actif.

C’est Laborde. (2) qui le premier a fait connaitre 1'action to-
nique de la spartéine sur le ceur, et Germain Sée en a montré
les applications thérapeutiques. La spartéine parait étre surtout
un régulateur des battements du cceur. Son introduction est
encore trop nouvelle pour que nous puissions savoir quel rang
elle doit occuper parmi les toniques du ceeur, mais je tenais ce-
pendant & vous signaler ces premiers essais.

A tous ces toniques du cceur est venu s’y joindre une subs-
tance qui rivalise avec la digitale et qui lui est quelquefois méme
supérieure, c’est le strophantus.

Etudié d’abord au point de vue physiologique comme poison
curarisant par Polaillon et Carville, par Tyriakan, c’est 3 Fraser

(1} Houdé, De la spartéine (Bull. de thérap., t. CIX, 1885, p. 510).

{2) Laborde, De laction toxique et physiologique de la spartéine (Soc.
de biol., 1885). Germain Sée, le Sulfate de spartéine, un nouveau medi-
cament du ceur (Comptes rendus de UAcadémie des sciences, 1885).
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que 1’on doit son introduction dans la thérapeutique comme to-
nique du ceeur, et les assertions du professeur d’Edimbourg ont
6té confirmées, depuis, par la plupart des expérimentateurs.
Bucquoy en particulier a fait & cette occasion une trés intéres-
sante communication a ’Académie de médecine, et moi-méme
j'ai 6té un des premiers & expérimenter celte subtance. Le stro-
phantus appartient, comme vous le savez, aux apocynies, et c’est
grace aux recherches de R. Blondel que 1’on est fixé sur les di-
verses espéces botaniques qui fournissent ce médicament. C’est
le strophantus hispidus que I'on utilise, et cela sous forme de
teintures ou d'extraits. Les teintures sont & titre variable, Les
uns, comme Fraser, d’autres, comme Pins, préconisent celles au
dixitme. Moi je préféere la teinture de la pharmacopée fran-
caise, c'est-a-dire celle au cinquiéme, et j’'administre 5 gouttes
de cette teinture matin et soir. Bucquoy préfere I'extrait de
strophantus et il administre 4 granules de 1 milligramme dans
les vingt-quatre heures.

Quant & la strophantine, il est démontré aujourd’hui, & la
suite des travaux de E. Hardy, de Certillon et d’Arnauld, qu'il
existe deux espéces de strophantine. Mais la strophantine pure
a une extréme activité et ne peut étre administrée qu'a la dose
de 1 dixiéme de milligramme; c'est ce qui explique la diffi-
c}llté de faire entrer cette strophantine cristallisée dans 4a pra-
tique.

Le grand avantage du strophantus, c’est que c’est un médi-
cament qui agit rapidement et qui ne s’accumule pas, de sorte
que, pendant des mois et des années, on peut en faire usage sans
inconvénient. Il agit promptement, et ses effets diurétiques se
fqnt sentir dans les premieres vingt-quatre heures de son admi-
ms?ration. Je ne saurais trop vous recommander ce merveilleux
tomque qui est appelé & vous rendre des services signalés.

A ces médicaments, il faudrait joindre encore I'iodure de
potassium. Etudiés par Aubert et Dehn (1), par Huchard et
Eloy (‘2?; enfin, par G. Sée et Lapicque (3), les iodures auraient
une action trés nette sur la pression artérielle. Ces auteurs se-
ralent tous d’accord pour admettre que surtout liodure de

(1) Aubert et Dehn, PAluger’s Archiv, IX, s. 115,

(2) Eloy, Dictionnaire encyclopédique de médecine, art, 10DE, p. 324, —
Huchard, Traité des maladies du ceur, p. 297.

(3) Sée et Lapicque, Semaine médic.ule, 18¢9, p. 381.

L] ‘o
»
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potassium augmenterait cette pression, Aprés une premiére
phase d’augmentation de pression due a I’action de la potasse,
il se produirait une action de dépression qui serait due & I'ode.
Mais, tandis qu’Huchard et Eloy vantent Iiodure de sodium,
G. Sée et Lapicque considérent cet iodure comme ayant une
action moins active,

Dans de récentes recherches expérimentales faites par Pré-
vost et Binet (1), ces auteurs ont montré que Iiodure de po-
tassium ne pourrait augmenter la tension artérielle que par
I'injection intra-veineuse. Quoi qu'il en soit, au_point de vue cli-
nique, Paction des iodures est bien évidente ; et, dans les affec-
tions artérielles (endartérite, artério-sclérose, aortite, anévrisme
de P’aorte), les iodures nous rendent d'incontestables services.

(1) Prévost et Binet, Action de liode et des iodures sur lg pression
artérielle (Revue médicale de la Suisse romande, aofit 1890, no 8).
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DES NOUVELLES MEDICATIONS STOMACALES.

MESSIEURS,

Il n’est pas de partie de la pathologie qui ait été plus profon-
dément modifiéc par la thérapeutique que celle qui a trait aux
maladies de 'estomac, et je désire insister ici surtout sur les
trois points qui me paraissent les plus importants et qui ont, &
mon avis, révolutionné la cure des affections stomacales; ce sont
intervention chirurgicale, le lavage et le gavage, et enfin I'in-
troduction des poudres de viande dans I'alimentation.

Enhardie par les succés que donnait la méthode antiseptique
dans les opérations pratiquées sur T'abdomen, la chirurgie a
songé a intervenir activement dans les affections de Pestomac, et
successivement elle a proposé la gastrotomie, la gastrostomie et
la gastrectomie.

Je ne puis ici vous faire une histoire compléte de ces trois
opérations, aussi ne vous en signalerai-je que les principales
indications.

La gastrotomie consiste, comme vous le savez, & ouvrir I'es=
tomac, et cette opération a été surtout faite dans ces derniers
temps pour retirer du ventricule les corps étrangers'qui y étaient
contenus, et vous connaissez 4 cet égard les curieuses observa-
tions de Labbé et de Felizet. On a aussi proposé dans ces der-
niers temps de pratiquer cette opération pour pénétrer dans I'es-
tomac et atteindre le pylore que l'on dilaterait avec les doigts
afin de vaincre soit les rétrécissements fibreux de cet organe, soit
les brides cicatricielles qui peuvent Iatteindre. Gette dilatation
digitale n’a jamais été pratiquée en France, et la plus sérieuse
objection qu'on puisse faire & cette dilatation, c’est la difficulté
de poser un diagnostic précis dans ces cas.

De
Yintervention
chirurgicale.

Gastrotomie.
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C’est la méme objection que I'on peut adresser a la gastrec<
tomie appliquée a la cure des affections de I'estomac et aux diffi-
cultés d’une opération qui consiste & enlever une portion de
Pestomac et a constituer ainsi un nouveau pylore, il faut joindre
celles, non moins grandes, de poser un diagnostic prégls.. Car nous
nous trouvons pour 'immense majorité des cas dans I'impossibi-
lité de fixer d’'une maniére précise les limites de la tumeur que
I'on veut réséquer et de savoir s'il n’existe pas de tumeurs ana-
logues dans d’autres points de I'abdomen. Aussi la gastrgcto.mle,-_'
pratiquée pour la premiére fois par Péan et répétée depuis si .fré-
quemment en Allemagne,n’a-t-elle donné, a de rares exceptions
pres, dans 'immense majorité des cas, que des insu‘ccésn,f et
parait-elle aujourd’hui étre complétement abandonnée. '

La gastrostomie, cest-i-dire I'établissement d’une ouverture
permanente dans les parois de I'estomac, est une opération beau-
coup plus logique et qui a fourni, au contraire, de nombreux
succes. Cette gastrostomie peut étre pratiquée, et cela d’une fagon
différente dans deux cas, lorsqu'il existe un rétrécissement de
I'cesophage et du cardia ou bien lorsqu’il existe un obstacle au
pylore. '

Dans les rétrécissements de I'esophage et lorsque ce conduit
devient imperméable, la gastrostomie s’impose, et 'on comprend
que Pon puisse ainsi entretenir la vie par une fistule stomacale ;
la curieuse observation du professeur Verneuil sur Marcelin nous
montre tous les bénéfices de cette gastrostomie et si, dans les
rétrécissements fibreux, elle ne nous donne pas toujours d’aussi
bons résultats, c’est qu'on tarde trop pour intervenir, et le malade,
épuisé par une abstinence prolongée, ne peut résister & un trau-
matisme chirurgical.

Je crois cette opération parfaitement indiquée dans les cas
de cancer du cardia et de I'esophage. Il est, en effet, des
affections cancéreuses qui deviennent graves non pas par
Pétendue de leur lésion, mais parce qu’elles opposent un
obstacle insurmontable au fonctionnement régulier d’organes
indispensables & la vie. Un cancer de tres faible étendue situé
au pylore ou au cardia améne la mort par abstinence, et I'on
comprend que 'on pourrait, en créant de nouvelles voies, pro-
longer pendant quelques années la vie des patients.

Lorsque I'obstacle siége au pylore, I'intervention chirurgicale
est toute différente, et la gastrostomie consiste a établir une nou-
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velle communication del’estomac, non plus au dehors, mais bien
avecune anse intestinale. Déja Surmay (de Ham) avait proposé
de pratiquer une houche au duodénum, et il avait fait cette opé-
ration dans mon service chez une jeune femme de vingt-quatre
ans atteinte de.cancer du pylore. L'opération proposée par Bill-
roth me pargit constituer un progrés notable sur la précé-
dente. -

. Cette opération consiste & adosser une anse intestinale la plus
proche possible du duodénum a la paroi de I’estomac et & établir
ensuite une communication entre ces deux cavités, constituant
ainsi un véritable anus contre nature entre I'estomac et I'in-
testin. Cette opération permet, en effet, tout en créant un nou-
veau pylore, de ne point perdre la sécrétion, si 1mportante pour
la digestion, de la hile et du suc pancréatique qui continue & se
faire par le bout supérieur de I'intestin.

C’est cette opération que I'on devra pratiquer toutes les fois
qu'il existe un obstacle pylorique & peu prés complet, et, pour ma

part, j’ai vivement regretté, dans deux cas ol j’avais diagnostiqué

un rétrécissement non cancéreux du pylore, que 'opération n’efit
pu étre faite, I'autopsie m’ayant révélé la véracité de mon
diagnostic. Je crois de plus que, dans certaines formes de cancer
du pylore sans symptéme cachectique, gette opération peut’ se
proposer, car, laissant intacte la tumeur, elle n’entraine pas les
désordres graves de la gastrectomie. Malheureusement, comme
dans le rétrécissement de 1'eesophage, nous ne proposons cette
opération qu’aux périodes ultimes de la maladie, et lorsque le
malade ne peut résister aux suites d’'une pareille opération.

Le lavage de I'estomac a provoqué encore plus activement
que ne I'avait fait I'intervention chirurgicale une révolution dans
la cure des affections stomacales, et je tiens d’autant plus & re-
venir sur ce point particulier que, dans la premidre édition de
mes Legons de clzmque therapeutzque j’ai repoussé cette nou-
velle pratique therapeuthue. Depuis, ]e suis devenu un des plus
chauds partisans de cette méthode, et je reste aujourdhui con-
vaincu qu’il n’est pas d’agent thérapeutique plus actif, pour le
traitement de certaines formes des affections stomacales, et vous
pouvez voir chaque jour dans mon service les résultats souvent
merveilleux que nous en obtenons,

Quelques médecins, et, en particulier, le docteur Armangué

(de Barcelone), ont soutenu que cette conversion avait été le
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résultat de la découverte du éiphon stomacal par.un ,d.e nos
compatriotes, le doctedr Fauché, et que je faisais, en agissant
ainsi, un simple acte de patriotisme. Le patriotisme est une
belle chose, mais ce serait mal le comprendre que de le plf:lcer
dans des limites assez étroites pour repousser de la thérapeuthl,le
tout ce qui nous vient de I'étranger et, quoique, comme nous 1,»3
montré le docteur Armangué lui-méme, dés 1832, un médecin
frangais, Blatin, ait proposé le lavage de I'estomac pour-la cure
de la gastrite chronique, ce n’en est pas moins a Kussn:nau]a en
1867, que ’on doit la véritable découverte de la pratique du
lavage dont il nous a fixé avec soin les indications et contre-
indications.

Le siphon stomacal nous a rendu cette pratique courante. On
a bien soutenu que, depuis 1829, Arnolt employait un tube mou
et appliquait la théorie du siphon pour emplir et vider I'estomac,
mais c’est & Oser (de Vienne) et & Fauché (de Paris) que I'on doit
la véritable découverte du siphonnage, et ¢’est depuis la commu-
nication de ce dernier a ’Académie de médecine en 1879 et sa
thése en 1881 qu'en France nous avons généralisé la méthode
de Kussmaul.

Je n’ai pas & vous décrire ici ce siphon stomacal que vous
connaissez tous. Je vous signalerai seulement 1'heureux perfec-
tionnement que lui ont fait subir Debove et Galante en donnant
a la partie qui pénétre dans ’estomac plus de rigidité tout en lui
gardant sa souplesse,

Je vous conseille de toujours commencer vos tentatives de
lavage avec le tube Debove, tube dont I'introduction est des plus
faciles, puisque, sans le secours du malade, vous pouvez, par des
poussées successives, faire descendre ce tube dans I’estomac. Puis
lorsque I'@sophage et I'estomac se sont habitués 4 la présence de
ce corps étranger, vous pourrez vous servir du siphon ordi-
naire, qui demande, lui, pour étre introduit, des efforts de déglu-
tition de la part du malade. § v

Vous aurez grand soin, pour les premiéres tentatives que vous
fevez du la.va.ge de I'estomac, d’anesthésier I'isthme du gosier de
fagon & diminuer les réflexes que provoque [l'introduction du
tube.

L? découverte d’'un précieux anesthésique, le chlorhydrate de
cocaine, nous permet aujourd’hui de supprimer presque com-
pléetement les phénoménes réflexes, et ¥l nous suffit pour cela de
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badigeo‘nner le pharynx avec une solutlon au cmquantléme de
ce médicament.

Enfin, n’oubliez pas que, dans Iintroduction de ce tube, la sen-
sation la plus péniblé pour le malade est celle qui résulte de la
géne respxratmre aussi recommandez bien au patient de res-
pirer aussi largemenf que possible.

Je n’ai- pas ici a vous décrire minutieusement la manceuvre
de ce'tube, vous la connaissez tous. Vous remplissez votre
.entonnoir du liquide destiné au lavage, puis vous élevez I'enton-
noir, et vous ne 1’abaissez que lorsque le liquide tend & dispa-
raitre. Souvent des particules étrangéres bouchent I'orifice du
siphon; pour les faire sortir, vous pouvez user de deux moyens,
soit de faire tousser le malade, ce qui active l'issue du liquide,
soit d’amorcer de nouveau le siphon en y versant une certaine
quantité d’eau, et je passe maintenant aux différents liquides
que vous pourrez employer pour pratiquer ce lavage ou ces pan-
sements de la muqueuse stomacale.

Pour les lavages simples, on se sert soit d’eau bicarbonatée solutions
sodique, soit d’eau sulfatée sodique. Dans le plus grand nombre “‘“‘i&‘?ﬁ;&”‘“
des cas, c’est d’eau artificiellement chargée de 3 grammes de
bicarbonate de soude par litre que I'on emploie. Les Allemands
préferent quelquefois le sulfate de soude, et vous pourrez user
d’une solution de 6 grammes de sulfate de soude par litre d’eau
dans'les cas ol une constipation trés opinidtre vient compliquer
Paffection stomacale. On peut aussi utiliser les eaux naturelles,
et nous voyons 4 Vichy et & Chétel-Guyon, par exemple, les mé-
decins se servir de I'eau des différentes sources thermales pour
les introduire directement dans I'estomac.

Lorsque les liquides qui séjournent dans l'estomac y subis-
sent une fermentation qui leur donne une odeur nauséabende,
vous pouvez interverir avec des solutions antifermentescibles,

Andeer, qui a introduit la résorcine dans la thérapeutique,
a proposé de faire dans ces cas des lavages avec des solutions
& 1 pour 100 de cette résorcine, et j'ai moi-méme souvent
pratiqué cette méthode, qui a bien des ‘avantages, mais quel-
ques inconvénients, et, parmi ces derniers, de permettre
Iabsorption du liquide lorsque 'issue n’en est pas complite,
absorp'uon qui ne laisse pas d’étre, souvent dangereuse. Aussi
je préfére de beaucoup a la résorcine P'acide borique, et je fais
alors des lavages avec une solution 1 pour 100 d’acide borique,
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liquides de I'esto-

lution qui désinfecte parfaitement bien les
> ; - ent. Vous

mac et qui peut étre absorbée sans aucun in'convén.l
pourrez encore utiliser dans ces cas de dyspepsie putride la pou-
dre de charbon de Belloc, et vous ferez alors un lavage avec de
I'eau contenant de deux & quatre cuillerées & bouche de poudre
de charbon.

Lorsque les matiéres rendues contiennen ;
tité de sang digéré, comme cela arrive dans les gastrites
ulcéreuses, on peut pratiquer les lavages avec une SOlut'lon
d’une cuillerée a bouche de perchlorure de fer dans un litre
d’eau.

Enfin, quand il existe des douleurs trés vives dans [esto-
mac, vous pouvez employer avec avantage dans vos lavages
deux ordres de moyens : les solutions de bismuth et I'eau
chloroformée.

Les solutions de bismuth que j’ai décrites sous le nom
de lait de bismuth consistent & maintenir en suspension dans
500 grammes d’eau deux cuillerées & bouche de sous-nitrate de
bismuth et d’introduire ainsi ce mélange par le tube de Fauché.
Mais, au lieu de le retirer immédiatement, vous attendrez trois
a quatre minutes, de maniére que le sous-nitrate de bismuth
se dépose sur la muqueuse stomacale, puis vous amorcez de
nouveau le siphon, et vous retirez I’excédent de la solution,

L’eau chloroformée est un nouvel agent médicamenteux, que
nous devons & Regnault et & Laségue. Rien de plus simple que
la préparation de cette eau chloroformée ; vous prenez un bal-
lon de la contenance d’un litre, vous le remplissez aux trois
quarts d’eau, vous ajoutez une quantité indéterminée de chloro-
forme, et vous agitez plusieurs fois le tout, puis vous décantez
avec soin, de maniére & retirer tout le chloroforme qui s’est dé-
posé; la solution qui reste el qui conserve une forte odeur de
chloroforme s’appelle eau chloroformée saturée, et, pour vous
en servir pour les usages médicinaux, vous la coupez par moitié
avec de I'eau, de maniére a constituer le mélange suivant :

t une certaine quan-

Eau chloroformée saturée......... 150 grammes.
Eall........-..u..-o...........- 150 el

Vous faites prendre au malade une cuillerée  bouche, le ma-
tin, & midi et le soir, de ce mélange. D’ailleurs, comme I'a bien
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montré notre ]eune collegue dans les hépitaux, de Beurmann,
nous pouvons varier A I'infini un pareil mélange et faire ainsi
des solutions que vous pourrez formuler de la fagon suivante :

Eau chloroformée saturée......... 150 grammes.
Eau de fleurs d’eranger.....cecee 50 —
Eau deti“eul......-.o..-........ 100 -

Ou bien encore :

Eau saturée chloroformée........ 150 grammes.
Eau de menthe...coveveecsnnocen 30 —
Eau--.-..o.'.c....o.uo--oouo.o. 120 =

Dans les cas de gastra]gle et de douleurs vives de I'estomac,
cette eau chloroformée, ainsi préparée, méme en dehors du la-
vage, peut donner d’excellents résultats. Vous pouvez aussi vous
en servir pour le lavage soit dans les cas de douleurs vives, soit
dans les cas d'intolérance trop grande du ventricule, et vous
employez alors deux cuillerées 4 bouche d’eau chloroformée satu-
rée dans un litre d’eau. Cette eau chloroformée est calmante
et antifermentescible. Mais ces deux propriétés sont encore plus
accusées dans la solution que j'ai dénommée eau sulfo-carbonée. Eau
Cette eau a pour hase le sulfure de carhone et renferme en dis- ™™
solution 2 grammes de ce corps. Je reviendrai a propos de 'an-
tisepsie intestinale sur ’action physiologique et toxique de cette
eau sulfo-carbonée, sur laquelle le docteur Sapelier a fait des
recherches d’un haut intérét. Je me contenterai de vous dire
que cette eau sulfo-carbonée n’est point toxique et que vous
pouvez la donner & dose considérable, jusqu'a 500 grammes par
jour, sans produire d’effet nuisible. M. Ckiandy-Bey (1) a d’ail-
leurssignalé a I’Académie des sciences le haul. pouvoir antiputride
du sulfure de carbone.

Cette eau sulfo-carbonée se prépare comme l’eau chloro-
formée en agitant de 'eau avec du sulfure de carbone. Voici
comment vous devez la formuler :

Sulfure de carbone puPss.v.es.s... 25 grammes.
Ea.ll......................-....... 500 —
Essence deanenthe...,............ 50 gouttes.

A placer dans un vase de 700 centlmetres cubes. Agiter et

(1) Ckiandy-Bey, De Vaction antsputmd'e du sulfure de carbone (Comptes
rendus de U Académie des sciences, septembre 1884),
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laisser déposer. Avoir soin de renouveler l'eau a mesure que
'on en puise. i

Cette eau a une légére odeur de choux fermentés qui se
rapproche quelquefois de celle du chloroforme ; elle renferme
prés de 2 grammes par litre de sulfure de carl.)one. Nous la
donnons coupée & moitié avec de l'eau ou, ce qui vaut miQux;
coupée dans un demi-verre de lait ou d’eau rougie. Ce mélange
n'a aucun godit ni aucune odeur désagréable, et nous donnons
ainsi de six & dix cuillerées 4 bouche de cette eau sulfo-car-
bonée. Cette eau calme les douleurs de I'estomac et arréte
surtout les fermentations putrides, c’est un merveilleux agent
de 1a médication antiseptique intestinale; aussi, I'appliquons-
nous non seulement au traitement de la dilatation de l’estomac,
mais encore & la cure de la fitvre typhoide. Nous reviendrons,
d’ailleurs, sur ce point dans une prochaine conférence a propos
des neuvelles médications antiseptiques intestinales.

Vous pourrez aussi user de cette eau sulfo-carbonée dans le
lavage de I'estomac et vous servir d’une solution au tiers d’eau
sulfo-carbonée et d’eau pour pratiquer ce lavage, et cela surtout
dans les cas olt vous aurez affaire & des cas de dyspepsies pu-
trides accompagnées de gastralgie.

Vous connaissez déja le manuel opératoire pour pratiquer le
lavage ; vous connaissez aussi les liquides qui peuvent vous ser-
vir A pratiquer ces lavages et ces pansements ; il me reste mainte-
nant & vous indiquer la température et la quantité des liquides
a employer et ’heure des lavages.

Quantité Je me servais habituellement de liquide & la température am-
ettemperature | iante ; cette pralique a certains inconvénients, surtout en hiver,
et c’est ainsi que nous avons vu, dans notre service, une pneu-

monie résultant de Uintroduction d’une trop grande quantité

d’eau froide dans I’estomac ; je crois done que, sauf dans les cas
spéciaux, il fautse servir d’eau dégourdie, surtout sil’on doitin-
troduireune trés grande quantité de liquide dans’estomac. Quant

a cette quantité, elle est des plus variables, et vous devez, autant

que possible, prolonger le lavage jusqu’a ce que I'eau qui sort du

tube soit & peu prés claire ; d’ailleurs, & cet égard, ily a des dif-

férences suivant les estomacs, et tandis que les uns peuvent
supporter de grandes quantités d’eau, d’autres, au contraire, vo-

missent lorsque la quantité d’eau introduite dépasse un chiffre
quelquefois trés minime.
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Vous devez toujours pratiquer le lavage a jeun, et I’heure qui me
parait le plus favorable est le matin, au lever; cependant Leube
soutientque 'onpeut aussi pratiquer le lavage vers cinq heures du
soir. Le plus souvent, le lavage pratiqué une fois par jour suffit,
et cen’est que tout exceptionnellement que vous y recourrez deux
fois par jour. D’ailleurs, I'abus de ces lavages n’est pas sansin-
convénient : il fatigue les malades, empéchela peptonisation des
aliments, et quelquefois méme il est le point de départ de con-
tractures qui ont pris, dans un cas que j’ai été & méme d’obser-
ver, ’an dernier, & I'hépital Saint-Antoine, un caractére de gra-
vité tel que la malade a succombé(1). Jusqu'ici je ne vous ai parlé
que du siphon, et, avant d’aborder I'étude des indications et
contre-indications de cette méthode, je dois vous dire quelques
mots des autresinstruments mis en usage.

La pompe stomacale a été employée par Kussmaul, j'en ai
moi-méme fait grand usage, et mon éléve le docteur Lafage, de
Neuilly, a consigné, dans sa thése, un grand nombre d’obser-
vations olt la pompe stomacale était intervenue. Mais, depuis,
j’ai abandonné de plus en plus la pompe, et je crois que, dans la
grande majorité des cas, le siphon suffit. Cependant, je vous pré-
sente la sonde & double courant d’Audhoui, et j’appelle votre
attention sur un nouvel appareil de M. Boisseau du Rocher, qui,
basé sur le méme principe que la sonde & double courant, a pour
but d’établir un courant dans I'intérieur du ventricule stomacal.
Je ne sache pas que ces appareils aient été souvent employés, et,
pour ma part, je n'y ai jamais eu recours.

Dans quels cas doit-on pratiquer le lavage de I'estomac? Il y a

De
la pompe
stomacale.

Indications
du lavage

une indication formelle & ces lavages toutes les fois que ’estomac ge r'estomae,

est dilaté, quelle que soit, d’ailleurs, la cause de cette dilatation.

Vous savez que la dilatation du ventricule dépend surtout de’ p,

trois causes : d’'un obstacle mécanique du cété du pylore, qu'il
s’agisse de cancer ou de bride cicatricielle ; ou bien d’une inflam-
mation des parois de I'estomac, qui, en atteignant la couche mus-
culaire, la paralyse, et c'est ce que nous observons presque tou-
jours & la suite de la gastrite prolongée des buveurs; ou bien
encore sous I'influence d’une paralysie dont le mécanisme nous

(1) Dujardin-Beaumetz et OELtinger, Note sur un cas de dilatation de
Vestomac compliquée de tétanie généralisée. (Sociétd médicale des hépi-
taur, 26 octobre 1883.)

la dilatation
de I'estomac.
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échappe et que I'on voit le plus souvent se produire chez les né-
vropathes. Vous savez aussi quel réle pathogénique important le
professeur Bouchard a fait jouer & cette dilatation de I'estomac;
qu'il considére comme la cause initiale d’un grand nombre
d’affections secondaires.

Dans tous ces cas, le lavage de I’estomac vous donnera des
résultats durables et permanents, lorsqu’il n’y aura pas de
lésions incurables, et des résultats momentanés et passagers,
lorsque vous aurez affaire & des lésions incurables. En débar-
rassant l'estomac des liquides qui y séjournent, en s’oppo-
sant aux fermentations putrides que détermine ce séjour pro-
longé, fermentations putrides qui jouent, comme je vous le mon-
trerai dans une prochaine legon, un réle si considérable dans les
accidents que le professeur Bouchard a décrits sous le nom de
slercorémie ; en stimulant la contraction des fibres musculaires
et, enfin, en permettant de panser la muqueuse de I'estomac,
le lavage vous donnera des résultats inespérés. »
- On a longuement discuté pour savoir si I'on devait pratiquer
ces lavages dans les cas d’ulcéres de I'estomac. Ici, il nous faut
distinguer deux cas : lorsqu'il s’agit de simples érosions de la
muqueuse qui aménent une coloration noiratre des vomissements,
comme cela se voit si fréquemment dans la gastrite des buveurs,
le lavage est indiqué; lorsqu’il s’agit, au contraire, d’ulcére sto-
macal,de 'ulcus rotundum de Cruveilhier, amenant des hématé-
méses considérables, vous ne devez intervenir par des lavages que
lorsque vous étes certains que toute crainte d’hémorrhagiea cessé.
On a vu, en effet, quelquefois des hémorrhagies graves se pro-
duire & la suite de lavages intempestifs faits chez des malades
atteints d’ulcere de I'estomac.

Du gavage.  Liintroduction du tube stomacal aura aussi une autre consé-
quence, c’est de vous permettre de pratiquer le gavage. Vous
savez que J’ai donné le nom de gavage A cette pratique instituée
par Debove et qui consiste & introduire dans I'estomac des mé-
langes nutritifs. Ces mélanges nutritifs ont pour base la poudre
de viande, et je désire terminer cette legon en vous disant
quelques mots sur la préparation de ces poudres de viande.

Des poudres Clest é,'Del?ove que la théraPeutigue fif)it Pintroduction des
poudres de viande que l'on avait déja utilisées dans les annédes
précédentes, dans la campagne de Crimée par exemple, et que
notre grand ministre Louvois a, 'un des premiers, mises en
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pratique, comme I'a montré M. Kirn, dans la rema«rq';’lahle
étude qu'il vient de faire paraitre dans les Archives des sciences
militaires, sur l'alimentation du soldat. Depuis la premiére
communication de notre collégue a la Société des hépitaux,
en 1882, la fabrication des poudres de viande a pris une telle
importance qu'aujourd’hui,  Paris, elle dépasse 300 kilogrammes
par jour, o

Les procédés industriels varient selon les fabricants, mais ils
se résument a dessécher de la viande soit de cheval, soit de beeuf,
4 une température au-dessous de 100 degrés, puis & réduire cette
viande desséchée en poudre impalpable.

Dans un travail comparatif fort intéressant sur les diverses
poudres de viande, Yvon nous a montré que, presque toutes,
elles renfermaient une égale quantité d’azote utile correspon-

dant & 13 ou 14 pour 100. - ST

" Pour enlever & ces poudres de viande 1'odeur spéciale qu’elles
possédent et qui devient de plus en plus forte, & mesure que ces
substances s’alterent, on a employé divers procédés. Rousseau
“leur fait subir un lavage avec I'alcool qui, en les débarrassant
des substances grasses qu’elles renferment, retardent. leur putré-
faction. Yvon se sert d’un autre procédé; il fait subir d’abord a
la viande une légére cuisson, et il a démontré que cette cuisson
n’enlevait rien des propriétés nutritives de la viande.- C’est 13 un
procédé analogue a celui que Tanret a recommandé pour fabri-
quer la poudre de viande chez soi. Bien des personnes, en
effet, veulent’que ces poudres de viande sortent de leurs mains,
dans ces cas, messieurs, vous leur ordonnerez le procédé sui-
vant : N

Prendre du bouilli, le couper par petits morceaux ef. le- faire
dessécher au bain-marie; puis, une fois que la dessiccation est
compldte, faire passer le tout & travers un moulin  café donton
a eu le soin de rapprocher les dents. On obtient ainsi une pou-
dre beaucoup plus grossiére, il est vrai, que la poudre faite in-
dustriellement, mais d'un gofit agréable, et que I’on peut fort bien
utiliser.

Les poudres de viande industriellement faites doivent, au mi-
croscope, présenter des fibres mu%“culaires; elles doivent aussi
se peptoniser avec une extréme facilité. La peptonisation de ces
poudres de viande, d’aprés Yvon, correspondrait de 70 3 74
pour 100 de leur poids. ' )
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Laissant de c6té ce qui atrait a lapplication de ces poudres de
viande 4 la suralimentation, je ne m’occuperai ici que de ce que
I'on peut en tirer au point de vue des affections stomacales et
intestinales.

Partout ol 'on employait depuis les premiéres indications de
Weiss, de Saint-Pétershourg, la viande crue, on doit lui substi-
tuer aujourd’hui les poudres de viande, et cela & cause des trois
avantages que voici : valeur nutritive beaucoup plus grande (les
poudres de viande correspondant & cing fois leur poids de viande
crue); peptonisation beaucoup plus facile par suite de leur état
pulvérulent; enfin impossibilité de produire le teenia avec les
poudres de viande, ce qui est malheureusement si fréquent avec
la viande crue.

Les poudres de viande ont un prix variable selon leur origine.
Proviennent-elles du beeuf, leur prix est trés élevé, n’est pas
4 moins de 20 francsle kilogramme; proviennent-elles du che-
val, leur prix s’abaisse considérablement et n'est plus que de 6 &
7 francs le kilogramme. En Allemagne, on fait grand usage d'une
poudre de viande qui nous vient de la Plata, sous le nom de
carne pura. Yous savez que les nombreux troupeaux qui paissent
dans les pampas de I'’Amérique du Sud ne sont abattus que pour
leur peau et leurs cornes ; on a cherché & utiliser leur chair sous
forme de viande desséchée que I'on réduit ensuite en poudre.
Cette poudre a un gott salé trés intense; mais elle présente ce
grand avantage d’étre d’un prix trés minime, de 3 44 francs lekilo-
gramme, et on s’en est surtout servi pour constituer ces cartouches
alimentaires que Kirn a proposées et qui sont appelées & rendre
de si grands services dans I'alimentation du soldat et du pauvre.

Nous avions pensé autrefois & mélanger ces poudres de viande
avec des mélanges féculents de farine de lentilles, de farine de
mais, etc. Aujourd’hui, tous ces mélanges sont & peu preés
abandonnés, parce que nous avons remarqué que, administrées
dans du bouillon chaud, les poudres de viande avaient une
odeur désagréable et qu'il y avait grand avantage a les donner
& froid. Vous pouvez utiliser trois sortes de mélanges, mélanges
que je reproduis d’ailleurs devant vous, pour que vous puissiez
juger de leur mode de préparation et apprécier leur gout.

Le premier de ces mélanges, que I'on décrit sous le nom de
grog d la poudre de viande, se fait de la fagon suivante : Dans un
bol vous versez deux cuillerées 3 bouche de poudre de viande,
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puis deux cuillerées & bouche de sirop de punch, et vous ajoutez
la quantité de lait nécessaire pour faire du tout un mélange trés
liquide que le malade peut boire en une ou plusieurs fois. Vous
pouvez remplacer le sirop de punch par toute autre liqueur ou
bien encore par des vins d’Espagne. Ce grog & la poudre de
viande est surtout applicable au traitement de la tuberculose pul-
monaire; dans les affections de I'estomac, on doit en user trés
modérément a cause de I'alcool qu'il renferme. Les deux mé-
langes suivants, au contraire, sont fort utiles dans les affections
stomacales : dans I'un, vous mélangez une égale quantité de
poudre de viande et de sucre vanillé dans du lait; dans 'autre,
¢’est du chocolat ou la poudre de cacao que vous associez 3 la
poudre de viande,

Enfin, lorsque vous vous servezdu tube pour pratiquer le ga-
vage, il vous suffit de mélanger la poudre de viande directement
avec le lait en ayant soin toutefois de verser un peu de lait & la
fin du gavage pour enlever le reste de poudre de viande contenue
dans la sonde qui serait ramené dans le pharynx et produirait
ainsi un gotit désagréable au malade.

J’ai toujours soin de terminer chaque lavage par un gavage
fait avec un mélange de lait et de poudre de viande, et j’ai toujours
tiré de cette pratique de bons résultats. Cette poudre de viande
non seulement vous rendra des services dans les cas de dyspepsie
avec anorexie et dans les pansements de la muqueuse stomacale,
mais encore dans le traitement de la diarrhée : c’est ce que
nous verrons d’ailleurs dans une prochaine legon, ot je me pro-
pose de vous parler des nouvelles médications intestinales.
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DES NOUVELLES MEDICATIONS GASTRO-INTESTINALES

MEessiEURS,

Dans la derniére conférence, je vous ai parlé des nouvelles
médications stomacales; je veux aujourd’hui compléter ce sujet
en vous entretenant des nouvellesacquisitions qu’a faites la théra-
peutique dans ces derniéres années pour la cure des affections
gastro-intestinales et je me propose d’appeler tout particuliere-
ment votre attention sur les points suivants : sur P'application
de I'électricité au traitement des affections de I'estomac et de
Pintestin, sur 'entéroclisme, sur les lavements alimentaires,
sur 'anesthésie par le rectum, et enfin sur un nouveau mé-
dicament qui guérirait les hémorrhoides, I'’hamamelis virgs-
nica.

Les applications de I'électricité au traitement des affections application
gastro-intestinales se sont multipliées dans ces dernidres années 22 'electricits
et nous devouos ici les étudier dans les affections slomacales pro- e
prement dites, d’une part, et de l'autre, dans les maladies .
intestinales.

Contre les vomissements persistants et contre les douleurs fiectrisation
aigu-és gastralgiques, Apostoli (1), renouvelant les premiers pneuﬁ,‘;gas_
essais faits en 1864 par le professeur Semmola (2) (de Naples), a  triaue:
proposé d’employer les courants continus. Il pralique dans ce
cas ce qu'il appelle la galvanisation polaire positive d’un ou des
deux nerfs pneumogastriques. Voici comment vous devez pro-

(1) Apostoli, Sur un nouveau traitement électrique de la douleur épi-
gastrigue et des troubles gastriques de [hystérie (vomissement, gastrdls
gie) (Bull, de thér., 1882, t. ClII, p. 410).

(2) Semmola, Voir Journal de thérapeutique de Gubler, 25 octobre 1878.
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céder & cette galvanisation : vous placez I’électrode positif en
dehors de I'extrémité interne de la clavicule, en rasant la ffice
supérieure de I’os, juste en un point marqué par la dépression
que laisse I'intervalle des deux faisceaux inférieurs du sterno-
mastoidien. Cet électrode est constitué par un bouton de charbon
de cornue de gaz recouvert de peau de chamois, peau que l'on a
soin d’humidifier, I'autre électrode consiste dans un rouleau que
le malade tient dans sa main ; vous vous servez d'une pile a cou-
rant continu, soit celle de Gaiffe, soit celle de Trouvé. Quant &
la dose d’électricité, elle est variable et oscille entre § et 415 milli-
amperes et doit étre telle que, sous son influence, la douleur épi-
gastrique disparaisse.

La durée du passage du courant doit étre prolongée jus-
qu'a ce que tout phénoméne douloureux ou spasmodique ait
disparu; elle est en moyenne de dix & vingt minutes, mais elle
peut se prolonger bien au dela. Pour les vomissements, le doc-
teur Apostoli recommande surtout de commencer la galvanisa-
tion, P’estomac 4 jeun, puis de faire manger la malade pendant
cette galvanisation et de la maintenir jusqu'a ce que tout sym-
ptéme de vomissement ait disparu.

J’ai employébien souvent cette méthode, soit dans mon service, ‘
soit dans ma clientéle et j’en ai obtenu quelquefois de bons effets,’
surtout dans les manifestations multiples si bien décrites par mon
éleve, le docteur Lucien Deniau, dans sa thése sur P'hystérie
gastrique. D’ailleurs, ce procédé n'offre aucun danger, il n’est pas
compliqué et 'on peut y avoir recours sans aucun inconvé-
nient. .

Mais on a été plus loin dans cette voie et I'on a proposé de
porter D'électricité dans Il'intérieur du ventricule gastrique.
Furstner et Neffel, Macario et Bonnefin avaient déja employé les
courants induits et intermittents faibles pour réveiller les con-
tractions de I'estomac. Perli (1), en 1879, porta cette méme
électricité d'induction dans I'intérieur de 'estomac, & I'aide d’un
conducteur introduit dans une sonde esophagienne et il conseilla
cette faradisation dans le traitement de la dilatation et du
catarrhe chronique de I'estomac. Baldrino Bocei (2), en 1881,
renouvela les expériences de Perli, toujours avec les courants

(1) Perli, el Morgagni, mai 1879.
(2) Bocci, lo Sperimentale, juin 1881.
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faradiques. Notre chef de laboratoire, M. le docteu.r Bardet (1),
auquel on doit un excellent traité d'électricité médicale, use d.e.s
courants continus et pratique la galvanisation directe de I'es-
tomac. Je vous mets sous les yeux l'instrument construit sur ses
indications par Galante, et dont nous nous servons dans le ser-
vice, (Voir fig. 1.) *

Fig 1.

GFps't, comme vous le voyez, un véritable siphon stomacal, dans
lequel, par un ingénieux, mécanisme, on peut faire pénétrer un
électrode constitué par un ruban mince de maillechort et ter-
miné i son extrémité inférieure par une olive de charbon de
cornue, Cette extrémité inférieure ne dépasse jamais V'extrémité
de la sonde en caoutchouc et elle ne peut pas étre en contact
direct avec la muqueuse de I'estomac. Voici comment on pro-
céde (2), et je vais devant vous pratiquer cette galvanisation
directe. :

On introduit d’abord le siphon sans l'électrode, puis, une
fois dans l'estomac, on fait pénétrer le mandrin. On rem-
plit alors Pestomac d’eau et enfin on place un des électrodes,
soit dans la main, soit sur Pestomac du malade, pendant que

(1) Bardet, Traité élémentaire et pratique d’électricité médicale, Paris,
1884.

(2) Bardet, De la galvanisation directe de estomac (Bull. de thér.
1884, t. GVI, p. 529).
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T'on fixe Pautre & Iextrémité supérieure du mandrin. Quant au
courant dont vous pouvez user dans ces cas, il varie selfm les
indications que vous avez & remplir ; s’agit-il de dilatation de
J'estomac et faut-il stimuler les contractions de la couche mus-
culeuse, c'est le courant négatif qu'il faut introduire dans l'esto-
mac et user alors de courant galvanique & interruptions lentes
et pour régulariser ces interruptions, nous employons ici, comme
vous pouvez le voir, un métronome construit & cet effet par
‘Gaiffe. S'agit-il au contraire de combattre des vomissements,
c’est le courant positif qu'il faut introduire dans I'estomac et
n’employer que des courants continus, L

Fig. 2.

‘Application . Mais; qu'il s’agisse de courants positifs ou de courants néga- '
de l'électricite ,. , s 5o PG ,
a O tifs, c’est toujours par l'intermédiaire de I'eau contenue dans
Pétranglethent Pogiomac que se fait I'électrisation des parois de cet organe:
Quant 2 l'intensité du courant, elle varie entre 13 et 25 milli-
amperes, Vous avez pu voir ici les bénéfices que I'on tire dans
certains cas d’ectasie gastrique ou de vomissements nerveux de
cette galvanisation directe de 'estomac.

Mais il est une affection ol les résultats obtenus par I’élec~
tricité sont encore plus remarquables et plus positifs, je veux
parler de l’occlusign intestinale. Appliquée pour la premiére
fois par Leroy d’Etiolles, en 1826, sous forme de faradisa-
tion, I'électricité avait donné quelques succés dans le “traitement
de I'étranglement interne et je dois vous signaler tout particd,—:-"
litrement les beaux résultats obtenus par notre collegue 3 cet
hépital, le docteur Bucquoy (1) ; mais c’est le docteur Boudet de

.(1) ?ucquoy, Considérations pratiques sur le traitement de l'inva-
gination intestinale (Journal de thérapeutique de Gubler, 1878),
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Paris (1) qui, dans ces derniers temps, en 1880, a établi les
bases méthodiques de cette application de I’électricité.

Il emploie la galvanisa-
tion et se sert d’un exci-
tateur rectal que je mets
sous vos yeux (voir fig. 2),
excitateur dans lequel I'é-
lectrode ne peut jamais
&tre en communication di-
recteavec la muqueuse rec-
tale. C’est le courant néga-.
tif que I'on doit introduire

- dans 'intestin ; le courant
positif, au contraire, doit
étre placé sur la paroi ab-
dominale; les courants doi-
vent &tre de faible inten-
sité et ne pas dépasser de
10 & 15 milli-ampéres, 11
faut avoir soin, de temps
en temps, d’interrompre le
courant continu en ap-
puyant sur Iinterrupteur
dont sont munis tous les
appareils & courants con-
tinus. ﬁuant aux durées
des séances, elles doivent
étre variables et I'on doit
les renouveler trois ou qua-
tre fois par jour, selon les
besoins, et faire des séances
de vmgt 4 trente minutes
et méme davantage.

Le docteur Bardet a mo-
difié Vexcitateur rectal e, 1
se basant sur les hons ré-
sultats que j’avais obtenus

dans cerfains cas d’etranglement intestinal par Vusage du tube .

Zira g vrirrrrririzriizrizei I

T e T e s 2o L),

——— o

Fig. 3.

(1) Boudet de Paris, Sur dewz cas d'occlusion intestinale traitds et
quéris par Uélectricité.

CONFERENCES DE THERAP, - A
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de Dehove, il a utilisé le méme appareil qui lui.servalot‘::l la
galvanisation de 'estomac, pour galvaniser l'intestin. Voial cet
excitateur rectal (voir fig. 3) et vous comprenez facilement son
mécanisme. Une poche a air, située le long du tube, permet
de maintenir solidement ce tube dans le rectum.

Glest surtout dans les cas d’iléus ou de volvulus, ou bien
encore dans des pseudo-étranglements dus & la paralysie des
fibres musculaires de l'intestin, que I'électricité vous donnera

les meilleurs résultats, tandis qu'elle se montrera absolument

De -
I'entéroclisme,

impuissante, lorsqu’il s'agira de compression de lintestin par

‘des tumeurs ou bien encore d’étranglement par des brides pé-

ritonéales.

Lorsqu'il s’agit d’étranglement par compression de l'infestin
ou par dégénérescence de 'organe, on peut employer une autre
méthode préconisée surtout par le professeur Cantani (de
Naples), sous le nom d’entéroclisme. L'appareil qui sert & prati-
quer ’entéroclisme est des plus simples et consiste en un réser-
voir muni d’un robinet qui correspond avec un tube en caoutchouc
muni d’une canule que I'on fait pénétrer dans I'intestin et, sui-
vant la hauteur ol I'on place le réservoir, on a dans l'intestin
un courant plus ou moins énergique. Cantani a soutenu qu’on
pouvait ainsi faire pénétrer certains corps, et entre autres 'huile,
non seulement dans le gros intestin, mais jusque dans I'intestin
gréle et cela & ce point que des malades ont pu vomir de
I'huile introduite par le rectum. 1l a appliqué sa méthode non
seulement au traitement de I’étranglement, mais encore i tous les
pansements que nécessitent les affections de la muqueuse intes-
tinale, et de Dominicis, Paolucci, Pera, Perli et plué récemnment
Muselli (de Bordeaux) (1) ont montré tous les avantages de cette
méthode. ,

J’al moi-méme perfectionné la méthode en montrant que le
meilleut entérochiseur était le tube de Debove, qui, grace a sa sou-
plesse jointe & sa rigidité, peut pénétrer trés haut dans D'intestin.
De plus, a T'aide du siphon,vous pouvez, en élevantou en abais-
sant I'entonnoir, faire varier a volonté I'intensité du courant. 11
est bien entenduque dans ces cas vous devez demander un tube
dont I'extrémité inférieure ne soit pourvue que d’'une seule ou-

verture relativement petite, dé maniére & augmenter la force du--

i1) Muselli, De Venléroclisme (Gazette médicale de Bordeaux, 1883).
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jet. J'ai pu ainsi, par ce moyen, lutter avec avantage dans les
cas de compression de l'intestin par des tumeurs abdominales
ou bien encore dans les dégénérescences de cet organe; mais
vous pourrez aussi en tirer un trés bon parti pour I'usage des
lavements alimentaires.

Cette question des lavements alimentaires est aujourd’hui
entiérement résolue. Nous savons maintenant d'une fagon pré-
cise, par les expériences d’Albertoni, de Garland, de Marckwald,
de Czerny et Latschenberger, que le gros 1ntest1n et son extre,-
mité inférieure sont dépourvus de propriétés digestives et qu'ils
ne jouent qu'un role d’absorption et les récentes expériences de
Goldschmidt ne modifient pas cette maniére de voir. Il faut dounc,
comme je 'ai démontré, et comme mon éléeve Chevalier (1) I'a
indiqué dans sa thése, que Ies lavements, pour étre nourrissants,
contiennent des substances peptonisées et c’est 13 une des appli-
cations les plus utiles des peptones.

Au congrés international de médecine qui s'était tenu & Ams-
terdam, j'avais pu observer la fabrication industrielle de ces pep-
tones qui, grace aux travaux de Sanders, étaient employées usuel-
lement dans ce pays. A mon retour, sur mes indications,
M. Catillon se mit & I'ccuvre et aujourd’hui la fabrication des
peptones est devenue chose courante.

Ces peptones se présentent dans le commerce sous deux états :
état solide et état liquide ; vous devez, dans I'immense majo-
rité des cas, préférer les peptones sdches aux peptones li-
quldes enfin, selon le procédé de fabrication employs, elles
sont ou acides ou neutres. Mais aujourd’hui la fabrlcatlon de
ces peptones s’est beaucoup perfecuonnee etlon posséde  des
peptones d’une hlancheur parfaite qui se dlseolvent avec une
grande facilité dans les liquides et leur donnent un goat
de bouillon nullement désagréable. Ce sont ces peptones que-

vous utiliserez dans I'alimentation par. la houche et pqr le
rectum,

-

11 faut porter ces lavements dans T 1ntqst1n aussi hant que pos-
sible et c’est iei que le tube de Debove ou les mstruments enté-
rocliseurs peuvent nous rendre de“bons sgrvmes C.es lavements
doivent étre gardés et I'on doit toujours avoir som de. nettoyer le

(1) Lhevalxer, De l’alzmefntatzon par le reétum,‘ Thése de docto;
rat, 1879, 5

*

Des
lavements
alimentaires.
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rectum par un grand lavement d’eau avant lintroduction du
clystére nourrissant; voici leur composilion :

Dans un verre de lait ajoutez les substances suivantes:1° un
jaune d’edf ; 2°-deux cuillerées 4 dessert de peptones SéFheS5
3° B gouttes de laudanum; %° si les peptones sont acides, ajoutez
au lavement 50 centigrammes de bicarbonate de soude; si
vous avez des peptones liquides, c’est deux cuillerées & bouche
qu'il faut* employer. Vous administrerez un lavement le soir
et un autre le matin.

Grace & ces lavements on peut entretenir, comme 'ont montré
Catillon et Daremberg, la nutrition pendant des mois & condition
toutefois qu'il ne se développe pas sous leur influence une irri-
tation du rectum. Je ne saurais trop vous recommander, mes-
sieurs, la formule de ces lavements, c'est la seule qui puisse
vous permettre de maintenir la nutrition par la voie rectale.

Enfin, tout réceminent, on a proposé d'utiliser les propriétés
absorbantes de la muqueuse rectale pour pratiquer I’anesthésie,
et c’est le docteur Daniel Molliére (de Lyon) qui a proposé ce
nouveau mode anesthésique; il renouvelait ainsi un procédé déja
mis en usage, en 1847, par Pirogoff (de Saint-Pétersbourg), et
que Simonin, en 1849, avait appliqué le premier en France, i
la clinique de Nancy.

Le procédé d’application est des plus simples. Dans un vase
gradué vous placez une certaine quantité d’éther, ce vase est ter-
miné par un tube en caoutchouc, de lagrosseur dupetit doigt, que
Ton introduit dans I'anus, et pour dégager des vapeurs d’éther,
1l vous suffit de tremper le vase dans un bain-marie 2 50 degrés.

Depuis que cette méthode d’anesthésie a été de nouveau pré-
conisée, nous la voyons expérimentée, tant en France qu'a
Iétranger, avec des résultats variables ; les uns affirmant que
c’est le meilleur mode d’anesthésie chirurgicale, les autres, au
contraire, prétendant que ce moyen est souvent inefficace et
méme dangereux. Je crois, sans pouvoir cependant juger cette
question, ressortissant bien plus au domaine de la clinique chi-
rurgicale qu'a celui de la thérapeutique médicale, que I'anes-
thésie parle rectum présentera toujours ce sérieux inconvénient
qu'il est difficile de pouvoir apprécier la puissance absorbante de
la} muqueuse du gros intestin et que, selon des circonstances va-
rla!)les, cette absorption peut étre ou trés rapide et alors trés
active, ou trés lente et par cela méme presque nulle. Dans le
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premier cas, 'ahsorption sera trop considérable et pourra entr‘ai{
ner des accidents comme ceux qu'a obsefyés le docteur Delore;
dans l’autre, au contraire, I'anesthésie sera toujours incomplete,
et c'est ce qui est arrivé & plusieurs chirurgiens et en particulier
au docteur Follet (de Lille). Quoi qu’il en soit, il faut toujours
se rappeler cette possibilité de 1’anesthésie par le rectum pour
certaines opérations et en particulier pour celles qui se prati-
quent sur la face. B ,

Il me reste, pour terminer cette courte conférence, a vous
dire quelques mots d’un médicament trés vanté en Amérique et
en Angleterre pour la cure des hémorrhoides; je veux parler
de Phamamelis virginica.

Depuis un temps immémorial, les peuplades indiennes des
Etats-Unis se servent d’un arbuste qui croit en abondance dans
les terrains marécageux qui existent le long du Mississipi, et
auquel on a donné le nom de noisetier de la sorciére, les
jeunes pousses de cette plante servant de baguettes magiques
pour découvrir I’'eau et les gisements d’or et d’argent. Cet ar-
buste appartient & une famille végétale & laquelle on a donné le
nom d’hamamelidées parce qu’elle porte en méme temps des
fleurs et des fruits (&p.d, en méme temps, et pijAcy, fruit); c'est
I'hamamelis virginica.

La premiére mention de I'’hamamelis se trouve dansle Diction-
naire de Merat et Delens, publié en 1831; d’aprés ces auteurs,
dés 1736, Bollinson aurait introduit cette plante en Europe. Ces
faits étaient bien oubliés, car ce n’est que dans ces derniéres an-
nées que nous voyons étudier I'action thérapeutique de cet
hamamelis et ce sont surtout les médecins homéopathes qui
vantent les propriétés curatives de cette plante.

C’est ainsi que Hughes, en 1874 ; Hale, en 1879, signalent
T'action hémostatique et calmante de ’hamamelis. En France,
c'est le docteur Serrand, en 1881, et le docteur Tison, en 1883,
qui ont appelé¢ de nouveau l'attention sur I’hamamelis ; je dois
encore vous signaler un récent travail sur ce sujet publié en Bel-
gique par le docteur Van der Espt. Un de mes élaves, M. le doc-
teur Guy (1), a d'ailleurs consacré sa thése inaugurale a 1’étude
de cette plante, et vous trouverez dans ce bon travail le résultat

(1) Guy, Recherches sur les propriétés thérapeutiques et physiologiques
de Phamamelis virginica (Thése de Paris, 1884).

De
I'hamamelis-
virginica.
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des recherches que nous avons entreprises dans le service, tant
dans notte laboratoire que dans nos salles de malades.

Quelques minutieuses qu’aient été nos recherches, il nous a
été impossible de trouver un alcaloide dans cette plante, et mal-
gré les tentatives répétées de notre éléve, M. Mougin, ces recher-
ches sont restées infructueuses ; cette plante ne parait contenir
que du tanin, une huile essentielle, une matiére cireuse et
des substances extractives diverses.

Quant aux préparations pharmaceutiques, la plus répandue en
.Amérique et en Angleterre est celle connue sous le nom d’extrait
‘fluide d’hamamelis, que'on décrit aussi sous le nom de Pound’s
extract ou de Hazeline, cette derniere appellation provenant du
nom anglais du noisetier de la sorciere Witch-Hasel. Cet

sextrait fluide n’est, en résumé, qu’un hydro-alcoolat ayant une
odeur forte et désagréable; aussi, lorsque les malades éprouve-
ront trop de dégotit pour absorber cet extrait fluide, vous pourrez
employer la potion suivante :

Extrait fluide d’hamamelis........ g = 50
Sirop d'écorces d’oranges améres. . 88,90 BROUMS.
Teinture de vanille...o.vveveen... xx gouttes.

A prendre par cuillerées a café.

Nous nous servons, surtout en France, de teinture alcoolique
de feuille et d’écorce d’hamamelis, que ’on donne & la dose
de 20 centigrammes 4 1 gramme par jour en plusieurs fois. Enfin
Petit a fait un extrait sec ’hamamelis, dont vous pouvez faire
des pilules de 10 centigrammes. Pour I'usage externe, on peut
se servir de pommades ou de lotions faites avec les diverses pré-
parations que je viens de vous signaler.

Quant aux doses, elles peuvent étre considérables; jamais, en
effet, dans les expériences sur les animausx et quelle que fitla dose
administrée, nous n’avons obtenu aucun effet toxique, je dirai
méme aucune action physiologique. Il était important, en effet,

~de savoir si cette hamamelis, que Pon dotait de propriétés si
actives sur la circulation et en particulier sur celle des veines,
manifestait cette action sur les animaux. Nous n’avons, a cet
éga.rd, rien observé ; je dois cependant, au point de vue de cette
action toxique, vous signaler des accidents cérébraux que le doc-
teur C:ftmpardon aurait observés a la suite de Iemploi de I'ha-
mamelis, C’est 1a peut-étre un fait de coincidence, car jamais,
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en Amérique, ot I'o fait un étrange abus du Pound’s extract,
pareils symptdmes n’ont été observés,

Jai employé, comme l'ont conseillé les Américains, ’hama-
melis dans la cure des hémorrhoides et méme des varices; pour
les hémorrhoides, j’ai obtenu, dans certains cas, une action trés
marquée et qui a surtout consisté dans la diminution de ces
hémorrhoides et dans la disparition de la sensation de pesanteur
douloureuse qui les accompagne. La dose que j’ai administrée
était, soit une cuillerée & café d’extrait fluide d’hamamelis, cing
fois par jour, soit dix gouttes de teinture répétées trois a quatre
fois par jour. Ges mémes doses ne m’ont rien produit dansle
traitement des varices, et quoi qu’en ait dit Massir, je crois que
I'hamamelis est absolument inefficace dans de pareilles affec-
tions. .

Enfin, je dois vous rappeler que Serranda employé localement
les préparations d’hamamelis dans les cas d’affections conges-
tives du larynx et du pharynx. En résumé, comme vous le voyez,
cette hamamelis est un médicament bien peu actif, mais que
vous pourrez utiliser dans les cas d’hémorrhoides, surtout com-
pliquées de douleurs.

Il me resterait, pour terminer ce qui a trait aux nouvelles
médications gastro-intestinales, a vous parler de la médication
intestinale antiseptique, mais c’est 1a un sujet qui comporte de
grands développements et auquel je me propose de consacrer ma
prochaine conférence,

-
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DE LA MEDICATION INTESTINALE ANTISEPTIQUE

Messieurs,

Depuis longtemps, on soupgonnait que le gontenu d.e I'intestin

et les matiéres fécales pouvaient jouer, dans un certain nombre _
de maladies infectieuses, un réle prépondérant, ef ces idées
avaient été surtout soutenues & propos de la figvre {yphoide,
puisque l'on plagait dans les déjections I'agent contagieux de.
la maladie ; mais la découverte des alcalis de la putréfaction,”
d’une part, la recherche des micro-organismes, de 'autre, ont
permis de préciser davantage cette question et d’établir sur
des bases scientifiques une médication antiseptique intestinale.
Avant d’aborder les agents de cette médication, je dois entrer
dans d’assez longs développements sur l'examen des matiéres
contenues dans lintestin au point de vue de la putridité
et sur les expériences physiologiques qui ont été faites & ce
propos.

11 est trois ordres de corps qui témoignent des fermentations »  pes o«
putrides que subissent les matiéres contenues dans I'intestin. Ce ff;?;gt';;“;;;’:ﬁ
sont des micro-organismes, des alcalis cadavériques, enfin des ’
produits spéciaux, tels que I'indol, le sckatol, qui proviennent des
modifications subies par les matiéres albuminoides. Examinons
chacun de ces corps.

Comme le fait treés bien remarquer Netter dans sa remar- Des
quable revue sur les poisons chimiques (1) que produit Por- oo

organismes
ganisme, c'est & Leuwenhceck qu’il faudrait faire remonter 1a intestinaux.

(1) Netter, Des poisons chimiques qui apparaissent dans les matiéres
organigues en voie de décomposition et des maladies qu'ils peuvent pro-
voquer (Arch. gén. de méd., 1884).
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découverte des micro-organismes contenus dans les matlére:%
fécales; il y constatait la présence d’animalcules a'nalogues a
Panguillule du vinaigre, mais de dimensions.infimment plus
petites, qui s'agitaient dans ces matiéres. Depuis, toous ces orga-
nismes ont été classés, et 'on a pu ainsi en décrire un grand
nombre de toute variété et de toute espéce. Ces micro-orga-
nismes ont plusieurs origines : ils proviennent des substances
alimentaires, qui en contiennent une prodigieuse quantité; ils
proviennent aussi de I'air que nous respirons, air qui renferme,
comme l’ont montré les curicuses recherches de Miquel, des
quantités innombrables de microbes.

Cet air ne pénétre pas, me direz-vous, dans I'intestin : cela est
vrai, mais il se tamise & travers les anfractuosités des fosses
nasales et du pharynx, et ces micro-organismes, retenus en ces
points par les sécrétions de ces muqueuses, parviennent ensuite
dans le tube digestif. C’est ainsi que s’explique, pour ma part, la
diarrhée si fréquente provoquée par le séjour prolongé dans nos
salles d’autopsie ou nos amphithéatres de dissection. Miquel
nous a montré, en effet, que, selon les lieux, le nombre des mi-
crobes augmentait considérablement, et qu’entre I'air qu’on res-
pire au haut du Panthéon et celui de nos salles d’hépital il ya
des diftérences considérables au point de vue du nombre des
micro-organismes.

A ces microbes introduits par 'alimentation,  ceux qui pro-
viennent du tamisage de l'air inspiré, il faut joindre ceux qui se
développent dans le tube digestif lui-méme, et encore, 3 cet
égard, je dois citer la curieuse expérience de Miquel. Gelui-ci,

. recherchant, avec toute la rigueur des procédés de culture-de Pas-
- teur, quels étaient les points de I'économie qui pouvaient déter-
miner dans les bouillons de culture un développement bacté-
ridien, a montré, ce que I'on pouvait prévoir d’avance, que le
poumon et le tube digestif étaient les seuls organes pouvant
déterminer une culture microbienne. Pour le tube digestif, I'ac-
tivité des cultures est d’autant plus grande qu'on s'éloigne de
I'estomac pour se rapprocher de 'anus. Ainsi done, de tout ce
qui précéde, il reste acquis qu’a I'état physiologique et patholo-
gique les matiéres fécales et le contenu de I'intestin renferment
une grande quantité de proto-organismes.

Passons maintenant aux alcaloides de la putréfaction. Vous

savez que depuis les recherches de Selmi, qui remontent 3
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ines 3 ides reti Des alcaloides
1872, on donne le nom de ptomaines a des alcaloides retirés des De® &

cadavres en putréfaction. Ge's ptom’ai'nes, nous les r-et'rouvons en putréfaction.
grand nombre dans les matiéres feca'les, fet' leur origine corflme

le role qu’elles jouent dans 'économie méritent de nous arréter

quelques instants. . ‘ —

L'idée qu’avait congue Selrrfl de rapp('n-telz ala putréfaction e:
pr&ﬁuction des ptomaines qu’il observait n’est pas abs’olun.len
exacte, et il parait démontré que, en dehors? de la putréfaction,
des alcaloides peuvent se produire ; les expériences du profegseur
Armand Gautier sont, & cet égard, des plus démonstratives.
Avant Selmi, Gautier avait déja montré que les alcal.o'ides peu~
vent provenir des modifications que subissent-les matlér.es albu-
minoides en dehors de la putréfaction; aussi, généralisant ce
fait, considére-t-il ces alcaloides d’origine a}nimale comme un
des produits physiologiques de la cellule vivante, et de 'm('?:me
que la cellule végétale fait des alcaloides tels que la. quinine,
la strychnine, etc., la cellule organique produirait aussi des alca- -
loides auxquels Gautier donne le nom de leucomaines.

De plus, Tanret, dés 1882, nous avait signalé ce point impor-
tant qui donne entierement raison aux idées de Gautier, c’ést
que les peptones présentent la plupart des réactions des alca-"
loides. Brieger a complété ces recherches en retirant directe-
ment un alcaloide de 'action du suc gastrique sur la fibrine,
Enfin, n’oublions pas que l'on a soutenu que les micro-orga-
nismes pouvaient produire des alcaloides variant suivant U'espéce
de microbes observée.

On voit donc, en résumé, que les matieres fécales renferment
des alcaloides organiques ayant une quadruple origine, ils peu-
vent résulter de la putréfaction des substances albuminoides
absorbées; ils peuvent provenir de I'élimination des alcaloides
fournis par l'organisme vivant, selon la théorie de Gautier; ils
peuvent résulter de 'action du suc gastrique sur la fibrine, selon
les expériences de Tanret ; enfin, ils peuvent étre le résultat de
la présence des micro-organismes que nous avons vus exister en
si grand nombre dans le tube digestif.

Nous connaissons, par des expériences physiologiques pré-
cises, l'action de ces ptomaines ou leucomaines ; nous savons
qu’elles déterminent dans l'organisme vivant des sympt(‘)més
tout & fait analogues & ceux que produit la muscarine. Ce sont
de véritables poisons du cceur, et I'on voit se développer chez les
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animaux auxquels on les administre des troubles convulsifs et
des modifications pupillaires.

Enfin, vous ai-je dit, il existe dans les matiéres intestinales
des produits dérivés de la fermentation : la leucine, la tyrosine,
la stercorine, I'excrétine, l'indol, le sckatol, le phénol, etc. Si,
comme ’a bien montré Kihne, les premiers de ces corps, la
tyrosine et la leucine, peuvent se produire en dehors de la putré-
faction par I'action d’un des ferments du suc pancréatique, la
trypsine ; si la stercorine et ses dérivés proviennent des modi-
fications subies par la bile, I'indol, le phénol et le sckatol résul-
tent bien, au contraire, de la putréfaction des substances azotées
introduites dans I'intestin.

Ainsi donc, comme vous le voyez, messieurs, il parait établi
sur des bases scientifiques non douteuses que, d I'état physio-
logique, le contenu intestinal renferme des micro-organismes,
des alcaloides organiques et tous les dérivés qui résultent de la
putréfaction des substances albuminoides.

On a été plus loin, et le professeur Bouchard, qui a été un des
premiers & attribuer & tous ces phénomeénes leur véritable valeur
séméiologique, a montré que ces substances putrescibles pou-
vaient, dans certaines circonslances, ne plus étre éliminées dans
les matiéres fécales, mais pénétrer, au contraire, dans I’écono-
mie, par le vaste champ d’absorption que leur offre la muqueuse
intestinale, et déterminer alors un ensemble symptomatique plus
ou moins complexe, trés analogue, 4 ce que l'on observe dans
les différentes formes d’urémie, et auquel il a donné le nom de
stercorémie.

De tout ce qui précéde, nous pouvons tirer cette importante
conclusion, c’est que 'homme & I'état physiologique produit
incessamment des poisons plus ou moins toxiques, et que I'état
de santé consiste chez lui dans leur élimination réguliere et rapide
par les différents émonctoires de I'économie, et en particulier
par les reins et l'intestin, et de plus par le foie, qui a pour
fonction de détruire un certain nombre de ces alcaloides toxiques.
Mais qu’une circonstance vienne i changer cet équilibre, que le
foie cesse ses fonctions, que les glomérules du rein s’oblitérent,
qu'une absorption trop rapide se produise du cété de I'intestin,
soit par le dépouillement anormal de son épithélium, soit par
la présence d’ulcérations, soit enfin que les ferments digestifs
n’atténuent pas d’une fagon suffisante la production des phéno-
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-

ménes de putridité, dans tous ces cas, il pourra survenir un
état pathologique contre lequel nous serons forcés d’intervenir.
Humbert avait déja, en1873, tracé dans sa thése 'importance

de ces septicémies intestinales, mais c’est & Bouchard que re- -

vient 'honneur d’avoir réuni tous ces faits pour en former
un nouvel ensemble pathologique.

Le médecin peut et doit intervenir pour combattre ces diar-
rhées infectieuses, et il atteint ce but en employant deux ordres
de médicaments : les uns, qui ont pour effet d’empécher les
fermentations putrides de se développer dans le tube digestif
et de détruire les éléments toxiques qui s’y sont développés; les
autres, qui ont pour résultat de favoriser I’élimination prompte
et rapide de ces matiéres hors de I'intestin. Examinons chacune
de ces indications et commengons, si vous le voulez hien, par
la derniére.

Cette indication d’éliminer les matiéres toxiques contenues
dans le tube digestif et de favoriser leur issue au dehors est rem-
plie par les purgatifs. Je n’ai pas ici & vous faire I'hisloire des
purgatifs que j’ai déja exposée longuement dans mes legons de
clinique thérapeutique, et je vous renvoie, i cet égard, & ces
legons (1).

Je vous ferai toutefois remarquer combien les intéressantes
recherches sur les fermentations putrides de I'intestin donnent
raison & la médication traditionnelle de nos péres. Remplacez,
en effet, les mots : d’humeurs peccantes, d’humeurs atrabilaires
par ceux de micro-organismes, d’alcaloides de la putréfaction,
vous comprendrez alors I'importance qu’attachaient les méde-
cins d’autrefois & ce groupe des médicaments, et vous saisirez
alors hien mieux le langage des médecins du temps de Moliére,
que I'immortel comédien nous a traduit en termes si exacts
dans le Malade imaginaire. Ce n’est plus donc pour héter de
chasser dehors les mauvaises humeurs de Monsieur Orgon que
Fleurant emploierait les nombreux apozémes prescrits par Pur-
gon, mais bien pour en chasser, dirions-nous aujourd’hui, les
éléments putrides qui s’y sont développés.

Ce groupe des purgatifs, déja si nombreux, s’est enrichi dans
ces derniers temps d’une substance que nous avons expérimentée
dans notre service, et qui parait jouir d’une réelle efficacité, je

(1) Dujardin-Beaumetz, Legons de clinique thérapeutique, t. I, Iraite-
ment des maladies de U'intestin, legon sur les purgatifs,
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veux parler de la Cascara sagrada trés vantée en Ameérique.
. LA [ N 13 -
VYous trouverez, d’ailleurs, dans la thése de mon éleve le doc
teur Eymeri les résultats auxquels nous sommes arrives (1).
La Cascara sggrada, ou plus scientifiquement ‘le Rhamnus

- purshiana, estun arbuste qui croit en abondance sur les cdles du

Pacifique de I'’Amérique du Nord et qui appartient & la famille
des rhamnacées, laquelle fournit déja a la médecine un purgatif
énergique, le nerprun (Rhamnus catharticus) et un arbuste fort
répandu dans nos jardins, P'alaterne (Rhamnus alaternus).

C'est Bundy qui, en 1878, a signalé P'un des premiers son
action purgative, et c’est Landowski qui nous a fait connaitre, en
France, ses propriétés. La partie utilisée est I'écorce qui contient
différentes résines qui donnent a cette partie de la plante ses
effets purgatifs.

On administre ce médicament sous deux formes ; les Améri-
cains se servent surtout d’un extrait fluide a la dose de30a
40 gouttes. En France, nous employons surtout de la poudre
d’écorce, que Limousin place dans des cachets médicamenteux
renfermant 23 centigrammes de cette poudre. Gette dose suffit
habituellement pour provoquer une garde-robe journaliére,.
lorsqu’elle est insuffisante, vous pouvez administrer un cachet
le matin et un autre le soir. Les effets purgatifs ainsi obtenus
sont bons ; sans partager I'enthousiasme des feuilles américaines,
je crois cependant que le médicament doit rester dans la théra-
peutique entre le podophyllin et la rhubarbe pour combattre la
constipation habituelle.

Je tenais a vous signaler ce nouveau purgatif, parce qu'il a
fait le sujet d’expériences auxquelles vous avez assisté et que je
désirais résumer devant vous, et je passe maintenant a la véri-
table médication intestinale antiseptique, c’est-a-dire aux agents
médicamenteux qui peuvent modifier la putridité des matiéres
intestinales. Ges substances peuvent 4tre introduites par deux
voies : ou bien directement dans l'intestin  I'aide de lavements,
ou bien indirectement par la bouche.

Les substances antiseptiques ou aseptiques que I'on peut intro-
duire directement dans I'intestin a I'aide de lavements sont peu
nombreuses, et cela résulte de 'action irritante et toxique de la
plupart d’entre elles. Vous connaissez les dangers qui résultent

(1) Eymeri, La Cascara sagrada (Thése de Paris, 1884).
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de P’acide phénique, et, pour éviter de parells inconvénients,
nous somincs forcés d’employer des substances peu irritantes et
peu toxiques,

Mais avant d’entrer dans I'exposition des substanccs que vous
pouvez employer pour prathuel ces lavages intestinaux, je dé-
sire vous parler des principaux agents de cette médication anti--
septique intestinale. Bouchard avait successivement proposé le
charbon, I'iodoforme et la naphtaline, €t moi-méme j’avais con-
seillé I'eau sulfocarbonée. Aujourd’hui, toutes ces substances
doivent étre abandonnées et cela par suite de la découverte des
naphtols et du salol auxquels il faut joindre le salicylate de
bismuth.

C’est & Bouchard que I'on doit Uintroduction des naphtols
dans la thérapeutique. 11 y a deux espéces de naphtols : le naph-
tol B et le naphtol a; le premier moins soluble, plus. toxique et
moins irritant que le second. On peut les administrer & la dose
de 25 a 50 centigrammes. Mais quel que soit votre mode de pré-
paration, ces naphtols sont toujours irritants, et on ne peut
longtemps en continuer 'usage.

Le salol est un admirable antiseptique intestinal; c’est une
combinaison d’acide salicylique et de phénol qui, en présence
des alcalins, se décompose en acide phénique et en acide salicy-
lique. 11 peut donc traverser le milieu acide de I'estomac sans
y étre décomposé, tandis que cette décomposition se produit
dans l'intestin dont le milieu est alcalin. J'ajoute que ce corps
est peu toxique.

Dans des expériences faites dans mon laboratoire par le doc-
teur Dubief, et que vous trouverez consignées dans la thése de
mon éléve Lombard (1), nous avons démontré qu'il fallait plus
de 1 gramme de salol par kilogramme du poids du corps du
lapin pour déterminer des accidents toxiques. Le seul incon-
vénient du salol est son insolubilité ; mals pour vous montrer
jusqu’ol va la puissance désinfectante du salol sur la matiéere
fécale, je vous dirai que I'on a pu, grice & ce médicament,
faire disparaitre I'inconvénient si grave de Panus contre nature,
en rendant absolument inodorcs les matiéres fécales qui s’écoulent
de l'orifice fistuleux.

'(1) Lombard, Recherches sur les propriétés physiologiques et thérapeu-
tiques du salol. These de Paris, 1887.
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Quant au salicylate de hismuth, ¢’est un excellent désinfectant,
et que j’ai été le premier & expérimenter, il y a cela prés de dix
années ; ce médicament m’avait été apporté a I'hopital Saint-
Antoine par Schlumberger. Depuis, Vulpian en a fait I'objet de
travaux importants. Les salicylates de bismuth commerciaux
renferment toujours une certaine quantité d’acide salicylique
libre, ce qui explique leur action antifermentescible.

Donc pour pratiquer I'antisepsie intestinale, vous associerez
ou vous donnerez isolément ces trois médicaments : naphtol,
salol et salicylate de bismuth.

Yoici les formules dont j’use le plus souvent : A
% Salicylate de bismuth.,....ceveee.
Magnésie anglaise....oeiess seeese ¢ da 10 grammes,
Bicarbonate de soude......euv...

En trente cachets médicamenteux.

ZNaphtol B..vveiaseennnna 2
Salicylate de bismuth..... sHrrof da 10 grammes.
Bicarbonate de soude..ooesesnea, ’

En trente cachets médicamenteux.

2153.101.. ooooooooo ses oo Seev e

Salicylate de bismuth...eeven,vo. g 48 15 igrangmes,

En trente cachets médicamenteux.

Quelle que soit la formule que vous adopterez, le malade
prendra un de ces cachets au déjeuner et au diner.

Pour les lavements, une seule de ces substances peut élre
conseillée : c’est le naphtol, parce qu’il est soluble, et c’est ici le

naphtol & quil faut choisir. Vous prescrirez ainsi ces lavements
antiseptiques :

ZZNaphtol “uu.-ouo.‘.ooouo.oo-oo.ooo. 10 grammes.

En trente doses. Une dose pour 1 litre d’eau ticde,
' Pour administrer ces lavements, vous vous servirez de grands
Irrigateurs, ou mieux encore de I'entéroclisme, c’est-i-dire du
siphon intestinal, qui vous permettra d’introduire facilement une
grande quantité de liquide, et cela le plus haut possible,

Je vous ai déja souvent entretenu de Pentéroclisme; il con-
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siste & se servir du tube Debove, n° 2, qu’on introduit aussi
haut que possible par le rectum, et, en élevant ou abaissant
’entonmoir, on regle 'entrée ou la sortie du liquide.

Telles sont les considérations dans lesquelles je voulais entrer
a propes de la médication intestinale antiseptique. Je désire
compléter ce sujet en vous parlant de la médication antiseptique
ou aseptique, en général, médication qui occupe une si grande
place depuis les découvertes de Pasteur. C’est ce que je me pro-
pose de fairc dans la prochaine conférence.

CONFERENCES DE THERAP. 5






SIXIEME CONFERENCE

DE LA MEDICATION ANTISEPTIQUE

MEssIEURS,

Je désire aujourd’bui vous exposer dans cette conférence
quelques considérations sur la médication antiseptique en
général. Déja, dans la lecon précédente, nous nous sommes
occupés de la médication antiseptique intestinale, je veux vous
montrer que cette question de la médication antiseptique n’est
pas toujours contenue dans des limites aussi étroites, qu’elle a
de larges horizons, et qu’elle domine .méme la thérapeutique
tout entiere.

C’est & notre illustre compatriote Pasteur que I'on doit cette
véritable révolution médicale, car, en nous montrant la nature
vivante de la contagion, il nous a montré aussi quelle voie nou-

“velle devait suivre désormais la thérapeutique. L’axiome formulé
par Bouley : « Toute maladie virulente est fonction de microbe »,
tend A se vérifier de plus en plus et & dépasser méme les limites
qu'on lui avait d’abord assignées, car nous voyons aujourd’hui la
pneumonie tendre arentrer dansle groupe des affections micro-
biennes. Le mérite de Pasteur n’est pas tant dans la découverte
de la nature vivante du contage des maladies que dans les pro-
cédés qu’il a mis en usage pour la culture de ce principe viru-
lent et dans les moyens qu'il a employés pour atténuer leurs
propriétés nocives pour constituer ainsi des virus atténués qui
préservent I’homme de nouvelles atteintes de la maladie.

Je ne veux pas ici vous tracer I'histoire de ces virus atténués,
véritables nouveaux vaccins, mais je désire seulement vous dire
quelques mots des médicaments que nous pouvons mettre en
usage pour détruire les micro-organismes dont nous sommes
entourés.
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L’atmosphére, comme vous le savez, conlient un grand noml)r.'e
de microbes, et 'on peut méme affirmer que la salubrité d.e Iair
est en rapport direct avec le nombre de ces micro-organismes,
Sont-ils trés nombreux, l'air est malsain ; sont-ils trés rares, au
contraire, l'air est réputé sain, et ne croyez pas qu'il s'agisse de
conceptions théoriques; grace aux procédés si ingénieux mis en
usage par MM. Marié Davy et Miquel, nous pouvons apprécier
d’une fagon presque mathématique le nombre des organismes vol-
tigeant ainsi dans l'air. Consultez, a cet égard, les intéres-
sants Annuaires de I'observatoire de Montsouris des années 1882
et 1883, et vous y trouverez des chiffres du plus haut intéréat.

Tandis qu'au sommet du mont Blanc c’esta peine sil'on peut
trouver des microbes dans l'air, dans nos villes, au contraire,
ils abondent, et leur abondance varie suivant les lieux. Ainsi,
au parc de Montsouris on ne trouve que 51 microbes par metre
cube; dans la rue de Rivoli, au contraire, ils s’élevent a 680,
et ils augmentent encore dans I'air confiné de nos appartements
et de nos salles d’hépital. Dans une chambre a coucher de
la rue Monge, ils atteignent le chiffre de 5260, mais c'est
dans nos salles d’hépital que leur nombre devient le plus élevé,
et alors nous les voyons dépasser le chiffre de 28 000 par métre
cube, dans la salle Lisfranc, par exemple, a I'hépital de la Pitié.
Ces chiffres parlent assez d’eux-mémes pour que je n’aie pas
besoin d’insisler davantage sur ce point.

En dehors de ces milliers d’organismes qui voltigent ainsi
dans l'air et que nous faisons pénétrer & chaque inspiration
dans nos organes respiratoires, il existe encore d’autres micro-
bes plus fixes, plus résistants, et qui ne peuvent pénétrer dans
I'économie que par voie d’'inoculation.

Pour juger de la valeur d'un médicament qui doit avoir pour
propriété de détruire ces divers organismes, on a employé sur-
tout deux procédés : I'un basé sur I'expérimentation sur les ani-
maux vivants, I’'autre sur la fermentation.

La voie expérimentale, c’est-d-dire celle qui consiste & neutra-
liser par un médicament les différents virus, puis 4 les inoculer
aux animaux, a été surtout suivie par la médecine vétérinaire,
et c’est a notre école vétérinaire {rangaise que 'on doit les plus
beaux travaux sur ce point. C'est Renaut qui a fait les premisres
tenfatives de ce genre, lentatives qui ont été poursuivies par
Colin, par Bouley, par Ghauveau, par Toussaint, ete,, etc. Mais
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si cette méthode expérimentale nous a fourni des renseigne-
ments précieux, elle était impuissante & établir une classification
des médicaments propres & détruire les microbes. En effet,
selon le virus employé, selon le procédé opératoire mis en usage,
selon les animaux en expérience, les résultats peuvent varier, et
'on comprend combien il était difficile d’établir sur de pareilles
bases un groupement des médicaments antimicrobiens.

Aussi a-t-on réservé ce procédé des inoculations pour I'étude
de certains principes virulents comme celui du charbon ou celui
de la tuberculose. C’est ainsi que MM. Arloing, Cornerin et Tho-
mas ont étudié I'action des antiseptiques sur la bactéridie char-
bonneuse; c’est ainsi que nous voyons tout récemment le doc~
teur Hippolyte Martin, le professeur Coze et le docteur Simon (de
Nancy) appliquer ce procédé pour juger la valeur des médica-
ments antiseptiques dans la cure du bacille de la tuberculose.

Cette méthode expérimentale est d’ailleurs des plus simples
et consiste & mélanger des micro-organismes bien définis, tels
que la bactérie du charbon et les bacilles de la tuberculose avec
diverses substances médicamenteuses, et & voir alors celle de
ces substances qui neutralisera les effets de ces microbes, lors-
qu'ils auront été introduits sous la peau. On peut d’ailleurs varier
cette expérimentation : dans certains cas, on fait précéder ou
suivre l'inoculation des bacilles d’injections médicamenteuses ;
d’autres fois, on s’efforce de rendre réfractaires les animaux
3 cette inoculation par une médication appropriée. Dans cette
legon, consacrée & des généralités, je ne puis vous exposerles
résultats de ces expériences; j’y reviendrai, d’ailleurs, dans une
prochaine conférence, lorsque je vous parlerai des nouvelles
médications pulmonaires.

La méthode par la fermentation présente, au contraire, de
grands avantages, elle permet d’abord de multiplier les expérien-
ces et, d’autre part, de les rendre assez courtes et assez rapides
pour que l'on puisse établir une véritable graduation des médi-
caments antiseptiques.

Trois procédés peuvent &tre mis en usage pour juger de cette
fermentation : I'un, le plus anciennement employé, consiste
a mélanger avec certaines substances putrescibles des liquides
médicamenteux et a noter ceux qui retardent ou empéchent
la putréfaction, et nous voyons Pringle, dés 1750, établir sur
ces bases une classification des médicaments antiputrides.

Procédé
parla
fermentation,
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Petit, en 1872, mit en usage un autre procédé expérimental
basé sur la quantité d’acide carbonique dégagé par des mélz‘m-
ges fermentescibles, il plagait dans ces mélanges des quantités
données de certaines substances et jugeait leur pouvoir antifer-
mentescible par la quantité d’acide carbonique dégagé dans un
femps donné,

Mais Pasteur, en nous montrant que la putréfaction était la
résultante du développement d’organismes spéciaux dans des
liquides fermentescibles, nous a fourni le meilleur moyen d’ap-
précier la valeur des médicaments dits antifermentescibles, puis-
que Vexamen microscopique nous permet de juger de la pré-
sence ou de I'absence des proto-organismes de la fermentation
dans ces liquides.

C’est O’Nial qui, un des premiers, en 1878, a suivi cette voie,
et nous voyons Bucholtz, Kithn, Habercom, Jalan de La Croix,
Gosselin et Bergeron, Miquel, Stenberg, et plus récemment
M. Ratimoff, perfectionner ce procédé et baser sur lui une clas-
sification des médicaments antiseptiques.

Dans cette méthode, le mode expérimental a varié avec les au-
teurs : les uns, comme le professeur Gosselin et le docteur Ber-
geron (1), se placant & un point de vue exclusivement chi-
rurgical, reproduisaient dans leurs expériences les conditions
du pansement de Lister. Ils mettaient dans deux éprouvettes
1 gramme de sang frais ou de sérum, recouvraient I'une de
tarlatane simple, 'autre de tarlatane médicamenteuse, et fai-
saient des pulvérisations sur cette derniére, puis examinaient
ensuite, au moment de I'apparition des bactéries de la putréfac-
tion, quel retard les divers liquides ainsi employés avaient
apporté a cette putréfaction.

D’autres expérimentateurs ont suivi les procédés de Pasteur
pour la culture des schizophytes et ont examiné quelle était
la quantité de liquide qui s’opposait & la culture de ces orga-
nismes, G’est ainsi que Bucholtz étudiait dans un bouillon de
culture qui porte son nom, et dont voici la formule :

Suere candivesccieietiessencaeees 108,00
Tartrate d’ammoniaque..oeeeces.s 1,00
Phosphate de chauX,uee.eeeeeennss 0,50
Eau distillée.ecveeretenestcnnnns 100 cent. e.

(1) Etude sur les effets et le mode d’action des substances employdes
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I’influence de certaines substances antiseptiques sur les bhactéries”
développées par la fermentation du tabac (1). C’est ainsi que
Koch a surtout étudié le pouvoir antiseptique des substances

médicamenteuses sur la culture desbactéridies charbonneuses (2).

C’est ainsi que Slenberg a surtout expérimenté I'action des anti«

septiques sur les micrococci de la blennorrhagie et celui que

développe 'injection de la salive humaine chez le lapin (3).

Miquel a établi sa classification sur une base un peu diffé-
rente, c’est-d-dire sur la quantité nécessaire de ces médicaments
pour empécher la putréfaction de se produire dans un litre de
bouillon neutralisé, établissant ainsi le degré d’asepsie, comme
il le dit, de ce médicament par la quantité nécessaire a obtenir
cette stérilisation.

Il a ainsi divisé les substances antiseptiques en plusieurs
groupes : celles qui sont éminemment antiseptiques, et dont I’ac-
tion efficace agit entre 1 centigramme et 10 centigrammes ;
celles qui sont trés fortement antiseptiques, c’est-a-dire qui
agissent entre 10 centigrammes et 1 gramme ; celles qui le sont
fortement, de 1 4 5 grammes ; celles qui le sont modérément,
de 5 & 20 grammes ; faiblement, de 20 & 100 grammes, et trés
faiblement, de 100 & 300 grammes. Examinons successivement
chacun de ces groupes.

Dans les substances éminemment aseptiques se trouvent
placés les sels de mercure et ceux d’argent, voici le groupe de
ces substances. Il est bien entendu que les chiffres qui corres-
pondent & chacun de ces médicaments représentent la dose
minima capable de s’opposer & la putréfaction d’un litre de
bouillon :

Biiodure de mercure.ssseeeesees. 25 milligrammes.
IOdllI'e d’al‘g‘entu..-..-.-.--.u-. 30 —

dans le pansement antiseptique (Comptes rendus de VAcadémie des
sciences, 29 novembre 1879).

(1) Bucholtz, Antiseptica und Bakterien; Untersuchungen diber der
Temperatur auf Bukterien-Vegetation (Arch. fir experiment. Pathol,,
1875,t. IV, p. 1-80 et p. 159-168). — Uber das Verhalten Bacterien zu
einingen antiseptica (Dissertation inaugurale, Dorpat, 1876).

(2) Koch, @tber Desinfection (Mittheilungen aus dem Kaiserliohen gesund
heitsamte, B. I, 1881, p. 234, 283).

(3) Stenberg, the American Journal of the medical sciences, avril 1883,
p. 289-299,
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Ean 0xygénée........e.... .0 ... 50 milligrammes.
Bichlorure de mercure........ees 70 —_
Azotate d’argent.....oceviiesn.. 80 —_

Le deuxieme groupe comprend des médicaments tres impor-
tants et dont voici I'énumération :

Acide osmiques.e..iouse.eass. 15 centigrammes.
Acide chromique...ceecevnnae. 20 -
Chlore..euvereeercesnonssans 25 —
Tode.s.vieeenssonossansansasns 23 -

Chlorure d’or....... oJE A EEE |20 -
Bichlorure de platine.....c.ev. 30 —
Acide cyanhydrique.........o0. 40 -
Jodure de cadmium....cevee.. 50 -
Brome....... 5,979 AR 60 —
Todoforme...ee.vn.. S Wi nd Wl —_
Chlorure cuprique..,ceeceevee. 70 —
Chloroforme.....cecveeeeenes.. 80 —
Sulfate de cuivre..ovveeeveee.. 90 -

Le troisiéme groupe est des plus considérables, je vous signa-
lerai, en particulier, les subslances suivantes :

Acide salicylique...cceecvvaeeranes 18,00

Acide benzoique.ce.vveoenienannns 1,10
Cyanure de potassium............. 1,20
Bichromate de potasse....covee.uus 1,20
Acide picrique..cevieieeiieiennnn, 1,30
Gaz ammoniac...ceeneven... 1,40
Chlorure de zinc...ev...... Bee.m i 1,90
Essence de mirbane...,.eeveeenens. 2,60
Acide sulfurique..sececeeceinens

— azotique.....ceeevere.nn,

— chlorhydrique.. ............. { 23 grammes.

— phosphorique....co.e iuure.

Essence d'amandes amares..... o 38,00
Acide phénique .evvvuiviiiaieiiann, 3,20
Permanganate de potasse........ .o 3,50
ALAN o0ve oprorers e 5 AT ITIET s 0000 4,50
TANIN oo oo 75w oo 0 0 5bee 501 o2 4,80
Acide oxaligue nessitiha. o wite .ol

= MRrbrigue o de seelio. - gl . de3 A 5 grammes
— citrique...iiviniinninnn, ...

Sulfhydrate alcalin........... oEP 5 grammes.

Le quatriéme groupe, qui contient des substances modérément
anliseptiques, renferme les médicaments suivants :
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Bromhydrate de quinine............ 58,50
Acide arsénietX.c..eoceeecssscsces 6 ,00
Sulfate de strychnine...... 000 Gr 7 ,00
Acide borique....cceceovancnaencns 7,50
Hydrate de chloral...... it AR G 9,30
Salicylate de soude.......... veeess 10,00
Sulfate de protoxyde de fer........ 11,00

Dans le cinquime groupe, faiblement antiseptique, nous no-
tons :

L'éther sulfurique....ceccveinees 22 grammes.
Le chlorhydrate de morphine.... 7% -
L’alcool éthylique oovervveesaense 95  —

Dans le sixieme et dernier groupe, il faut marquer :

L'iodure de potassitm.......cesses 140 grammes.
Le chlorure de sodium........es.. 165 —
La glycérine.ooeeveeriecicennsesss 228 —
Le bromure de potassium...,...... 240 —
L’hyposulfite de soude...... vevees 278 -

Lorsqu’on jette un coup d'eeil général sur 'ensemble de tous
les chiffres que je viens de vous citer, on peut en tirer quelques
conclusions assez importantes ; c’est d’abord le rang trés élevé
d’asepsie qu'occupent dans cette échelle les métaux nobles, tels
que le mercure, le platine, I'argent et I’or. Dans un rang un peu
plus secondaire, il faudrait placer les métaux communs, tels que
le cuivre, le fer, étc. Dans un troisiéme rang, les métaux alca-
lins terreux et, en quatrieme lieu, les métaux alcalins.

On a voulu aussi établir un certain rapprochement entre le
poids atomique des métaux et métalloides et leur pouvoir anti-
septique : plus le poids atomique serait élevé, plus le pouvoir anti-
septique serait considérable. Cela, vrai si I'on compare le mer-
cure, le platine, I'iodure de potassium, ne I'est plus si I'on
considére des corps tels que le chlore, le brome et I'iode; ainsi,
par exemple, le brome, qui a un poids atomique trois fois plus
considérable que le chlore, a un pouvoir aseptique trois fois
moins considérable que le premier.

Il en est de méme lorsqu'on examine des corps organiques
d'une méme série. Par exemple, prenons les alcools par fer-
mentation : j’ai démontré (1) expérimentalement que leur toxi-

(1) Dujardin-Beaumetz et Audigé, Recherches expérimentales sur la
puissance toxique des alcools, Paris, 1879,

Lois
de l'asepsie.
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cité suivait d’'une fagon proportionnelle leur formule atOfniqu(.i-
Plus cette derniére est élevée, plus grand est leur pouvo¥r toxi-
que ; il en est de méme pour I'asepsie, et le tableau que je mets
sous vos yeux permettra d’établir cette différence :

Alcool éthylique  C2HEQ. Degré d’asepsie 95

— propylique G3HS0. — 60
— butylique  C'H'00. - 35
— amylique Cs5H!20, — 14

En résumé done, comme vous le voyez, sauf des exceptions,
on peut dire que, dans une méme série, plus le poids atomique
sera élevé ou plus la formule atomique sera élevée, plus le pou-
voir aseptique sera considérable.

Mais, si les expériences de Miquel nous permettent d’établir
un tableau des substances aseptiques, il est loin de résoudre
toutes les questions qui se rapportent & cette asepsie, et les expé-
riences de Koch, celles surtout de Jalan de La Croix (1), faites
sous la direction de Draggendorff,a Dorpat, et enfin celles encore
plus récentes de Ratimoff, faites dans le laboratoire de Pasteur,
nous montrent combien est complexe ce probléme de I'asepsie.

Ces expérimentateurs ont montré que, selon les micro-orga-
nismes cultivés, selon les milieux de culture d'un méme proto-
organisme, selon enfin 1'état de germe ou de complet développe-
ment, ledegré d’asepsie d’'une méme substance variait d’une fagon
considérable. Ainsi voulez-vous des exemples : lorsque I'on com-
parel’action des antiseptiques surles bactéridies septiques et sur
les bactéridies charbonneuses, on voit que les bactéries septiques
sont beaucoup plus résistantes que les bactéridies charbonneuses.
Quant aux germes, ils résistent en général beaucoup plus que
les bactéridies filamenteuses. Ainsi, pour le sublimé, il faut une
dose cent fois plus forte pour tuer les germes des bactéries du
charbon que pour détruire ces mémes bactéries 3 I'état de fila-
ments.

Selon les milieux de culture, le pouvoir antiseptique varie.
Pour empécher la production des germes dans du bouillon, il
suffit d’une dose de un treize mille trois cent-dix millitme de
sublimé et dans la chair il faut un cing-centitme, c’est-a-dire

M Ja.lafl de La Croix, Das Verhalten der Bacterien das Fleischstassers
gegen emnige Antiseptica (Arch. fir exp. Pathol., 17%-225). — Ratimoff,
Sur les antiseptiques (Arch. de Dphys., 1884),
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vingt-six fois plus ; pour le sulfate de cuivre., la différence n’est
quede quatre fois en plus; quantal’acideborique, cette différence
est presque nulle, et tandis qu'il faut, pour empécher la produc-
tion des germes dans la chair, un centiéme, il n'en faut qu'un
cent trente-cinquiéme pour le bouillon.

Mais ces différences sont encore beaucoup plus tranchées
lorsque nous passons du domaine du laboratoire dans celui de la
clinique, et, tout en reconnaissant combien il est utile d’avoir
des données précises sur les médicaments antiseptiques, il faut
aussi savoir combien ces données sont difficilement applicables
4 la destruction des micro-organismes développés dans I'éco-
nomie.

Lorsque je vous parlerai des nouvelles médications pulmo-
naires, vous verrez que, si la connaissance du bacille tuberculeux
nous a permis de mieux apprécier l'anatomie pathologique et
I'étiologie de cette affection, elle nous a rendu de bien minces
services au point de vue thérapeutique, et toutes les tentatives
faites pour détruire ces bacilles développés dans l'organisme
ont jusqu’ici échoué. Aussi notre collegue Ernest Besnier a-t-il
soutenu, avec une certaine raison, que les médications antipa-
rasitaires ou antimicrobiennes n’existaient qu’autant qu’elles dé-
truisaient les éléments vivants dans lesquels se développaient les
germes morbides. Je crois cependant que si la solution de ce
probléme présente de sérieuses difficultés, il n’est pas insoluble,
Déja Pasteur, par ses éminents travaux, nous a montré un mode
de solution tout particulier en créant, par I'inoculation de virus
atténué, un milieu réfractaire & certains micro-organismes ;
peut-étre trouverons-nous un jour des agents médicamenteux
qui, introduits dans I'organisme, pourront rendre celui-ci rebelle
ala culture des micrococei, et c’est dans cette voie nouvelle que
doit entrer la thérapeutique des maladies virulentes et infec-
tieuses.

En dehors de l'intérét qui résulte de cette classification des
médicaments antiseptiques, ces expériences ont, au point de vue
thérapeutique, donné des indications précieuses sur la nature
de certaines affections. En nous basant sur le vieil adage : Ng-
turas 7.norborum curationes ostendunt, & voir le haut degré
d’asepsie des sels mercuriels et méme de V'iodure de potas-
sium, on peut affirmer l'origine microbienne de lasyphilis, et
sans doute la propriété antisyphilitique jusque-13 non expli-
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quée de ces préparations réside dans un pouvoir antibacillaire.

Cette médication antiseptique a 6té appliquée aussi a I'état de
vapeurs de gaz, ou de pulvérisation, & I'effet de détruire les nom-
breux germes qui voltigent dans I'air. Je n'ai pas ic.i a ins15te:1'
sur les atmosphéres listériennes que vous connaissez, mais
je dois vous dire quelques mots sur les expériences qui ont été
faites A cet hépital sous la haute direction de M. Pasteur et de
son zélé collaborateur M. Roux, expériences auxquelles la plu-
part de vous ont assisté et qui avaient pour but d’apprécier les
différents procédés mis en usage pour désinfecter les locaux
occupés par les malades atteints d’affections contagieuses. Cest
la un des cétés de la médication antiseptique, ressortissant a
I'hygiéne, il est vrai, mais qu’il n’en présente pas moins un
grand intérét.

Nous n’avouns ici, bien entendu, fait usage que des substances
gazeuses, telles que le chlore, le brome, le nitrosile, I'acide sul-
fureux. Vous savez déja que c’est ce dernier gaz qui nous a paru
de beaucoup préférable a cause de sa force de pénétration et que,
dans une communication faite 4 I'Académie de médecine au mois
de septembre, je suis entré dans le détail méme de ces expé-
riences,

Je n’y insisterai donc pas ici, vous rappelant seulement que
de tous ces gaz l'acide sulfureux est le plus pénétrant, et que
vous pouvez obtenir ce gaz par trois procédés : soit en comburant
le soufre, soit en employant I'acide sulfureux anhydre de Pictet,
soit en comburant le sulfure de carbone dans I'ingénieuse lampe
de Ckiandi-bey.

Vingt grammes de soufre par métre cube détruisent les diffé-
rents micro-organismes i I'état liquide, mais il faut augmenter
cette dose, si I'on veut détruire ces mémes organismes & I'état
sec, En effet, depuis ma derniére communication & I’Académie
de médecine, nous avons, M. Bardet et moi, aidés par M. Cham-
bon, continué ces expériences sur les micro-organismes a I'état
sec, et en particulier sur le virus vaccin.

Nous avons pris des pustules de vaccin desséchées que nous
avons réduites en poudre fine et que nous avons ainsi placées

(1) Dujardin-Beaumetz, Expérience sur la désinfection des locauz
ayant été occupés par des malades atteints d’affections contagieuses

(Académie de médecine, 9 septembre 1884 ; Bull. de thérap., t. GVII,
p. 241).
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dans des chambres ou nous brilions des quantités variables de
fleurs de soufre.

Lorsque la dose ne dépasse pas 20 grammes par métre cube,
cette poudre de vaccin ne perd pas ses propriétés, et I'on peut,
en l'inoculant aux animaux et aux enfants, obtenir une éruption.
vaccinale. Avec 30 grammes par métre cube, les résultats obtenus
sontificertains, tantétily aréussite, tantdtla poudre de vaccin perd
ses propriétés, mais lorsque l'on a atteint la dose de 40 grammes
par métre cube, toujours les inoculations sont négatives. Ainsi
donc, pour la vaccine et probablement pourla variole, si 'on veut
détruire les germes contagieux a I'élat sec, il est nécessaire de
doubler la dose de 20 grammes que nous avions primitivement
fixée.

Si Pon s’en rapporte aux expériences de Vallin et de Legouest,
20 grammes suffiraient pour la fievre typhoide, 40 grammes
seraient nécessaires pour le microbe de la tuberculose, d’aprés
Vallin; ici encore, comme pour le bouillon de culture, les doses
varieraient suivant les micro-organismes en expérience. D’ail-
leurs, les résultats auxquels nous sommes arrivés sont absolu-
ment confirmatifs de ceux qu’avaient obtenus Polli, a Milan,
Pettenkoffer, & Munich, Mehlhausen, & Berlin, Dougall, &
Glasgow, Fatio, & Genéve, de Pietra-Santa, & Paris, et, enfin,
surlout des recherches de Vallin publiées dans son beau travail
sur les désinfectants.

Depuis, ses expériences sur I'action désinfectante de l'acide
sulfureux ont été reprises par mon chef de laboratoire, le doc-
teur Dubief et Bruhl; mon éléve Gaillard a consigné ses recher-
ches dans sa thése (1). Vous-trouverez tous ces faits consignés
dans mes legons sur I’hygiéne prophylactique. Lnfin, plus récem-
ment, le docteur Thoinot constatait 4 son tour cette action
désinfectante. Toutes ces recherches confirment nos premiers
résultats, et il est aujourd’hui admis sans conteste que P'acide
sulfureux détruit les bacilles des maladies infectieuses et leurs
germes,

Telles sont les considérations générales que je voulais vous
présenter sur la médication antiseptique telle quelle doit &tre

(1) Dubief et Bruhl, Etude microbislogique sur la désinfection des
locaux par lacide sulfureux. Comples rendus du Conseil d'hygiéne du
département de la Seine, 1889. — Gaillard, De lacide sulfureux comme
désinfectant, These de Paris, 1889, ' )
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CO'T‘P"‘Se.de nos jours. Je me propose, d'ailleurs, de compléter ce
qui a trait & ce sujet en vous parlant, dans la prochaine legon,
des nouvelles médications pulmonaires, et nous verrons alors ce
flue peut cette médication antimicrobienne lorsqu’elle s’applique
a une maladie bacillaire telle que la tuberculose.
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DES NOUVELLES MEDICATIONS PULMONAIRES.

MESSIEURS,

Je me propose de vous entretenir aujourd’hui des nouvelles
médications pulmonaires, et je consacrerai & ce sujet deux con-
férences, dont I'une sera exclusivement réservée a examiner
quelles modifications a introduites, dans la thérapeutique de la
phthisie pulmonaire, la découverte des bacilles de la tuberculose.

Dans cette premiére conférence, je me propose d'insister sur
les trois points suivants : d’abord, sur I'application des appa-
reils mécaniques & la cure des maladies de poitrine ; puis sur
des médicaments nouveaux qui s’adressent, 'un a I'asthme, c’est
U'Buphorbia pilulifera, les autres aux affections catarrhales
pulmonaires, ce sont la terpine et le terpinol.

Dans mes Legons de clinique thérapeutique, j’ai déji insisté
sur le grand avantage que l'on retire des moyens mécaniques
dans la cure des affections pulmonaires, et aujourd’hui il n’est
pas une capitale de 'Europe qui ne posséde soit des cloches pour
les bains d’air comprimé, soit les appareils construits sur le
type de celui de Waldenburg et qui donnent & la fois de I'air
comprimé et de l'air raréfié. Je ne reviendrai pas sur ce point,
et je veux seulement insister sur le grand perfectionnement qu’a
apporté mon éléve, le docteur Maurice Dupont, & ce dernier
appareil & air comprimé et raréfié.

Vous connaissez tous la cloche de Waldenburg; ce véritable
gazométre présente de sérieux inconvénients, il est d’un prix
élevé, d'un volume considérable, et surtout il ne peut fournir a
la fois de l'air comprimé et de l'aic raréfié, Schnitzler (de
Vienne) a bien paré A ce dernier inconvénient en se servant d'un
double gazométre, mais la maneuvre du robinet automatique,

ES
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qui permet & la fois de donner & chaque temps du mouvement
respiratoire de l'air comprimé ou de l'air raréfié, est des plus
complexes, et il faut une grande habitude pour se servir de cet
instrument qui ressemble & premiere vue 3 un cornet & pistons.
. L'instrument de Du-
pont que j’ai fait instal-
ler dans mon service et
que je vous présente (voir
fig.4) est beaucoup plus
simple ; on utilise ici
la chufe de I'eau qui,
par un mécanisme spé-
cial employé dans I'in-
dustrie sous le nom de
procédé de la trompe,
permet de faire le vide;
quant a la compression
de l'air, elle est aussi
produite par leau qui
s’écoule de cetletrompe.
L’appareill a un petit
volume, il est relative-
ment peu coiiteux, son
mécanisme est des plus
simples ; 1l suffit pour
le faire fonctionner de
porter & droite et & gau-
che la manette A, pour
avoir de l'air comprimé
ou de l'air raréfié. Par
des perfectionnements
Tie, 41 successifs, M. M.aurice
Dupont est arnvé a
chauffer l'air, si cela est nécessaire, et & le charger de principes
aromatiques,

Son seul inconvénient, c’est qu’il faut pour actionner cet appa-
reil une pression d’eau suffisante, mais cela n’est qu'un incon-
vénient relatif, puisque aujourd’hui toutes les villes un peu im-
portantes possédent des distributions d’eau dont la pression est
assez puissante pour faire marcher cet appareil.
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Vous savez comment il fonctionne, Le malade s’assied devant
Pinstrument et place sur les orifices buccal et nasal la petite em-
bouchure destinée & cet usage, puis il porte la manette & droite
ou & gauche; & gauche, il est en rapport avec l'air raréfié, a
droite, avec l'air comprimé, et il a soin alors de faire I'inspi-
ration dans I'air comprimé et 'expiration dans l'air raréfié.

Grace & la compression de l'air dans l'inspiration, cet air
pénétre avec une certaine force dans tout 'appareil respiratoire,
en sort facilement dans I'expiration dans Dair raréfié; ilen résulte
un véritable lavage aérien de 'ensemble des bronches qui permet
de chasser au dehors 'air qui stagne en réserve dans les vési-
cules pulmonaires.

Dans toutes les maladies ot cette réserve respiratoire est consi-
dérable, comme dans I'emphyséme pulmonaire, suite de catarrhe
bronchique, on comprend les avantages d’une pareille médication,
et si 'on y joint des vapeurs balsamiques, on peut ainsi traiter
a la fois et 'emphyséme pulmonaire et le catarrhe des bronches.
Ce lavage aérien du poumon est le seul traitement applicable
a 'emphyséme pulmonaire, et avec le hain d’air comprimé il
constitue nos seuls agents actifs de guérison.

Dans ces derniers temps, M. Tisy a proposé de substituer aux
appareils de Waldenburg et de Dupont un soufflet & double effet,
que le malade peut manier facilement, car il est d’ur petit vo-
lume. Cet appareil est hien peu compliqué, mais il est & craindre
que son usage soit des plus restreints, car 'son maniement
est fatigant pour le malade, et il faut une véritable habitude
pour en tiver un parti avantageux. Tout autre est le moyen pré-
conisé par M. le docteur Bazile Féris, professeur de thérapeu-
tique & I'Ecole de médecine navale de Brest.

Frappé de ce fait que la géne respiratoire chez les emphy-
sém.ateux est surtout due & la difficulté de D'expiration, Bazile
Féris a augmenté les forces expiratoires de la poitrine a I'aide
d'un respirateur élastique. Rien de plus simple que cet instru-
ment, que vous pouvez voir appliqué sur un de mes malades,
.C.’est un véritable bandage herniaire (voir fig. 5 et 6); mais
1l est bien entendu que la position de ce bandage n’est plus
la qléme. Clest & la région dorsale que vous appliquez la
portion fixe de l'appareil, tandis que les deux portions élas-
tiques, aprés avoir'pa'ssé sous les deux bras, viennent s’appliquer
au devan't de la poitrine, au niveau des seins. Lorsque le malade

CONFERENCES DE THERAP. 6
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fait un effort d’expiration, ce bandage, par la pression glastique
qu’il exerce sur le thorax, aide et favorise ce mouvement.
Grace & ce rvespirateur élastique, qui est d'ailleurs des plus
ingénieux, on voit les emphysémateux recouvrer en partie leurs
fonctions respiratoires, et vous avez pu constater ce résultat
dans mon service, chez deux de mes malades qui ne pouvaient

e o liLL i
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ge livrer 3 une marche un peu rapide sans étre essoufllés; grace
a cet instrument, il peuvent marcher et méme courir sans diffi-
culté.

D’ailleurs, le docteur Féris a mesuré la capacité respiratoire
des emphysémateux avant et pendant I'application de son respi-
rateur élastique, et toujours cette capacité était plus grande
lorsque les malades étaient munis de son appareil {1). Vous

-(1) Bazile Féris, Emplot contre la dyspnée des emphysémateur dw res.
pirateur élastique (Bull. de thérap., t. CV, p. 104, 1883).
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pourrez donc recourir  ce moyen, dja?tant plus que }’apparell
n’est pas cotiteux et qu'il se dissimule a1§ement sous les ve.tements.

A ces moyens mécaniques, il faut joindre la gymnz’;.s.thue res-
piratoire qui, elle aussi, est un bon‘ élément Qe guérison dans
certaines affections pulmonaires, et, en parﬁlculler, fians l.es
anciennes pleurésies. Lorsque'épanchement a disparu, il se fait,
comme vous le savez, une diminution de capacité dans la cage
thoracique qui se traduit par une déformation qui ‘p?,rsiste sou-
vent toute la vie. Pour diminuer cette déformation, il faut aider
autant que possible au développement du parenchyme'pulmo-
naire, de telle sorte qu'il reprenne le volume quil avait autr?-
fois, et pour y arriver, il faut par tous les moyens possibles acti-
ver les fonctions respiratoires et distendre mécaniquement les
alvéoles pulmonaires.

Dans la tuberculose pulmonaire, 'emphyséme parait étre une
complication favorable en ce qu'il constitue une barriére a I'en-
vahissement progressif de I'ulcération tuberculeuse; encore ici la
distension du parenchyme pulmonaire peut vous rendre quelques
services. Yous obtiendrez ce résultat a I'aide de la gymnastique
respiratoire.

Cette gymnastique peut porter A la fois sur les muscles inspi-
rateurs et expirateurs et sur le poumon lui-méme. Pour les
muscles, c’est par les mouvements combinés obtenus & I'aide
des appareils si ingénieux de Pichery, ou bien avec les procédés
méthodiques de Laisné, que I'on peut augmenter leur force con-
tractile. Pour le poumon, il est un petit moyen trés facile et sur
lequel Dally a insisté pour augmenter la capacité respiratoire,
c’est, aprés avoir fait une forte inspiration, de compter a haute
voix sans reprendre haleine; on peut ainsi atteindre le chiffre
de 30, 40, 50 et méme 60. Vous pourrez user de tous ces moyens,
ils vous donneront, je vous le répéte, de bons résultats. Je passe
maintenant & I'étude des médicaments nouveaux dont je vous ai
parlé, I'Euphorbia pilulifera, la terpine et le terpinol.

La meilleure médication antiasthmatique est & coup sdr la
médication iodurée, et lorsque Green, en’1860, Aubrée, en 1864,
Trousseau, en 1869, et surtout Germain Sée, en 1878, nous
ont fait connaitre les heureux effets de Iiodure de potassium
dans la cure de I'asthme, ont-ils rendu a la médecine un signalé
service, et vous pouvez voir chaque jour dans nos salles les
heureux effels de cette médication. Je ne reviendrai pas sur les
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détails de la médication iodurée dans 'asthme, je les a1 exposcs
longuement dans mes Legons de clinique thérapeutique (1). Vous
savez qu'on commence par des doses modérées QG 50 cenli-
grammes 4 1 gramme, et qu'on les éleve progresswement jus-
qu'a 2, 3 et méme 4 grammes. ]
J’administrais autrefois cet iodure de potassium dans le la.lt,
et je conseillais 2 mes malades de boire la plus grande quantité
de lait par jour. 11 faut, en effet, pour empécher I'accumulation
des doses, favoriser I'élimination de I'iodure de potassium par les
urines. Tout en maintenant I'usage du lait, je crois que le meil-
leur mode d’administration de I'iodure de potassium est, comme
I’a conseillé le professeur Fournier,la biére, et il y a une bien fai-
ble différence entre la biere dans laquelle on aintroduit de'iodure
de potassium et celle qui n‘en renferme pas. Ainsi donc, vous
ferez prendre aux repas soit une cuillerée & dessert, soit une
cuillerée & bouche du mélange suivant dans un verre de biére :

Iodure de potassium......cceevve 13 grammes.
Eau.......... TALEE 3:7% Tofe o 250 -

J'ajoute quelquefois a cette solution la teinture de lobélia ; la
lobélie, comme vous le savez, a été tres vantée dans I'asthme, et
tout récemment Fourrier (de Gompiggne) revenait sur les avan-
tages que l'on peut tirer de ce médicament dans la cure de
I'asthme, et je formule alors mes solutions de la fagon sui-
vante :

lodure de potassium........eeve
Teinture de lobélia..............
Eauks . aer o auisiens 250 —_

gé’a 15 grammes.

que j’administre par cuillerée a café, a dessert ou a bouche.

Ce mélange a quelquefois un inconvénient dont vous devez
étre prévenus, c’est celui de déterminer des nausées ; dans ce
cas, il faut supprimer la teinture de lobélia et revenir au simple
mélange 1oduré.

Mais, malgré toutes les précautions et tous les soins que l'on
apporte au régime ioduré, il est des personnes qui ne peuvent
supporter ce médicament, et chez lesquelles la moindre dose

(1) Dujardin-Beaumetz, Clinique thérapeutique, t. 11. Legon sur le trai-
tement de I'asthme.
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détermine des accidents formidables d'iodisme. On a donc cher-
ché des succédanés a 1'iodure de potassium, et parmi ces succé-
danés, je vous signalerai tout particuliérement V'E uphorbz:a pilu-
lifera. Cette plante a été surtout étudiée dans notre service par
le docteur Marsset qui en a fait le sujet de sa thése inaugu-
rale (1). .

L’ Euphorbia pilulifera appartient a cette grande faml.lle des
Euphorbiacées qui a fourni déja a la médecine des purgatifs trés
énergiques, tels que le croton tiglium, I’épurge, etc. ; c’est une
plante herbacée, annuelle, croissant au Brésil et dans plusieurs
autres pays, en particulier en Australie; celle qui a servia nos
expériences et qui nous a été fournie par M, Petit provenait de
cette derniere contrée et avait été recueillie dans la province de
Queensland. Vous trouverez d’ailleurs dans la thése de Marsset
Vanalyse botanique détaillée et compléte avec dessins & 'appui
de cette euphorbe.

Nous connaissons peu de chose sur I'analyse chimique de
cette euphorbia, le principe actif est une résine cre qui est sur-
tout soluble dans I’eau et dans l'alcool étendu. Lorsqu’on admi-
nistre 3 des animaux, grenouilles ou cobayes, soit l'extrait
aqueux, soit I'extrait hydro-alcoolique d’Euphorbia pilulifera,
on constate que pour les grenouilles cet extrait est toxique a la
dose de 10 & 15 centigrammes, ce qui correspond & peu prés a
5 grammes de plantes séches pour 100 grammes du poids de la
grenouille. Chez le cobaye, la dose toxique est moindre, et il
faut pour le faire succomber 50 4 60 centigrammes d’extrait,
ce qui fait 1 gramme de plante séche pour 100 grammes du
poids de ’animal.

Lorsqu’on entre dans le détail de son action physiologique, on
constate qu’il agit surtout sur lappareil respiratoire, et qu’a
une période d’accélération succéde une période de ralentissement
des mouvements respiratoires et des battements du cceur ; aussi
est-il probable que ce médicament agit directement sur les cen-
tres respiratoires et cardiaques.

Quoi qu'il en soit, c’est en 1884 que le docteur Matheson (de
Queensland) a, le premier, signalé I'action de ’euphorbia dans
le traitement de l'asthme, propriété que le docteur Tison, en

(1) Marsset, Contribution & Uétude physiologique, botanique; théra-
peutique de UEuphorbia pilulifera (Thése de Paris, 1884).
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France, a le premier utilisée dans les dyspnées d’origine f“t},’ma'
tique et méme cardiaque. Jusque-la, I'Fuphorbia plhfhf i
n’avait été indiqué que comme pouvant agir comme alexiphar-
maque.

Au point de vue pharmaceutique, on peut se servir des prépa-
rations suivantes : soit de I’extrait hydro-alcoolique de la plante
que 1’on donne alors & la dose de 10 centigrammes par jour, soit
de la décoetion, comme le fait le docteur Tison, qui fait ainsi
bouillir 45 grammes de plantes séches dans 2 litres d’eau, et
dont il donne trois et quatre verres & bordeaux par jour. Quanta
moi, je me suis servi presque exclusivement de la teinture, dont
je donne de 5 A 10 gouttes par jour.

Je vous recommande surtout de faire prendre cette teinture
dans un grand verre d’une infusion aromatique, telle que le thé
ou la tisane de polygala ou de pariétaire, et de faire prendre ce
mélange quelques minutes avant le repas. Vous éviterez ainsi
'action irritante locale que 1'on retrouve dans presque tous les
extraits des Euphorbiacées. Enfin, il existe un sirop préparé
par Petit qui renferme 5 centigrammes d’extrait par cuillerée a
bouche.

Chez les gens atteints de dyspnée, que cette dyspnée résulte de
I'asthme simple ou d’un emphyséme pulmonaire concomitant
ou bien d'une affection cardiaque, I’euphorbia nous a donné
quelquefois de hons résultats ; mais il ne faut pas trop élever les
doses et donner, pour la teinture, par exemple, de 3 & B gouttes
avant le déjeuner et le diner. Malgré toutes ces précautions,
au bout d’une huitaine de jours, il est nécessaire d’interrompre
cette médication, parce que les malades éprouvent souvent une
sensation de chaleur du c6té de I’estomac qui provient de I'ac-
tion locale irritante de ce médicament. Quoi qu'il en soit et en
suivant les régles que je viens de vous prescrire, vous pourrez,
lorsque l'iodure de potassium ne sera pas toléré, ou lorsqu'il
faudra cesser la médication iodurée, utiliser cette Euphorbia
pilulifera.

La terpine et le terpinol remplissent des indications absolu-
ment différentes et s'adressent surtout aux catarrhes du poumon.
Déja, dans mes Legons de clinique thérapeutique, j’avais insisté
sur les grands avantages que ’on peut tirer, dans le traitement
du catarrhe pulmonaire, du copahu, mais cette médication n’a
pu se généraliser, comme on pouvait le prévoir. Elle a, en effet,
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devant elle des obstacles et des préjugés qu'il est difficile de vain-
cre: d'abord I'application du copahu au traitement- des blennor-
rhagies qui aménent une confusion regre?tahle, Puls,surtout les
éructations, la diarrhée, et enfin les éruptions qui accompagnent
I'administration de ce copahu.

Aussi, tout en reconnaissant combien le copahu modifiait heu-
reusement D'expectoration, ce n’est qu'a I'hépital que j tappli-
quais cette excellente médication du catarrhe pulmonaire. Je
crois avoir trouvé-dans le terpinol un trés heureux succédané du
copahu, qui offre tous les avantages de ce dernier sans en pré-
senter les inconvénients.

Lorsqu’on distille en présence d’un alcali la térébenthine, on
obtient un hydrocarbure spécial ayant pour formule CloH1e,
c'est le térébenthéne ; ce téréhenthéne s’hydrate et fournit alors
un corps blanc, solide, de forme cristalline, c’est le bi-hydrate de
térébenthéne ou terpine. Cette terpine, en présence d'un acide tel
que I'acide sulfurique ou chlorhydrique, se transforme elle-méme
en un corps huileux auquel on donne le nom de terpinol. ‘

La terpine a 6t¢ employée pour la premizre fois dans la thé- -
rapeutique, par le professeur Lépine (de Lyon), et & la suite
d’expériences chez I'homme et chez les animaux, il a constaté
que ce corps pouvait se substituer avec avantage d la térében-
thine, et qu'elle agissait comme expectorant et comme diu-
rétique. Il donne cette terpine & la dose de 20 a 60 centi-
grammes (1).

Nous avons reproduit dans notre service les recherches du
professeur Lépine, et notre éléve, le docteur Guelpa, s’est
occupé tout particuliérement de ce travail. La terpine présente
un réel inconvénient, c’est son peu de solubilité, qui fait qu'il
faut 200 parties d’eau froide pour dissoudre une partie de ter-
pine ; aussi faut-il avoir recours A I'alcool pour obtenir des solu-
tions actives, ce qui n’est pas sans inconvénient lorsqu’on veut
faire usage d'un diurétique.

Nous avons donné la terpine & dose beaucoup plus considé-
rable que M. Lépine ; nous en avons administré jusqu’a 1, 2 et
3 grammes par jour, et cela sans obtenir d'effet diurétique bien
marqué. Aussi, suivant les conseils de Tanret, nous avons sub-
stitué le terpinol A la terpine.

(1) Lépine, Sur emploi de la terpine en thérapeutique (Revue de mé-
decine, 1885).
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Le terpinol est un corps liquide huilcux qui répand une tres
forte odeur de tubéreuse et surtout de gardénia. M. Adrian nous
a fait, avec ce terpinol, des capsules en contenant 10 .cen’tl-
grammes, et ce sont ces capsules que nous avons administrées
a nos malades & la dose de 6, 8, 10 et méme 12 capsules
dans la journée. .

On peut aussi employer ce terpinol sous forme de pilules, et
c’est Tanret qui a fourni & cet égard la meilleure des formules,
c’est la suivante :

et i soio, Lo | 10 contigrammen.
SUCrE.vevenere Q. S.

Pour une pilule.

Ces pilules renferment, comme les capsules, 10 centigrammes
de terpinol chacune, et doivent &tre administrées aux mémes
doses que ces derniéres.

Nous avons aussi fait quelques expériences sur les animaux et
nous avons constaté les deux faits suivants : d’abord la rapide
élimination du terpinol par les voies respiratoires; I'haleine
prend et conserve pendant trés longtemps 'odeur spéciale du
terpinol, puis sa faible élimination par les urines dans lesquelles
on retrouve aussi la méme odeur du terpinol, mais beaucoup
moins marquée.

Nous avons alors appliqué le terpinol & deux ordres d’affec-
tions : le catarrhe pulmonaire et les affections des voies uri-
naires. Comme on pouvait le prévoir @ prior, c’est dans le ca-
tarrhe pulmonaire que nous avons obtenu les meilleurs résultats,
puisque c’est par la voie pulmonaire surtout que s’élimine le
terpinol. Les crachats deviennent plus fluides, leur mauvaise
odeur disparait, et 'expectoration devient heaucoup plus facile.

Pour les affections des voies urinaires, les résultats ont été
presque nuls. Dans la blennorrhagie, M. Crivelli, interne a I'hé-
pital du Midi, a bien voulu faire des expériences qui ont prouvé
que ce corps était absolument inefficace. Comme diurétique et
comme modificateur des urines, le terpinol se montre donc trés
inférieur A la térébenthine.

De telle sorte que sl fallait classer ces trois corps : térében-
thine, terpine et terpinol, nous dirions que, pour les affections
catarrhales des bronches, c’est le terpinol qui occupe le premier
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rang et la térébenthine le dernier, tandis que pour les catarrhes
des voies urinaires, c'est 'erdre inverse qui existe et c’est la
térébenthine qui occupe le premier rang et le terpinol le der-
nier, la terpine occupant un rang moyen dans la cure de I'une
et 'autre de ces affections,

Telles sont les considérations que je voulais vous présenter
sur les nouvelles médications pulmonaires. I me reste mainte-
nant & vous exposer les modifications thérapeutiques qui résul-
{ent de la découverte du bacille de la tuberculose; c’est ce que
je ferai dans la prochaine conférence.
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DE LA MEDICATION PULMONAIRE ANTISEPTIQUE.

MESSIEURS,

On peut affirmer, sans crainte d’étre taxé d’exagération, que
la médication pulmonaire antiseptique, telle que nous pouvons
I'imaginer d’une fagon idéale, constituerait la médication l?. plus
importante de toutes celles dont j'ai & vous parler. If’alr, en
effet, est le plus grand facteur de la contagion des maladies, et s1
Y'on arrivait & pouvoir le priver des germes infectieux qu'il ren-
ferme, on aurait rendu ainsi le plus grand service & la médecine
et & I'hygiéne. .

Gréce aux belles recherches de Pasteur, grace aux patientes
investigations de Miquel, nous connaissons aujourd’hui par des
moyens scientifiques non seulement le nombre des.micro-orga-
nismes qui voltigent dans l'air, mais encore les diverses variétés
de ces microbes qui appartiennent surtout au genre micro-
coccus, bacille et bactérie, mais plus particuhérement au premier
de ces genres,

On a été méme plus loin. On a commencé V'étude de ces divers
schizophytes au point de vue botanique, comme au point de vue
physiologique, et nous devons retenir de ces études, surtout ce
premier fait, c’est que les bactéries ainsi recueillies dans lair,
lorsqu’elles ont été inoculées aprés culture 4 des animaux,
n'ont donné que des résultats négatifs, et qu'il n'a pas encore été
possible de reproduire chez ces animaux des affections conta-
gieuses par Iintroduction de ces micro-organismes. Mais, comme
le fait remarquer avec raison Miquel, ces résultats ne doivent &tre
acceptés qu'avec la plus extréme réserve, et I'on est en droit de se
demander si les procédés mis en usage pour recueillir et cultiver
ces schizophytes ne détruisent pas leurs propriétés virulentes.
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Comme vous pouvez le prévoir, la plupart de ces micro-
organismes, cest-i-dire 80 sur 100, sont aérobies, c’est-a-dire
qu’ils ont besoin de 'oxygéne pour vivre et se développer.

" Quant a leur nombre, dans une de mes derniéres conférences,
je vous ai montré qu'il variait suivant les points ol sont récoltés
ces micro-organismes, et que la pureté de I'air est inversement
proportionnelle & ce nombre. Tandis qu’aux altitudes élevées,
c’est A peine si l'on trouve quelques microbes par métre cube,
c’est par milliers, au contraire, qu’on les rencontre dans nos
%alles d’hépital, et si I'on songe que ’homme fait passer prés de
10 métres cubes d’air en vingt-quatre heures par ses poumons,
on voit le nombre prodigieux de micro-organismes qui péné-
trent par cette voie ; voie qui est, comme vous le savez, la routela
plus rapide pour porterdans tout I'organisme les principes infec-
tieux ou médicamenteux. En effet, les substances qui pénétrent
par le poumon-arrivent presque directement dans le ventricule
gauche, et de 1a sont lancées dans tout I'organisme, et cela ex-
plique l'intérét que Claude Bernard portait 3 la méthode des
injections médicamenteuses trachéales dans les cas d’urgence.

Je sais bien que, par une heureuse disposition, 1’homme ne
respire qu'accidentellement par la bouche et que I'air pénétre
surtout par lesfosses nasales, fosses nasales qui, parleurs anfrac-
tuosités, représentent assez bien la disposition des ballons filtreurs
employés par Pasteur pour purifier ’air, mais cette filtration
est bien souvent incompléte, puisque c’est par la voie pulmonaire
que les affections contagieuses et infectieuses se transmettent.

Je ne puis ici, dans cette legon purement médicale, vous ex-
poser dans son entier la médication pulmonaire antiseptique qui
constituerait par ses développements un des plus grands cha-
pitres de I'hygiéne moderne, celui de Vaération, de la ventilation
et de la désinfection des habitations,

Ce que je puis seulement vous dire, ¢’est que dans les diverses
expériences auxquelles vous avez assisté au sujet de la récente
épidémie de choléra, nous avons démontré, avec M. le docteur
Roux, et sous la haute direction de M. Pasteur, que, parmi tous
les gaz antiseptiques, le plus actif nous a paru &tre I'acide sul-
fureux, et cela surtout par sa force de pénétration. Nous avons
établi qu'a la dose de 20 grammes par métre cube, le soufre en
combustion détruisait les micro-organismes plongés dans un
liquide, et qu'a la dose de 40 grammes par métre cube, il détrui-
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sait les mémes micro-organismes a I'état de dessiccation. Mais
dans de pareils milieux 'homme ne peut vivre, et ce qu'il fau.—
drait surtout, clest trouver des désinfectants soit liquides, soit
gazeux qui puissent détruire ces schizophytes, tout en perrget-
tant 3 I'homme de séjourner dans les milieux ot se pratique
cette désinfection.

Je sais que les recherches se multiplient dans cette vole, f’t
que I'on a espéré trouver dans 'ozone un de ces agents parasi-
ticides, mais jusqu'ici ces expériences n'ont pas donné des résul-
tats observés avec toute la rigueur scientifique qu’exigent de
pareilles recherches. D'autres ont pensé, revenant & une idée
déja mise en pratique au moyen age, que I'on pouvait éviter I'in-
troduction de ces micro-organismes dans I'économie par I'appli-
cation de masques protecteurs, masques déja conseillés dans les
industries ot1 se développent des poussiéres toxiques, et qui per-
mettent de filtrer Iair & travers des couches de ouate plus ou moins
compactes. Je ne m’arréte pas davantage sur ce point ne voulant
que vous signaler ce coté de la médication pulmonaire antisep-
tique. Mais il en est un autre sur lequel je veux insister davan-
tage, c'est celui qui concerne la destruction de certains micro-
organismes, causes efficientes des affections pulmonaires, et, en
particulier, de I'action des substances antiseptiques sur le mi-
crobe de la tuberculose.

Lorsque, & la fin de 1882, Koch nous eut montré dans son
remarquable travail la nature microbienne de la phthisie, il révo-
lutionnait par cette découverte I'histoire de la tuberculose et
apportait une éclatante démonstration expérimentale & 1’opinion
soutenue bien des années auparavant par mon savant collégue
et ami le docteur Villemin.

Villemin, en écrivant en 1865, en téte de son beau volume sur
la tuberculose, que ceite maladie était virulente, contagieuse et
inoculable, soulevait dans le monde médical une véritable tem-
péte qui n'était pas encore apaisée lorsque parurent les {ravaux
d(.e Koch, et pour beaucoup de médecins et des plus éminents,
bien des termes de cette définition paraissaient discutables. Au-
jourd’hui, devant 'expérimentation, toute discussion a cessé, et
P’on est d'un accord unanime & reconnaitre que le bacille de la
tuberculose est bien I'agent contagieux de cette maladie.

Mais les applications des idées de Pasteur ne devaient pas se
localiser & la tuberculose, elles devaient modifier et révolu-
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tionner une maladie que nous considérions comme le type des
maladies inflammatoires. Le 19 novembre 1883, .Frwdlandel',
complétant les premiéres recherches qu’il avait. fa{tes en 48_82’
montrait par des expériences décisives, qu’il e)flstalt un schizo-
mycéte propre & la pneumonie, et quelques jours plus tard.,
le 30 novembre, Talamon, & la Société anatomique, exposait
le résultat de ses recherches et montrait que s’il n’était point
absolument d’accord avec Friedlander sur la forme du bacille
observé, il ne ’en considérait pas moins comme l’agent pro-
ducteur de la pneumonie. Ges expérimentateurs donnaient ainsi
raison aux tentatives faites en 1877 par Klebs qui, sous le nom
de monas pulmonale, avait décrit un microbe propre & la pneu-
monie.

Cette découverte du micro-organisme comme cause des affec-
tions pulmonaires, doit étre utilisée par la thérapeutique, et de
méme qu'en me basant sur les nouvelles recherches expéri-
mentales, je me suis efforcé d’établir une médication antisep-
tique intestinale, de méme aussi je vais essayer d’établir ici les pre-
miers éléments d’une médication pulmonaire anti-microbienne,

Voyons tout d’abord ce que peut nous fournir I'expérimen-
tation, et ici je me baserai surtout sur les travaux entrepris en
France et en particulier sur les belles recherches d’Hippolyte
Martin (1), qui a fait sur le tubercule et son inoculation des
expériences du plus haut intérét,

Hippolyte Martin a d’abord établi ce premier fait, c’est que
par I'inoculation nous avons le meilleur moyen de reconnaitre la
nature réelle du tubercule. Lorsqu'on inocule, en effet, & des
animaux, cobayes ou lapins, des corps étrangers ou septiques, on
détermine chez ces animaux des granulations plus ou moins
généralisées dans tous les viscéres et qui macroscopiquement et
microscopiquement sont identiques aux tubercules. Mais ce qu
permet de distinguer ces pseudo-tubercules du vrai tubercule,
C’est qu’ils sont impuissants & reproduire la méme affection chez
dfa{utres animaux, tandis qu’au contraire le vrai tubercule repro-
duit pour ainsi dire indéfiniment chez les animaux auxquels il est
inoculé la tuberculose; de telle sorte quavant méme la décou-.

(1) Hippolyte Martin, Sur la transformation du tubercule vrai ou infec-
tieux en corps étranger inerte sous Uinfluence de hautes températures et
de réactifs divers (drch. de physiol., 1881, p. 93; Revue de médecine,
t. I, novembre 1882, p. 903, et tome 111, octobre 1883, p. 209).
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verte du bacille, dés 1881, Hippolyte Martin avait pu établir
expérimentalement cet axiome : Le tubercule engendre seul le
tubercule.

1l résulte de ces expériences ce fait capital : que lorsque I'on
voudra juger de la valeur réelle des substances antiseptiques sur
la destruction du bacille de la tuberculose, il ne suffira pas de
pratiquer une seule inoculation, cette seule inoculation pouvant
entrainer la production de granulations pseudo-tuberculeuses,
mais bien des inoculations par série, et tous les expérimen-
tateurs qui n’ont pas pris soin d’éviter ces causes d’erreur, de-
vront considérer leurs résultats comme sujets & discussions.

Renouvelant les expériences d’Arloing, Gornevin et Tho-
mas (1), qui avaient essayé contre les bactéries charbonneuses
les différents agents antiseptiques, Hippolyte Martin a, de son
cdté, expérimenté ces mémes agents contre le bacille dela tuber-
culose. Voici comment il procéde : il écrase et presse des por-
tions de viscéres criblés de tubercules, et le suc qui sort de cette
pression est mis dans du liquide amniotique frais de brebis, que
Yon additionne d’'une quantité donnée du médicament 3 expé-
rimenter, et c’est ainsi qu'il a expérimenté l'acide salicylique,
le brome, I’acide phénique, la créosote, la quinine et le sublimé.
Ces mélanges sont injectés dans le péritoine de cobayes, et a la
mort des animaux on continue les inoculations pour reconnaitre
la valeur réelle des granulations que I'on a trouvées 3 l'au-
topsie.

Pour P'acide salicylique, les solutions au cing-centiéme. sont
impuissantes & détruire le tubercule. Le brome en solution &
1 pour 10000 et & 1 pour 1000 se montre tout aussi inefficace;
a un. cing-centidme, l’action serait plus marquée, mais & ce
degré ses solutions sont caustiques. Pour Iacide phénique, les
solutions au milliéme n’ont aucun effet, et & 3 ou 6 pour 100.
Paction est douteuse, mais les effets caustiques sont manifestes.
La créosote, si vantée dans les affections tuberculeuses, n’a
pu détruire le bacille de la tuberculose, méme & 1 pour 1000;
il en a été de méme pour la quinine. Enfin, le sublimé, que
Fon considére 4 juste titre comme un des plus puissants anti- .
sepliques, s'est montré méme 3 la dose de 4 pour 1000 sans
action sur le micro-organisme de la tuberculose.

(1) Soc. de biol., 10 juin 1882,
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Que montrent toutes ces expériences, messieurs? c’est que
I'élément tuberculeux offre une résistance extraordinaire & tous
nos agents aseptiques, et que pour le détruire il faut en méme
temps détruire les tissus vivants qui le suppm:tent. ]?_ans ces
expériences, en effet, il faut distinguer avec soin ljactlon anti-
septique de I'action caustique; lorsque I'on détruit, en eflet,
par un agent physique ou chimique, les éléments d’'un tissu
on abolit par cela méme ses propriétés virulentes; c’est ce qui
arrive, par exemple, pour la chaleur. Hippolyte Martin a, en
effet, obtenu la destructron du bacille de la tuberculose par la
chaleur, et le tubercule vrai est transformé en un corps inerte,
lorsqu’on dépasse la température de 85 degrés, et cela d’autant
plus sirement que I'on atteint et que I'on dépasse 100 degrés.

Dans une note manuscrite qu'Hippolyte Martin veut bien me
communiquer, il me signale les effets favorables de l'acide
fluorhydrique qui serait meurtrier pour le parasite tuberculeux
& 1 pour 3 000 et peut-étre & 1 pour 4000, mais n’oublions pas
lextréme causticité de cet acide qui agirait beaucoup plus
comme destructeur des tissus que comme véritable aseptique.

Cependant tous les expérimentateurs ne sont pas arrivés aux
conclusions d’Hippolyte Martin. C’est ainsi que Vallin (1), dans
I'intéressante communication faite en 1885 a I’Académie de mé-
decine, nous a montré que le soufre & la dose de 30 grammes
par métre cube, détruit les propriétés virulentes du suc tuber-
culeux. Le sublimé aurait la méme action 2 la dose de 1 pour
1 000, mais 3 1 pour 2000 ses effets seraient inefficaces; enfin le
nitrosyle, a la dose de 66 centigrammes par métre cube, amé-
nerait aussi la neutralisation du suc tuberculeux. Le procédé de
Vallin était un peu différent de celui d'Hippolyte Martin ; il se
sert de bandelettes de papier A filtre imbibées d’eau distillée,
entre lesquelles on écrase des produits tuberculeux, on desséche
ce papier a lair libre, et on le soumet ensuite & I’action de divers
agents désinfectants; puis ces bandelettes sont imbibées d’eau
distillée, et le liquide obtenu par expression est injecté dans le
péritoine de cobayes bien portants.

De son c6té, un médecin d’Allevard, le docteur Niepce, a sou-
tenu que I'acide sulfhydrique détruisait les bacilles de la tuber-
culose dans les crachats des phthisiques, et que ces crachats

(1) Vallin, Note sur les neutralisants du suc tuberculeuz (Revue d’hy-
giéne, 1883, uo 2, p, 89).
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ainsi modifiés par I'acide sulfhydrique devenaient impuissants &
inoculer la tuberculose aux animaux.

Un éléve de I'école de Montpellier, le docteur Pilate, a repris
avec l'aide des docteurs Cavalier et Mairet, les expériences de
M. Niepce, et il a affirmé que de tous les agents qu’il a mis en
expérience, tels que Piodure mercurique, le sublimé, I'hélénine,
le thymol, I'iode, Pacide phénique, I'acide borique, le plus actif
est P'acide sulfhydrique. Les docteurs Sormani et Brugnatelli
auraient obtenu une action antibacillaire avec un certain
nombre de liquides et cela méme a faibles doses (1).

En revanche, les expériences faites en 1883 par M. le pro-
fesseur Coze (de Nancy) et le docteur Simon (2) sont absolument
confirmatives de celles d'Hippolyte Martin. Ces expérimentateurs

ont divisé leurs recherches en trois groupes : dans une pre-.

miére série, ils ont mélangé 40 centigrammes de crachats de
phthisiques dans lesquels ils avaient préalablement constaté la
présence de bacilles, avec différentes substances antiseptiques,
puis aprés un contact de quarante-huit heures, ils ont injecté
ces mélanges & des cobayes dans la région de I'aine.

Dans une seconde série d’expériences, ils injectaient la matiére
tuberculeuse seule, puis ils pratiquaient immédiatement aprés,
et cela pendant plusieurs jours, des injections antiseptiques au
niveau méme de la premiére inoculation tuberculeuse.

Enfin, dans une troisiéme série d’expériences, ils ont essayé
si 'on pouvait, chez des animaux en pleine voie d’évolution
tuberculeuse, arréter le développement de la maladie.

Ils ont ainsi expérimenté dans leurs trois séries d’expériences,
le sublimé, I'eucalyptol, 'hydrogéne sulfuré, la créosote, I'hélé-
nine, le thymol, etc., etc. Les deux derniéres séries de recher-
ches n’ont donné que des résultats négatifs, et pour la premiére
la créosote seule leur parait avoir entravé le développement local
de la tuberculose.

Que faut-il conclure de toutes ces recherches expérimentales ?
Faut-11 admettre que chez I’homme le bacille de la tuberculose
résiste & tous nos moyens thérapeutiques? Nullement, mes-

(1) Niepce, Etude clinique sur les eaus: sulfureuses d’Allevard.— Pilate,
Recherches expérimentales sur le bacille de la tuberculose (Thése de Moni-
pellier, 1885),

(2) Coze et Simon, Recherches de pathologie et de thérapeutique sur la
tuberculose (Bull. de thérap., 1884, t. CV1, p. 241).
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sieurs, ces expériences nous montrent que chez des animaux,
tels que le cobaye et le lapin, qui présentent pour le dévelop-
pement de la tuberculose un terrain extraordinairement favo-
rable, nos agents médicamenteux se montrent impuissants a dé-
truire ce bacille. Mais il n’en est plus de méme lorsqu’on opére
sur des especes qui résistent mieux au développement de ce
bacille, comme le chien, par exemple, et ici nous voyons les ino-
culations bacillaires échouer bien souvent; il en est de méme
chez I'homme, et avant comme aprés la découverte de Koch,
nous possédons des observations non douteuses de phthisie bacil-
laire parfaitement guérie. Aussi, tout en reconnaissant les utiles
indications fournies par les recherches expérimentales, il faut,
pour en apprécier la juste valeur se rapporter toujours & 'obser-
vation clinique.

La découverte du bacille et les expériences que nous venons
d’énumérer nous indiquent les voies thérapeutiques que nous
devons désormais suivre et qui comprennent deux routes prin-
cipales : 'une par laquelle nous tacherons de nous opposer par
des moyens médicamenteux a la multiplication des bacilles, et
Yautre par laquelle nous tacherons de modifier, par des moyens
hygiéniques, le terrain de culture de ces mémes bacilles.

Le professeur G. Sée dans son ouvrage sur la phthisie hacil-
laire a longuement insisté sur la nouvelle direction que devait
suivre la thérapeutique de la tuberculose depuis la découverte de
Koch, et quelles conditions devait remplir I'agent antivirulent qu’il
appelle nécrophytique, pour atteindre le but qu’on se propose(1).

Pour le premier groupe de ces agents, ce sont surlout soit les
inhalations médicamenteuses, soit les médicaments qui s’éli-
minent par le poumon qui devront étre proposés.

Pour les inhalations médicamenteuses, ce seront les sub-
stances telles que I'iode, 'iodoforme, I'eucalyptol, le sublimé,
Pacide phénique, etc., en un mot, les agents antiseptiques les
moins irritants qui devront étre conseillés, et, a coup sir, lors-
que notre maitre Piorry insistait avec tant de persistance sur les
inhalations d’iode dans la tuberculose, il avait eu la main heu-
reuse, puisqu’il s’adressait & un de nos agents antimicrobiens
les plus actifs.

(1) G. Sée, Considérations générales sur le traitement antivirulent de

la phthisie (Bulletin de thérapeutique, 1884, t. GVII, p. 49, et Phthisie
bacillaire),
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Je crois aussi que l'iodoforme, trés vanté dans ces derniers
temps, peut étre encore appliqué & ces inhalations, parce qu'il
est non seulement un trés actif aseptique, mais encore parce
qu'il est un puissant sédatif.

Vous savez comment se pratiquent ces inhalations ; elles con-
sistent 4 faire passer un courant d’air au travers de solutions
médicamenteuses : un flacon laveur, tel que celui que je vous pré-
sente, remplit facilement cet office. Yous pouvez aussl vous
servir de I'inhalateur de M. Le Fort (de Lille) (1), o 'air pénetre
3 la surface du liquide par une ouverture faite sur les parois de
la bouteille. Le Fort place dans cette bouteille le mélange sui-
vant :

Camphre....c.ecosesescccsncsnnss 80 grammes,

Goudron.eeeceeseens W AP ee o 40 —-
Teinture d’iode....cccoosocssecss 40 —
Liqueur d’Hoffmann............. 10 —

Vous pourriez encore employer des inhalateurs beaucoup
plus compliqués dans lesquels V'air n’est plus aspiré par les
malades, mais lancé par un ventilateur, comme dans l'appa-
reil du docteur Haro (2), d’Amélie-les-Bains. Haro se sert sur-
tout de I'iodoforme ; dans ce cas, il est nécessaire, soit que vous
vous serviez de l'appareil construit par ce médecin, soit d’un
simple flacon laveur, que vous éleviez la température du mé-
lange.

Vous voyez ici fonctionner dans l'une de nos salles un vapo-
risateur fort ingénieux construit par M. de Liniéres. Ce vapori-
sateur que I'on met en jeu par un mouvement de rotation, lance
dans la salle des vapeurs d’eau chargée d’10doforme, mais il nous
faut bien des mois pour apprécier a leur juste valeur ’emploi de
ces vaporisations d’iodoforme sur nos tuberculeux. Toujours &
propos de ces inhalations antiseptiques, je dois vous parler des
expériences entreprises par mon éléve, le docteur Chevy, avec
I’acide fluorhydrique, expériences qui ont fait le sujet de sa these
inaugurale (3).

(1) Le Fort, Sur un nowvel inhalateur et son action dans les affections
pulmonaires (Bull. de thérap., 1881, t. CI, p. 342). '

(2) Haro, Sur un nouveau genre d'inhalations employées & U'hépital
d’'Amélie-les-Bains (Bull. de thérap., 1884, t. CVI, p. 409).

(3) Chevy, De Uacide fluorhydrique, ses applications thérapeutiques
(Thése de Paris, 1885, et Bull. de thér., 15 avril 1885, t. CIX).
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Frappé des résultats que nous signalait Hippolyte Martin, de
laction antibacillaire s1 remarquable de I'acide f!uOPhYdf'lque
dans la tuberculose, j’ai songé a employer cet acide en 1inha-
lations ; déja le docteur Bergeron avait signalé les {'emarquables
effets qu'il obtenait des vapeurs d’acide fluorhydrique dans l.e
traitement de la diphthérie ; nous avons, M. Ghevy.et moi,
montré d’abord que les animaux pouvaient vivre sans mcom.'é—
nient dans une atmosphére contenant jusqu’a 1 sur 1155 d’acide
fluorhydrique.

De plus, une enquéte trés sérieuse faite dans les grands éta-
blissements olt ’on use de I'acide fluorhydrique pour la gravure
sur verre, nous a permis de constater que non seulement cette
atmosphére, ainsi chargée de vapeurs fluorhydriques, n’était pas
nuisible aux ouvriers, mais qu’au contraire les individus ma-
lades d’affections de poitrine en avaient éprouvé des actions fa-
vorables, et, sur ce poiut, les chefs d’usine ont été tous una-
nimes.

Nous avons donc placé nos malades dans une salle spéciale cu-
bant environ 22 métres cubes, et ol nous dégagions 1 gramme
d’acidefluorhydrique pur (ce qui portait & peu prés a1 pour 25000.
la proportion de gaz fluorhydrique et d’air mélangé), en plagant
cet acide fluorhydrique liquide dans une petite cupule de plomb
chauffée elle-méme dans un bain-marie. Nos tuberculeux res-
taient ainsi une heure dans cette atmosphére.

Depuis nos premiéres recherches avec Chevy, qui datent
de 1883, cette méthode de traitement par les inhalations d’acide
fluorhydrique a eu ses périodes de grandeur et de décadence.
Aprés un rapport d’'Hérard & I'Académie, sur les faits avancés
par Garcin, on avait fondé sur ce mode de traitement de grandes
espérances. Aujourd’hui, aprés plusieurs années d’expérimenta-
tion, ces espérances se sont dissipées, et il nous faut considérer
ces inhalations comme inefficaces. Elles peuvent stimuler Pappé-
tit et par cela méme agir d’une fagon tonique, ce qui explique
les améliorations que ’on a ohservées dans certajns cas, mais au
point de vue de la destruction du bacille, les effets de ces jnha-
lations sont nuls ou & peu prés nuls.

Mais, permettez-moi, puisque je vous parle de I’acide fluor-
hydrique, de vous dire que, de tous les antiseptiques connus,
I'acide fluorhydrique est peut-étre le plus puissant antifermen-
tescible, et, dans les expériences que nous avons entreprises,
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Chevy et moi, il a suffi de quantités infinitésimales d’acide

fluorhydrique pour arréter les fermentations.

Pardonnez-moi, messieurs, cette longue digression, mais la
plupart d’entre vous ont suivi avec intérét les expériences dont
je viens de vous parler, et je tenais & les résumer briévement
devant vous. Je reviens donc & mon sujet, et vous signale encore
parmi les moyens & employer contre la phthisie, les pulvérisa-
tions aseptiques. ‘

A mon sens, ces derniéres sont trés inférieures aux inhalations,
car ce n’est qu’exceptionnellement que ces pulvérisations péneé-
trent dans l'intérieur du poumon. Cependant le docteur Miquel
prétend avoir obtenu de bons résultats chez les tuberculeux des
pulvérisations du mélange suivant :

Biiodure de mercure...oocceeoess 08,50
Laudanum de Sydenham......... 10 ,00
Bau distillée. v eueecncenseiasaes 1000 ,00 (1).

Pour avoir une action plus immédiate des solutions asep-
tiques, on a conseillé d’injecter directement dans le parenchyme
pulmonaire les solutions autivirulentes. Cette pratique a été
tentée en Allemagne par Hiller, qui a fait ainsi chez trois ma-
lades des injections parenchymateuses de sublimé en solution.

En France, le professeur Lépine et son éléve Truc ont renou-
velé les expériences. Voici comment ils procédent: ils emploient
de l'alcool & 90 degrés contenant une proportion variable de
créosote, de 2 & 4 pour 100; ils usent, pour pratiquer ces injec-
tions, de la seringue de Pravaz munie de l'aiguille n° 1 de I'as-
pirateur Dieulafoy; sur quinze malades ils ont pratiqué vingt-
cinqg injections, et ont ainsi introduit dans le parenchyme pul-
monaire depuis quelques gouttes jusqu’a 45 et 20 centimétres
cubes de ces solutions.

Les résultats paraissent bien incertains, et c’est & peine si chez
quelques malades atteints de lésions avancées, ils ont ohservé
quelques symptomes d’amélioration. Aussi Lépine et Truc font-
ils les plus extrémes réserves sur la valeur curative définitive de
ces injections parenchymateuses; quant & moi, japplaudis &

(1) Miquel, Des Antiseptiques (Annuaire de ¥Observatoire de Mont-
souris, 1884, p. 563).
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ces réserves, et jusqu'd nouvel ordre, je pense que ces injections
parenchymateuses sont plus dangereuses qu’utiles (1). '

On: comprend enfin, toujours par celte action antimicro-
bienne, les bons résultats que I'on peut tirer du humage de cer-
taines eaux minérales qui dégagent soit de I'acide sulfureux, soit
de I'acide sulfhydrique, comme 4 Allevard, par exemple.

A D'intérieur, ce sont encore les médicaments tels que la créo-
sote, les térébenthines, les sulfureux qui pourront &tre utilisés
acause deleur élimination a la surface pulmonaire ; mais quel-
que activité que l'on suppose & ces agents antimicrobiens, ils
doivent céder le pas aux modificateurs des terrains. Jusqu'a ce
que, par la connaissance plus exacte du bacille et des progres de
sa culture, on ait pu constituer, comme pour le charbon et
comme pour la rage, un virus atténué qui, par son inoculation
chez ’homme, le préserve du développement de ces bacilles,
nous devrons diriger tous nos efforts pour créer, chez tous les
individus prédisposés 4 la tuberculose, un terrain défavorable a
la culture du bacille ; pour cela, nous devrons utiliser deux fac-
teurs : I'air et I'alimentation.

Quoique nous n’ayons pas encore de données précises sur l’ac-
tion de I'air & différentes pressions sur le micro-organisme de
la tuberculose, et qu’a cet égard, pour nous prononcer définiti-
vement, il soit nécessaire de faire de nouvelles recherches, on
peut prévoir que les hautes altitudes sont peu favorables aux
bacilles tuberculeux et méme les détruisent. La loi établie par
Jourdanet, qui veut qu’a certaines altitudes la phthisie n’existe
plus, trouve une certaine confirmation dans ce fait que les mi-
crobes sont d’autant plus rares dans 'air qu’on s’éléve & une plus
grande hauteur.

Quant 4 Palimentation,la méthode préconisée par Debove(2)a
fait ses preuves, et il est reconnu aujourd’hui que dans certains
cas o l'intégrité du tube digestif est compléte, on peut, par la
suralimentation, observer une amélioration et madme une guéri-
son des tuberculeux. L’important travail de Broca et de Wins (3)

(1) Lépine et Truc, Des injections intra-parenchymateuses dans la
tuberculose (Lyon médical, t. XLVI1I, p. 5, 3 mai 1888).

.(2) Debove, Du traitement de la phthisie pulmonaire par Ualimenta-
tion forcée (Union méd., 1881, nos 161 et 162, et Bull. de thér., 30 nov.
1884, t. CI, p. 25). '

(8) Broca et Wins, Recherches sur la suralimention envisagde surtout
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nous a donné & cet égard des observations concluantes, et mon
éleve, le docteur Pennel a publié, en 1882, une série de faits ou
T'action bienfaisante de cette suralimentation était des plus ma-
nifestes (1), et je suis étonné que les médecins homéopathes
qui apportent & leur traitement hygiénique des soins souvent
méticuleux, aient repoussé, comme I'a fait Jousset, 'emploi de.
la suralimentation par les poudres de viande pour employer au
contraire un régime végétarien.

Je n’ai pas a rentrer ici dans les détails de ceite suralimenta-
tion; vous savez que, grace & la meilleure préparation des poudres
de viande, nous pouvons introduire cette dernieredansle chocolat
et dans les sirops, ce qui fait que nous n’employons plus au-
jourd’hui le gavage, le réservant exclusivement aux malades
qui sont atteints de dilatations de I'estomac ou bien de vomisse-
ments alimentaires. Ici encore j’ai abandonné la gaveuse dont
je me servais et ne fais plus usage que du tube de Debove, tube
qui, par sa résistance et son petit volume, est introduit sans la
moindre difficulté.

Ce que je puis vous affirmer, c'est que chez les tuberculeux
qui ont une anorexie profonde et tenace, ou hien qui vomissent
leurs aliments sous l'influence du moindre effort de toux, le ga-
vage vous donnera quelquefois de meilleurs résultats ; sous son
influence I'appétit renait, les forces reparaissent et, fait encore
mal expliqué, tandis que les aliments introduits par la bouche
sont vomis, les mélanges alimentaires introduits directement
dans Pestomac sont bien supportés. Je fais donc jouer un réle
prépondérant & la suralimentation dans le traitement aseptique
de Ia tuberculose, et cela parce qu'il constitue & mon sens notre
plus puissant modificateur de terrain de culture.

Comme vous le voyez, si la découverte de Koch n’a pas encore
modifié 1a thérapeutique de la phthisie pulmonaire, elle nous a
permis cependant de donner une explication scientifique de la
plupart des agents médicamenteux dont nous nous servions, et
par cela méme elle a constitué un grand progrés que l'on ne
saurait nier, et cela au point de vue thérapeutique comme au
point de vue surtout prophylactique. Ce grand fait de la conta-

dans le traitement de la phthisie pulmonaire (Bull. de thér., 1883, t. GV,
p. 289).

(1) Pennel, De Palimentalion chez les phthisiques (Bull. de thér., 1882,
t. CII, p. 85).
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gion de la tuberculose est aujourd’hui admis sans conteste et
P'on voit de toute part les hygiénistes, comme les médecins, s’ef-
forcer d’établir les bases scientifiques de I’hygiéne des tubercu-
leux. Songez, messieurs, qu’en 1884, au moment ou je fais cette
le¢on, deux ans nous séparent d peine de la découverte du mi-
crobe de la tuberculose, et & voir le nombre considérable de tra-
vaux qu'elle a suscités, nous ne devons pas perdre I'espoir qu'il
arrivera un jour oil, mieux éclairés sur le mode de développe-
ment et sur D'existence du bacille tuberculeux, nous arriverons
A le détruire ou a en atténuer les effets,

Je reviendrai, d’ailleurs, sur ce sujet, non seulement 3 la fin
de ces legons avec une conférence sur-les Nouvelles méthodes
pulmonaires antiseptiques, mais encore dans la seconde série de
mes legons sur les nouvelles médications avec une legon sur les
nouveaux traitements de la phtisie pulmonaire.
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DE LA MEDICATION PLEURALE ANTISEPTIQUE.

MEssiEugs,

Dans Ja derniére legon, je vous exposais sur quelles bases désor-
mais on doit établir la médication pulmonaire antiseptique, et,
a ce propos, j’ai tout partlcuherement insisté sur le traltement
antimicrobien de la tuberculose; mais, pour compléter ce sujet,
je veux vous dire quelques mots de l'application de la méthode
antiseptique aux affections pleurales ; c’est ce qui fera le sujet
de cette courte conférence.

1l est deux méthodes qui ont profondément modifié le trai-
tement des affections pleurales : ce sont, d’une part, les ponctions
aspiratrices, de I'autre, la prathue courante de la pleurotomie.

Depuis que Dieulafoy nous a rendu facile la méthode de
I’aspiration, I'une des premiéres applications qui fut faite de
cette méthode s’adressa particuliérement aux épanchements
pleurétiques, et I'on vit, au début de cette application, ponctionner
indistinctement tous les épanchements, les plus volumineux
comme les plus petits. On vit méme des médecins comme mon
regretté maitre, Béhier, soutenir qu'il fallait, par une aspiration
hative, retirer le liquide de la poitrine dés que les signes phy-
siques permettaient de reconnaitre le moindre épanchement.

Cet enthousiasme dela premiére heure ne fut calmé que lorsque
Ernest Besnier vint nous montrer, pardes chiffres indiscutables,
que la mortalité de la pleurésie depuis la pratique de la méthode
aspiratrice, au lieu de s’abaisser, s’était au contraire élevée.
Tout en reconnaissant que, dans cet accroissement de la mor-
talité, il fallait faire entrer sans doute une morbilité plus grande
de la maladie, on admit cependant que I'exagération dans les
ponctions pouvait y avoir une certaine part. Ceux qui adoptérent
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cette manitre de voir se basérent surtout sur les idées courantes
qui dominent aujourd’hui la chirurgie ; je veux parler de la pos-
sibilité de la pénétration de certains micro-organismes par ces
ponctions. Aussi, pour les rendre inoffensives, appliqua-t-on a
cette petite opération les régles de ’antisepsie chirurgicale ;
¢’est ainsi que nous voyons Debove proposer de plonger les tro-
carts et les tubes de I'aspirateur Potain dans un appareil qui
pouvait élever leur température au-deld de 100 degrés.

La complication de cet appareil en a rendu I'application bien
difficile, mais, en revanche, il est de régle aujourd’hui de laver
toutes les parties de l'aspirateur de Potain avec des solutions
fortes d’acide phénique; de flamber avec soin le trocart en le
trempant dans I'alcool et en enflammant cet alcool, enfin de se
servir de vascline phéniquée pour graisser I'instrument.

Mais c’est surtout pour la pleurotomie que la méthode anti-
septique a été le plus appliquée, et il faut reconnaitre qu’elle a
modifié dans bien des points cette opération. Mais avant d’abor-
der ces modifications, je veux vous dire deux mots d’un petit
moyen inoffensif qui vous permettra de reconnaitre la réalité et
la nature d’'un épanchement pleural : c¢’est 'emploi de votre se-

ringue i injections sous-cutanées.

Lorsque vous hésiterez sur la présence de I'épanchement ou
sur sa nature, il vous suffira de faire avec cette seringue une
ponction dans un espace intercostal, puis de pratiquer I'aspira-
tion pour amener dans lintérieur de Pinstrument le liquide
épanché dans la plévre. Cette ponction, qui est & peine sentie
par le malade et que vous pouvez faire sous prétexte de calmer
les douleurs du patient, vous rendra, je le répéte, dans bien des
cas, de grands services et cela d’autant plus que ces ponctions
sont absolument inoffensives.

Depuis que Moutard-Martin nous a tracé les régles de la pleu-
rotomie, cette opération est devenue d’une pratique courante, et
j’al montré déja, dans mes Legons de clinique thérapeutique, les
merveilleux résultats que I'on en peut tirer, en citant la statistique
du maitre qui, sur 70 malades atteints de pleurésie purulente non
tuberculeuse, a obtenu 57 guérisons. Remarquez qu’a propos de
ces pleurésies purulentes, tuberculeuses ou non tuberculeuses,
nous avons aujourd hui un moyen d’affirmer notre diagnostic et
par cela méme de baser stirement notre pronostic, je veux parler
de la recherche de bacilles dans 'épanchement purulent.
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Je ne puis, dans cette legon, vous tracer A4 nouveau t0}1s
les temps de la pleurotomie; je les ai exposés dans leurs dé-talls
dans mes Legons de clinique thérapeutique (1) et je ne vais 1c1 que
vous signaler les modifications qui y ont été récemment apportéP:s
et A lensemble desquelles on a donné le nom de pleurotomae
antiseptique. ' ,

Mais qu’il s’agisse de pleurotomie antiseptique ou de pleuro-
tomie comme on la pratiquait autrefois, il est aujourd’hui un
point absolument acquis, c’est que I'on peut faire cette opé-
ration presque sans douleur. Vous savez que, ne pouvant chlo-
roformiser les malades auxquels on fait subir la pleurotomie, on
avait conseillé d’employer I'anesthésie locale a I'aide des pulvé-
risations d’éther, mais cette anesthésie avait un inconvénient,
c’était de déterminer des douleurs vives au moment de la réac-
tion et de provoquer des hémorrhagies en nappe quelquefois fort
difficiles & arréter.

Aujourd’hui nous sommes en possession d'un moyen qui nous
permet de faire tous les temps de 'opération sans douleur; c’est,
vous I'avez deviné, le chlorhydrate de cocaine. Je viens d'user de
ce moyen sur deux de mes maladeset cela avec le plus grand suc-
cés. Voici comment je procéde : avec une solution au cinquan-
titme de chlorhydrate de cocaine je fais deux injections dans
'espace intercostal que je vais inciser et sur la ligne tracée au
crayon dermographique, ligne que doit suivre mon bistouri, je
fais une injection d’une seringue entiére aux deux points extrémes
de cette ligne et j'ai soin d’étendre avec le doigt le liquide ainsi
injecté dans le tissu cellulaire sous-cutané. Jattends cinqg & six
minutes, puis je procéde A l'incision des tissus. Cette incision
est absolument indolore et ce n’est que lorsque P’on a atteint les
parties profondes de I'espace intercostal que les malades ont
ressenti quelques douleurs.

Ainsi donc désormais, vous pourrez employer ce moyen; et,
puisque je vous parle d’injections sous-cutanées, permettez-mos
de vous dire que vous pouvez, par le méme moyen, calmer les
quintes de toux si pénibles et si fatigantes qu’éprouve le malade
lorsque vous avez donné issue & 'épanchement, mais cette fois,
c’est une injection de morphine que vous deves pratiquer, et

(1) Dujardin-Beaumetz, Legons de clinique thérapeutique, t. 11, Trai-
tement des épanchements pleurétiques.
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vous faites cette injection lorsque I'incision de la plévre est ter-
minée et que le malade commence & tousser.

J'arrive maintenant au point capital de cette legon, je veux
parler de la pleurotomie antiseptique.

L’empyéme, quel que soit le mode de traitement employé, ne
peut guérir que par I'adossement des deux feuillets de la plévre,
et cet adossement ne peut étre obtenu que si le poumon vient
s’appliquer sur la paroi costale, maintenue immobile, ou bien
si la parol costale, souple et élastique, vient au-devant du pou-
mon plus ou moins fixé contre la colonne vertébrale. De ce pre-
mier fait il résulte deux conclusions pronostiques importantes :
c’est que plus la paroi costale sera mobile et plus les fausses
membranes seront récentes, plus les chances de guérison seront
grandes. Pour la premiere conclusion, on explique ainsi la gué-
rison constante des épanchements pleuraux purulents chez les
enfants et leur guérison définitive de plus en plus rare & mesure
qu'on a affaire & des sujets plus 4gés.

Estlander, par un procédé trés hardi et trés ingénieux, a,
comme vous le savez, proposé de remédier & cet inconvénient
en créant, chez les individus 4gés, par la résection des cétes, des
parois mobiles & 'abcés pleural; en France, Bouilly, Périer,
Berger ont appliqué avec plus ou moins de succes cette opéra-
tion; je dis plus ou moins de succes, parce que dans les deux
faits que j’ai été & méme d’observer on a obtenu une améliora-
tion trés considérable, mais les malades sont restés néanmoins
porteurs d’une fistule pleurale. Cependant a cété de ces demi-
succes, il faut opposer le beau résultat que cette opération a eu
sur un de nos plus brillants et de nos plus sympathiques chirur-
giens qui lui doit aujourd’hui une guérison absolument compléte.

L’autre conclusion porte plus particuliérement sur le pou-
mon, et nous devons, autant que possible, ouvrir 'abces pleural
avant que l'organisation des fausses membranes ait fixé le pou-
mon contre la colonne vertébrale par des brides résistantes et dif-
ficiles & rompre. Aussi, tous les médecins et les chirurgiens qui
ont conseillé la pleurotomie antiseptique, ont-ils exigé qu’elle fut
précoce, c’est-d-dire pratiquée dés que la purulence de I’épan-
chement a été constatée. G'est 14 une condition nécessaire au suc-
cés de I'opération, puisque dans ce cas on veut obtenir pour ainsi

dire une réunion par premiére intention des plévres pulmonaire
et costale.
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I faudra donc, pour que cette opération donne les résultats
que l'on est en droit d’espérer, c’est-a-dire la guérison com-
pléte et définitive de I'empyéme dans un espace de temps de trois
i cing semaines, qu'on ait affaire & de jeunes sujets, & parois
costales souples et élastiques ou bien a des pleurésies purulentes
a leur début. Lorsqu'au contraire on ouvrira trés tardivement
I'abcds pleural, ou bien lorsqu'on aura affaire & des gens 4gés
dont les cartilages costaux sont ossifiés, la méthode dite an-
tiseptique n’est plus applicable et nous devons revenir 4 la pra-
tique ancienne, méme dans ce cas, il nous faudra toujours
craindre que le malade ne conserve une fistule pleurale plus ou
moins abondante.

Les régles de la pleurotomie antiseptique ont été bien fixées
en France par Debove, Lucas-Championniére, et surtout par
mon ancien éléve et aujourd’hui mon collégue, le docteur Moi-
zard, qui s'est montré un des partisans les plus convaincus
de cette pleurotomie. Vous trouverez d’ailleurs dans un travail
publié par Hache, et dans les théses de M"° Kraft et des doc-
teurs Guinard et Le Couédic, tous les documents propres a

‘étude de cette question (1).

Ces regles consistent & employer dans les pansements, les
procédés de la chirurgie antiseptique les plus minutieux,
c’est-a-dire d’opérer avec des instruments rendus aseptiques ou
de tremper les instruments, les éponges et les drains dans des
solutions fortes d’acide phénique, et une fois Vopération ter-
minée, d’appliquer le pansement de Lister dans son entier, c’est-
a-dire protective, gaze phéniquée, mackintosh, ouate sali-
cylée, etc.

Comme on veut un écoulement complet du pus, on doit dans
ces cas pratiquer I'incision aussi bas que possible, ¢’est-a-dire sur
le bord supérieur de la sixiéme céte. On fait l'incision comme
dans l'opération habituelle, c’est-a-dire couche par couche, et
en ayant toujours soin de suivre le bord supérieur de la céte
inférieure ; une fois la plévre ouverte, on introduit le doigt dans

(1) Moizard, De la pleurotomie septique et antiseptique (Revue des ma-
ladies des enfants, 1884). — MUe Kraft, Traitement de I'empyéme par la
pleurotomie antiseptique (Thése de Paris, 1884, p. 153). — Guinard, Dy
meilleur mode de traitement de la pleurésie purulente (Thése de Paris,
‘1884)). — Le Couédic, De la pleurotomie antiseptique (Thése de Paris,
1885).
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la cavité pleurale, et c’est guidé par ce doigt qu'avec le bis-
touri boutonné on agrandit I'ouverture de la plévre.

Une fois le pus écoulé, vous faites un lavage avec la solution
d’acide borique saturée, jusqu’a ce que le liquide sorte parfaite-
ment limpide de la plaie. Quelques médecins veulent qu'une fois
le premier lavage terminé, on procéde & un second fait avec
une solution de chlorure de zinc ou de sublimé; je ne vois pas
grand avantage A ce second lavage, et pour ma part je n’y ai
point recours. Mais parmi les solutions antiseptiques que I’on
mel en usage, il en est une que vous devez absolument repousser,
c’est la solution phéniquée ; vous avez pu voir dans mon service
les résultats désastreux produits par des lavages phéniqués de la
plévre qui ont amené une véritable intoxication avec du refroidis-
sement et des symptomes graves qui ont hité la fin du malade.

Yous placez alors un drain que vous avez soin de fixer par un
fil qui le traverse et qui passe autour de la poitrine. A propos de
ces drains, vous savez que jemploie une espéce de flite de Pan
construite par Galante, fliite de Pan constituée par une série de
drains coupés- & différentes hauteurs, et qui sont maintenus par
un disque qui obture 'ouverture pleurale. Cette flite de Pan,
applicable dans les cas ordinaires de pleurotomie, ne I'est plus
dans la pleurotomie antiseptique, et il vous suffira d’'un gros
drain ou plutét d’une série de drains que vous laissez dans l'ou-
verture que vous venez de faire, mais qu’il faut avoir soin de
fixer solidement en les traversant par un fil solide et résistant ;
car la science a enregistré un certain nombre d’observations out
'on a vu les tubes, par les efforts d’inspiration et les mouvements
du malade, tomber dans la cavité pleurale,

On applique ensuite de la ouate hydrophile et 'on ne procéde
plus & aucun lavage. Bucquoy, qui est un des partisansles plus
convaincus de cette méthode, a méme supprimé I'unique lavage
que 'on faisait aprés l'opération, et aprés avoir fait l'incision
et placé un drain, il applique un pansement. Dans la discus-
sion qui s’est élevée a la Société de thérapeutique sur le trai-
tement de la pleurésie purulente, la plupart des médecins n’ont
pas accepté cette maniére d’opérer et Fernet et moi-méme nous
avons montré que le lavage post-opératoire était plutét favorable
que défavorable. Mais tout le monde a été d’accord pour recon-

naitre quequand le pus a été putride il faut recourir a des lava-
ges antiseptiques,
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En suivant ces régles, et si vous avez un malade qui remplit
les conditions que j’ai énumérées plus haut, vous pouvez obtenir
la guérison définitive et sans fistule, dans un espace de temps qui
varie entre trois et cinq semaines. Lorsqu’on se reporte aux
statistiques, on voit, par exemple, dans celle fournie par
Mue Kraft, que sur 19 cas de pleurotomie chez I'adulte, dans
12 cas o la pleurotomie a été suivie de lavages répétés, il y a eu
deux morts; dans les 7 cas traités par un seul lavage, 11y a eu
sept guérisons. Aussi cette dame prétend-elle que 'opération de
I'empyéme par la pleurotomie précoce, complétement antisep-
tique et a un seul lavage, est une opération si peu grave qu'on
peut avoir la prétention de guérir 'empyéme presque toujours.

C’est 13, je le crains bien, une grande exagération ; 'unique
lavage, qui joue le réle le plus important dans la pleurotomie
antiseptique améne un résultat qui ne dépend nullement de la
méthode employée, il résulte des circonstances inhérentes au
malade, et toutes les fois que le pus devient odorant, tous les
parlisans de cette opération recommandent de revenir aux lavages
répétés de la plevre, avec des liquides antiseptiques, comme nous
le pratiquions autrefois. '

Tout en reconnaissant que la pleurotomie précoce et anti-
septique doit &tre toujours appliquée au début pour s’efforcer
d’obtenir la réunion par premiére intention de I'abeés pleural,
ce qui est un immense avantage, il faut bien admettre que dans
un grand nombre de cas cette réunion ne pourra étre obtenue,
et qu'il nous faudra en venir aux lavages répétés de la plévre.
Tels sont les faits sur lesquels je désirais appeler votre atlen-
tion au point de vue de la médication pleurale antiseptique.
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MESSIEURS,

Je désire aujourd’hui aborder I'étude dela 'médication anti-
thermique, et je me propose de le faire dans trois conférences
successives. Dans l'une, j'étudierai les médicaments antither-
miques que nous connaissions jusque dans ces derniéres années;
je consacrerai la seconde & I'étude des nouveaux antihermiques
tels que Pantipyrine, D'antifébrine, etc; enfin dans une derniére
conférence, j’examinerai les indications et contre-indications de
la médication antithermique. |

Depuis que Runge, en 1834, a retiré du goudron de houille
Pacide phénique, les chimistes ont. extrait, des résidus de la
fabrication du gaz d’éclairage, des produits d'une importance
toujours croissante, de telle sorte que L'on peut dire aujourd’hui
que ce gaz d’éclairage, que I'on considérait dans cette fabrication
comme 1'élément le plus important, n’est plus, au point de vue
industriel, qu'un produit secondaire. Les matieres colorantes,
Paniline et ses dérivés, les phénols et les oxyphénols, constituent
en effet aujourd’hui une des branches les plus importantes de
Pindustrie chimique.

La médecine a largement puisé dans ce groupe de corps;
elle y a d’'abord trouvé des médicaments puissamment asep-
tiques. Puis, lorsqu’elle a voulu appliquer ces médicaments & la
médication interne, elle a constaté que tous ou presque tous
avaient cette curieuse propriété d’abaisser d'une fagon notable
la température, ce qui a permis dé constituer alors une nouvelle
classe de médicaments, les médicaments antithermiques.

Mais pour que vous saisissiez bien I'action intime de ces divers

médicaments, il me parait nécessaire de résumer en quelques
CONFERENCES DE THERAP, 8
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mots les récentes hypothéses qui ont été faites sur la fisvre et
sur 'hyperthermie.

La fi¢vre, comme vous le savez, est essentiellement carac-
térisée par deux grands symptémes : 'augmentation de lf‘ fré-
quence du pouls, 'augmentation de la chaleur. Depuis I'intro-
duction du thermométre dans I’étude des maladies, le second de
ces symptémes est devenu de plus en plus important, et aujour-
d’hui nous reléguons I'étude du pouls & un rang absolument
secondaire. G'est donc cette hyperthermie qui constitue le
fait caractéristique de la fievre, a laquelle nous rendons ici sa
véritable étymologie (febris : de fervere, bouillir, chauffer).

Bien des théories ont été faites pour expliquer cette hyperther-~
mie fébrile, et lorsqu’on les embrasse d’un coup d’ceil général,
on voit qu’elles peuvent se grouper en deux grandes classes : dans
I'une, les physiologistes ont pris pour base de leur hypothése
I'augmentation des combustions de I'économie, dans l'autre, au
contraire, cette augmentation des combustions n’est pas admise.
Aujourd’hui, malgré les expériences récentes de Charvot et celles
plus récentes encore de Maurel, tout le monde est d’accord pour
admettre cette augmentation dans les combustions, et s'il a
existé & un moment donné des opinions si opposées sur ce
point particulier de I'étude de la fiévre, c’est que les divers phy-
siologistes ne s’étaient pas mis dans les mémes conditions expé-
rimentales.

Vous savez, messieurs, quel est le moyen le plus rapide et le
plus clinique de juger de I'activité des combustions qui se passent
dans I'économie; ce moyen consiste dans I'examen de urée. Il
faut, lorsque 'on veut apprécier par ce procédé 'augmentation
des combustions chez les fébricitants, comparer la quantité d’u-
rée ainsi excrétée dans les vingt-quatre heures, non pas a celle
que 1'on constate chez un homme qui s’alimente suffisamment,
mais bien chez un individu & jeun, les fébricitants, en effet, pre-
nant peu ou pas d'aliments, Lorsque I'on fait cette compa-
raison, on voit que toujours la fisvre augmente la production de

I'urée.

D’ailleurs, les expériences de Liehermeister montrent aussi
qu'il existe une augmentation dans I'acide carbonique exhalé.
Enfin, surtout, P'application de la calorimétrie nous prouve
d’une manidre certaine que ’homme fébricitant émet plus de cha-
leur que 'homme sain, et que cette productiont de chaleur est
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en rapport direet atec tne augmentation dars les combustions
chimiques de V'organisme. Aussi les théories de Traube et de
Hueter, qui voulaient que I'hypetthermie fébiile fat due uni-
guement & des modifications dais la circulation capillaire, doi-
yent-elles atre aujourd’hui abandonnées.

Mais dire que la fidvre est due a une augmentation des con-
bustions de I'économie n’est pas résoudre le problatne, c’est
déplacer 14 questiot; aussi a-t-on été plus loin. Tout d’abord,
Licbermeister nous a montré que dans la fidvre il y avait modi-
fication dans la régulation de la chaleur. Qu'est-ce que la régu-
lation de la chaleur? C’est le fait suivant : nous pouvons par
des moyens attificiels augmenter la tempeérature du ¢corps, mais
des que ces moyens cessent d’agir, 'homme raméne sa tempé-
rature toujours & la normale, c’est-a-dire & 37 degrés. Ainsi
donc, 'homme & Pétat physiologique tend toujours & rimenet sa
température vers un chiffre uniforme, tandis qu’au contraire
dans la fidvre la teripérature est réglée d’'une fagon anor-
male.

Cette étude de la régulation de la température dans la fievre
était importante, mais elle ne résolvait pas absolument la ques-
tion, et nous devons savoir pourquoi cette régulation anormale
se produit, Ici deux grandes causes ont été invoquées : les uns
ont placé dans le systtme nerveux le point de départ de ce
trouble ; les autres, au contraire, 'ont placé dans le sang; d’ou
les théories nerveuses et les théories humorales de la figvre.

En se basant sur sa remarquable expérience de la section
du grand sympathique chez le lapin, qui amere, comme vous
le savez, une augmientation trés notable de la température dans
Toreille du coté sectionné, Claude Bernard avait placé dans
le grand sympathique I'appareil modérateur des combustions
chimiques de l’économie, et la fitvre n’était pour lui qu'une
des maniféstations de la paralysie de cette portion du systémé
nerveux. Tsheschichin en agissant sur la protubérance annu-
laire des lapins a déterminé l'augmentation de la température
du corps; aussi a-t-il localisé dans l'isthme de I'encéphale le
point ol se régle la température de I'économie. Vulpian n’acs
cepte ni le grand sympathique, ni listhme de I’encéphale
comme sitge de la calorification, mais il pense que toute mo=
di{ication apportée au systeme nerveux soit par cause directe,
soit par cause indirecte, aura pour conséquence de modifier les

De
la régulation
thermique.

Théories
nerveuses.



Théories
humorales.

Des
médicaments
antither-
miques.

Des
bains froids,

116 DIXIEME CONFERENCE.

combustions de Iéconomie, et par cela méme, de produire la
fievre. Voila pour les théories nerveuses.

Pour les théories humorales,tout le monde est d’accord pour
admettre le réle considérable du sang dans le processus fébrile.
Mais les uns admettent que ces troubles sont primitifs, les autres
qu’ils ne sont que secondaires.

L’étude des nouveaux médicaments antithermiques a-t-elle
permis de juger définitivement cette question ? Nullement, mes-
sieurs ; et vous allez voir, au contraire, que s’il est de ces médi-
caments qui abaissent la température en agissant sur le systéme
nerveux, il en est d’autres, au contraire, qui produisent le méme
effet en modifiant profondément le sang, et, en particulier, les
globules sanguins.

Prises dans leur ensemble, les médications antithermiques peu-
vent se diviser en deux grands groupes. Dans l'un, on abaisse
la température en soustrayant par des moyens physiques les
calories que développent les phénoménes de combustion de
Péconomie; dans l’autre, au contraire, c’est en agissant direc-
tement sur le sang ou le systéme nerveux que 1’on arrive 4 pro-
duire cet abaissement.

Le type du premier groupe est représenté par le traitement de
la pyrexie par le bain froid. Vous me permettrez d’étre bref sur
ce sujet; cette question a été longuement discutée récemment
a I’Académie, & propos du traitement de la fiévre typhoide par
la méthode dite de Brand, discussion d laquelle j’ai pris une
part active; et j’ai, d’ailleurs, exposé dans mes Legons de cli-
nique thérapeutique ce que je pensais de cette méthode. Depuis,
les faits qui se sont produits n’ont nullement ébranlé ma con-

viction, et je persiste & croire que I'emploi du bain froid comme

antithermique, et en particulier dans le traitement de la fievre
typhoide, reste et restera une méthode exceptionnelle. D'ail-
leurs, soustraire de la chaleur & 1'économie par des moyens
physiques, n’est nullement s’opposer 4 la production de cette
chaleur.

J’arrive maintenant au second groupe des médications anti-
thermiques, les scules que je désire vous exposer aujourd’hui.
Ces médicaments se subdivisent eux-mémes en deux groupes :
ceux qui agissent directement sur le sang, ceux, au contraire,
qu agissent sur le systdéme nerveux.

Parmi les médications qui s’adressent directement au sang, il
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faut placer en premiére ligne les émissions s:'mguines. Si ?utre-
fois on a conseillé et appliqué avec tant de rigueur la m.ethc?de
antiphlogistique, c’est qu'elle produisait dans les ma}ladles in-
flammatoires et dans les pyrexies le dquble effet suivant : elle
relevait le pouls d’une part, abaissait la températul.'e de l'autre ;
elle combattait, en un mot, I'une des manifestations les plus
perceptibles des maladies inﬂamrpatoires, la fiévre.. ‘

Regardez, en effet, ce qui se produit dans le .cou.rs de .Ia fidvre
typhoide, lorsque survient une hémor.rhagle lntestmale. Ade
moyenne intensité : la température s’abaisse presque aussitot,
et, sur le tracé thermique de la maladie, vous voyez cette hémor-
thagie marquée par une dépression notable de la température,
qui se prolonge les jours suivants, dépression absolumer.lt com=
parable & celle que produit I'administration d’'un médicament
antithermique, tel que le sulfate de quinine, I'acide salicylique,
I'antipyrine, etc.

Je passe maintenant 3 I'étude des médicaments internes capa-
bles d’abaisser la température. Mais avant de vous faire I'histoire
plus compléte des derniers antithermiques : la kairine, la thal-
line, la résorcine et I'antipyrine, et de ceux qui les avaient pré-
cédés, tels que 'acide phénique et I'acide salicylique, je dois vous
dire quelques mots de deux médicaments employés depuis bien
longtemps dans les fiévres et dans les phlegmasies, je veux parler
de I'émétique et du sulfate de quinine.

Le tartre stibié est un puissant antiphlogistique, et comme
la saignée, en effet, il abaisse considérablement la température,
déterminant alors un ensemble symptomatique trés analogue au
point de vue thermique a ce que nous voyons se produire dans
la période algide du choléra, d’olt le nom de choléra stibié que
Pon adonné a cet ensemble symptomatique. Une pareille dépres-
sion ne s'obtenait pas sans danger; et nombreuses étaient les
observations, lors de I'emploi exagéré du tartre stibié, ot1 I'on
constatait des désordres irrémédiables du c¢6té du tube digestif' .
Aujourd’hui, la médication antiphlogistique par le tartre stibié
est bien abandonnée et vous verrez par la suite de ces confé-
rences que nous possédons des moyens beaucoup plus énergiques
ct beaucoup moins dangereux pour abaisser la température.

Si les sels de quinine restent encore le médicament par excel-
lence contre I'intermittence et les fievres palustres, ils se mon-

trent inférieurs comme antithermiques aux médicaments dont_
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je dois vous tracer Ihistoire. Pour obtenir des effets a'ntb
thermiques trés appréciables dans les pyrexies, on est for.'ce.de
donner des doses considérables de ces sels; et, comme }'avail bien
observé Broqua de Mirande dés 1840, Boucher de la Villejossy,
et surtout Monneret, lorsque l'on veut, dans la fievre typhaide
par exemple, abaisser la température par le sulfate de quinine,
c’est par grammes qu'il faut administrer ce médicament. Ces
doses massives de sulfate de quinine ne sont pas sans danger;
outre les désordres qui se produisent du cdté de I'encéphale, i
se fait, comme I'a trés bien montré Laborde, des troubles graveg
du cé6té du ceeur, caractérisés par une véritable myacardite,
myocardite qui vient s’ajouter aux lésions cardi_aques si bien
observées dans la dothiénentérie et dans les maladies infegs
tieuses et virulentes par Desnos, Huchard, Hayem, etc.

Comment agit le sulfate de quinine pour abaisser la tempéra-
ture ? Deux hypothéses peuvent étre faites a cet égard. Dans'une,
on peut invoquer I'action antifermentescible des sels de quinine;
car c'est 14 un fait curieux, qui doit tendre & rapprocher lg
processus fébrile d'un processus de fermentation : un grand
nombre de substances antithermiques sont des substances anti-
fermentescibles. Et ce que je dis du sulfate de quinine, on peut
le dire de l'acide phénique, de I'acide salicylique, de la résor<
cine, efc, |

L’autre hypotheése, de begucoup la plus probable, est que les
sels de quinine abaissent la température en agissant directement
sur les centres thermogénes de I'axe cérébro-spinal. Les effets

~du sulfate'de quinine sur le systéme nerveux ne sont pas dou-

teux un seul instant, et les bourdonnements d’oreille, les ver-
tiges et lestroubles du cdté du ceeur indiquent suffisamment que
le cerveau, et surtout les parties supérieures de la moelle, ou
I'on-place les centres thermogénes, sont touchés par les sels de
quinine. 2

_Jene dois pas oublier la digitale qui non seulement est un mé-
dicament diminuant le nombre des pulsations, mais qui agit en-
core manifestement sur la température. Hirtz et ses éléves ont
longyement insisté sur la valeur antithermigue ou plutét sur la
valear antipyrétique de la digitale qu'ils ont administrée dans
les pyrexies, et en particulier dans la fisvre typhoide. Cette mé~
thode de traitement que Wunderlich avait déja préconisé en 1862,
et.que Hirtz 3 appliqué en France en 1864y, consistait a dgnnér

e
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aux dothiénenthériques, heure par heure, une cuillerée & bouche
d'une infusion de 75 centigrammes 4 4 gramme d? digitale <.ian§
100 grammes d’eau, Sauf les éleves de Hirtz qui ont cqntmué
cette médication, on parait Iavoir ahando_,gmee.a pa_rtc’mt ailleurs,
et je crois, pour ma part, que cet aha,r_ldfmn ‘est justifié par les raie
sons que voici : Je reconnais que la_ dngltal'e_ est un médicament
antithermique, mais c'est un antlthe_srmlque,_ da,ngel:eux_, Ton
seulement par l'action éméto-cathartique qu il posséde, mais
surtout par son action sur le coeur. o

En effet, & la dose de 4 gramme par jour, la dlglt’a!e peut pro-
duire des phénoménes toxiques, et amener une véritable asys-
tolie, et cela d’autant plus facilement que dans la figvre typhoide
comme dans les autres maladies infectieuses, le ceeur, comme
nous venons de le voir, est altéré dans sa musculature.

Cette méme action sur le ceeur, on peut I'invoquer poup
repousser de la médication antithermique ’acanitine et la véra-
trine; ces deux médicaments abaissent, en effet, la température,
mais pour obtenir cette action, il faut provoquer des phénomenes
d'empoisonnement pouvant offrir une haute grayité. Il n’en .est
pas de méme du médicament dont je vais vous parler, de Yacide
salicylique, qui appartient a cette série aromatique dont font
partie tous les médicaments, dont j’ai maintenant & vous entre-
tenir.

L'acide salicylique a été le premier médicament de cetle
série appliqué au traitement des pyrexies. Ges premiers essais
datent de 1874, ils furent faits par Buss; et c’est en 1875 que
Reiss donnait ce médicament dans le traitement de la Qévfe
typhoide. On revenait ainsi & la premiére application de la sali-
cine, isolée en 4827 par Leroux, de Vitry-le-Frangois, et que
Pon avait appliquée au traitement des fidvres intermittentes.

L’année suivante, Stricker appliquait ce médicament & la cure-

du rhumatisme articulaire aigu et fondait ainsi les principes
de la médication salicylée, qui donme chaque jour dans le
traitement de cette douloureuse affection de remarquables rés
sultats. . S

L’acide salicylique est un antithermique, et, jusqu’a la décou-"

verte de I'antipyrine, ¢'était le. médicament le plus actif et peut-
étre le moins dangereux. Pour abaisser la température avec
I'acide salicylique, il faut donner des doses assez considérables
d’acide salicylique ou de salicylate (et, au point de vue antithep-

De. l'acide
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*mique, ce premier est de beaucoup supérieur au second); il faut,
dis-je, administrer 1,2, 3; 4-et méme jusqu’a 7 grammes d’acide
salicylique par jour, par prises de 50 centigrammes toutes'les
heures. C'est 1a la pratique de Vulpian et d’Hallopeau, qu se -
sont montrés les partisans lés plus convaincus de la médication
salicylée dans le traitemeént:dela fievre typhoide.

L’action de P'acide salicylique est trés analogue a celle du sul-
fate de quinine; etil est probable que c’est en agissant sur les cen-
tres nerveux thermogénes que l'acide salicylique abaisse la tem-
pérature. Mais les mémes inconvénients que nous avons signalés
pour la quinine, s’appliquent & 'acide salicylique. Les troubles
cérébraux qu’il détermine ne sont pas sansinconvénients ni méme
sans dangers; et, tout en reconnaissant les avantages de ce mé-
dicament comme antithermique, nous devons affirmer que, sil
conserve le premier rang dans la cure des rhumatismes aigus
fébriles, il n’occupe qu'un rang secondaire dans le traitement
des hyperthermies fébriles ; quant 4 son action sur les fievres
intermittentes, elle est presque nulle.

L’acide phénique a été utilisé dans la fievre avant I'acide sali-
cylique ; 'mais ce n'est qu'a partir de 1880, c’est-a-dixg, depuis
les travaux de Desplats, de Lille, que nous avons une application
véritablement scientifique de 1’acide phénique au traitement des
fisvres, et en particulier de la fievre typhoide. Skinner, en 1873,
avait conseillé I'acide phénique dans le traitement de la fiévre ;
Pécholier, en 1874, Tempesti, en 1877, avaient aussi employé
cette médication, mais & si faible dose, qu'il est peu probable que
¢’était comme antithermique que cette application avait été faite.

L’acide phénique est un trés puissant antithermique, et I'on
a vu des doses relativement faibles, de 2 grammes, déterminer
des abaissements de plusieurs degrés. Ces abaissements de tem-
pérature s’accompagnent de symptémes graves : la peau se couvre
de sueurs, la respiration s’engoue; il y a une dépression géné-
rale des forces de I'économie, ce qui fait que I'acide phénique,
tout en étant un médicament antithermique trés puissant, est
un médicament trés dangereux ; car, les effets antithermiques,
il les doit & son action sur le systéme nerveux et sur les glo-
bules sanguins, C'est, en effet, en diminuant le pouvoir respi-
ratoire du sang que 'acide phénique abaisse la température, et
nous (.levons. repousser de la thérapeutique ces antithermiques
sanguins qui viennent augmenter les altérations sanguines que
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’on trouve dans toutes les pyrexles infeclieuses. Aussi I'acide
phénique, comme antlthermlque, est aujourd’hui abandonné, ct
.cela par cette raison que nous avons trouvé des antlthermlques
aussi puissants. et présentant moins de danger, c’est ce que
j'espére vous montrer dans la prochame conférence, consacrée
spécialement aux nouveaux médicaments antltherquues.
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Messieurs,

Dans la derniére legon, je vous ai patlé du sulf&e de quinine,
de I'acide phénique et de l'acide salicylique comme antither-
miques, je veux aujourd’hui terminer ce sujet en vous parlant
de la résorcine, de la kairine, de I'antipyrine, de la thalline,
de 'acétanilide, de la phénacétine et de la méthylacétanilide.

La résorcine, que deux chimistes viennois, Hlassiwetz et
Barth, avaient recueillie en traitant par la potasse le galbanum,
a 6té obtenue depuis par voie de synthése par Keerner, et fait
partie aujourd’hui du groupe des phénals. Elle se présente,
lorsqu’elle est pure, sous Paspect de beaux cristaux d’un blanc
éclatant, éminemment solubles dans I'eau et donne lieu, comme
l'acide salicylique, & une coloration violetie des plus remar-
quables en présence du perchlorure de fer. Enfin, elle présente
cette curieuse propriété: qu'en contact avec l'acide sulfurique
et 'acide plhthalique, elle donne naissance a la fluorescine
dont quelques gouttes suffisent pour donner a I'eau une fluo-
rescence des plus remarquables. C'est de ce dernier mélange
avec Vacide phthalique et l'acide sulfurique, que I'on tire les
couleurs les plus belles qui font que la résorcine oecupe une
place des plus considérables dans la fabrication des matiéres
colorantes.

Cette substance est éminemment antiputride et antifermen-
tescible. Dés 1877, le docteur Andeer, qui a étudié la question de
la résorcine sous toutes ses faces, a fait connaitre les nom-
breuses applications que 'on pouvait faire de ce corps a la thé-
rapeutique, et moi-méme, en 1880, j'ai fait les premiéres appli-
cations de ce médicament en France, et vous trouverez dans

De la
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Pimportant travail de mon éleve, le docteur Hippocrate Callias,
le résultat de nos reclierches (1). '

L’analogie qui existe entre la résorcine et I'acide phénique a
fait appliquer ce corps & la cure des fisvres, et en particulier &
celle de la fievre typlhoide. En Allemagne, on a beaucoup vanté
lemploi de la résorcine comme antithermique et Lichthein
affirme qu’administrée 4 dose massive de 2 a 4 grammes elle
améne un abaissement trés notable de la température dans la
fievre typhoide. Les observations quej’ai pu rassembler ne m’ont
pas donné des résultats aussi avantageux, et ni dans le rhuma-
tisme articulaire, ni dans la fievre typhoide, jen’ai observé d’abais-
sement aussi considérable de la température; il est vrai que j’ad-
ministrais la résorcine par doses fractionnées de 50 centigrammes
sans dépasser la dose totale de 2 grammes par jour.

Mon collégue Desnos a repris ala Charité ces études surle pou-
voir antithermique de la résorcine et lesrésultats auxquels il est
arrivé et que vous trouverez consignés dans la thése du docteur
Peradon (2) confirment en partie les conclusions que j’avais for-
mulées. 1l a constaté, en effet, une action presque nulle de la ré-
sorcine administrée a I'intérieur dans le rhumatisme articulaire
aigu, mais un abaissement réel de la température, dans la
fiévre typhoide, lorsqu’on administre des doses massives de 2 &
3 grammes que 'on doit renouveler deux ou trois fois par jour,
de maniére a donner de 6 & 10 grammes de résorcine dans les
vingt-quatre heures, mais cette action est peu durable.

Mais ce qui m’avait fait abandonner la résorcine dans le trai-

(1) Hippocrate Callias, De la rdsorcine et de son emploi en thérapeu-
tiqgue (Thése de Paris, 1880). — Dujardin-Beaumetz, Bulletin de théra-
peutique (juin et juillet 1881). — Revue de Hayem, 15 janvier 1881, no 62.
— Ramonet, Traitement de la fiévre typhoide par Uacide phénique (Ar-
chives de médecine, avril 1882). — J. Andeer, Eilentende Studien uber
das Resorcin sur Einfuhrung desselben in die praktische medicin, Wurtz-
burg (A. Stuber’s Buch et Kunsthanlung, 1880). — Lichthein, Blatter fir
Scheweiger Artste (Correspondanz, no 14, 1880, et Tribune méd., nos 628
et 630, 1880). ~ Dr 'W. Murrel (de Londres), 4 case of poisoning by
Resorcin (Medical Times and Gazette, 22 octobre 1881, p. 486). — Dubois-
Raymond, Archives de 1879. Supplément B. D. S., 61; L. Brieger zur
Ke?zntniss des physiologischen, Verhaltens des Brenzcatechin, Hydros
chinon und Resorcin und ihrer Entstehung im Tz:e;'kwrper. ’

(2) Peradon, Contribution & Uétude ] ) ] 1
: physiologique et thérapeut
la résorcine (Thése de Paris, 1882, no 217), ™ e
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tement du rhumatisme et de la figvre typhoide, c’est non seule-
ment son impuissance, mais encore les phénoménes toxiques
que j’ai observés; la résorcine est un médicament irritant, de
plus il est toxique, et dans les expériences que ja1 faites avec
Hippocrate Callias, nous avons observé que, dés qu’on atteint
la dose de 30 centigrammes par kilogramme du poids du
corps, on détermine chez le chien des phénomenes convulsifs
et la mort lorsque la dose atteint 90 centigrammes par kilo-
gramme du poids du corps. Ghez les animaux qui succombent
aux effets de la résorcine, nous avons observé des congestiong.
viscérales, et en particulier des congestions pulmonaires trés
intenses, comme chez les animaux empoisonnés par I'acide phé-
nique. .

L’homme parait plus susceptible & I'action de la résorcine
que les animaux ; Murrel a observé un cas o1 38,50 de résorcine
administrés en une seule fois ont déterminé des accidents de la
plus haute gravité qui cependant ont pu étre conjurés:

Aussi, tout en reconnaissant que la résorcine est moins toxique
que I'acide phénique, j’avais conclu que c’était un antithermique
dangereux, car je retrouvais chez mes malades atteints de fievre
typhoide et traités par la résorcine la méme dépression des forces,
la méme adynamie, la méme congestion pulmonaire que j’avais
constatées chez ceux auxquels on administrait I'acide phénique,
J’ai donc abandonné cette médication et je crois que, méme en
Allemagne, la résorcine est peu employée & I'intérieur; elle reste,
au contraire, un médicament précieux en applications externes
dans le traitement des plaies de mauvaise nature.

La kairine, que Fischer, privat docent de chimie & I'Université
de Munich, a découverte en 1882, a été appliquée 2 la théra-
peutique pour la premiére fois par Filehne (d'Erlangen), et a été
surtout étudiée en Allemagne par Guttman, par Gottlief Merkel,
et en France par le docteur Hallopeau et par son éléve le docteur
Girat qui a consacré & ce sujet sa thése inaugurale (1).

(1) Guttmann, Berliner Klinische Wochenschrift, no 31), — Gottlier
Merkel, Deutsches Archiv fiir Klinische Medicin. — Filehne, Berliner

Klinische Wochenschrift, 16° numéro. — Girat, Contribution & Vétude

physiologique et thérapeutique du chlovhydrate de kairine (Thése de
Paris, 1883, n° 230). — Hallopeau, Sur un nouvel antipyrétique, le chlor
kydrate de kairine (Soc. méd. des hép., 23 mars 1883, et Bull. de thér.,
1883, t. CIV, p. 241).

De la
kairine.
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La kairine est un dérivé de la quinoléine, c’est le méthylu{‘e*‘
d’ozyguinoléine. Gette quinoléine, comme vous le savez, na.
qu’un point de contact trés &loigné avec la quinine. Elle a étd
obtentie du goudron de houille par Runge en 1843 ; Gerhardt I'a
obtenue en distillant directement certains alcaloides, la strych-
Htine, la quinine, la cinchonine avec de la potasse, et les dérivés
de cette quinoléine ont &té surtout bien étudiés en France par
OEschener dé Coninck.

Je n’entrerai pas dans cette question fort complexe et pute-
ient chimique de la série quinoléique et de ses dérivés, je
laisse ¢e soin & mon chef de laboraloire, M. le docteur Bardet;
gu’il me suffise de vous dire gue ¢e chlorhydrate de kairine se
. présente sous la forme d’une poudre cristalline d'un jaune-
~ paille, son prix est relativement assez €levé. Elle est soluble
dins I'eau et cette solution a un gotit amer et assez désagréable;
aussi la kairine s’administre-t-elle en cachets médicamenteux
ou dans des capsules de gélatine.

Filehne veut que 1'on donne toutes les heures un de ces ca-
thets médicamenteux renfermant 50 centigrammes de chlorhy-
drate de kairine. Au bout de quatre doses, ¢’est-d-dire au bout de
quatre heures, 'abaissement de température est de 2 & 3 degrés.
Sous l'influenice de ces doses, le malade éprouve de la sueur, de
la dépression, et ses urines prennent une coloration noire toute
spéciale analogue A celle des urines d'individus soumis a des
doses trés élevées d’acide phénique. Lorsque 'on cesse I'admi-
nistration de la kairine, le malade reprend trés vivement la tem-
pérature qu’il avait avant I'administration du médicament, et
cette nouvelle élévation thermique est précédée d’un frisson fort
intenise.

Le peu de durée de I'action antithermique de la kairine et cette
prodtction de frisson n’est pas le seul inconvénient de c¢ médi-
cament. Il en a un beaucoup plus grave, c'est diagir sur les
globules sanguins et sur 'oxyhiémoglobihe qu’il détruit. Daris
leurs expériences sur les animaux, Hallopeau et Girat avaient
noté une modification de la coloration du sang qui prend l'as-
pect de la sépia et avaient remarqué des ecchymoses sous-pleu=
rales n.t‘)mbreuseé. Ces faits se sont toujours reproduits lorsqu’on
adfmms.tre des doses trop considérables de kairine, médicament
qui }ieﬂent toxique et entraine la mort d'un chien, lorsqu’on
atteint les doses de 1 gramme par kilogramme du poids du corps.
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La kilfine est done une substance antitliermique, mais qui agit
on ditminudnt le pouveir respiratoire du sang et en détruisant
I'hémoglobine. Dans de récentes recherches, Brouardel et Paul
'Yoye ont confirmé cette maniére de voir et ont montrd que la
thalline et la kairine ont une action ideniique, celle de détruire
Thémoglobinie. De plus, contrairement & ce quii se passe pour les
autres antithermiques, 1a kairine et la thalling n’ont aucufie
_action sur les fermentations.

La kairine doit donc étre repoussée de la thérapeutique, c’est
un médicament dangereus, puisqu’il ne produit ses effets anti-
thermiques qu'en détruisant I’hémoglobine et en altérant pro-
fondément le sang, circonstances qu'il faut éviter surtout dans
les maladies infectieuses fébriles.

La thalline a bien des points de contact avec la kairine, elle
appartient comme elle & la série quinoléigue, ce serait le téira-
hydroparaméthylozyquinoline. Je ne sais quelle est la valeur
exacte de cette appellation chimique, mais & coup sdr il est
nécessaire de remédier & cet inconvénient qui consiste & attri-
buer & ces nouvelles substances des noms scientifiques qu'il est
impossible de faire entrer dans la langue coutante médicale
francaise. Que nos voisins d’outre-Rhin se servent de ces déno-=
minations, eux qui dans leur langue ont des associations de mots
qui valent des phrases, je le veux bien, mais quant & nous nous
préférerons toujours & ce nom barbare et presque impossible a
prononcer de tétrahydroparaméthyloxyquinoline, le hom de
thalline (thallus, rameau vert) que lui a donné Skraup, a cause
de la coloration vert émeraude que prend ce corps sous l'in-
fluence du perchlorure de fer.

On se sert ici non pas du chlorhydrate, mais du sulfate et du
tartrate. Le sulfate de thalline est trés solublé dans de l'eau
bouillante et se dissout dans cinq fois son poids d’eau froide.
La thalline, comme I'a montré Jacksch (de Vienne) (1), abaisse la
température & dose faible de 25 & 50 centigrammes et cela sans
provoquer de sueurs. Huchard a confirmé ces faits et moi-méme
j'ai pu observer I'action antithermique de la thalline; malheus=
reusement la thalline, comme la kairine, abaisse la température

(1) Huchar'd, S.ur un nouvel antipyrétique : la thalline (Union médi-
cale, n° 2, 3 janvier 1885, p. 13), — Dr Rudolf von Jacksch; assistent depr

Medizinische Klinik in Wien, Thallin, ein neues antipyreticum (Wr. Med.
Wochenschr., n° 48, 1884),

+ De la
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non pas en-agissant sur les centres thermiques, mais b'len, en
diminuant le pouvoir respiratoire du sang et en dissolvant 1 hé-
moglobine, et les recherches de Brouardel et de Paul Loye nous
paraissent & cet égard démonstratives (1).

La thalline est le plus puissant des antithermiques, et nous
voyons Jaccoud, avec la dose de 1 gramme administrée toutes
les demi-heures par prise de 25 centigrammes, obtenir chez:
un tuberculeux un abaissement de $°,6, de telle sorte que le
malade n’avait plus que 32°,4, et qu’il fallut des soins trés actifs
pour le tirer de I'état de collapsus ol1 il était plongé (2). Il faut
donc étre trées prudent dans l'emploi de cetle thalline et ne
la donner qu’a dose trés faible de 23 centigrammes. Jarrive

- maintenant a l'antipyrine, qui parait jusqu'a nouvel ordre le

meilleur et le moins dangereux de nos antithermiques.

- Comme pour la kairine, c’est & un chimiste de Munich,
Ludwig Knorr, que 'on doit la découverte de l'antipyrine, et
comme pour la kairine, c’est Filehne (d'Erlangen) qui I’a expéri-
mentée le premier. Les chimistes ne sont pas encore d’accord
sur le nom exact que I'on doit donner & P'antipyrine, les uns
veulent qu'on I'appelle diméthyoryquinizine, les autres, au con-
traire, la nomment oxyméthylquinizine méthylée. Quoi qu'il en
soit, elle est tirée de I'oxyméthylquinizine, qui elle-méme s’ob-
tient en faisant agir 1'éther acétacétique sur la phénilhydrozine,

Comme vous pouvez le voir, I’antipyrine se présente sous la
forme d’une poudre cristalline d’un gris rougeatre, poudre trés
soluble dans I'eau et dont la saveur trés légérement, amére est
fort supportable, ce qui rend I'administration de I'antipyrine des
plus faciles. On peut administrer ’antipyrine soit par la bouche,
soit en lavements, soit enfin par la voie hypodermique ; pour la
voie buccale, c’est dans de 1’eau sucrée aromatisée avec un peu
de citron ou un peu d’essence de menthe que vous ferez prendre
la solution d’antipyrine.

L’action physiologique et toxique de I'antipyrine a été bien
étudiée en France et & I'étranger ; en France, c’est Huchard qui
I'un des premiers nous a fait connaitre I'action thérapeutique
et toxique de ce corps, et vous trouverez dans la thése de son

(1) Brou.ardejl et P. Loye, Note sur l'action physiologique de la thalline
et de Uantipyrine (Soc. de biologie, séance du 14 février 1885, p. 101).

(2) Jaccoud, Température fébrile et antipyrétiques (Gaz. des hdp.,
25 juin 1885, p, 577).
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éléve, Arduin (1), les principaux faits ressor.-tissant a cet%e étqde.

L'antipyrine est toxique et elle 'est moins que .la résorcine,
qui L’était déja moins que I'acide phénique, et tandis qu'il fa_llalt
moins de 1 gramme de résorcine par kilogramme dfa I'animal
pour tuer un lapin, il nous faudra plus de 18,60 par kilogramme
pour Pantipyrine, comme l'ont montré les expériences de Hu-
chard, d’Arduin et de Ballacey (2).

La scene toxique est d'ailleurs & peu pres la méme et I'on
voit se produire des symptomes tétaniques et paralytiques abso-
lument analogues & ceux que détermine I'empoisonnement
strychné, il n'est donc point douteux que Vantipyrine agisse sur
V'axe cérébro-spinal, et c’est probablement en modifiant les cen-
tres nerveux calorigénes qu'elle abaisse la température.

Ce médicament a peu d’action sur la circulation; les uns
affirment qu'il augmente la tension artérielle, les autres, au
contraire, qu'il I'abaisse, mais tout le monde est d’accord pour
reconnaitre son peu d’influence sur le nombre des pulsations;
3 I'inverse de la kairine, I'antipyrine ne parait pas modifier le
liquide sanguin et en particulier 'hémoglobine. Enfin, tou-
jours & propos de cette action sur la circulation, n’oublions pas
de noter les curieux effets hémostatiques que Hénocque a attri-
bués a l'antipyrine, action hémostatique qui serait supérieure &
celle de I'ergotine et du perchlorure de fer. Il faut se rappeler ce
fait & propos du traitement de certaines hémorrhagies et en par-
ticulier de I'hémoptysie.

L’antipyrine s’élimine par les urines et cette élimination
est facilement reconnue i l'aide du perchlorure de fer qui
donne lieu & une coloration rouge pourpre dans les urines qui
contiennent de I'antipyrine. Ce médicament diminuerait les
urines et j’ai pu observer cette diminution chez un malade
alteint de polydypsie simple auquel j’ai administré I'antipy-
rine. Elle a aussi une action notable sur les sueurs qu’elle exa-
gere, c’est 1a méme un inconvénient de I’administration de I'an-
tipyrine chez les tuberculeux. Enfin j’aurai terminé ce qui a trait
a l'action physiologique de lantipyrine en vous disant que,
comme les phénols et les oxyphénols, elle est un médicament
antifermentescible,

(1) Arduin, Contribution & Pétude physiologigue de Pantipyrine (Thése
de Paris, février 1885).

(2) Ballacey, Etude sur l'antipyrine (Thése de Montpellier, 1885).
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A quelle dose administre-t-on I'antipyrine? Sil'on suit les pré-
ceptes fixés par Filehne, on devrait administrer ainsl I'antipyrine:
on donnerait & un adulte d’abord 2 grammes d’antlpyrme, ce
qui produit un abaissement d’abord de 1 a 2 degrés, puis au
bout de quatre heures, au moment oi1 la température tend & re-
prendre son degré primitif, on renouvelle cette dose de 2 gram-
mes, puis quatre heures aprés, lorsque la température tend a
s'élever de nouveau, on donne 1 gramme d’antipyrine et on
obtient ainsi un abaissement thermique qui peut se prolonger
pendant vingt-quatre et méme quarante-huit heures.

C’est la pratique que nousavons d’abord suivie en France, mais
nous avons di I'abandonner surtout pour la tuberculose, a cause
des sueurs profuses que produisait une pareille médication,
Huchard a proposé d’abaisser les doses a 50 centigrammes qu'il
administre méme seulement tous les deux jours. Daremberg (1)
donne des doses beaucoup plus considérables, et administre jus-
qu'a 6 grammes d’antipyrine a ses tuberculeux. Mais cette
question de dose est absolument relative et est connexe a la na-
ture méme du processus fébrile, et je dois & cet égard entrer
dans quelques développements.

L’étude des nouveaux antithermiques nous a montré, en effet,
ce fait particulier, c’est que, selon la nature de la figvre, 'hyper-
thermie présente une résistance variable aux mémes antither-
miques; de telle sorte qu'avec une température égale de 40 de-
grés chez un tuberculeux ou chez un malade atteint de fivre
typhoide, 50 centigrammes d’antipyrine abaisseront la tempé-
rature du premier, tandis que chez le second, ils seront sans
effct. Je reviendrai d’ailleurs sur ce sujet dans la prochaine con-
férence ol je me propose de traiter les indications de la médi-
cation antithermique.

Quot qu'il en soit, on peut administrer I'antipyrine soit dans
la période d’apyrexie, soit pendant la fizvre. Dans le premier cas,
on prévient le retour de I'hyperthermie, c’est la pratique qu'a
adoptée Daremberg, qui donne ainsi, chez ses tuberculeux,
1 gramme d’antipyrine avant le début de la fievre, c'est-a-dire
avant que le thermométre ait atteint 37°,8 ; puis il donne un

nouveau gramme toutes les fois qu’en une heure le thermométre
a monté plus de trois dixiemes de degré.

(1) De Pantipyrine chez les tuberculeux (Bull. de thér , 80 jui
t. CIX, p. b9). ( ”, juillet 18%5,
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L’autre méthode consiste & donner 'antipyrine pendant la
fisvre; le plus ordinairement, c’est au bout d’'une demi-heure que
se produit I'abaissement ; il est le plus souvent précédé d’une
période sudorale marquée. Au bout de quatre heures, selqg; le |
processus fébrile, la température tend & reprendre la marche
ascensionnelle. Aussi est-il difficile de fixer des régles trés pré-
cises pour P'administration de ce médicament, et il faut s’en
rapporter absolument & la courbe thermique, et dire que toutes
les fois que le thermomeétre tendra 4 dépasser certaines limites,
38, 39 ou 40 degrés, on devra donner une nouvelle dose d’anti-
pyrine, dose qui variera selon Iintensité fébrile, de 30 centi-
grammes a 1 gramme.

Gependant, ce quel'on peut affirmer, c’est qu’il est possible de
donner aussi, sans aucun inconvénient, par doses fractionnées,
I'antipyrine jusqu’a 6 et méme 8 grammes dans les vingt-quatre
heures.

A ces médicaments, il faudrait joindre les phénacétines, I'acé-
tanilide et la méthyl-acétanilide. Je n’insisterai pas ici longuement
sur les propriétés physiologiques de ces corps; j'al consacré
dans ma seconde série des Nouvelles Médications, une legon
tout entiére  leur étude ; car comme je vous le dirai par la
suite, c’est beaucoup plus leur puissance analgésique que leur
vertu antithermique quel’on a utilisée depuis en thérapeutique.

La phénacétine est un médiocre antithermique ; cependant
Misrachi et Rifat ont noté chez les animaux et chez les malades
un abaissement réel de la température ; 'avantage de ce corps,
est qu'étant peu soluble, il est peu toxique et cela a ce point que
nous ne pouvons pas, chez les animaux, déterminer la mort avec
ce médicament.

Clest comme antithermique que Hepp et Kahn ont appliqué,
les premiers, 'acétanilide a la thérapeutique sous le nom d’anti-
fébl:lne. A la dose de 25 A 50 centigrammes, cette antifébrine
abaisse trés notablement la température. J’ai montré combien
cet abaissement était parfois dangereux dans les états fébriles.
(Eal: comme pour la kairine et la thalline, I'acétanilide agit sur
l,hen.mglo.blne. Cependant, en Allemagne, on use beaucoup de
iizzrtllfi):lr; (f)ogf't?ombatltlje'z !a fievre des’ tub.el"cu.leux.. Tré§ par-

- prictes analgésiantes de 'antifébrine, je suis au
contraire trés opposé & son emploi comme antithermique.

La m.éthylacétanilide, que Bardet et moi avons introduite dans
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la thérapeutique sous le nom d’exalgine, est aussi un antither-
mique ; mais ¢’est un antithermique infidéle, danggreux, tandis
qu'au contraire c’est un analgésique puissant et actif. |

Maintenant que nous connaissons ces différents agents ther-
miques, je vous exposerai, dans la prochaine conférepc?, les
bénéfices et lesavantages que vous pourrez tirer de ces différents
agents médicamenteux.



DOUZIEME CONFERENCE

DES INDICATIONS DE LA MEDICATION ANTITHERMIQUE.

MEsSIEURS,

Dans la lecon précédente, je vous ai exposé histoire des nou- Des dangers
yeaux agents antithermiques, je veux aujourd’hui compléter ce Ihyperthermie
sujet en vous montrant quels services peut rendre au médecin
ce groupe de médicaments.

La. fibvre, avons-nous dit, est caractérisée par une augmen-
tation du pouls et de la température, et nous avons attribué I'un
et lautre de ces phénoménes & 'augmentation des combustions
de I'sconomie. Cette hyperthermie présente-t-elle des dangers et
est-il nécessaire de s’efforcer de ramener la température trop
élevée & un chiffre moindre ?

Tout d’abord, reconnaissons qu’abaisser la température et
combaltre I'hyperthermie n’est pas détruire la fitvre ni surtout -
la cause premiére qui l'a engendrée. Abaisser la température
d’un homme atteint de pneumonie, n’est pas guérir la pneu-
monie. Faire évoluer une fidvre typhoide de telle sorte que sa
température ne s’éléve jamais au-dessus de 38 degrés, et rame-
ner sa courbe thermique & une ligne horizontale, ce qui nous
est possible aujourd’hui, grice & ces médicaments antither-
miques, n’est pas guérir cette fidvre typhoide, et ceci est telle-
ment vrai que par I'emploi de la médication antithermique, nous
ne diminuons ni d’'un jour ni d’une heure la durée de cette ma-
ladie. La médication antithermique ne s’adresse donc qu’a un
des éléments de la fievre.

Je partage absolument les idées, & cet égard, de mon collégue
et ami le docteur Huchard, qui a dit qu’en clinique il ne devait
pas y avoir de médicaments antithermiques, mais des médica-
ments antihyperthermiques, voulant affirmer par ces mots, que
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c'est seulement contre I’élévation trop grande de la tem.pé’rature
et non pas contre la fidvre et la cause qui a déterminé cette
fitvre que U'on doit user des médicaments, dont je vous ai tracé
I'histoire. )

L’hyperthermie par elle-méme a donc des dangers ? Ie, on a
invoqué pour mettre en évidence ces dangers de I’hyperthermie,
trois ordres de preuves : les unes puisées dans l'observation de
la fievre elle-méme, les autres dans I’anatomie pathologique,
d’autres enfin tirées entiérement de I'expérimentation.

Pour les premiéres de ces preuves, I’'Ecole allemande a sou-
tenu que c’était a 1'élévation de la température que I'on devait
l'augmentation du pouls et la fréquence de la respiration
d’une part, et de I'autre ’aggravation dans les symptémes géné-
raux et délirants ; qu’en un mot, tousles symptomes graves dela
maladie résultaient du seul fait de I'hyperthermie. Pour donner
une preuve plus certaine de ce fait, les médecins allemands ont
soutenu qu'il suffisait d’abaisser la température pour faire dis-
paraitre tous ces symptomes graves. Il y a I, 1l faut le recon-
naitre, une exagération évidente, et il me parait difficile en
chnique de séparer ainsi I'’hyperthermie des autres symptémes
graves qui l'accompagnent. Tous ces phénoménes constituent
un syndrome complexe qui affirme la gravité de la maladie, et
si I’état des forces s’affaiblit, s’il survient des manifestations déli-
rantes, ce n’est pas seulement parce que la température s'éléve,
mais parce que l'état général s’aggrave.

Voici une pneumonie infectieuse, vous pouvez abaisser artifi-
ciellement sa température, mais vous ne diminuerez pas pour
cela la gravité de la maladie, et le malade pourra succomber
avec une température presque normale. Voyez ce qui se passe
pour la fiévre typhoide : voila des malades qui supportent admi-
rablement leur maladie avec des températures élevées de 40 de-
grés et au deld, et cela sans délire ; d’autres, au contraire, pré-
sentent un état ataxo-adynamique des plus graves avec dépression
des forces, malgré une température cependant peu élevée.

Lorsque méme nous intervenons avec nos médicaments an-
tithermiques, nous abaissons, il est vrai, notre température,
mais ne combattant qu’un élément de la maladie, nous ne fai-
sons pas disparaitre cette derniére, qui, selon les cas, reste grave
ou bénigne. Je sais bien qu’en parlant ainsi, je m’éleve contre
une hypothése faite par Brand et par son école, hypothése qui
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veut qu'cn employant la méthode des bains froids, dés le début
de la dothiénentérie, on raméne toutes les formes de la fiévre
typhoide & un méme type bénin. Maintenant que nous p(?ssedons
I'antipyrine, bien autrement puissante que les.balns.frmds pour
abaisser la température, nous verrons bien si le dire du mé-
decin .de Stettin est exact, mais ce que je puis vous affirmer par
les quelques faits de fievre typhoide que j’ai déji soignés par 1”ar.1-
tipyrine, c'est que, tout en abaissant la température, ]e.medl-
cament n’a aucune influence sur la marche de la maladie.

Ainsi donc, au point de vue clinique, I’hyperthermie n’est pas
Je seul dlément de la fiévre, et ce n’est pas elle qui tient sous sa
dépendance les autres symptomes graves qui se dé:veloppent.
Voyons maintenant si les preuves anatomo-pathologiques sont
plus convaincantes.

Liebermeister, ainsi que son école, a prétendu que hyperther-  preuves
mie fébrile entrainait des lésions graves dans I’économie qui por- Paﬁ;’(ﬁto‘)g;;es,
taient sur le foie, les reins, et, en particulier, sur le ceur et les
muscles ; ces derniéres lésions, comme vous le savez, présentent
une haute importance. On a, en effet, considéré ces altérations
curieuses décrites par Zenker, qui atteignent surtout les mus-
cles respiratoires et le muscle cardiaque comme étant une cause
de mort chez nos typhiques, mais sont-elles bien le fait des
températures élevées? S'il en était ainsi, on comprend I'im-
portance d’intervenir activement contre cette élévation de tem-
pérature ; malheureusement, il n'y a rien de démontré 3 cet
égard.

Le professeur Hayem (1), dans ses belles recherches sur les
myosites symptomatiques, a montré que ¢’était surtout dans les
maladies infectieuses fébriles que se développaient ces troubles
profonds de la nutrition des fibres musculaires, et que, dans ces
modifications anatomiques, 'empoisonnement général de’écono-
mie, joue un role plus considérable que I'hyperthermie. On peut,
je crois, aller plus loin aujoﬁrd’hui, et dire que les proto-orga-
nismes, bactéridiens cu autres, qui constituent 1’essence méme
de ces maladies, doivent étrela cause efficiente principale de ces
myosites symptomatiques. ‘

Vallin nous a d'ailleurs montré par une preuve directe que,

(1) Hayem, Etude sur les myosites symptomatiques (Arch. de phys.,
Paris, 1870).
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chez un individu atteint de fizvre typhoide & forme ap_yré.tique,
et dont la température n’avait pas dépassé 37°,6, il ex1sta}t une
dégénérescence vitreuse trés étendue, avec ruptures et hem_or-:
rhagies des muscles de 'abdomen et de la cuisse, mettant ainsi
en évidence qu'il y avait des fiévres typhoides graves presque
apyrétiques. Comme vous le voyez, les preuves ‘ar}atomlques ne
sont pas plus démonstratives que les preuves cliniques ; exami-
nons les preuves physiologiques. Ces derniéres paraissent a pre-
miére vue plus convaincantes.
——— Les physiologistes ont démontré que, si 'on tend & élgver
expérimen- grfificiellement la température d’un animal, la m'ort survient
lorsque la température dépasse de 4 a 5 degrés le chiffre normal.
Claude Bernard (1), dans ses célébres expériences faites sur dif-
férents animaux, a montré que, par exemple, la mort chez I’oi-
seau arrivait lorsque la température atteint 48 & 50 degrés ; chez
les mammiféres entre 38 et 40 degrés ; enfin chezles animaux a
sang froid entre 37 et 40 degrés. La sceéne toxique est presque
toujours la méme chez tous ces animaux, c’est-a-dire que I'on
voit la circulation et la respiration s’accélérer, des convulsions
survenir, et I'animal mourir subitement en jetant un cri.

Vallin, qui a surtout étudié expérimentalement les phéno-
menes de I'insolation, a divisé en trois périodes cette scéne
toxique ; dans la premiére, il y a accélération de la circulation
et de la respiration ; dansla seconde période, la respiration tend, .
au contraire, 4 diminuer, elle devient suspirieuse, mais il y a de
la prostration ; enfin la troisiéme période est caractérisée par
des convulsions, du coma et la mort.

Les lésions cadavériques chez les animaux qui ont succombé
ainsl & l'augmentation artificielle de la chaleur sont caracté-
risées surtout par I'apparition de la rigidité cadavérique qui sur-
vient trés rapidement, par la perte de I'excitabilité électrique de
tous les muscles de I'économie, et enfin parI'altération du sang,
qui devient noir et perd presque complétement I’oxygéne qu’il
contient.

Tels sont les résultats de I'expérimentation ; peuvent-ils s’ap-
pliquer complétement & 'homme ? Je ne le pense pas : il y a une
trés grande différence, en effet, entre le fébricitant qui augmente

(1) Claude Bernard, Inftuence de la chaleur sur les animauz (Revue des
cours scientifigues, 1871, p. 134).
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sa température pal‘i’accél*@r-afio'n des combustions de I'économie et
V'animal dont on éleve artificiellement la température. Rappelez}‘-
yous ce que je vous ai dit, dans une récénte conférence, a pro;')ds
des théories de la fisgvre, sur la régulation de la température. Lie-
bermeister nous a bien montré que I'essence méme du processus
f4hrile était de régler la température du corps & un chiffre plu’s
élevé que la normale ; rien ne se passe de semhl.::thle dans'l"expe-
rimentation sur les animaux, et comme I'a dit fort spirituel-
lement et peut-8tre un peu trop vivement notre collégue'P'eter,
3 'Académie, Claude Bernard, en faisant sa célébre expérience
sur les pigeons, n’a pas fait de la physiologie expérimentale,
mais bien de la cuisine, puisqu'il cuit son pigeon & I'étouffée. I
ne faut donc pas, je le répéte, tirer de ces expériences des con-
clusions applicables au processus fébrile, et il faut, comme l,f‘ fait
dailleurs Vallin, les appliquer exclusivement & la théorlc/a de
I'insolation ou du coup de chaleur.

Vous voyez donc que si I'hyperthermie est un symptome grave
dans le cours des affections fébriles, ce serait une erreur de
croire qu'en ramenant la température & la normale on ferait dis-
paraitre tous les symptémes inquiétants qui se produisent. Mais
cependant cette hyperthermie doit appeler notre attention comme
tous les autres symptomes accompagnant le processus fébrile, et
de méme que nous combattons le délire, que nous relevons
1'état général des forces, il est de notre devoir, lorsque la tem-
pérature dépasse certain niveau, de la ramener & un chiffre infé-
rieur, et, prise dans cette acception, la médication antither-
mique, doit prendre place a c6té des médications calmantes,
toniques, etc., que nous mettons en usage dans le traitement
des pyrexies.

Dans ces termes restreints, les différentes fiévres ne répondent
pas de méme aux différents médicaments antithermiques, et
c'est 13 encore un des points les plus intéressants de I'histoire de
cette médication, de telle sorte, que quatre individus ayant une
température égale de 40 degrés, et qui par I'inspection seule de
la température auraient une fievre identique, mais qui seraient
atteints, 'un de fi¢vre intermittente, autre d'un rhumatisme
articulaire aigu, le troisidme de la fievre hectique des tubercu-
leux, le dernier d’une fi¢vre typhoide ne ressentiront pas égale-
ment les mémes effets des mémes antithermiques.

Pour le premier cas, cest le sulfate de quinine qui agirait le

L'hy-
perthermie
n'est pas
I'ennemie.

Indications
des anti-
thermiques
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plus activement ; pour le second, c’est le salicylate de soude qui
devra &tre employé ; pour le troisiéme, l'antipyrine donnera de
merveilleux résultats a faible dose : 50 centigrammes & 1 gramme
par jour; tandis qu’au contraire cette dose sera insuffisante pour
notre quatriéme malade, atteint de fidvre typhoide, et il nous
faudra des doses considérables, 2, 4 et 5 grammes, C’est 13 un
point fort important sur lequel je ne saurais trop insister et qui
montre la spécialisation des différents antithermiques dont je
vous ai tracé I'histoire.

Pour l’antipyrine, son action élective se montre particuliére-
ment dans la fizvre des tuberculeux, et c’est 1a un résultat bien
remarquable, car jusqu’ici nous étions bien impuissants contre
cette fidvre hectique. Le sulfate de quinine, mé&me aux doses de
75 centigrammes & 1 gramme, diminuait & peine cette fiévre
tout en produisant des phénoménes d’excitation cérébrale ; aussi
Jaccoud avait=tl proposé, lui, de substituer I’acide salicylique au

- sulfate de quinine. Ici encore I'action est peu manifeste, & moins

-
)

" des vertiges et des complications cérébrales.

"d’employer des doses considérables qui ont les mémes inconvé-
-nients que le sulfate de quinine, c’est-d-dire qu’elles produisent

Reste 'antipyrine aux doses indiquées par Filehne : 3 grammes
en trois fois, 2 grammes d’abord, puis deux heures aprés 2 au-
tres grammes, puis deux heures aprés 1 gramme. Ce médica-
ment avait 'inconvénient de déterminer des sueurs profuses qui
fatiguaient le malade. Mais nraintenant que nous employons
la nouvelle pratique de Huchard, c’est-a-dire que nous ne don-
nons que 1 gramme tous les jours ou tous les deux jours, nous
tirons de cette médication un véritable bénéfice. Le malade
n’éprouve plus cette chaleur mordicante de la peau qui le fati-
guait; son sommeil est meilleur, ses déperditions sont moindres,
et la médication antithermique vient se joindre & la suralimen-
tation, aux médicaments modifiant I'expectoration qui, s’ils
ne guérissent pas le tuberculeux, lui permettent cependant de
vivre et de lutter contre sa maladie.

Daremberg cependant emploie une méthode différente dans
I'administration de I'antipyrine ; il la donne surtout dans la pé-
riode apyrétique, et il I'adminjstre non pour combattre un accés
qui se 'pxzésente., II.lf.iiS pour empécher celui-ci de se produire, et
31 admlnlst.re ainsi jusqu’a 6 grammes d’antipyrine par jour, par

oses fractionnées de 1 gramme. Il affirme que, par ce moyen,
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non seulement il arréte absolument la fiévre, mais encore qu’il
évite T'action déprimante et sudorale de ce médicament (1.

L’antipyrine s’adrcssera aussi & ces fiévres éphé.méres s1
intenses qui accompagnent les amygdalites. Vous connaissez tous
cet élat fébrile si grave et si effrayant de I'amygdalite ; la peau
est brilante et la température dépasse quelquefois 40 degrés, 1l
y a de I'agitation et méme du délire, et comme signes locaux on
ne constate qu'un peu de rougeur dans l'arriére-gorge. Ici
encore I'antipyrine nous donnera de bons résultats, elle abaisse
la température et calme par la sueur qu’elle provoque la séche-
resse et 'ardeur de la peau. .

Dans la pneumonie, vous pourrez encore user de 'antipyrine
lorsque la température deviendra trop élevée. Enfin parmi les
fidvres éruptives je vous signalerai la scarlatine, ol I’action anti-
thermique si puissante de ce médicament pourra trouver ses
indications dans les formes anormales et hyperthermiques de
ccttc maladie.

Quant  la quinine, elle restera le médicament antithermique pesta quinine
par cxcellence du périodisme morbide, car malgré Laction si
puissante des nouveaux antithermiques, ils ne paraissent avoir
qu'un effet incertain sur la fidvre intermittente. On a bien fait
dans ces derniers temps quelques tentatives avec la résorcine et T
la quinoléine, mais, malgré les résultats favorables obtenus sur-
tout avec ce dernier médicament, la quinine reste encore le mé-
dicament le plus puissant contre la fiévre intermittente.

Pour la fiévre de nature rhumatismale, c’est I'acide salicylique . ...
ou plutét le salicylate de soude qu’il faut employer, ici le médi- salicylique.
cament a non seulement une action antithermique évidente, mais
encore une action analgésique des plus puissantes, et constitue
une véritable médication spécifique du rhumatisme articulaire
aigu. Bernheim, de Nancy, abien soutenu que I'antipyrine donnait
les mémes résultats que la médication salicylée dans le rhuma-
tis‘me articulaire aigu ; les quelques tentatives que nous avons
faites dans notre service & ce sujet n’ont pas répondu compléte-
ment aux prévisions du professeur de Nancy, et tout en ob-
?enalft un résultat assex favorable de D'antipyrine, ils ont 4t
inférieurs & ccux obtenus avec le salicylate de soude. Peut-étre

(1) Daremberg, De lantipyrine contre la fidvre des tuberculeus {Bull.
de thér., 30 juillet 1885).
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faudrait-il faire une réserve pour le rhumatisme hyperthermique
ou rhumatisme cérébral, oti la thalline, qui se montre si puis-
sante A faible dose, pourrait étre indiquée.

De Pour la fitvre typhoide, je reconnais que les nouveaux anti-
Ihyperthermie thermiques, tout en permettant de ramener la température ala

fisvre typhoide normale, ne modifient pas la marche de la maladie, et dans les
tres nombreux cas ol I'antipyrine a été appliquée pour le trai-
tement de la fidvre typhoide, nous avons bien abaissé la tempé-
rature, mais dés que nous cessions l'administration du médica-
ment, 'hyperthermie apparaissait avec une nouvelle intensité, et
les formes graves sont restées graves. Je dois cependant aussi
reconnaitre que administration de I'antipyrine n’a présenté
aucun inconvénient et que, méme administrée jusqu’a la dose
de 4 grammes par jour par doses fractionnées de 1 gramme,
cette antipyrine n’a produit aucun accident.

Pour ma part, jusqu’a nouvel ordre, je préfere dans la fiévre
typhoide, a tous ces médicaments, les bains, non pas les bains
froids d’aprés la méthode de Brand, mais les bains tiédes. J'ai
déjA soutenu I'avantage des bains tiédes sur les bains froids, il y
a prés de dix ans, en 1876, devant la Société des hépitaux et
depuis mon opinion n’a pas varié (1).

J’administre ces bains entre 33 et 36 degrés, de telle sorte
qu’il y ait au moins 3 degrés de différence entre la température
du malade et celle du bain, et je prolonge le bain une demi-
heure, trois quarts d’heure, suivant les forces du malade, forces
que je soutiens en lui donnant dans son bain du vin et des grogs
ainsi que du bouillon. J'obtiens de ces bains ainsi administrés
un triple effet, d'abord les soins de propreté de la peau, pu1s
surtout une diminution dans les symptémes nerveux, ce qui
ameéne le repos et le calme, enfin une action antlthermlque non
douteuse.

L’application de nouveaux antithermiques & la fiévre typhoide
montre bien que I'hyperthermie n’est pas dans la dothiénentérie
le seul ennemi et qu'en abaissant la température, on combat
un des petits cdtés de la maladie et que si & mon sens les bains
froids et surtout les bains tiédes sont préférables, c’est que leurs

L

(1) Dujardin-Beaumetz, De Lemploi des bains tiédes comparé & celui
des bains froids dans le traitement de la fiévre typhoide (Soc. méd. des
hop., 27 décembre 1876, p. 495).
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actions sont multiples et s’adressent plutét au systéme nerveux
qu'a la température.

Telles sont les considérations que je tenais & vous présenter
sur la médication antithermique. Dans la prochaine confé-
rence je vous montrerai les progrés de la thérapeutique pour
calmer et soulager les douleurs, c’est-a-dire que Je vous expo-
serai les nouvelles médications analgésiques, anesthésiques et
hypnotiques.
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MEssiEurs,

Soulager la douleur est une ceuvre divine, disait Hippocrate;
vous ne serez donc pas étonnés que de tout temps on se soit
efforcé de calmer les phénoménes douloureux qui se. manifestent
dans un si grand nombre de maladies, et qu’on ait tant fait pour’
rendre facile la tiche du médecin, qui peut se résumer en ces
mots : « Guérir le plus souvent, toujours soulager. »

Aujourd’hui, les moyens propres a calmer lesmalades peuvent
étre divisés en quatre grands groupes : dans l'un, c’est en pro-
curant le sommeil qu’on ameéne ce repos et ce calime, c’est le
groupe des hypnotiques; dans l'autre, le médicament s’adresse
plus particuliérement i I’élément douloureux, ce sont les anal-
gésiques ; dans le troisiéme, c’est la sensibilité soit partielle soit
générale que I'on éteint, ce sont les anesthésiques ; enfin dans
le dernier groupe se placent les médicaments qui diminuent I’ex-
citation du systéme nerveux, et que I'on décrivait autrefois sous
le nom de sédatifs ou antispasmodiques.

Chacun de ces groupes a fait dans ces derniéres années de
précieuses acquisitions, et je me propose de les faire connditre
dans des conférences successives, consacrées a chacun de, ces
groupes, et je commencerai aujourd’hui par ’étude du premier,
c’est-d-dire par I'étude des nouveaux hypnotiques.

Les hypnotiques (de 6nvéw, j’endors) sont les médicaments
qui provoquent le sommeil, et pour que vous compreniez bien
I'action thérapeutique de ces substances, il est nécessaire que je
vous résume ici en quelques mots les phénoménes physiolo-
giques qui se produisent dans fe sommeil.

Bien des théories ont été émises sur le sommeil, aujour-
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d’hui cependant le plus grand nombre des physiologistes sont
d’accord pour soutenir que le sommeil résulte d'une diminution
dans la circulation cérébrale, d’'une véritable anémie passagére
et physiologique de I'encéphale. Vous savez, depuis les recher-
ches de Quetelet, et surtout les recherches de Milne Edwards,
dont la science déplore la perte récente, que la circulation géné-
rale se ralentit pendant le sommeil, que le nombre des pulsations
s’abaisse et que les combustions de I'économie se ralentissent.
Cette diminution de la circulation porte sur le cerveau, et nous
en avons une preuve certaine par les expériences diverses faites
par Hammond et par Durham qui ont montré que pendant le
sommeil, chez le chien, I'examen du cerveau fait & travers une
couronne de trépan permettait de noter une diminution consi-
dérable de la circulation intracrdnienne.

Ces faits ont été confirmés en 4877 par Salathé, qui a montré
dans sa thése sur les mouvements du cerveau, que pendant
le sommeil il y avait une diminution notable de I’expansion céré-
brale, expansion qui, vous le savez, est en rapport direct avec I’ir-
rigation artérielle de ’encéphale. Enfin, ces faits ont été encore
vérifiés par les remarquables expériences de Mosso ; cet expéri-
mentateur a pu, en effet, chez une femme dont le crine avait en
partie disparu par suite d’'une nécrose syphilitique, enregistrer
les mouvements d’expansion du cerveau, et ces recherches ont
montré les deux grands faits que voici : c'est que tout travail
intellectuel augmente l'activité circulatoire du cerveau, et que
c’est durant le sommeil que ces mouvements expansifs atteignent
leur minimum.

Ainsi donc, tout médicament qui aura pour effet de ralentir
la circulation cérébrale pourra devenir un hypnotique, tandis
qu'au contraire tout médicament qui congestionnera I’encéphale
ne pourra étre rangé dans ce groupe. Il est bien entendu que
dans P'hypothése que je viens de faire pour expliquer le som-
meil, I'anémie et la congestion du cerveau ne doivent pas dé-
passer certaines limites, car lorsque ’anémie cérébrale est ex-
tréme, il se produit des phénoménes convulsifs et paralyliques,
ou bien, lorsque la congestion est trop intense, il survient un
état de sopor qui simule le sommeil physiologique.

Mais, me direz-vous, que faites-vous de I'opium et de ses
alcaloides qui sont des médicaments congestionnants de 'encé-
phale? ce ne seraient donc plus des hypnotiques? Je répondrai,
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messieurs, trés nettement a cette question en vous disant que je
considére 'opium bien plus comme un analgésique et un tonique
que comme un hypnotique. Pour moi, I'opium ne fait pas dor-
mir, et la fameuse virtus dormitiva dont I'affublait le bachelier
dans la cérémonie du Malade imaginaire n’existe que dans I'ima-
gination de 'immortel comédien. Je sais qu’en soutenant cette af-
firmation, je heurte bien des croyances, mais plus j'étudie cette
question de 'opium, plus je suis disposé & maintenir mon opinion.

L’opium et la morphine pris & dose thérapeutique ne déter-
minent pas & proprement parler le sommeil, ils produisent un
état spécial d’assoupissement, de réverie et méme de béatitude,
mais pendant lequel le cerveau, puissamment excité par la con-
gestion que déterminent I'opium et ses dérivés, continue a
fonctionner, et cela méme d’une fagon exagérée. Ces propriétés
d’excitation cérébrale sont un des plus puissants attraits qui
poussent le plus & ce vice moderne que I'on décrit sous le nom
de morphiomanie.

J’en appelle a cet égard & tous ceux qui ont usé de I'opium,
et vous verrez que le plus grand nombre vous répondront qu’ils
ont trouvé dans I'opium non pas le sommeil, mais cet état d’apai-
sement général qui a produit chez eux une période de calme et
de soulagement. Aussi, je me permettrai de critiquer -I'appella-
tion de morphéomanie qu’a proposée Zambaco (de Constanti-
nople), pour caractériser 1’abus que I'on fait aujourd’hui de la
morphine ; car, je le répete, ce n’est pas le sommeil que recher-
chent les individus adonnés & cette passion de la morphine,
mais bien l'excitation que produit cet alcaloide. Je crois done
qu'il faudrait garder 'expression de morphiomanie proposée par
Levinstein, qui a décrit le premier sous ce nom I'ensemble
symptomatique déterminé par le morphinisme, ou bien adopter
le nom plus grammatical de morphinomanie, qu’a proposé ré-
cemment le professeur Ball.

Deux nouveaux médicaments doivent étre surtout étudiés

parmi ces hypnotiques: le chloral et la paraldéhyde. Je serai bref

sur le premier de ces corps, et cela surtout parce que tous vous
connaissez aujourd’hui cet admirable médicament que Liebreich
introduisit dans la thérapeutique en 1869; aujourd’hui, c’est
par milliers de kilogrammes que 'on consomme le chloral. Je
dois cependant vous rappeler que ce corps est irritant, et en 1871,
lors de mes recherches avec Hirne qui nous ont permis d’affirmer
CONFERENCES DE THERAP, 10
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ies propriétés antifermentescibles et antiputrides du chloral, nous
avons longuement insisté sur I'action caustique de ce corps ; vous
ne serez donc ‘pas étonnés de rencontrer chez les personnes qui
abusent du -chloral (car de méme qu'il y a des alcooliques, il y
a de véritables chloraliques), des accidents gastriques absolument
analogues a ceux que déterminent les alcools.

11 est donc toujours nécessaire de dissoudre le chloral dans
une grande quantité de véhicule ; aussi le plus souvent ai-je I'ha-
bitude d’ordonner le chloral soit dans du lait additionné d’un
jaune d’eeuf, soit dans un lait de poule. Malgré ces précautions,
le chloral est souvent mal supporté ; dans ce cas, je vous con-
seille I'introduction du chloral par le rectum, introduction qui
est généralement bien tolérée, a condition de placer votre dose
de chloral dans un verre de lait additionné d’un jaune d’euf.

Quant a I'administration du chloral par la méthode hypoder-
mique, elle doit étre uniquement réservée aux cas d’urgence
extréme, comme les empoisonnements par la strychnine ou les
faits d’éclampsie, car Iaction irritante de ces injections déter-
mine fréquemment des eschares plus ou moins étendues.

Bien des hypotheses ont été faites pour expliquer I'action du
chloral ; les uns ont soutenu en se basant surtout sur les expé-
riences de Personne, qui trouvait dans le sang des animaux chlo-
ralisés du chloroforme, que c’était en se décomposant en acide
formique et chloroforme qu’agissaitle chloral. D’autres, au con-
traire, ont prétendu que c’était par lui-méme que le chloral agis-
sait sans subir de décomposition. J'adopte entiérement cette
maniére de voir, et je crols que c’est par une action directe du
chloral en nature sur les éléments nerveux du cerveau et dela
moelle que ce médicament détermine ces effets hypnotiques et
anesthésiques et j’invoque surtout, a I’appui de cette maniére de
voir, les expériences que j'ai faites il y a une quinzaine d’années
et que je vais reproduire sous vos yeux.

Voici un lapin, nous allons lui injecter sous la peau une solu-
tion contenant 3 grammes de chloral. Apreés avoir jeté quelques
cris déterminés par l'action caustique locale de cette solution, ce
lapin va tomber rapidement dans un état d’anesthésie ahsolu-
ment comparable a celul déterminé par le chloroforme, et cet
état durera tant que la dose de chloral n’aura pas été éliminée
en nature par les poumons et les urines. Gomment expliquer la
prompte anesthésie totale de cet animal, si on adopte la théorie
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de dédoﬁ%lement du chloral en chloroforme eten acideformique; -
dédoublemént qui demande longtemps & se fau-e et améne un dé- .
gagement si faible de chloroforme que I'anesthésie de 1 animal
serait impuissante & se produire avec de parellles doses‘? ;

Mais, tout en agissant comme chloral sur les elements ner-
veux, ce corps a la méme action que e chloroforme, c est- a-dire .
qu'il ameéne I'anémie du cerveau. A cet égard, les expériences ',
d'Hammond sont absolument démonstratives; le chloral doit’
donc 8tre rangé parmi les véritables hypnotiques, c’est-a-dire
parmi les médicaments qui produisent le sommeil en anémiant
'axe cérébro-spinal.

Mais & coté de ces propriétés hypnotiques, il ne faut pas ou-
blier que le chloral parait agir sur le cceur, et, comme I'a dit
Gubler, c’est un poison cardiaque & haute dose, et chez les
animaux chloralisés, on trouve le cceur en diastole. Ces trois
grands effets du chloral : décongestionnant de ’axe cérébro-
spinal, et par cela méme hypnotique, action sur le ceeur, et
enfin effets irritants sur I'estomac, doivent nous servir de guide
dans Vapplication thérapeutique de cet admirable médicament.

Dans toutes les pyrexies fébriles & forme congestive, le chloral Des
se montrera supérieur d l'opium pour produlre le sommeil ; thi‘i‘;};é&ﬂi;ﬂis
aussi dans la fidvre typhoide, dans la pneumonie, dans le délire o2l
alcoolique, c’est au chloral que vous devez avoir recours pour
calmer P’agitation de vos malades. Dans les cas d’insomnié
rebelle chez les névropathes, le chloral encore devra étre em-
ployé.

Au contraire, ce médicament devra étre repoussé chezles ma-
lades atteints d’affection cardiaque et, en particulier, chez cenx olt
il existe des désordres de l'orifice aortique ; ici, V'opium est de
heaucoup supérieur. Vous devrez aussi ne pas user du chloral
chez les individus atteints d’affection de P'estomac, car son
action irritante locale aggrave singuliérement les dyspepsies
surtout celles & forme irritative. Enfin, dans les affections du
pharynx et du larynx, 'administration du chloral par I’estomac
devient trés difficile, & cause de la sensation de briilure que dé-
terminent les potions chloralées & leur passage dans I'arriére-
gorge ; maisici vous pouvez employer le lavement de chloral, qul
est un des meilleurs modes d’administration de ce medlcamqnt..

Le chloral se montre ausst un bon médicament contre cer-
taines formes d’intoxication et, en particulier, dans I’'empoison-
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nement par la strychnine, dans le delirium tremens, dans I'em-
poisonnement urémique & forme éclamptique. Le chloral, dans
toutes ces maladies, donne de bons résultals, mais inférieurs
cependant & ceux obtenus par la paraldéhyde, dont je vais main-
tenant vous parler.

Les aldéhydes constituent aujourd’hui, pris dans lenr en-
semble, un groupe spécial trés considérable a I'étude duquel
notre collégue et ami, le docteur Bourgoin (1), a consacré un
volume tout entier. Ce sont, comme vous le savez, des alcools
déshydrogénés ou mieux les hydrures des radicaux acides
alcooliques. Ici, nous ne nous occuperons que de P’aldéhyde
éthylique ou, comme on le dit, acétique, ou mieux encore hy-
drure d’acétyle ayant pour formule C*H*0, la formule de Ialcool
éthylique étant G2H°0.

La paraldéhyde est un corps qui est constitué par la réu-
nion de 3 atomes d’aldéhyde et qui a pour formule C¢H'*0°
ou, si vous aimez mieux, 3 (C*H*0). La paraldéhyde est, comme
vous pouvez le voir par les échantillons que je mets sous vos yeux
et que nous avons maintenus & la température de 10 degrés, un
corps solide cristallisé qui fond au-dessus de cette température; ce
point de fusion permet de distinguer les aldéhydes pures de celles
qu ne le sont point. Dans le commerce, en effet, vous trouverez
deux espeéces de paraldéhydes, I'une liquide a O degré, 'autre au
contraire solide & 10 degrés; c’est & cette derniére seule que l'on
doit attribuer, selon Yvon, le nom de paraldéhyde pure.

Cette paraldéhyde pure est soluble dans I’alcool et dans 1’eau;
10 grammes d’eau dissolvent 4 gramme de paraldéhyde, et ce
degré de solubilité permet de formuler les diverses préparations
dont je vais vous parler, et parmi lesquelles je vous signalerai
ici surtout deux formules qui ont ¢té proposées par Yvon, I'une
d’une potion, 'autre d'un élixir. Voici la potion :

Peoraldéhydes.s viveva.sm ssmeenss 2 grammes.
Eau de tilleul.civvvsesrvonsscocne 70 —
Teinture de vanille. cvevevovrnens 3 xx gouttes,
Sirop de laurier-cerise.....o0e0vs 30 grammes.

Voici, d’autre part, la formule de I'élixir :

Parildéhydess: v wsnmsvma,mmvis 10 grammes,
Alcool 3 90 degrés.enveeeeennns i 48 -

(1) Bourgoin, Des aldéhydes (Encyclopédie chimique, 18885).
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Teinture de vanille.....,. So.0a8 Tl 2 grammes.
Eall -------- te0ev 000 00800 00000 30 —
Sirop simple....... D 0000000000 C 60 —

Une cuillerée a houche de cet élixir renferme 1 gramme de
paraldéhyde. Pour moi, j'use le plus souvent de la formule sui-
vante qui est la méme que celle des solutions d’iodure de potas-
sium ou de bromure de potassium :

Paraldéhyde...... et Trine. ol o016, 78 ad 15 grammes.
Bau....ovvieneienes + TEEiEl, s G - 250 —_

Chaque cuillerée & bouche de cette solution contient 1 gramme
de paraldéhyde et je fais prendre cette solution dans un grog,
soit au rhum, soit, ce qui est préférable, au kirsch. La paraldé-
liyde, comme vous pouvez en juger, a une odeur désagréable
toute spéciale et qui rappelle absolument I'haleine des buveurs,
et c’est en la mélangeant avec des liqueurs alcooliques & gotit pro-
noncé que 'on fait disparaitre rapidement cette odeur et ce gott
désagréables. Le docteur Desnos se sert comme véhicule d'un
julep gommeux édulcoré avec du sirop de groseilles.

On s’est aussi servi de la voie rectale pour introduire la paral-
déhyde, chez les aliénés en particulier. Kéraval et Nerkam ont
employé la formule suivante :

Paraldéhyde........ 2 grammes.
Jaune d’ceuf......... etteseassces DO,
Eau de guimauve,...ovevveivoans 120 grammes.

Ces médecins prétendent que les lavements & la paraldéhyde
sont supérieurs aux lavements au chloral et pour eux la dose
active parait étre moitié moindre que par la voie gastrique. Ges
mémes médecins ont employé, toujours chez les aliénés, la pa-
raldéhyde en injections sous-cutanées ; ils se servaient de la for-
mule suivante :

Paraldéhyde..eooveverrnasoeses . 5 grammes,
Bau distillée de laurier-cerise..... 5 —
Eau diStinée.- uuuuuuu Sevsoessvosas 15 -

Chaque gramme de cette solution contient 20 centigrammes
de paraldéhyde.

Ces injections auraient été toujours inoffensives, mais elles
seraient trés douloureuses; les expériences que j’ai faites de
la paraldéhyde en injections sous-cutanées ont presque toujours
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déterminé chez nos malades non seulement de la douleur, mais
encore des indurations inflammatoires et méme des abces; je
crois donc qu'il faut absolument repousser de la thérapeutique
les injections sous-cutanées de paraldéhyde.

A quelle dose doit-on administrer la paraldéhyde? Le plus
ordinairement vous obtiendrez l'effet désiré en donnant de 2 &
3 grammes de paraldéhyde et cela d’'un seul coup. Mais, avant
d’aller plus loin, il nous est nécessaire de connaitre 'aclion
physiologique de cette substance.

En 1878, dans nos recherches expérimentales entreprises sur
la puissance toxique des alcools avec Audigé (1), nous n’avions
eu garde de laisser dans l'oubli les aldéhydes et, reprenant des
recherches déja faites par Lussana et Albertoni, en 1874, nous
avons montré que, chez le chien, on déterminait la mort avec
une extréme rapidité lorsqu’on introduit sous la peau de cet
animal 28,60 & 2 grammes, par kilogramme du poids du
corps, de paraldéhyde, et qu’a dose moindre on produisait une
ivresse trés rapide et trés profonde ; aussi avons-nous fait jouer
un réle important a cette paraldéhyde dans les empoisonne-
ments produits par les alcools mal rectifiés ou impurs qui con-
tiennent toujours des proportions notables de ce corps.

Depuis TI'introduction de la paraldéhyde, j’ai voulu reprendre
a nouveau cette étude et voir si on pouvait I'appliquer & la thé-
rapeutique. L’aldéhyde acétique par elle-méme ne peut étre em-
ployée, ce corps est tellement volatil que, lorsqu’on introduit une
cuillerée a café de paraldéhyde dans la bouche, elle se vaporise
immédiatement et ne peut pénétrer dans l'estomac. J’ai alors
songé & employer une combinaison solide et stable d’aldéhyde, I’al-
déhydate d’ammoniaque, corps solide et cristallisé et parfaitement
soluble; mais l'aldéhydate d’ammoniaque est un corps irritant
et caustique el, administré sous la peau ou bien introduit par
Testomac, il a produit par sa causticité de tels désordres que
j’ai di renoncer & son emploi.

La paraldéhyde a été introduite dans la thérapeutique par
Cervello, en 1883, puis sont venus successivement les travaux
d’Albertoni et de Morselli, en Italie; de Gugl, de Peretti, en
Allemagne; de Masius en Belgique, et enfin en France j'ai

(1) Dujardin-Beaumetz et Audigé, Recherches expérimentales sur la

puissance toxique des alcools. — Lussana et Albertoni, Sull’alcool, sul?
@ldeide a sugli eteri vinici (lo Sperimentale), décembre 1874, p. 753.
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(ludié ce corps et vous retrouverez dans la remarquable thése
de mon éléve, le docteur Coudray, soutenue le 25 avril 1884, les
principaux résultats auxquels nous sommes arrivés. Enfin, tout
récemment notre collegue et ami, le docteur Desnos, a com-
muniqué 4 'Académie de médecine les résultats de ses expé-
riences (1).

Nous avons expérimenté la paraldéhyde sur différents ani-
maux : grenouilles, lapins, cobayes et chiens, et pour faire ces
expériences, nous avons introduit cette paraldéhyde sous la peau.
Lorsque chez le chien on atteint la dose de 2 grammes par kilo-
gramme, on détermine la mort trés rapide chez I'animal avec une
anesthésie complete et une perte de tous les réflexes, et si I'on suit
altentivement les phénoménes qui se manifestent, on voit que
successivement la paraldéhyde atteintle cerveau, la moelle et le
bulbe. Cette perte des réflexes produit une double action sur la
circulation et sur la respiration, il y a ralentissement dans les
mouvements du ceeur et diminution dans la tension artérielle
ainsl qu’une diminution dans les mouvements respiratoires.
La paraldéhyde rentre donc, comme vous le voyez, dans les corps
analogues au chloral et au chloroforme qui produisent le som-
meil et Panesthésie en anémiant I'axe cérébro-spinal, c’est done
un hypnotique dans le véritable sens du mot.

Le sommeil déterminé par la paraldéhyde est trés analogue &
celul produit par le chloral. Ce sommeil est le plus souvent
calme, mais, dans bien des cas, il est précédé d'une période

(1) Cervello, Paraldeide come antagonista della Stricnina (Arch. per
le Scienze mediche,t. VII, 6); Ueber die physiologische Wirkung des
Paraldehyds und Beitrag zu den studien ueber das Chloralhydrat (Arch.
f. experim. Pathol. und Pharmacologie, t. XVI, cah. 3 et 4); Sull’azione
fisiologica della Paraldeide e contributo allo studio del Cloralio idrato
(Arch. per le Scienze mediche, t. VI, no 12). -~ Albertoni, Archives ita-
liennes de biologie, t. 111, fasc. 2. — Morselli, Irrenfreund, t. XXVI, 3,
1883. — Bergesio, Rivista sperimentale di freniatria e di medicina legale,
3¢ faccicule, 1882. — Peretti, Ueber die schlafmachende Wirkung des
Paraldehyds (Berl. Klin. Wochenschrift, ne 40,1883). — Gugl, Ueber Pa-
raldehyds als Schlafmittel (Zeitschrift f. Therapie, 1883, 1°r aoft).
— Berger, Breslauer &Erztl. Zeitschr., t. V, 6, 1883. — John Brown,
Sur Uemploi thérapeutique et hypnotique de la paraldéhyde (Brit.
Med. Journ., may 19, p. 956, 1883). — Langreuter, Arch. f. Psych. Ner-
venkrankheiten, XV, fasc. 1. — Coudray, De la paraldéhyde (Thése de
Paris, 1884). — Desnos, De la paraldéhyde (Bull. de thér., t. CIX, 1885,
p. 52).
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d’excitation ou d'agitation trés analogue & celle que détermine
Iivresse.

La paraldéhyde s’élimine presque exclusivement par les pou-
mons, et I'extréme volatilité de ce corps exprime suffisamment
cefait; aussi I’haleine des malades auxquels on donne des doses
un peu élevées de 3 & 4 grammes de paraldéhyde conserve-t-elle
Podeur répugnante et désagréable des personnes adonnées aux
alcools. -

Pour revenir a I'action physiologique, malgré les affirmations
de Quinquaud et de Hénocque, qui avaient soutenu que la paral-
déhyde agissait sur ’hémoglobine et déterminait toujours la
production de la méthémoglobine, les expériences de Hayem ten-
dent & montrer que cette action est erronée et que la paraldé-
hyde a peu ou pas d’action sur le principe colorant des globhules
sanguins.

Mais il est un point de ces études physiologiques qui est
des plus intéressants et qui avait déjd été bien mis en lu-
miére par les expérimentateurs italiens et que les expériences de
Coudray ont pleinement confirmé : ¢’est I'antagonisme qui existe
entre la strychnine et la paraldéhyde. L’expérience que je
vais faire sous vos yeux va bien vous faire saisir cet antago-
nisme.

Voici deux lapins : 4 I'un nous allons injecter dans le tissu cel-
lulaire 2 grammes de paraldéhyde; ’autre, au contraire, ne rece-

vra aucun médicament, puis nous allons introduire & ces deux

apins de la strychnine; cet animal est extraordinairement
sensible & ce médicament, et il suffit de 2 dixiémes de mlh-
gramme pour entrainer la mort. Nous allons donc injecter
au lapin qui n’a pas regu la paraldéhyde 1 milligramme de
strychnine, il va éprouver immédiatement les convulsions téta-
niques qui caractérisent cet empoisonnement et va succomber;
au lapin paraldéhydé, nous allons injecter 4 milligrammes, on
pourrait méme aller jusqu’a 6 milligrammes sans déterminer
d’accidents mortels. De telle sorte que le lapin paraldéhydé peut
recevoir des doses trente fois plus grandes que la dose toxique
mortelle. Il en est de méme chez le chien. Un animal de taille
moyenne succombe lorsqu’on lui administre 2 milligrammes de
strychnine; lorsqu’il est paraldéhydé, on peut lui administrer
1 centigramme sans produire la mort. Gomment expliquer cet
antagonisne ?
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La réponse & cette question mérite de nous arréter quelques
instants. Déja dans mes Legons de clinique thérapeutique j'al
signalé une expérience capitale de Thénard qui me parait ex-
pliquer d’une fagon fort nette cet antagonisme. Thénard, apres
avoir anesthésié un lapin au moyen de I’éther, lui administrait
une dose mortelle de strychnine, et tant que ’animal restait sous
I'influence de l'éther, les symptémes dus a la strychnine n’appa-
raissaient pas. Mais une fois I'anesthésie disparue, I’animal suc-
combait & I'empoisonnement sirychnique. La méme expérience
peut étre reproduite avec le chloral, le chloroforme, et nous
venons de voir qu'avec la paraldéhyde les résultats sont les
mémes. 11y a plus, on peut encore trouver entre l’alcool et la
strychnine le méme antagonisme, et les expériences d’Amagat,
de Luton, de Jaillet ont prouvé que si par la strychnine on pou-
vait empécher les accidents graves de I’alcoolisme aigu de se pro-
duire, réciproquement aussi on prévenait les accidents strychnés
en donnant des doses suffisantes d’alcool.

Les recherches physiologiques ont montré que tous ces mé-
dicaments : chloroforme, éther, chloral, alcool, agissaient di-
rectement en nature sur la cellule nerveuse, et, pour ma part,
j’ai démontré, au sujet de ce dernier corps, d’'une fagon indubi-
table, chez '’homme comme chez les animaux, la présence de
’alcool en nature dans la substance cérébrale. Nous savons aussi
que la strychnine a une action active sur les éléments nerveux
de l'axe cérébro-spinal, de telle sorte que I'on peut dire que,

lorsquun élément nerveux est imprégné par un médicament, il
se refuse dans une certaine limite & recevoir l'impression d'un
autre médicament, et c’est ainsi que ’on peut expliquer d’une
maniére physiologique et scientifique 'antagonisme qui existe
entre les différentes substances que je viens d’énumérer et la
strychnine.

Mais il me semble que I'on peut aller plus loin et expli-
quer l'intolérance et la tolérance d’'un certain nombre de sub-
stances médicamenteuses. Les médicaments qui ont une ac-
tion élective sur le systéme nerveux doivent, pour produire
leurs effets, agir sur des éléments nerveux parfaitement sains, et
il suffit soit d’une imprégnation intérieure d’un autre médica-
ment, soit d’'une modification moléculaire a peine appréciable,
pour empécher cette action, et c’est de cette fagon, & mon sens,
que 'on doit expliquer la tolérance étonnante que présentent

De
I'antidolisme
en général.

e

la tolérance.
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médicaments,
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certains alcooliques aux substances les plus toxiques; c'est ainsi
que dans le delirium tremens on a pu donner des doses colos-
sales d'opium, de strychnine, etc, De méme aussi, les aliénés
présentent, par le méme fait, une tolérance souvent étrange a
certains poisons; j’en prendrai comme cxemple le traitement de
certaines formes de folie par le chlorhydrate de morphine, ot
I'on voit certains médecins ne pas hésiter & injecter d’emblée de
75 centigrammes 4 1 gramme de chlorhydrate de morphine et
cela sans inconvénient.

J’expliquerai de méme aussi la tolérance et I'intolérance aux
médicaments que présentent les névropathes et que Huchard a
caractérisées du mot’heureux d’ataxie thérapeutique. Nousvoyons
en effet de nos hystériques éprouver, avec des doses absolument
minimes et presque homeeopathiques de certains médicaments,
des phénoménes toxiques et supporter, sans accident, des doses
fort considérables de médicaments trés actifs. Mais revenons a
la paraldéhyde et voyons maintenant les applications les plus
profitables que vous pourrez faire de cet agent médicamenteux.,

Bes La paraldéhyde comparée au chloral a sur ce médicament les
t}?g1!:3;)iz;:tii()£fes a,,vant‘:;lgcs suivants : 1l est moins irritant et, par cela méme, il
pm?;é}?yde. est mieux supporié par 'estomac et le pharynx ; ce n'est pas un

: poison du cceur; enfin il agit mieux contre I'empoisonnement
strychné ; mais il est moins analgésique que le chloral, c’est-
d-dire qu’il calme moins la douleur; aussi, toutes les fois que
I'insomnie est provoquée par des manifestations douloureuses,
la paraldéhyde se montrera inférieure au chloral et surtout a la
morphine. En revanche, dans les insomnies nerveuses et surtout
dans celles provoquées par les abus alcooliques, la paraldéhyde
est de beaucoup supérieure au chloral et vous avez pu voir
maintes fois dans le service le grand bénéfice que nous tirions
"to‘l!fjo_urs de la paraldéhyde chez nos éthyliques.

On s’est beaucoup servi de la paraldéhyde dans les différentes
formes d’aliénation mentale ; en France, c’est le docteur Kéraval
et le docteur Nerkam qui ont fait & cet égard le plus grand nombre
d’essais (1). Ils ont montré que la paraldéhyde était un excellent
hypnotique dans certaines formes d’insomnie avec agitations qui
se montrent si fréquemment dans le cours des affections céré-

(1) Keraval et Nerkam, Action hypnotique et sédative de la paraldé-
hydé dans les différentes formes d'uliénation mentale (Soc. médico-psy-
chol., mai 1884). — Nerkam, Thése de Paris, 1884,
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brales. Ils ont aussi noté de bons effets dans les névroses convul-
sives et en particulier dans les crises épileptiques et les manifes-
tations multiples de I'hystérie. J'ajouterai que, dans plusieurs
cas de morphiomanie, j’ai pu remplacer I'habitude de 'abus des
injections morphinées par la paraldéhyde a la dose de 3 &
4 grammes par jour.

On a soutenu quele chloral était supéricur a la paraldéhyde,
parce que I’accoutumance avec ce premier corps était beaucoup
moins grande qu’avec le second. Mes observations ne sont pas
absolument conformes & cette manitre de voir et j'ai vu des
malades qui, pendant des mois, ont toujours obtenu les mémes
effets avec les mémes doses ; je puis citer, par exemple, I'obser-
vation d’'un Mexicain atteint d’ictére chronique qui obtient depuis
prés d’un an un sommeil réparateur avec une dose de 3 grammes
de paraldéhyde, et cest le seul agent que nous ayons trouvé
pour combattre sans danger les démangeaisons qui le privent de
sommeil ; tous les autres hypnotiques ayant échoué en déter-
minant des accidents du c6té du foie ou de I'estomac. Je pense
donc que l'assuétude avec la paraldéhyde n’cst pas aussi grande
qu’on a voulu le dire, et méme parmi les hypnotiques, c’est un
de ceux dont on peut le mieux prolonger I'emploi sans trop d’in-
convénients. La paraldéhyde me parait indiquée, bien entendu,
dans I'empoisonnement par la strychnine, mais je la crois aussi
parfaitement applicable au traitement de 1’éclampsie.

Mais mon sujet n’est pas encore épuisé et je désire consacrer
ma prochaine conférence & I’étude des hypnotiques qui viennent
d’étre découverts cette année; je veux parler de 'uréthane, de
I’hypnone et de 'hopéine et surtout le sulfonal,
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DES NOUVEAUX HYPNOTIQUES (SUITE).

Mgssieurs,

Dans la derniére conférence, je vous ai résumé Lhistoire du
chloral et de la paraldéhyde, je veux aujourd’hui vous faire con-
naitre des hypnotiques d’une découverte bien plus récente et
vous parler de 'hypnone, de I'uréthane et de’hopéine.

Mais avant d’entrer dans le ceeur de mon sujet, je désire ré-
parer une omission au sujet de Popium. En soutenant que
"opium n’était pas un hypnotique, mais bien un analgésique, j’ai
oublié de signaler le médecin qui avait le plus fait pour soutenir
cette maniére de voir et je ne vous ai pas cité le nom du docteur
Pécholier, qui dans un travail intitulé Quelle est la vertu de
loptum ? a soutenu hardiment que I'opium était un tonique, et
que sa seule action sédative directe est celle qu'il détermine sur
la sensibilité. C’est 1a absolument ma maniére de voir et je
tenais & vous signaler cet important travail qui date de 1880 (1),
et je passe maintenant a I'étude des nouveaux hypnotiques.

L’hypnone, dont je vais vous tracer d’abord I’histoire, est un
corps dont nous avons, Bardet et moi, trouvé les propriétés hyp-
notiques, et vous avez pu suivre pas & pas, dans notre labora-
toire et dans notre service, les différentes phases de cette décou-
verte, que nous communiquions i I'’Académie des sciences le
9 novembre 1885 (2).

Depuis cette premiére communication, de nombreuses recher-
ches expérimentales ont été faites sur I'action physiologique de
ce corps, les observations cliniques se sont multiplides, les

(1) Pécholier, Quelle est la vertu de Popium? Montpellier, 1880.
(2) Dujardin-Beaumetz et Bardet, Sur un nouvel hypnotique, Pacéto-
phénone ou hypnone (Acad. des sciences, séance du 9 novembre 1885),

" De I'hypnone
ou
acélo-phénonc.
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modes d’administration pharmaceutique de ce médicament se
sont perfectionnés, de telle sorte qu’'aujourd’hui nous pouvons
faire une étude presque complete de cette acétone.

Découverte cn 1857 par Friedel (1), I'acéto-phénone cst le type

.d’une nombreuse classe d’acétones mixtes ayant pour formule
générale C22H22-30? et qui dérivent de deux acides organiques :
I'un appartenant a la série grasse, ’autre & la séric aromaliquc;
d’'otr le nom d’acétones aromatiques qu'on donne aussi A ce
groupe de corps.

Cette acéto-phénonc qui a pour formule atomique G*H®0, porte
des noms différents, et si 1’on se reporte a I'tmportant travail

- de Bourgoin (2), on voit qu'on I’a appelée successivement méthyl-
benzoile, acétylphényle, acétylbenzol, méthylphénylacétone,
phénylméthylkétone. D’aprés une lettre que M. Friedel nous a
fait I'honneur de nous écrire, aucune de ces appellations ne
serait exacte, et, d’apres lui, cette acétone mixte devrait porter
le nom de phénylméthylcarbonyle.

A toutes ces dénominations chimiques, nous avons cru devoir
substituer, au point de vue pratique et thérapeutique, une appel-
lation médicale plus courante, et nous avoms proposé le nom
d’hypnone, qui rappelle a la fois et les propriétés physiologiques
de cc corps et le groupe chimique auquel 1l appartient.

La chimie, embarrassée par les cxigences scientifiques qui la
forcent a donner aux corps qu’elle déeouvre des noms de plusen
plus complexes, ne peut fournir des appellations courantes pour
les substances mé;,di:c,amenteuses, et les mémes inconvénicnts,
qui se sont renouvelés au sujet de 'acétone qui mous occupe
aujourd’hui, s’étaient déja produits, comme vous l'avez vu,
a-propos des mouveaux antipyrétiques. Aussi aux noms si com-
plexes de diméthyloxyquinizine et de tétrahydroparaméthyloxy-
guinoline on a substitué avec juste raison les appellations plus
bréves, aujourd’hui acceptées par tous, d’antipyrine et de thal-
line. Nous avons usé du méme droit avec 'acéto-phénone et cela
avec d’autant plus de raison que, comme on !’a vu plus haut,
on est hésitant sur les nombreuses dénominations que l'on a
attribuées & cette acétone mixte, dénominations fausses pour la

(1) Friedel, Note sur la constitution des acétones (Comptes rendus de
VAcad. des sciences, séance du 14 décembre 1857, p. 1013),
(2) Bourgoin, Encyclopédie clinique, t. V1L, p. 341.
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plupart, si 'on s’en rapporte A I'opinion de I'éminent chimiste
auquel on doit la découverte de ce corps.

L’hypnone s’obtient cn soumcttant & la distillation un mélange Pharmagologiq
de benzoate et d’acétate de calcium. Elle se présente 4 la tempé-
raturc ordinaire & I'état liquide, mais il suffit d’abaisser sa
température & 4 ou 5 degrés pour quc ce corps se prenne en
masse cristalline; c’est un liquide incolore, trés mobile, trés ré-
fringent et bouillant & 198 degrés. Celui qui a scrvi & nos pre-
mieres recherches expérimentales avait été fort obligeamment
mis a notre disposition par M. de Laire. L’acéto-phénone est
un produit de laboratoire, elle n’a pas encore été fabriquée en
grand par Pindustrie, aussi son prix de revient est-l encore
relativement élevé, il est & peu prés de 200 francs le kilo-
gramme.

Limousin, qui a étudié avec soin les propriétés chimiques et
physiques de ce corps (1), a montré qu’il n’était soluble ni dans
Ieau ni dans la glycérine, mais qu'en revanche sa solubilité
était grande dans Palcool, Iéther, Ie chlaroforme, la benzine et
I'cssence de térébentline. Sa’densité es{t%Es voisine de celle de
I'cau : 1 centimétre cube pése 12,6. Avee: lwwnpte—gouttcs titré
de Lebaigue, 1 centimeétre cuhe dhypﬁq%re“donne de 39
4 40 gouttes. Chaque goutte pese done’ env1ron“2 centlgrammes et
demi. La réaction de ce corps est neufre, mals c’est un corps
irritant et caustique, et lorsqu’on- I’appfrque sur une muqueuse,
il y provoque de la douleur et une caisson £ort vive. "

L’hypnone a une odeur trés persmtante qul rappelle A la fois
celle du foin coupe, du muguet et de 'eau dé laurier-cerise.
Celtc odeur, si persistante, rend son admlmstratlon en potion
fort difficile; cependant Vigier, qui, sur ma- demande, a bien
voulu étudier les meilleures préparations pharmaceutiques ihyp-
none, a proposé les deux formules sulvantes I'une de sirop,
Vautre d’élixir : '

Sirop. .
Hypnone.....e.coiieereeneecsceess 1 goutte.
Alcool 2 90 degrés...ev.u.. esesaoves 1 gramme,
Sirop de fleurs d’oranger........ ees 6 —

Une cuillerée & café représente 1 goutte.

(1) Limousin, Sur facéto-phénone ou hypnone (Bull. et Mém de la
Soc. de thér., 30 décembre 1885, p. 213)." )



160 QUATORZIEME CONFERENCE.

Elizir.
Hypnone.ocoacocono-uoo.oooo.l.t.ic 1 goutte'
Alcool a 60 deg‘[‘és.................. ;ﬁl 3 grammes.
Sirop de menthe.cvvesersessaconsns

Une cuillerée & bouche représente 1 goutte.

Constantin Paul formule un looch dont voici la composilion :

Hypnone.essesenseeonsen os FYT - Leae 6 goutles.
Glycérinessesessneecens eesssssessss 10 grammes,
LOOChon-.c.ooo.o...a.o--oo..o'oo.o 50 -

Quant a Petit, il a formulé de la fagon suivante un sirop
d’hypnone :

Hypnone.....coeeeeness cesesssasssse 15 gouttes,
Aleool 3 90 degrés.ceveaeerennceness . 20 grammes.
Glycérine...ocooeenvene hO CeOR0 00 00 0o 28 -—
Sirop simple...... oo ST ledaske e * (s1s2 ke & 55 —

Une cuillerée & soupe de 20 grammes représente 2 gouttes.

Toutes ces préparations ont da étre abandonnées malgré les
avantages qu’elles présentaient, et cela surtout & cause de la
grande quantité d’excipient dans laquelle on devait dissoudre la
dose d’hypnone nécessaire pour provoquer le sommeil.

Le seul mode d’administration commode de I'hypnone est celui
de la capsule, soit qu'on dissolve I'hypnone dans I'huile, comme
le font Limousin et Adrian, soit qu'on emploie I’éther comme on
I’a fait pour les perles: dites de Clertan. Ces capsules contien-
nent de 8 & 10 centigrammes d’hypnone.

Mais, avant d’étudier les applications thérapeutiques de I'acéto-
phénone, nous devons décrire ses propriétés physiologiques et
toxiques. A nos premiéres recherches sur ce sujet sont venues se
joindre celles du professeur Grasset (de Montpellier), du docteur
Laborde, de Mairet et Combemale, et enfin de Dubois et Bidot ;
ce dernier a consacré sa thése inaugurale & une étude partielle
sur 'iypnone. C'est sur I’ensemble de ces recherches que nous
pouvons vous donner aujourd’hui une description des eftets phy-
siologiques et toxiques de l'acéto-phénone ().

(1)- Voir et comparer: Grasset, Sur Uhypnone ou acéto-phénone (Semaine
médicale,9 décembre 1885, p. 444, et Société de biologie, 19 décembre 1885).
- Laborde, Note sur Uaction toxique et physiologique de I'acéto-phénone
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Ces propriétés physiologiques et toxiques sont variables selon *propriétés
les animaux sur lesquels on expérimente et selon le mode d'in- lfgiyqsﬁe;
troduction de I'hypnone et vous allez voir, par les expériences qui
vont étre faites sous vos yeux, les différents symptémes que dé-
termine I’'acéto-phénone.

Pour le cobaye, lorsqu’on injecte sous la peau 50 centi~
grammes de cette acéto-phénone, on produit un engourdissement
hypnotique qui se transforme bientdt en un état comateux dans
lequel ’animal finit par succomber au bout de quatre & six heures.
A Tautopsie, on constate des ccchymoses nombreuses sous-pleu-
rales, le ceur est arrété en diastole et les chairs exhalent 'odeur
caractéristique de I'acéto-phénone. Lorsqu'on éléve les doses, les
phénoménes toxiques ne sont pas accrus, et cela s’explique par
Paction irritante locale de ’acéto-phénone et son peu de solubi-
lité, ce qui fait que, quelle que soit la quantité administrée par
la peau, il n’en pénétre dans I'économie qu’une faible quantité.

Le lapin, comme le cobaye, est sensible & action de I’hyp-
none, mais on peut, sans inconvénient et sans déterminer la
mort, injecter 2 grammes d’hypnone sous la peau. Cette hypnone
amene la perte de la sensibilité de la patte ol 'injection a eu
lieu. La température baisse de 39°,6 & 38 degrés, l'urine a I'o-
deur de I'hypnone et elle précipite par l'acide nitrique, puis 1'a-
nimal tombe dans une inertie ahsolue, mais au bout de vingt-
quatre heures il se porte parfaitement bien.

Cetle insensibilité locale produite par I'’hypnone est surtout
remarquable lorsqu’on expérimente sur la grenouille, et toujours
la patte ot l'on a pratiqué I'injection de quelques gouttes d’hyp-
none devient insensible et perd ses réflexes. Si I'on vient a dé-
couvrir chez la grenouille les deux nerfs gastro-cnémiens, on con-
state que, tandis que le nerf de la patte injectée a perdu sa
sensibilité aux courants électriques, l'autre nerf I'a gardée par-
faitement intacte.

Chez le chien, les symptémes sont variables suivant le mode
d'administration du médicament : lorsqu’on emploie la voie
hypodermique, I'hypnone, méme & la dose de 3 grammes, ne

ou phénylméthylacétone (Tribune médicale, 20 décembre 1885, no 905,
P. 603, et Soc. de biol.,, 19 décembre 1885). — Mairet et Combemale,
Etudephysiologique sur Uacéto-phénone(Comptes rendus Acad. des scienc.,
28 décembre 1885, n° 26, p. 1506). — Dubois et Bidot, Soc. de biol., séance
du 26 décembre 1883.

CONFERENCES DE THERAP, 1
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parait produire aucun effet hypnotique, et ce fait a 6té bien con-
staté par Laborde, par Grasset et par nous,

Par I'estomac, au contraire, on peut produire le sommeil, 3
condition toutefois que Paction irritante du médicament sur la mu-
queuse de I'estomac ne provoque pas de vomissements. Laborde
a imaginé un mélange d’hypnone, de glycérine et d'eau qui
est bien accepté par le chien et qui produit, i la dose de 1 &
2 centimétres cubes d’hypnone, I'assoupissement de P’animal,
Nous avons obtenu le méme effet avec des capsules d’hypnone
que nous avons administrées a une chienne, et sans produire tou-
tefois le sommeil, nous avons obtenu un état d’assoupissement
et de paresse bien marqué avec la dose de 20 centigrammes.

Mais ces phénoménes hypnotiques sont bien plus considé-
rables, suivant Grasset, lorsqu’on introduit le médicament par

le poumon par injection intra-trachéale ; dans ce cas on obtient
un sommeil profond de I'animal sans amener la mort. I n’en
est plus de méme lorsqu’on use de la voie intra-veineuse ; ici les
symptémes atteignent leur plus haute intensité, mais I'animal
succombe toujours aprés cette injection.

Lorsque, chez un chien du poids de 17 kilogrammes, on
injecte dans les veines 1 centimétre cube d’hypnone, on ameéne
chez I'animal un sommeil profond avec ronflement, ’analgésie
et lanesthésie sont complétes, et il se produit des modifications
dans les fonctions respiratoires et cardiaques. Ces modifications
gont surtout marquées par une dépression considérable de la
‘tension sanguine, La respiration devient entrecoupée et irré-
guliere. Au bout d’'un certain temps I'animal se réveille, il
épreuve de I'incoordination et de I'tvresse et succombe au bout
de six & dix heures. A Pautopsie, on trouve des lésions apoplec-
tiformes avec infiltration sanguine abondante du poumon, du
foie et des reins; cetle derniere congestion est trés marquée et
permet le passage des éléments du sang dans les urines. Enfin,
pour terminer ce qui a trait aux animaux, ajoutons que, chez le
singe, Grasset n’aurait obtenu aucun effet hypnotique avec
Vacéto-phénone.

Avant de passer aux recherches expérimentales chez 'homme,
il mous parail utile de résumer les différents symptémes que
nous venons d’exposer. L’hypnone, d’aprés les expériences pré-
cédentes, parait avoir une triple action, elle agit sur les éléments
perveux et en diminue la neurilité, elle abaisse la pression san-
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guine, enfin elle modifie & dose toxique la composition du sang.
Clest & cefte triple action qu’elle doit ses propriétés hypm?-
‘tiques. Vous vous rappelez que dans la conférence précédente je
vous ai montré que, pour qu'un médicament soit rangé dans le
groupe des hypnotiques, il faut qu’il diminue la circulation
cérsbrale et Pexcitabilité des éléments nerveux, et dans une thése
récente, mon éléve, le docteur Pineau a insisté sur ce fait (1),
L’hypnone ayant cette double action physiologique doit donc en-
trer dans le groupe des médicaments hypnotiques proprement dis.

L’acéto-phénone s'élimine par le poumon et par les urines.
A propos de cette derniére élimination, notons que dans un
travail antérieur & notre communication & I'’Académie des
sciences, Popof (de Varsovie), et Nencki (2), avaient soutenw que
I'acélo-phénone s¢ transformait dans l'organisme en acide car-
honique et en acide benzoique, et qu’on le retrouvait finalement
dans les urines & I'état d’hippurate.

Enfin I'acéto-phénone est toxique, mais il ne faudrait pas exagé-
rer outre mesure cette action nocive. Chez les animaux, le médi-
cament est donné & dose toxique et non & dose thérapeutique, et
les trés intéressants résultats obtenus par Laborde en injections
intra-veineuses ne sont pas ahsolument applicables & ce qui se
passe lorsqu’on donne le médicament par la bouche.

Lorsquon introduit 3 dose massive un médicament peu so-
l}xble et irritant directement dans le sang on modifie les condi-
tions d’expérimentation de ce médicament, et nous ne saurions
mleu),i comparer ce qui se produit avec 'acéto-phénone qu’avec
ce’qu on a obtenu avec les injections intra-veineuses de chloral,
rflethode autrefois proposée par Oré (de Bordeaux) pour obtenir
I’anesthésie chirurgicale et qui a dd é&tre abandonnée & cause des
dangers qu'elle présentait. Dans ces cas d’injections intra-vei-
neuses de chloral, on obtient, il est vrai, de I'anesthésie, mais il
se pro.duit aussi de 'hématurie et des ecchymoses sous-pleurales:

Dailleurs, comme on va, le voir, nous n’avons jamais constaté
chez homme, sauf le sommeil, d’accidents produits par 'hyp-
none; méme lorsque nous avons prolongé les doses pendant
des mois entiers, nous n’avons observé aucun de ces effets de

(1) Pineau, Du sommeil et des médicaments hypnotiques proprement
dits \These de Paris, 1883.) , .

(2) Nencki, Ozydation de Uacéto-phénone dans Uéconomie animale (in
Journ, f. pruktische chemde, t. XVILI, p. 288).
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dénutrition que Mairet et Combemale ont constatés chez leurs
animaux ; il est vrai que nous n’avons pas dépassé la dose de
50 centigrammes. Ajoutons pour terminer ce qui a trait a cetle
action toxique, que la pureté plus ou moins grande de I’hypnone,
parait jouer un réle prédominant dans la production de ces
phénoménes nocifs. Des expériences faites dans le laboratoire de
physiologie de la Faculté, permettront de juger cette question.

Chez 'homme sain, voici ce que I'on constate apreés I'adminis-
tration de 20 centigrammes d’hypnone administrés sous forme
de capsules. Lorsque les capsules sont & ’éther, au moment de
la rupture de la capsule dans I'estomac il y a une sensation de
chaleur, et il se produit quelques renvois ayant 'odeur si péné-
trante de ’acéto-phénone; ces symptdmes sont & peine accusés
lorsque les capsules renferment un mélange d’huile et d’acéto-
phénone. Puis, au bout d’'un temps qui peut varier de vingt mi-
nutes & trois quarts d’heure et méme une heure, les yeux se
ferment et le sommeil se produit. Ce sommeil est ordinairement
calme, il est assez profond; le réveil est généralement facile, sans
état nauséeux ct inappétence, comme cela se produit si souvent
avec le chloral ou la paraldéhyde. Dans d’autres cas, au con-
traire, on éprouve de la céphalalgie, cette pesanteur de téte et
cette douleur sur les arcades sourcilieres que I'on observe si
souvent lorsque I'on provoque par un médicament le sommeil.
Nous n’avons observé aucune autre modification dans I'éco-
nomie; l'absence d'un réactif chimique ne nous a pas permis
de reconnaitre la présence de I'acéto-phénone dans les urines.
Le sang, examiné au spectroscope, n’a présenté aucune alté-
ralion; la respiration et la circulation se font comme a I’état
normal. Gependant,nous avons remarqué dans certains cas une
augmentation notable de I'appétit; nous pensons qu'il faut expli-
quer ce fait par 'action irritante locale de I'acéto-phénone.

Les effets hypnotiques de ’hypnone sont loin d’étre constants,
et I'on voit des personnes absolument rebelles & cet agent qui
parait favoriser le sommeil plutét que le provoquer, car, aux
doses thérapeutiques de 20 & 40 centigrammes, il n’est n1 anal-
gésique ni anesthésique. Cependant, et ¢’est 13 encore un des
points les plus inléressants de I'étude de cette acétone, son action
hypnotique augmente dans de notables proportions les effets
anesthésiques du chloroforme, et les expériences de Dubois et
de Bidot sont & cet égard des plus démonstratives,
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Ces expérimentateurs ont montré que, lorsqu’on fait inhaler
3 un chien un mélange & 4 pour 100 de chloroforme, on ne pro-
duit pas I'anesthésie, mais sl auparavant on a eu soin d’injecter
sous la peau 1 centimeétre cube d’hypnone, on produit alors des
effets anesthésiques aussi profonds qu’avec un mélangea 12 pour
100 ; et lorsque I’animal vient & se réveiller, si on lui administre
de nouveau 1 centimétre cube d’hypnone, il se rendort. Selon
Dubois et Bidot, I’hypnone se montrerait bien supérieure dans
ces cas 4 la morphine. De nouvelles recherches vont étre faites
par ces expérimentateurs 3 D'effet d'étudier si I'on ne pourrait
pas produire l'anesthésie en faisant inhaler un mélange de
vapeur de chloroforme et d’hypnone. Le méme fait se pro-
duit avec le chloral, et Pacéto-phénone augmente dans de trés
notables proportions l'action hypnotique et anesthésique du
chloral.

Quant aux applications thérapeutiques de I’hypnone, elles ont
consisté presque exclusivement dans le traitement de I'insomnie,
mais I'insomnie est un symptéme d’origine complexe et il faut
ici bien distinguer les cas. '

Ayant une action analgésique trés faible, I'hypnone ne parait
pas agir dans les cas d'insomnie amenée par la persistance des
douleurs, et, A cet égard, ce médicament s'est montré trés infé-.

rieur au chloral. Il en est de méme lorsque 'absence de sommeil

est due & des quintes de toux persistante, comme chez les phthi-
siques par exemple, et nous n’avons obtenu  cet égard que peu
ou pas d’effet. Enfin, lorsque I'insomnie résulte de I'état fébrile,
ici encore ’hypnone a peu d’action et doit céder le pas au chloral
et 4 la paraldéhyde. Mais il n’en est plus de méme lorsque nous
avons affaire 4 I'ingsomnie nerveuse ou bien a celle qui est provo-
quée par 'excitation cérébrale, que celle-ci résulte d’exces alcooli-
ques ou bien d’excés de travaux intellectuels. Ici I'hypnone est
égale et méme supérieure aux autres hypnotiques, et les observa-
tions de Huchard ainsi que celles de Labbé, sont absolument con-
firmatives de celles que nous avons nous-mémes recueillies. Dans
ces cas, I'acéto-phénone & la dose de 20 4 40 centigrammes pro-
duit un sommeil calme, sans cauchemars, et qui s’accompagne
d’un réveil peu pénible et privé de cet état nauséeux que déter-
minent si souvent le chloral et la paraldéhyde. Mais il faut, pour
que 1'hypnone produise ses effets hypnotiques, que le malade
n’ait pas été soumis d’une fagon prolongée aux préparations de

Applications
théra-
peutiques.
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morphine. Chez les morphiomanes, cette acéto-phénone échoue
comme la plupart des autres hypnotiques.

L’hypnone a été administrée par la bouche et le plus souvent
a l'état de capsules; la dose administrée n’a jamais dépassé
50 centigrammes. En dehors de l'action hypnotique, comme
nous I'avons déja dit, nous n’avons jamais observé aucune autre
action physiologique ou toxique, méme en prolongeant les doses
pendant des mois. L’accoutumance nous a paru éire faible, c’est-
3 dire que nous n’avons pas été obligés d’augmenter les doses
pour produire les mémes effets.

1l faut que Vhypnone soit administrée par doses massives ;
lorsqu’on fractionne I'administration de ce médicament, ses
effets hypnotiques disparaissent ; c’est ce qui est arrivé au doc-
teur Huchard au début de ses essais thérapeutiques. 11 faut aussi
que ’on administre le médicament au moment ol le malade doit
dormir et, dans la plupart de nos observations, le sommeil s’est
produit dans un intervalle qui a varié d’une demi-heure i une
heure et demie.

Nous avons fait quelques tentatives d’introduction du médica~
ment sous la peau, il s’agissait dans ces cas de névralgies scia-
tiques rehelles ol I'action irritante locale du médicament n'était
pas & redouter, puisqu’elle aurait provoqué ces effets substitutifs
que 1'on obtient par la méthode de Luton. A la dose de 10 centi-
grammes, les effels hypnotiques et analgésiques ont été ahsolu-
ment nuls, mais en revanche, nous avons provoqué une irritation
locale assez vive ; ce mode d’administration doit donc étre abso-
lument abandonné.

Les cas ot 'hypnone ne produit aucun effet hypnotique sont
assez nbinbreux et chez ces malades mémes, en élevant les doses,
cette action hypnotique ne se produit pas. Cest ce qui est arrivé
a Filehne (d'Erlangen), qui, sur notre demande, avait bien voulu
étudier les effets de ce nouvel hypnotique; entre ses mains,
méime a la dose de 1 centimétre cube, il n’a produit aucun effet.
Nous n’avons pas I'explication physiologique de ce fait si cen’est
cependant les causes si nombreuses de I'insomnie qui font sans
doute que, suivant la cause, I'hypnone réussit ou échoue.

Quoi qu'il en soit, ces irrégularités d’action sont d’autant plus
rares, que 'on se place dans les mémes conditions d’expérimen-
tation et si 1'on réserve I'hypnone aux cas d'insomnie nerveuse ou
& ceux déterminés par une excitation vive du cerveau, on en ob-
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tiendra dans 'immense majorité des cas aux doses de 20 & 40 cen-
tigrammes de bons effets et cela sans aucun inconvénient,

Cette opinion n’a pas été partagée par tous les expérimenta-
teurs, et dans un trés intéressant travail Mairet et Comhemale
ont nié & cette acétone toute propriété hypnotique (1). Gependant,
d’aprés leurs recherches expérimentales, qui ont été trés nom-
breuses, ces médecins arrivent aux conclusions que j’ai formu-
lées précédemment et reconnaissent que I’hypnone diminue la
circulation cérébrale et agit sur les éléments nerveux, mais dans
les applications thérapeutiques qu’ils ont faites de ce médicament,
ils n’ont obtenu qu’exceptionnellement le sommeil. Ces diffé-
rences dans les résultats thérapeutiques peuvent, & mon sens,
s'expliquer par ce fait que Mairet et Gombemale ont presque
exclusivement administré ce médicament & des aliénés privés de
sommeil, tandis qu'au contraire nous ne I'avons jamais donné
dans ces cas ; je crois donc pouvoir maintenir mon opinion et je
considére les conclusions de Mairet et Combemale comme heau-
coup trop absolues.

Nous pensons donc que I’hypnone doit prendre, désormais,
rang dans la thérapeutique & c6té du chloral et de la paraldé-
hyde, & un rang inférieur cependant au cliloral, puisque cette
acétone est dépourvue de propriétés analgésiques, mais 3 un rang
presque égal a la paraldéhyde. Nous disons presque égal, parce
que, & notre sens, la paraldéhyde peu analgésique provoque le
sommeil heaucoup plus que I’hypnone qui le favorise seulement,
Nous sommes persuadés que les différentes expériences cliniques
et physiologiques entreprises en ce moment, avec ce nouveau
médicament, viendront confirmer cette premiére appréciation.

Donc c’est 12 encore un médicament tiré de cette série aroma-
tique qui a fourni & la thérapeutique un si grand nombre
d’agents médicamenteux et nous sommes persuadés qu'en con-
tinuant I'étude de cette série aromatique, en fonction de sa
constitution chimique, nous trouverons encore d'autres’ sub-
stances utiles a I'art de guérir.

Et 5’1l me fallait résumer dans des conclusions ce que je viens
de vous dire, je le ferais de la fagon suivante :

1° L’hypnone est une acétone mixte de la série aromatique ;

(1) Mairet et Combemale, Recherches sur Uaction physiologique et thé-

rapeutique de U'acéto-phénone (hypnone), Montpellier médical, février 1886,
t. VI, no 2, p. 117.
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2° Cette acétone est toxique et sa plus ou moins grande pu-
reté parait avoir une action notable sur son action nocive ;

3° I’hypnone, & dose toxique, produit chez les animaux du
sommeil, de I'analgésie et de I'anesthésie, elle diminue la neu-
rilité des éléments nerveux, abaisse considérablement la pression
sanguine, modifie la respiration et altére la composition du sang;

4° A dose massive, I'hypnone, & la dose de 20 & 40 centi-
grammes, n’a jamais produit chez 'homme d’autre symptome
physiologique appréciable que le sommeil ; c’est un hypnotique
qui combat surtout 'insomnie nerveuse ou celle produite par les
exceés alcooliques ou des travaux intellectuels trop prolongés.

Et je passe maintenant & 1'étude de 'uréthane.

L’uréthane, comme vous pouvez le voir, se présente sous la
forme de blancs cristaux transparents ayant une saveur fraiche
rappelant celle de I'acétate de potasse soluble dans I'eau, dans
I'alcool et dans I’éther. Sa composition chimique est assez com-
pliquée ; cette uréthane est considérée en effet comme du carba-
mate d’éthyle; I'acide carbamique est un acide hypothétique que
I'on n’a pas encore isolé et qui se rapproche de I'urée, d’oli le
nom d’uréthane donné & ce carbamate d’éthyle qui a pour for-
mule G*H'Az0?.

Cette uréthane a été introduite dans la thérapeutique par
Schiniedeberg (de Strasbourg) (1), et étudiée surtout en Alle-
magne par Yon Jacksch (de Vienne) et Riegel (de Giessen), en
France elle a été expérimentée par Huchard et par Eloy.

L’uréthane parait peu toxique, et on peut donner, par exemple,
a un lapin, jusqu’a prés de 3 grammes d’uréthane sans produire
d’autre effet qu'un engourdissenent général. Chez 'homme, il
faut dtteindre les doses de 34 4 grammes pour obtenir des effets
hypnotiques. ‘

Grace 4 sa solubilité, ’administration de I'uréthane est des
plus faciles. Vous pourrez donc prescrire, comme le fait Huchard,
soit la potion suivante :

Uréthane........ cesessncesas 3 24 grammes,
Eau distillée de tilleul........ 40 grammes.
Sirop de fleurs d’oranger...... 20 —

(1) Schmiedeberg, Soc. de méd. de Strasbourg, séance du 27 janvier
1886. — Von Jacksch, Urethan ein meues hypnoticum (Wiener Mediz.
Blaetteer, 1885, p. 33 et 34). — Riegel, Trqvail de S, Sticker (Deutsch
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potion que le malade devra prendre en une seule fois, soit la
solution suivante :

Uréthane..voeevseeyennsn, sesess 20 grammes,
| 0% ) veeeresinee 100 —

Chaque cuillerée a café de cette solution renfermant 4 gramme
d’uréthane.

Chez quatorze malades auxquels Huchard aurait administré
cette uréthane il aurait ohtenu presque toujours le sommeil aux
doses de 3 a 4 grammes et cela surtout chez les tuberculeux.
Dans les essais que j’ai tentés a I'hépital j'ai oblenu aussi de
I'uréthane de bons effets, mais moins constanis que ceux de
Huchard, et dans trois cas, au lieu de provoquer le sommeil, j’ai
produit une extréme agitation. L’uréthane n’étant pas toxique
peut étre employée sans inconvénients chez les enfants, et chez un
enfant de deux mois, Huchard a obtenu le sommeil avec une
dose de 20 centigrammes.

Quoique nous ignorions encore I'action physiologique de ce
carbamate d’éthyle, nous pouvons affirmer que c’est un hypno-
tique, mais en revanche il n’est pas analgésique, et lorsque I'in-
somnie est provoquée par la douleur, ce médicament se montre
absolument 1nefficace.

Quant a T'hopéine, elle proviendrait du houblon qui a déja
fourni a la thérapeutique le lupulin, autrefois trés vanté comme
sédatif des organes génitaux. Il y a dans le commerce dcux
hopéines, I'une blanche, cristallisée, qui nous vient d’Amérique,
Pautre brune, fabriquée en France.

L'hopéine cristallisée serait un alcaloide retiré des feuilles
et de 'ensemble de la plante du houblon auquel on a donné
le nom de %opéine, nom qui lui vient du mot anglais Aops,
qui sert a& dénommer le houblon. C’est & Wilhamson et &
Springmuehl que I'on devrait la découverte de ce corps. Cette
hopéine ne pourrait étre retirée que du houblon sauvage d’Amé-
rique qui en renfermerait 0,13 pour 100 environ, tandis que les
houblons anglais et allemands en contiendraient a peine 05,05
pour 100. D’aprés Williamson, le procédé d’extraction de I'ho-

Med. Wochenschrift, 1885, n° 48, p. 824. — Grasset, De l'uréthane (Se-
maine médicale, 1885, p. 134, — Huchard, Action hypnotique de I'uyré-
thane (Bull. de thér.y t. GX, 15 février 1886, p, 103).

Des hopéines.

De I'hopéine
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péine serait fort cotiteux et c’est & peine si 41 000 & 2000 livres
de houblon donneraient 4 livre d’hopéine pure cristallisée.

Cette hopéine blanche cristallisée que j'appellerai hopéine de
Williamson se trouve aujourd’hui sur le marché anglais et par-
ticulitrement & la maison de droguerie intitulée : Concentrated
produce Company, quise considére comme les représenlants de-
M. Williamson et possédant seule le procédé d'extraction de cette
hopéine, C’est celle que j'ai présentée & ’Académie de méde-
cine dans la séance du 26 janvier (1).

Cette poudre blanche a une forte odeur de houblon et lorsqu’on
la soumet & I'examen chimique on y constate les réactions nettes
des alcAloides ; mais lorsqu’on compare ces réactions de I'ho-
péine avec celles d’une solution de morphine, on voit que I'iden-
tité est complete entre ces deux corps. M. Petit m’avait signalé
le premier cette analogie, et depuis avec mon chef de laboratoire,
M. Bardet, nous avons constaté, avec cette hopéine blanche cris-
tallisée toutes les réactions dela morphine, et je reproduis ici la
plupart de celles que nous avons obtenues avec une solution
chlorhydrique d’hopéine.

Avec l'acide azotique on obtient une coloration orange trés
prononcée passant lentement au jaune clair; avec le perchlorure
de fer la solution d’hopéine se colore en bleu-vert; enfin, lors-
qu’on met en contact une solution d’hopéine avec de I'iodate de
sodium, le sel est réduit et I'iode colore I'amidon; ce sont 14,
comme vous le savez, les réactions de la morphine. Il y a plus, si
I'on examine le pouvoir rotateur de I'hopéine, on observe la
méme déviation & gauche qu‘avec la morphine; enfin, lorsqu’on
place une goutte d’une solution d’hopéine sur une lamelle de
verre & coté d'une goutte de solution de morphine, on constate
par le microscope, aprés évaporation, l'identité de cristallisation
des deux produits.

Reste 'odeur caractéristique du houblon qui n'’appartient
nullement & 'hopéine, car il suffit d’ajouter & de I'hopéine de
Vacide chlorhydrique et de précipiter ensuite par I'ammoniaque,
pour obtenir alors une poudre blanche absolument identique &
I'hopéine, mais cette fois dépourvue de I'odeur du houblon.

En résumé, comme on le voit, I'identité est absolue entre la

(1) Dujardin-Beaumetz, Sur lhopéine blanche cristallisée (Bull. de
UAcad. de méd., séatice du 26 janvier 1886, t. XV, 20 série, p. 156).
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morphine et 'hopéine, et dans la communication que j'ai faite 3
I’Académie de médecine je soutenais que de cette constatation
il résultait trois hypothéses : ou que le houblon sauvage d’Amé-
rique contenait de la morphine, ou que I'hopéine a les mémes
réactions que la morphine, ou qu’enfin sous le nom d’hopéine
on nous vend de la morphine aromatisée avec du hLoublon, et
j’ajoutais que cette hypothése était la plus vraisemblable.

Je ne m’arréterai pas & disculer longuement ces trois hypo-
theses; quoiqu'il existe dans le régne végétal des plantes tres
différentes renfermant des alcaloides identiques, comme la ca-
féine, par exemple, que nous retrouvons dans le thé, le malé,
la kola, le guarana, ete. ; c’est 13, il faut bien le reconnaitre, un
fait exceptionnel, et il serait bien étrange de trouver dans deux
familles si éloignées que celles des Ulmacées et des Papavéracées
un produit identique, la morphine. Mais en admettant méme
que les deux premieres hypothéses fussent vraisemblables, on se
demande pourquoi alors se servir de I’hopéine au lieu de la mor-
phine, I’hopéine colitant dix fois plus cher que la morphine;
car les droguistes anglais vendent 1'hopéine blanche cristallisée
au prix de 4 a B francs le gramme, tandis que le gramme de
morphine vaut couramment de 40 a 50 centimes ?

Ainsi done, au point de vue chimique, comme on vient de le
voir, hypothése qui parait simposer, c’est que, par une super-
chierie commerciale que Pon ne saurait trop blimer, on nous
vend sous le nom d’kopéine de la morphine. Examinons main-
tenant si les travaux des médecins et des physiologistes qui se
sont occupés de cette hopéine blanche cristallisée donnent raison
a cette maniére de voir.

Nous possédons, au point de vue expérimental, deux travaux Ao
importants sur 'hopéine : I'un est di a Roberts (de New-York), physiologique.
I'autre, & Smith. Ces expérimentateurs se sont servis de I'ho-
péine de Williamson, c’est-a-dire de I'hopéine blanche cris-
tallisée, et voici les résultats auxquels ils sont arrivés (1).

Ils ont obtenu avec des doses moyennes de 23 milligrammes
le sommeil, et ont remarqué qu’avec une dose de 4 a 5 centi-
grammes il survenait des phénoménes d’intoxication caractérisés

(1) Roberts, Ueber hopein (Deutsche Medizin Zeitung, n° 80, p. 878).
— Smith, Vorsuche tieber die Wirkung des narkortischen P inzips des
Hopfens (EHopein), Ibid., n° 60, p. 685, 1885.
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par des vomissements, des nausées et du rétrécissement de la
pupille.

Sil'on s’en rapporte aux résultats expérimentaux et cliniques
obtenus par Roberts et Smith, on voit qu’il y a bien peu de dif-
férence entre Iaction de la morphine et celle de I’hopéine.

Il en résulte donc que jusqu’a nouvel ordre et jusqu'a ce que
Williamson ait fait connaitre les caracteres essentiels qui per-
mettent de distinguer I'hopéine de la morphine, nous devons
penser que Smith et Roberts ont tout simplement usé sur les
animaux comme sur ’homme d’une morphine plus ou moins
pure.

Reste maintenant cette question de I'hopéine brune. Cette ho-
péine brune a été fabriquée exclusivement en France et en par-
ticulier par Billaut; c’est un corps brun pulvérulent rappelant
Podeur de la biére, et que I'on a obtenu en traitant le lupulin
par I'éther de pétrole renfermant une certaine quantilé d’huile
lourde. Ce corps ne parait pas contenir d’alcaloide, il estpresque
complétement formé de substance résineuse; aussi je propose
d’attribuer & cette substance le nom d’%opéin. Cet hopéin se dis-
sout difficilement dans I'eau, mais il est trés soluble dans 1’al-
cool. J’ajoute que d’aprés une communication verbale de M. Bil-
laut, en perfectionnant le procédé d’extraction de cet hopéin, il
aurait obtenu un corps cristalhisé, mais absolument neutre, dont
je me propose d’étudier I'action physiologique. C’est cette ho-
péine brune qui a servi aux expériences physiologiques et thé-
rapeutiques d’Eloy et de Huchard (1).

Eloy s’est servi d’une solution d’hopéine brune dans un mé-
lange de deux parties d’alcool & 90 degrés et de trois parties
d’eau. Lorsqu’on injecte 1 milligramme d’hopéine sous la peau
des cobayes, on observe tout d’abord une période d'excitation,
puis une période de torpeur avec impotence réelle des membres.
Il n'y a aucun trouble pupillaire ; le lapin parait résister plus que
le cobaye a 'action de cette hopéine brune, et il faut atteindre les
doses de 5 milligrammes et demi pour observer de I'engourdis-
sement musculaire ; aussi M. Eloy conclue-t-il & la nocuité faible
de I’hopéine brune.

Huchard a administré cette hopéine & .un grand nombre de

(1) Eloy, De l'hopéine, ses propriétés hypnotiques et son emploi clinique
(Union médicale, 1886).
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malades, et il aurait obtenu douze fois sur quinze un sommeil
calme et paisible, et cela 4 la dose de 2 centigrammes. Ce som-
meil serait exempt de réves et de cauchemars, et au réveil on ne
constaterait ni céphalalgie ni embarras de la téte ; jamais Hu-
chard n’a constaté les hallucinations et les modifications pupil-
laires signalées par Williamson,

CGomme on le voit, cet hopéin paraitrait jouir de réelles pro-
priétés hypnotiques qu’il faut rapprocher, & mon avis, des pro-
priétés sédatives que ’on avait autrefois attribuées au lupulin, et
probablement il y a une grande analogie d’action entre cette
liopéine brune et la lupuline. Malheureusement cet hopéin est de
composition chimique trts variable, et il est difficile aujourd’hui,
malgré les travaux d'Eloy et de Huchard, d’étre fixé sur la va-
leur réelle de ce produit.

Mais I'llypnotique qui parait aujourd’hui de beaucoup supé-
rieur aux précédents, c’est le sulfonal. Ge corps, qui résulte de
Iaction de I'acétone sur le mercaptan est, au point de vue chi-
mique, du diéthyl-sulfon-diméthyl-méthane. Ce corps est inso-
luble ; il présente ce grand avantage qu’il est peu toxique. Clest
Kast qui, le premier, I'a appliqué a la thérapeutique en 1888, et
depuis son usage s’est grandement répandu. En France, ce
corps a 6té bien étudié par Egasse, par Clairval, Esson et
Maerle (1). Ce dernier scul condamne le sulfonal comme étant
un mauvais hypnotique. J’avoue ne pas partager cette opinion, et
je soutiens au contraire que le sulfonal présente de grands avan-
tages.

N’ayant peu ou pas d’action sur le cceur et la respiration, il
pcut étre employé comme hypnotique dans les affections du
ceeur ou du poumon; de plus, étant insoluble, il pénetre lente-
ment dans I’économie, ce qui explique son innocuité relative.

Le seul inconvénient que je reconnaisse a cet hypuotique,
c’est son action tardive qui résulte de sa pénétration lente dans
I’économie; aussi devrez-vous toujours avoir soin de donner le
sulfonal trois & quatre heures avant le moment ol I’on veut pro-
voquer le sommeil. Pour moi, j'ai I'habitude de 'administrer au

(1) Egasse, le Sulfonal (Bulletin de thérapeutique, 1889, t. CXVI,
p. 210. — Clairval, Du sulfonal. These de Paris, 1890. — Esson, le Sul-
fonal; son action dans Uépilepsie. These de Paris, 1890. — Maerle,
Contribution o Uétude du sulfonal et de son action hypnotique chez les
aliénés. These de Paris, 1890.
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diner, ce qui est facile, ce médicament ne déterminant aucun
trouble du c6té de I'estomac. C’est sous forme de cachets médi-
camenteux que vous devez ’administrer ; mais vous pouvez
aussi le donner en suspension dans de ’eau rougie, ce corps
insoluble n’ayant aucun gott. Quant & la dose, clle variec de 1 &
3 grammes, mais le plus souvent la dose de 1 gramme suffit.
Si j'ajoute que le sulfonal est un médicament qui ne s’accumule
pas, j'aurai montré tous les avantages de cet hypnotique, qui me
parait étre une précicuse acquisition de la thérapeutique, et si
quelques rares divergences sc sont produites sur la véritable va-
leur de ce médicament, elles résultent, je crois, de ce fait que
I'insomnie a des causes multiples, et que 'on ne peut pas com-
parer entre elles les observations dans les insomnies nerveuses
simples et chez les aliénés.

Je ne vous parle pas ici des mélanges complexes qui ont été
proposés comme hypnotiques, car il est difficile, au point de vue
scientifique, de se prononcer sur la valeur réelle de ces mé-
langes ; je dois cependant reconnaitre qu’au point de vue cli-
nique, le mélange connu sous le nom de bromidia, et qui est
composé de bromure, de chloral, d’extrait de jusquiame et d’ex-
trait de chanvre indien, donne souvent de hons résultats.

Telles sont les considérations que je voulais vous présenter sur
les nouveaux hypnotiques, et je me propose de consacrer la pro-
chaine conférence & 1'étude des nouveaux analgésiques.
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MEssiEuss,

Dans la derniére legon, je me suis occupé des médicaments
qui aménent le sommeil, des médicaments hypnotiques; je
me propose aujourd’hui de vous entretenir des analgésiques,
c’est-d-dire des substances médicamenteuses qui agissent plus
particulierement sur la douleur (év privatif et &Ayog). J'insis-
terai plus particuliérement dans cette legcon sur les nouveaux
analgésiques, c’est-2-dire sur les aconitines, sur la napelline, sur
le gelsémium et la gelsémine, sur le Piscidia erythrina ct enfin
sur les anesthésiques locaux, tels que les injections sous-cutanées
de chloroforme et les pulvérisations de chlorure de méthyle.

Le type des médicaments analgésiques est représenté par la
morphine, et si lopium et ses dérivés sont considérés comme
hypnotiques, c’est qu'ils aménent le calme en faisant disparaitre
toutes les manmifestations douloureuses. Je ne veux pas vous ex=
poser ici tout ce qui a trait & ces injections de morphine, je 'ai
fait, et cela & maintes reprises, dans mes Legons de clinique
thérapeutique, je n'y reviendrai donc pas. Ce que je dois vous
dire, cependant, c’est que plus je vieillis dans la carriére, plus
je suis ménager dans l'emploi de la morphine, car, malgré les
merveilleuses propriétés de ce corps qui est de beaucoup le plus
actif des analgésiques, je ne réserve son emploi que pour les cas
exceptionnels.

La supériorité en effet de la morphine constitue un de ses
plus sérieux inconvénients. Je m’explique : lorsqu’un malade a
usé de la morphine, désormais tous les autres analgésiques lui
paraitront inefficaces et il demandera toujours au méme médi-
cament le soulagement qu’il en a éprouvé, et lorsque les dou-
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leurs auront disparu complétement, I'accoutumance & la mor-
phine sera telle, qu'il ne pourra se débarrasser de I’habitude
qu’il a prise. C'est 13 I'histoire de presque tous les morphio-
manes; au début, c’est pour une névralgie, méme bénigne, que
I'on a eu recours aux injections de morphine, et peu & peu le
malade s’est habitué au poison et, une fois dans cette voie, il
vous sera bien difficile de vous opposer A cette nouvelle pas-
sion.

Ne recourez donc & ces injections de morphine que lorsque
vous aurez affaire aux douleurs si graves provoquées par le cancer
ou bien aux périodes ultimes des maladies pulmonaires. Ici la
morphine n’a que des avantages, elle nous permet ainsi de pro-
longer la vie de ces malheureux sans trop de souffrance. Dans tous
les autres cas, ne laissez jamais au malade la latitude de faire
lui-méme ses injections et ne les pratiquez vous-mémes que
lorsque la douleur devient trop considérable et apres avoir em-
ployé contre ce symptéme tous les autres moyens mis 4 votre
disposition.

L’aconit est, aprés la morphine, P'un des plus puissants anal-
gésiques, et cette question de l'aconit et de 'aconitine mérite
de nous arréter quelques instants, elle vous montrera combien
est complexe I'application des plantes médicinales a la médecine
et combien il faut nous entourer de précautions lorsque nous
voulons tirer de ces applications des conclusions vraiment scien-
tifiques.

Pendant longtemps en France on s’est servi de préparations
de feuilles d’aconit et le résultat quon en obtenait était des plus
problématiques. Oulmont, en nous montrant que les principes
actifs de la plante étaient variables selon son origine et les par-
ties que l'on utilisait, nous expliqua les causes de cette ineffica-
cité, puisque les feuilles contiennent bien peu de ces prin-
cipes actifs, tandis que les racines, au contraire, en renferment
de trés grandes quantités. Aussi en Angleterre, oui la Pharma-
copée employait exclusivement les racines pour les préparations
officinales, on obtenait de ces derniéres des résultats trés actifs.
Puis Duquesnel, en retirant de ces aconits un principe cristallisé
défini, fit faire encore un pas & cette question. Enfin, dans un
travail d’ensemble fait avec Laborde (1), ces deux expérimentateurs

(1) Laborde et Duquesnel, Des aconits et de l'aconitine, Paris, 1883.
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ont permis de résoudre & peu prés entiérement cette question si
controversée des aconits et des aconitines.

Il existe deux grandes variétés d’aconit, les unes croissent
dans notre pays, autre au contraire fleurit en Asie, les variétés
frangaises sont au nombre de quatre, ce sont : I’Aconitum an-
thora et I'Aconitum pyrenaicum a fleurs jaunes, 'Aconitum
napellus et I Aconitum napellus neomontanum & fleurs bleues:
le type des aconits asiatiques est représenté par 1’Aconitum ferozx.

Lorsqu’on examine ces différentes plantes, on trouve qu’elles
renferment une aconitine cristallisée, une aconitine amorphe
insoluble et une aconitine amorphe soluble a laquelle Duquesnel
a donné le nom de napelline. De plus, dans les aconits asia-
tiques, on trouve un autre alcaloide cristallisé, la pseudo-aco-
nitine et un alcaloide amorphe, la pseudo-aconitine amorphe.
Enfin, ce qui est encore plus étonnant, c’est que, selon 1'origine
des aconits, ces alcaloides se comportent différemment par rap-
port & la lumiére polarisée.

Ainsi, voici deux solutions au cinquantiéme de nitrate d’aco-
n'tine cristallisé : 'une provient d’un Aconitum napellus recueilli
dans le Dauphiné, elle dévie & gauche de 3°,4 ; Pautre est ex-
traite d’'un aconit provenant de la Suisse, elle dévie toujours a
gauche, mais cette fois de 4°,8.

Yous voyez combien est complexe cette question des aconitines
et combien doivent étre différents les résultats selon la plante
que Y'on emploie. Il existe dans le commerce des aconitines an-
glaises, allemandes, une aconitine de Morson, une aconitine de
Duquesnel, etc., et toutes ces aconitines ont des actions théra-
peutiques et physiologiques variables et cela, parce qu’elles sont
tirées de plantes d’origine différente. Il sera donc ici absolument
nécessaire, lorsque vous voudrez prescrire soit I'aconit, soit
Paconitine, de préciser 1a partie de la plante et son lieu d’ori-
gine, 8'il s’agit d’aconit, et le laboratoire ol elle a été extraite,
s'il g’agit d’aconitine.

Actuellement nous nous servons presque exclusivement de
I’alcoolature de racine d’aconit et vous devez méme ajouter de
racines d'aconit des Vosges ou du Dauphiné. Duquesnel pense
que la teinture est préférable et il propose les deux préparations
suivantes : la teinture de racines d’aconit et I'extrait, ce dernier
de beaucoup le plus actif (3 & 4 centigrammes d’extrait repré-
sentant 1 gramme de teinture). Quant a I'aconitine, c’est le ni-
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trate d’aconitine cristallisée que vous devez formulet en ajoutant
le nom de Duquesnel et sous forme de granules renfermant un
quart de milligramme de principe actif.

Pour les doses, elles sont des plus variables et vous devez tou-
jours vous rappeler que certaines personnes présentent une véri-
table intolérance pour ce médicament. ¥ai vu, pour ma part,
des phénoménes d’empoisonnement d’une haute gravité déter-
minés par des doses extraordinairement minimes d’aconitine
cristallisée : & peine un demi-milligramme.

Aussi faut-il avoir soin d’espacer les doses surtout lorsque
vous vous servirez de l'alcaloide, et ordonner par exemple de
prendre un granule d’'un quart de milligramme toutes les
six heures et de ne pas dépasser quatre granules dans les vingt-
quatre heures. Il faut méme cesser le médicament quand le
malade éprouvera les premiers symptdmes d'intoxication, qui
sont caractérisés par des picotements de la langue et par cette
sensation si étrange de la perte d’élasticité des orifices muscu-
laires, bouche, yeux, nez; il semble au malade que la peau de
la face est rétrécte.

Si vous vous servez de la teinture ou d’alcoolature de racine,
les dangers d’intoxication sont moindres et vous pouvez donner
10 gouttes, et méme 20 gouttes, trois ou quatre fois dans les
vingt-quatre heures; pour I'extrait c’est 1 centigramme que vous
pouvez renouveler une & deux fois dans la journée.

AR L’aconit et 'aconitine ont une sphére d’action des plus limitées,
Dphysiclogique elles agissent presque exclusivement, au point de vue doul(.)u-
reux, sur le nerf trijumeau; son action est beaucoup moins

marquée sur les autres nerfs sensibles,

A cbté de cet effet analgésique, l'aconit jouit d’une pro-
priété spéciale sur la circulation, c’est un médicament vasculaire
anticongestif et dont vous tirerez de bons effets, surtout dans
les congestions pulmonaires accompagnées de foux dont l’urf
des types est la grippe. Vous savez que dans cette affection j'al
’habitude d’ordonner le mélange suivant :

Dans un verre de lait tiéde j'ajoute deux cuillerées & bouche
de sirop de Tolu, une cuillerée a dessert d’eau distillée de laurier-
cerise, dix gouttes d’alcoolature de racines d’aconit, et je renou-
velle ce mélange trois fois dans la journée. Mais revenons & I'ac-
tion analgésique de I'aconit et de I'aconitine. )

L’aconitine, vous ai-je dit, a une action spéciale sur le triju-
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meau, elle abolit la sensililité consciente et douloureuse et agit
aussi sur la sensibilité inconsciente ou réflexe. Elle modifie la
tension sanguine, diminue cette tension et abaisse la tempéra-
ture. Ce sont 13 surtout les effets physiologiques que I'on utilise
en thérapeutique.

L’aconitine a encore un autre effet que je dois vous rappeler,
car 11 a donné lieu & quelques erreurs ; ¢’est son action sur la
pupille. Administrée & l'intérieur, I'aconitine dilate la pupille;
aussi quelques médecins, en voyant cette mydriase, ont-ils
pensé que le pharmacien s’était trompé et qu’au lieu de granules
d’aconitine il avait donné des granules d’atropine; c’est donc la
une cause d’erreur qu'il est important de connaitre.

C’est dans la névralgie faciale que 'aconitine produit le sum-
mum de ses effets thérapeutiques et, pour ma part, je con-
nais peu de névralgies qui n’aient été soulagées par ce moyen.
Lorsque la prosopalgie se présente sous forme intermittente,
vous avez grand avantage 4 assacier alors le sulfate de quinine
au nitrate d’aconitine. Yous pouvez dans le méme cachet médi-
camenteux réunir 25 centigrammes de sulfate de quinine avec
un quart de milligranime de nitrate d’aconitine cristallisé ou,
ce qui vaut mieux encore, faire prendre en méme temps un
cachet de 25 centigrammes de sulfate de quinine avec un gra-
nule d’'un quart de milligramme de nitrate d’aconitine, et cela
toutes les six heures, jusqu’a disparition des phénomenes dou-
loureux.

L’aconitine n’est pas, vous ai-je dit, le seul principe actif que
I'on retire de I'aconit napel, ony trouve aussi deux principes
amorphes, I'un soluble, 'autre insoluhle, C'est au premier de
ces corps que Duquesnel a donné le nom de napelline; grace a
sa solubilité, la napelline peut étre introduite en injections sous-
cutanées, Laborde et Daudin (1) ont expérimenté cette napelline
et ont montré que ce principe était beaucoup moins actif que
I'aconitine cristallisée et que, de plus, au lieu d’étre purement
analgésique, cette napelline possédait des propriétés hypnoti-
ques trés appréciables. Ils ont ainsi employé en injections sous-
cutanées la napelline & la dose de 8 centigrammes dans les vingt-
quatre heures et cela sans jamais produire de phénoménes

(1) Laborde et Daudin, De la napelline (Soc. de biol., 1884) — La-
borde et Duquesnel, Des aconits et de U'aconitine, Paris, 1883, p. 299,
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tf)xiques. Aussi pensent-ils que la napelline, i cause de son ac~
tion toxique moins intense, ce qui la rend plus maniable est un
médicament que I'on pourrait employer utilement dans le trai-
tement des névralgies.

S1 vous voulez renouveler ces tentatives, je vous conseille de
suivre la méthode suivante : faire des injections sous-cutanées
d’une solution de 1 centigramme de napelline dans 1 centimétre
cube d’eau, et renouveler ces injections trois ou quatre fois dans
les vingt-quatre heures. Grognot (de Milly) (1) a employé la
napelline en granules de deux milligrammes et demi, et avec
la dose de 3 centigrammes il a guéri une névralgie faciale rehelle
qui avait résisté a l'action du nitrate d’aconitine cristallisé. Je
ne veux pas m'étendre davantage sur I'aconit et ses alcaloides,
et je passe maintenant a I'étude du gelsémium.

Le Gelsemium sempervirens ou jasmin de la Virginie a surtout
été employé par les Américains. G’est un arbuste grimpant, a
fleurs jaunes, qui croit dans les terrains humides de la Virginie
et de la Caroline ; on emploie surtout la teinture de racines et de
tiges de gelsémium que 'on administre par goutte & la dose de
10 gouttes toutes les deux heures, et’on obtiendrait ainsi des ré-
sultats remarquables dans les névralgies faciales, surtout celles
qui se montrent sous la forme intermittente.

J’al expérimenté le gelsémium il y a bien des années, en 1877,
et mon éléve, le docteur Eymeri, a consigné dans sa thése les
résultats auxquels nous sommes arrivés (2). Ces résultats sont
assez conformes & ceux qu'avaient obtenus auparavant les diffé-
rents expérimentateurs qui ont étudié I'action thérapeutique,
toxique et physiologique de ce gelsémium. G'est que ce gelsé-
mium est un poison énergique et que cette action toxique est
variable selon les préparations, de sorte que telle teinture faite
avec les tiges aériennes vous donnera peu d’effet, tandis que
telle autre, au contraire, faite avec les racines, produira, aux
mémes doses, des accidents toxiques. J'ai vu, pour ma dart,
une malade qui, avec 2 centimétres cubes de teinture, a éprouvé
des symptémes toxiques de la plus haute gravité. D’ailleurs, on
a recueilli un certain nombre de cas d’empoisonnement par le

(1) Grognot, Action de la napelline sur un cas de névralgie faciale
Bull. de thér., 1883, t. CV, p. 221).

(2 Eymeri, Sur le Gelsemium sempervirens (Thése de Paris, 1871,
ne 362).
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gelsemium ; aussi, tout en reconnaissant l'action analgésique
des préparations de gelsémium, action inférieure & celle des pré-
parations d’aconit, j’ai pensé qu'il était prudent, vu I'incertitude
des préparations de gelsémium, d’8tre trés ménager dans l'em-
ploi de ce médicament,

On pourrait remédier & cet inconvénient en employant la
gelsémine découverte par Frédigke, mais on sait peu sur I'ac-
tion de ce principe actif, et il faudrait étre bien fixé sur son
action physiologique et surtout toxique avant de lui donner droit

de cité dans la thérapeutique. D’ailleurs, le gelsémium et ses

alcaloides produisent non seulement la paralysie de la sensibilité,
mais encore celle du mouvement et, comme I’a trés bien démon-
tré Rouch (1), le gelsémium est surtout un poison du systéme
nerveux moteur. D’ailleurs, dans ses recherches expérimentales,
Rouch a montré, comme nous I'avons déja fait par les obser-
vations cliniques, que les effets obtenus vartaient suivant la pré-
paration employée. ‘

Ainsi donc, en résumé, infériorité comme effet thérapeutique
sur les préparations d’aconit et d’aconitine, variabilité des effets
suivant les préparations et suivant la partie de la plante em-
ployée, symptdmes toxiques trés intenses, ce sont la les circon-
stances qui ont fait que, malgré les tentatives faites en Amé-
rique, en Angleterre et en France, le gelsémium n’occupe qu’un
rang des plus secondaires parmi nos analgésiques.

Le Piscidia erythrina est d’introduction toute récente dans la
‘thérapeutique; les premiers travaux faits sur cette substance
datent de 1881 ; ils sont dus-a J. Ott (de Philadelphie) et & Nagle,
qui le considérent comme un narcotique pour les différents ani-
maux ; cependant bien des années auparavant, en 1844, Hamilton
(de Plymouth) avait déja signalé les propriétés analgésiques de
ce piscidia, et Ford, en 1880, avait conseillé ce médicament dans
les névralgies. Depuis les travaux de Ott et de Nagle, les expé-
riences sur le piscidia se sont multipliées, et nous voyons Firth,
James Scott et Mac Grotz, Siefert (de Berlin), Vanlair (de
Liége), publier des observations sur les effets thérapeutiques de
cette substance, C'est Landowski qui, en France, a signalé le
premier, en 1883, les propriétés narcotiques el analgésiques

(1) Rouch, De Caction physiologique du Gelsemium sempervirens (Soe.
de biol., 1882).
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du piscidia. Huchard I'a utilisé associé au Viburnum prunifo-
lium, et moi-m&me j'ai fait, dans cet hépital et dans mon labora-
toire, & ce sujet, un grand nombre de recherches thérapeutiques
et expérimentales avec I'aide de mon éleve, le docteur Legoy (de
Houilles) (1).

Le Piscidia erythring est un arbuste de la famille des lsgum-
neuses qui croit dans I'Amérique du Sud, aux Antilles et 3 la
Martinique; son nom lui vient de la couleur éclatante de sa fleur
rouge et de l'action stupéfiante de son écorce sur les poissons,
action trés analogue i celle de la coque du Levant. En Amé-
rique; on désigne cette écorce sous le nom de bois de chien ou de
Jamaica Dogwood.

C'est de I'écorce de la racine dont on se sert exclusivement,
et, d’aprés les recherches de mon éléve Carette, on trouverait
- dans cette écorce de piscidia les corps qui suivent ; une résine,
une substante térébentliirieiise, une fécule, une ammoniaque
composée, et enfin un alcaloide, que Bruel et Tanret ont retiré,
aprés Hart, de cette racine. Mais ici les mémes difficultés se
présentent pour le gelsémium et, suivant la provenance des
racines, on trouve ou on ne trouve pas cet alcaloide, et I'on com-
prend combien les résultats thérapeutiqués vont étre incertains
en présence de la composition différente du médicament que
I’on doit administrer.

Outre cette composition différente résultant des diverses ori-
gines de I'écorce de piscidia, il est un autre fait qui obscurcit
son action physiologique, c'est son effet différent sur les ani-
maux a sang chaud et & sang froid; tandis que chez les premiers
I'action physiologique, méme & haute dose, a été presque nulle,
elle a été au contraire trés active chez les seconds. Lorsqu’on
administre 4 une grenouille du piscidia, on observe des mouve-
ments convulsifs, une exagération de la fréquence de la respira-
tion et des battements cardiaques, un état tétanoide et enfin la
mort, Le piscidia parait agir presque exclusivement sur les élé-

-(1) Hamilton, Pharmaceutical Journ. and Transactions,1884. — Ott,
The phys. action of the active principle of Piscidia erythrina (Seguin’s
Arch. of Med., 1881, vol. V, p. 69; Revue hebd. de thérapeutique). —
Firlh, Union pharm. — Ford, Therapeutic Gazette. — Vanlair, les Né-
vralgies, Bruxelles, 1882, — Landowski, Congrés de Rouen, 1883. —
Legoy, Du Piscidia erythrina (Bull. de thér., 1885, t. CVIIL, p. 72, et
These inaug., 1884),
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ments gris du bulbe et du centre médullaire; il agirait aussi
sur le systéme nerveux ganglionnaire,

C'est sous forme de poudre ou d'extrait fluide, ou de teinture
qu’on administre le Piscidia erythrina, et c’est surtout cette der-
niére dont nous nous sommes servis. Vous pourrez user des for-
mules suivantes :

Extrait fluide de Piscidia erythrina... 15 grammes.
Sirop d’écorces d’oranges amdres...,.. 250 -

Chaque cuillerée & bouche contient 1 gramme d’extrait; on
donne de 3 & 4 cuillerées & bouche de ce sirop par jour,

On peut aussi employer la teinture et on I'administre alors &
la dose de 40 a 50 gouttes pat jour. Huchard associe le piscidia
au viburnum de la fagon suivante :

Teinture alcoolique de Piscidia erythrina...
Teinture de Viburnum prunifolium...... cee

A préndre dans les vingt-quatre heures.

‘ aa 50 gouttes.

Jusqu’ici la plupart des médecins qui se sont occupés du
piscidia ont considéré ce médicament comme un hypnotique.
Les applications thérapeutiques que j’ai faites de ce corps ne me
permettent pas de partager cet avis; je regarde le piscidia
comme un -analgésique trés analogue comme action au gelsé-
mium, et qui n'ameéne le sommeil que parce qu’il calme la dou-
leur. g

D’ailleurs, la premiére application tentée en 1844, par
Hamilton, est parfaitement confirmative de cette maniére de
voir. Hamilton souffrait d’'une douleur de dent que rien ne pou-
vait soulager, il appliqua d’abord surla dent de la ouate imbibée
de teinture de piscidia ; le soulagement fut marqué. Il songea
alors & prendre & l'intérieur quelques gouttes de cette méme
teinture, et il put ainsi faire disparaitre la douleur et dormir
profondément. G'est donc & I'élément névralgique que s’adres-
sent surtout les préparations de piscidia, et dans plusieurs cas
de névralgies brachiales et faciales rebelles, nous avons fait dis-
paraitre rapidement le symptéme douleur, grace & ce médica-
ment ; mais comme le gelsémium, c’est un analgésique infidéle,
et cela surtout a cause des différentes origines de I’écorce du
dogwood. Aussi, quand vous voudrez vous servir du piscidia,
il faudra indiquer l'origine méme de la plante, et vous servir
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exélusivement des racines provenant de la Jamaique qui est de
tous les piscidias le plus actif, L

Je vous conseille d’user de la teinture et d’en ) donner par jour
au malade 40 & 50 gouttes. Si vous-vous servez des extraits
fluides américains ou de celui préparé en France par Limousin,
vous pouvez en administrer 3 & 4 grammes par jour, soit pur,
soit mélangé a une potion. “ -

A cdté de ces médicaments, il faudrait placer lEschckoltzza
Californica que j’ai étudiée en 1888 et vous trouverez le résultat
de ces expériences dans la thése d’un de mes éléves que j'ai eu
la douleur de perdre, le docteur Ter Zacharian (1). D’aprés les
analyses de Bardet et Adrian, cette plante qui appartient a la
famille des papavéracées contiecndrait de la morphine, ce qui
expliquerait ses propriétés analgésiques et hypnotiques. On uti-
lise surtout I'extrait que I'on donnea la dose de 26,504 10 gram-

mes, Voici la formule des diverses préparations que vous pouvez
faire :

Potion alcoolique.

Extrait alcoolique d’Eschcholtzia Californica. 2e,50 & 10 g1.
REUM cvvieeieniiiiiiicieieisetannsansnn 30 grammes.
Sirop de gomme.. . vvvveereiiaterionnas ceee 30 .

Potion aqueuse.

Extrait aqueux d'Eschcholtzia Californica..... 3212 gr.

Infusion pectorale...........oovvviiinnn, 100 grammes.

Sirop de gOMMEe.cov v voureennnnnnsannacens 0 —
Sirop.

Extrait aqueux d’Eschcholizia Californica..... 250 grammes,
Sirop de SUCPe....vavveriessssesiniocsancans 2000 —

A partir de 1 & 4 cuillerées par jour.

Pilules.

Extrait alcoolique d’Eschcholtzia Californica.. 20 grammes.
Poudre de réglisse.... ......... e Q. S.

Pour 40 pilules. En prendre 5 a 15 par jour.
Je désire terminer cette legon sur les analgésiques en vous

(1) Ter Zacharian, De IEschcholtzia Californica. These de Paris, 1888.
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entretenant de deux moyens locaux qui ont été employés dans
ces derniers temps pour calmer la douleur. Je veux parler des
injections sous-cutanéés de chloroforme et des pulvérisations de
chlorure de méthyle.

Les injectians de chloroforme ont été préconisées pour la pre-
miére fois par Robert Bartholow (1) il y a une dizaine d’années,
en 1874, mais leur emploi en France est de date beaucoup plus
récente. C’est Ernest Besnier qui, en 1877, fit connaitre les bons
effets qu’il obtenait de ces injections comme analgésiques ;
I'année suivante, un de mes éléves, le docteur Fournter (2) (de
Boiscommun) publiait les expériences que j'avais failes a ce
sujet dans mon service a I'hépital Saint-Antoine. Dans ces re-
cherches, j’ai démontré que sil’on éleve chez I'homme la dose de
chloroforme introduite sous la peau et qu’on la porte 410 gram-
mes, on détermine le sommeil sans pouvoir toutefois produire
ide 'anesthésie.

J’ai donné pour expliquer ce fait une explication que Cl. Ber-
nard avait déja invoquée dans ses études sur les anesthésiques.
J’al montré qu’en introduisant le chloroforme sous la peau, ce
médicament, avant d’atteindre 'axe cérébro-spinal ol 1l doit
produire son action élective, traverse le poumon, et que 1, grace
a son extréme volatilité, il s’échappe au dehors avec I'airexpiré,
et que la quantité qui reste dans le sang est trop minime pour

-impressionner d’une fagon suffisante les éléments nerveux de
I'axe cérébro-spinal. Mais, a chaque inspiration, le malade re-
prenant une certaine quantité d’air ainsi chargé de chloroforme,
cela suffit pour produire chezlui lesommeil, mais sansanesthésie.

Le professeur Bouchard (3) a repris ces expériences a un autre
point de vue qui m’avait absolument échappé. Tous les animaux,
et en particulier les lapins auxquels on injecte sous la peau du
chloroforme, succombent en présentant de I'albuminurie, l'ex~
plication de ce fait n’est pas encore trouvée.

Malgré leur action analgésique, non douteuse, les injections

(1) Bartholow, On the deep injection of chloroforme for the relieve of
the dolour (the Practitioner, juillet 1854). — Besnier, Des injections sous-
cutandes de chloroforme et particuliérement de leur emploi dans le trui-
tement de la douleur (Bull. de thér., t. XCIII, p. 433).

(2) Fournier, Des effets générauzx du chloroforme en injections hypo-
dermiques. These de Paris, 1878.

(3) Bouchard, De lalbuminurie déterminée par les injections sous-
cutanées de chloroforme (Acad. de méd., 1884).

Des
injections.
sous - cutanéces
de
chloroforme.
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sous-cutanées de chloroforme ne se sont gudre employées et je
crois que cet abandon résulte surtout des phénoménes inflam-
matoires qui résultent de ces injections lorsqu’elles sont mal
faites. Lorsque vous voudrez, messieurs, employer ces injections
de chloroforme, n'oubliez pas qu'il faut les faire pénétrer hien
profondément. Aussi est-ce en piquant perpendiculairement
Paiguille dans les parties charnues et en faisant pénétrer cette
aiguille jusqu’a la garde, que vous devez procéder a I'injection
de chloroforme, sous la peau. D’ailleurs, c’est ainsi que ’'on pro-
céde aujourd’hui pour la plupart des injections hypodermiques ;
autrefois, on faisait un pli a la peau et on faisait pénétrer paral-
lélement & ce pli I’aiguille ainjections sous-cutandes; on a aban-
donné ce procédé pour prendre celui-ci, plus rapide et plus
commode.

Il est bien entendu que les injections sous-cutanées de chlo-
voforme doivent &tre appliquées in loco dolent?, ce qui fait que
leur application est assez limitée par la crainte de voir se pro-
duire des eschares et des abces. Aussi est-ce surtout dans les
sciatiques ou bien encore dans le lumbago, dans les névralgies
lombaires et intercostales, enfin dans tous les cas ou le tissu
cellulaire permet I'introduction profonde du médicament, que
I'on peut pratiquer ces injections. On injecte le plus ordinaire-
ment 1 centimétre cube de chloroforme, mais on peut aller,
comme je l'ai fait moi-méme, jusqu’a 10 grammes dans la
journée. ’

L’application du chlorure de méthyle a la thérapeutique est de
date toute récente, et c’est I'année derniére, en 1884, que le
docteur Debove nous a fait connaitre les bons résultats qu’il
obtenait des applications externes de ce corps au traitement des
névralgies.

Des Le chlorure de méthyle, que I'on appelle aussi éther méthyl-
“gPulvérisations ¢ florhydrique ou forméne chlorique, est,a la température nor-
de méthyle. male, un gaz incolore, ayant une odeur spéciale. Ce gaz peut
¢tre liquéfié et cela soit par le froid, soit par la pression ; c’est
cette derniére qu'on emploie le plus souvent. Lorsqu’il est li-
quéfié, le chlorure de méthyle devient un liquide incolore qui
bout & la température de — 23 degrés. Aussis’évapore-t-il immé-
diatement lorsqu'il est mis en contact avec I'air ambiant, et par
ce changement moléculaire, il produit un grand abaissement du

froid qui peut atteindre et méme dépasser 40 degrés.
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Jusqu'ici ces propriétés réfrigérantes n’avaient été employées
par Malassez que pour congeler les pidces histologiques. Cette
facile gazéitication du chlorure de méthyle liquéfié nécessite de
maintenir ce liquide dans des récipienls résistants. On avait
songé d’abord A utiliser les siphons d’eau de Seltz ; mais on a dti
y renoncer, car il est arrivé que, sous I'influence de I'élévation

de la température, ces siphons se sont brisés, ce qui n’est pas
sans inconvénients ni sans danger. Aujourd’hui on a perfec-
tionné ces réservoirs métalliques et ils sont d’un prix relative-
ment peu coiiteux, et comme leur remplissage se fait facile-
ment, tout médecin peut posséder un de ces appareils qui lu
rendra de grands services dans sa pratique,

L’appareil que je vous présente (voir fig. 7) a été comstruit
par Galante; c’est 'un des mieux établis. Il se compose d’un
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réservoir cylindrique trés analogue & un biton de commande-
ment, d’oll ’on peut, par un mécanisme ingénieux, faire sor-
tir un jet de chlorure de méthyle que I'on proméne rapidement
sur les points douloureux.

Bailly (de Chambly) a proposé de modifier I'application du
chlorure de méthyle. Au lieu de lancer directement ce chlorure
sur la surface cutanée, il en couvre des tampons de soie qu'’il
proméne ensuile sur les points douloureux ; il a donné le nom
de stypage a ce procédé. On évite ainsi l'altération des tissus
par I'action du chlorure de méthyle.

Bardet a proposé aussi, pour éviter I'action irritante locale,
‘de couvrir la partie que 'on veut atteindre d’une couche de
glycérine.

La peau ainsi touchée par le chlorure de méthyle, qui se
congele, palit et durcit, et le malade éprouve une sensation de
cuisson et de brilure provoquée par le froid intense qui vient de
se produire. Si D'effet local est trop prolongé, il se fait une mor-
tification qui consiste, soit en une simple vésication, soit en
de véritables eschares. Le plus ordinairement et lorsque I'action
du froid a été de courte durée, la peau rougit, puis elle prend
les jours suivants une teinte brune qu’elle peut garder plus ou
moins longtemps.

Aussi je ne saurais trop vous récommander de ne pas trop
prolonger I'action du chlorure de méthyle et de ne jamais dé-
passer quatre a cinq secondes sur la méme partie de la peau. Car
la production de la vésication et des eschares n’ajoute rien a
Ieffet thérapeutique que I'on doit obtenir. Lorsque vous aurez
affaire & des surfaces trop velues, 1l est nécessaire de raser la
peau avant de faire agir le chlorure de méthyle.

L’action thérapeutique de ces pulvérisations de chlorure de
méthyle est des plus intéressantes, et, si 'on s’en rapporte aux
faits signalés par Debove et par plusieurs de nos collégues des
hépitaux (1) et en particulier par le docteur Tenneson, les
avantages du traitement par le chlorure de méthyle dans cer-
taines névralgies seraient incontestables. Vous avez pu voir
aussi dans ce service les grands bénéfices que nous tirions de

(1) Tenneson et Bdgue, Sur le chlorure de méthyle contre Uélément
do.uleur dans les affections diverses (Soc. méd. des hop.. séance du 27 fé-
vrier 1883, et Bull. de la Société méd. des hdp., 1885, p. 66).
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cette méthode, et lorsque, dans les sciatiques rebelles, les vé-
sicatoires et les pointes de feu ne nous ont pas donné de hons
résultats, nous employons le chlorure de méthyle. $'il s'agit de
véritables sciatiques, la douleur cesse le plus souvent aprés une
ou deux applications de chlorure de méthyle. Il n’en est plus de
méme lorsqu’on a affaire aux douleurs sciatiques résultant d’af-
fections de la moelle ou' des compressions des nerfs. Ici la mé-
thode échoue le plus souvent ; cependant, dans certains cas de
névralgies symptomatiques, déterminées par exemple par le can-
cer utérin, Desnos (1) a obtenu des succés.

On a méme été plus loin, et 'on a appliqué le chlorure de
méthyle au phénoméne douleur, quelle qu’en soit la cause.
C’est ainsi que Tenneson a fait disparaitre les points de coté
déterminés par les affections pulmonaires aigués ou chroniques.
Je crois qu’il ne faudrait pas étendre outre mesure cette action
analgésique du chlorure de méthyle, et qu’il faut la réserver
presque exclusivement aux névralgies rebelles. L’application du
chlorure de méthyle est donc des plus importantes; c’est un vé-
ritable progres thérapeutique, et vous devrez toujours user de
cette méthode, nullement dangereuse par elle-méme, dans les
cas de névralgies rebelles,

Je viens d’examiner dans cette conférence les nouveaux anal-
gésiques. Mais ce n'est 14 qu'une partie de mon sujet et, a coté
de ces analgésiques, il en est un beaucoup plus grand nombre
tous tirés de la série aromatique et auxquels on a donné le nom
d’analgésiques antithermiques. Ce sont ces analgésiques anti-
thermiques que j’étudierai dans la prochaine legon.

(1) Desnos, De Vaction du chlorure de méthyle (Bull. de la Société
méd. des hdp., 1885, p. 11).
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DES MEDICAMENTS ANTITHERMIQUES
CONSIDERES COMME SEDATIFS DU SYSTEME NERVEUX.

MEssiEURS,

S’il m’était permis de caractériser notre époque au point de

vue thérapeutique, je dirais qu’elle se distingue par la rapidité -

avec laquelle I'art de guérir s’engage dans la voie du progrés;
" chaque jour améne avec lui de nouvelles découvertes, et tandis
que la valeur de la vie humaine va en augmentant, I'on peut
assister aux efforts consolants qui nous apportent sans cesse de
nouvelles et précieuses acquisitions.

Dans les legons précédentes faites pendant I'année sco-
laire 1884-18835, j’'ai étudié devant vous la médication antither-
mique et les nouvelles substances qui sont venues prendre droit
de cité dans l'arsenal thérapeutique parmi les médicaments
‘destinds A abaisser la température des fébricitants : j’ai & vous
parler aujourd’hui de quelques nouveaux médicaments anti-
thermiques ; mais je ne veux pas revenir sur les considérations
générales concernant ce mode de médication, et je n’ai rien &
changer a ce que je vous disais alors. Je veux seulement attirer
votre attention sur une propriété de ces médicaments antither-
miques qui n’a été que récemment mise en lumiére, propriété
qui, peut-dtre, est destinée & rendre plus de services a la thé-
rapeutique que I'antithermie elle-méme.

Lorsque j'ai étudié les propriélés physiologiques des nouveaux
antithermiques, j’ai appelé votre attention sur ce fait, qu'un
certain nombre de ces médicaments agissaient,non pas en dimi-
nuant les combustions fébriles comme on I'avait cru tout d'a-
bord, mais par une action directe et spéciale sur les centres
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thermiques de la moelle épiniére. Cette action spéciale n’a pas
tardé & donner I'idée de les utiliser dans les affections du sys-
téme nerveux en dehors de toute maladie fébrile, et I’on n’a pas
tardé a reconnaitre tous les bons effets qu’on pouvait retirer de
I’emploi de ces substances.

L'acide salicylique est devenu un analgésique et a été employé
avec¢ succes dans les névralgies et méme dans le tahes; ’an-
{ipyrine également, et 'on peut dire que ce corps vaut I'acide
salicylique dans le traitement du rhumatisme articulaire aigu,
sans avoir ses inconvénients. Mais c’est surtout sur D'anti-
fébrine ou acétanilide que je désire appeler votre attention ; aussi
est-ce par ce corps que je vais commencer cette étude.

L’acétanilide est un corps connu depuis fort longtemps, mais
il était resté cantonné dans le domaine de la chimie, et n’était
pas entré dans la pratique médicale; sa découverte est due &
Gerhardt en 1833, qui I'obtint en faisant réagir le chlorure d’a-
cétyle sur la phénylamine. G'est seulement en 1886 qu’elle at-
tire l'attention des médecins, et c’est aux docteurs Gahn et
Hepp, assistants de la clinique de Kussmaul, & Strashourg, que
revient le mérite d’avoir, pour la premiére fois, étudié I’action
antithermique de T'acstanilide a laquelle ils donnérent le nom
d’antifébrine. Nous ne garderons pas pour notre compte ce nom
d’antifébrine, car non seulement il est impropre, mais il n'indi-
que, ainsi que nous le verrons par la suite, que la propriété la
moins importante de ce produit, et nous préférons garder le
nom d’acétanilide qui lui avait été donné par Gerhardt, et qui a
’avantage d’exprimer sa composition chimique.

Peu de temps apres, le professeur Lépine, de Lyon, étudiait
en détail les propriétés physiologiques et cliniques de ce médi-
cament ; aprés avoir reconnu, par des expériences chez les ani-
mauyx, 'action de la substance sur la température, sur la circu-
lation, sur les éléments du sang et sur le systéme nerveux,
Lépine employa I'acétanilide dans les maladies apyrétiques, et
c’est & lui que revient I'honneur d’avoir considéré I’acétanilide,
nonseulement comme un puissant antithermique, mais aussi
comme un nervin des plus utiles.

J’ai moi-méme, dans mon service, entrepris d’intéressantes
expériences auxquelles vous avez pu assister ; les résultats de
mes observations cliniques et des recherches faites dans notre
laboratoire ont 6té consignés dans les théses inaugurales de
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deux de mes éléves, celle du docteur Weill (1) et celle du doc-
teur Arturo Reyes y Sardifia, et ce sont ces résultats que je vais
yous exposer ici.

L’acétanilide, telle qu’on la trouve aujourd’hui dans le com-
merce, est une substance d’un beau blanc nacré, bien cristal-
lisée. Purifiée avec soin, elle n’a aucune odeur et posséde une
saveur trés légérement piquante qui n’est pas désagréable ; aussi
les malades la prennent-ils sans dégoit et avec facilité.

L’acétanilide est trés peu soluble dans l'eau, et ce serait la
un grave inconvénient pour son administration en potion, sielle
ne se dissolvait dans I'alcool avec la plus grande facilité.

La préparation de I'acétanilide est des plus simples ; elle con-
siste & faire réagir de I'acide acétique cristallisable sur de I'ani-
line pure, et a 'époque ol1 ce médicament n’était pas encore un
produit industriel, cette préparation se faisait couramment
dans notre laboratoire. Je ne veux pas ici vous entretenir des
détails de 'opération que vous trouverez exposés tout au long
dans les travaux de Weill et Reyes.

L’étude chimique de l'acétanilide a été faite d’une fagon tres
compléte en Allemagne par Menschutkine (2) il y a plusieurs
années, en 1882; je ne puis vous entretenir longuement de ce
travail dont vous trouverez le résumé dans le Journal de phar-
macie et de chimie, je vous dirai seulement que cet auteur a
montré que, pour obtenir 'acétanilide a I'état de pureté, il fal-
lait toujours employer un excés d’acide acétique. Ce fait a eu une
conséquence pratique importante : 'augmentation du rendement
et un abaissement considérable dans le prix du produit, qui
arrive & ne pas dépasser 10 francs le kilogramme, chose qui est
toujours & considérer lorsqu'une médication doit &tre pro-
longée quelque temps.

Au point de vue clinique, la constitution de 'acétanilide peut
s'interpréter de la fagon suivante. Elle a pour formule C®H°AzO,
elle peut étre considérée comme de l'aniline dans laquelle un
atome d’hydrogéne a été remplacé par le radical acétyle :

(1) Weill, De Vacétanilide (These de Paris, 1887). — Arturo Reyesy
Sardifia, Contribution & I’étude physiologique et thérapeutique de lacéta-
nilide sur le systéme nerveuz, 1887.

(2) Menschutkine, Journal fiir praktische Chemie (1882), t. XXVI,
p. 208, et Journal de pharmacie, 15 mai 1887, p. 520.
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6115 H H
GIHSES 5 CSHOAZ § Gapgso (acélyle)
Aniline. Acétanilide.

Or, 'aniline devant ellemdme é&tre regardée comme de 'am-
moniaque dont un atome d’hydrogéne a été remplacé par le ra-
dical phényle CGEH®, 1'acétanilide peut étre considérée comme
une ammoniaque composée dans laquelle 2 atomes d’hydrogéne
ont été remplacés, 'un par le radical phényle, I'autre par le
radical acétyle :

H H
Az {H Az C2H30O (acétyle)
H CSH5 (phényle)
Ammoniaque. Acétanilide.

On peut, en somme, lui attribuer la dénomination de phényl
acétamide. .
Pour I’'usage médical, I'acétanilide devra étre, celavasans dire,
parfaitement purifiée ; on devra surtout éliminer celle qui con-
tiendrait encore de l'aniline en nature. Voici les caracléres
qu’on peut assigner, d’apres Yvon, A I'acétanilide médicinale :
1° Elle ne possédera aucune odeur;

2° Elle devra étre parfaitement blanche ;

3° Ghauffée sur une lame de platine, elle doit donner un
liquide incolore ;

4° Ainsi chauffée, elle doit étre entiérement volatile et ne doit
laisser aucun résidu ;

8° Elle ne doit pas donner, avec I’hypobromite de soude, un
précipité jaune orangé.

Cette derniere réaction, qui est trés sensible, s'obtiendra
chaque fois que I'acétanilide retiendra des traces d’aniline
libre.

L’administration de I'acétanilide est toujours des plus faciles;
on peut la prescrire en cachets ou en dissolution. L’eau étant
impropre, nous I'avons vu, on pourra se servir de vin auquel
elle ne communique aucun goiit désagréable. On se servira avec
avantage de la formule suivante :

L 3

Elixir de Garus.eee.o. veve.. Wt s cessness 170 gr.
Acétanilide'COOOO'O-lll ------- LI RUEE B B BU B N R B . 5

Une cuillerée a bouche contient 30 centigrammes du médi-
cament,
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Les doses peuvent varier de 25 centigrammes & 3 grammes
dans les vingt-quatre heures, mais quelle que soit la dose pres-
crite, elle devra toujours étre fractionnée par paquets de
B0 centigrammes au plus, répartis dans la journée a inter-
valles égaux. En donnantla dose entiére, on s’exposerait & dé-
velopper des accidents de collapsus et de cyanose.

Etudions d’abord I'action physiologique de 'acétanilide. A des
doses faibles, c’est-d-dire de 2 & 4 centjgrammes par kilogramme
d’animal, Pacétanilide reste sans aucune action manifeste sur
I'homme et sur 'animal & I'état physiologique, La substance
donnée en injection sous la peau & des cobayes et a des lapins,
ou ingérée au moyen de la sonde esophagienne 4 des chiens, ne
produit aucun trouble, aucun abaissement de température.

Weill a pris lui-méme dans du vin une dose de 4 grammes
d’acétanilide, et expérience est restée négative ; la température
prise tous les quarts d’heure est restée stationnaire, le tracé du
pouls pris avant et aprés I'ingestion, n’a indiqué aucune modifi-
cation.

A doses élevées, 25 4 50 centigrammes par kilogramme d’ani-
mal, l'acétanilide est toxique, et rapidement I'animal est frappé;
il survient une sorte d’anéantissement général, des phénomenes
de stupeur; les mouvements deviennent difficiles, hésitants ; en
méme temps on voit la température s’abaisser progressivement.
Rapidement la respiration subit des modifications importantes,
elle se ralentit d’abord, puis perd son rythme régulier, elle s’ar-
réte & certains moments, tandis qu'un instant aprés elle se
précipite. A ce moment apparait généralement le collapsus,
I'animal perd le sentiment; si on le pince, ou qu’on pratique de
violentes excitations cutanées, il réagit d'une fagon incompléte;
a Panalgésie succede une anesthésie véritable, et la mortarrive.
En général, la mort ne succede pas rapidement & I'absorption de
'acétanilide; elle se fait ordinairement attendre de vingt-quatre
a trente-six heures.

Ce fait est A retenir, car il semble montrer que 'acétani-
lide n’est pas par elleméme un véritable poison, mais qu'elle
agit probablement en soustrayant petit & petit au sang certains
principes indispensables 4 la calorification, amenant ainsi une
réfrigération progressive qui empéche la survie de I'animal. Ce
fait paraitrait prouvé par les recherches de Lépine et celles de
Weill, qui ont montré qu’il suffisait de laisser les animaux em-
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poisonnés par 'acétanilide dans un endroit chaud pour les em-
péclier de succomber.

Les altérations du sang sont des plus importantes & noter.
Dans nos. expériences sur les animaux, nous avons pu constater
une diminution considérable dans la quantité de 1’oxy-hémo-
globine ; c’est ainsi que chez des lapins nous avons pu voir up 2
fois I'hémoglobine tomber de 12,5 pour 1000, chiffre normal,
a 5,5 pour 1000; ce cas a été suivi de mort. L’examen spectro-
scopiquedu sang révéle des changements importants dans la com-
position optique. D’aprés Lépine ct Aubert, on voit apparaitre
dans le spectre du sang des animaux intoxiqués par I'acétani-
lide une raie caractéristique entre G et D,,indice de la présence
de la méthémoglobine ; en résumé, les altérations capitales du
sang sont la diminution considérable de I'oxy-hémoglobine en
méme temps que I'apparition de la méthémoglobine. Tout ré-
cemment, Hénocque est revenu sur cette action de I'acétanilide
sur 'hémoglobine, et a montré que l'acétanilide diminue la
quantité de I'oxyhémoglobine ainsi que I'activité des échanges (1).

Malgré les réactions sensibles qu’elle présente, il est impos-
sible d’en déceler la moindre trace dans 'urine des malades qui
ont absorbé 'acétanilide ; elle ne s’élimine donc pas en nature,
et dans I'état actuel on ne peut faire sur son élimination que des
hypothéses.

L’acétanilide jouit de propriétés antiseptiques presque nulles,
elle a été étudiée a ce point de vue par le docteur Miquel, direc-
teur du service micrographique a I'observatoire météorologique
de Montsouris : d’aprés ses expériences, on peut incorporer des
doses considérables d’acétanilide dans les bouillons de culture,
sans retarder ni géner le développement des bactéries atmos-
phériques qu'on y met végéter.

Venons maintenant aux applications thérapeutiques. Gomme
antithermique, I'acétanilide est un fort médiocre’ médicament
qui abaisse la température en agissant et sur le systéme ner-
veux et sur le pouvoir respiratoire du sang. De plus, son action
antithermique est inégale; & faibles doses, on I'a vue produire
des dépressions thermiques considérables; enfin elle améne de
Ja cyanose. L’acétanilide se montre donc, comme antithermi-

(1) Hénocque, Action de Pacétanilide sur le sang (Société de biologie,
23 juillet 1887).
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que, trés inférieure & I'antipyrine, et se rapproche plutét par
son action physiologique de I'acide phénique; aussi, pour ma
part, 'acétanilide doit étre, comme I'acide phénique, repoussée
comme médicament antithermique de la thérapeutique. Mais
comme médicament nervin, Pacétanilide est une trés précicuse
aequisition, et d ce point de vue, les expériences entreprises par
le professeur Charcot dans son service sont en concordance
parfaite avec les miennes.

J'insisterai d’abord sur la compléte innocuité de I'administra-
tion de I'acétanilide chez les malades non fébricitants, tandis que
clez les fiévreux, et en particulier chez les malades atteints de
ficyre typhoide, ce médicament & dose méme faible (30 centi-
grammes) ameéne de la cyanose, et peut produire un abaisse-
ment thermique de 3 degrés, comme je I’al vu dans un cas; ad-
ministré dans I'apyrexie, il peut, au contraire, étre pris a des
doses beaucoup plus considérables sans produire aucun effet
physiologique appréciable.

Cependant, tandis que chez certains malades, a la dose de
2 grammes par jour, et cela prolongé pendant des mois, I'acéta-
nilide n’a produit aucun effet physiologique appréciable, chez
d’autres, au contraire, cetle mée quantité, toujours fractionnée
par dose de 50 centigrammes, améne une cyanose manifeste,
mais cette cyanose ne parait présenter aucun inconvénient. Il
nous a été impossible d’expliquer jusqu’ici cette différence d’ac-
tion qui doit résider dans I'activité plus ou moins grande des
échanges gazeux dont le sang est le siége chez ces individus.

Une fois cette innocuité du médicament bien reconnue et bien
établie chez les individus non fébricitants, voyons les résultats
thérapeutiques que nous en avons obtenus. J’al combattu, par
I'acétanilide, trois ordres de phénoménes : I'élément douleur en
général, puis les douleurs spéciales des tabétiques, et enfin I'é-
pilepsie.

Pour les douleurs, ’acétanilide dans le traitement de la né-
vralgie faciale se montre inférieure  'aconit, mais lorsque les
“douleurs céphaliques sont liées & des altérations nerveuses
comme, par exemple, dans certains cas de névrite des nerfs de
Porbite, I'acétanilide s’est montrée supérieure & tout autre mé-
dicament ; je puis citer & cet égard 'exemple d’'un malade at-
teint de douleurs céphaliques et périorbitaires excessivement in-
tenses qui ont disparu complétement dés que I'on a administré
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18,50 d’acétanilide, Les douleurs cependant avaient résisté pen-
dant des mois & P’aconit, au hromure et & I'iodure de potassium,
J’al aussi obtenu, dans les douleurs rhumatismales, misculaires
ou névralgiques, et méme articulaires, de bons résultats de I'a-
cétanilide, et dans ce cas, le médicament parait supérieur & 1'a-
cide salicylique, non pas tant par ses effets, que parce que 'acé-
tanilide n’entraine pas les troubles cérébraux qu’'améne l'acide
salicylique.

Le docteur Demiéville (1), de Lausanne, dans une note lue &
la Société médicale vaudoise, a donné une intéressante étude
sur 'acétanilide employée comme médicament nervin qui con-
firme absolument mes propres recherches. Il a montré que la ces-
sation des douleurs commence 4 se faire sentir trés peu de temps
aprés 'administration du médicament, il est fréquent de I’ob-
server au bout d’un quart d’heure : mais en général la dispa-
rition des douleurs a lieu de une & deux heures aprés l'inges-
tion de 'acétanilide. D’autre part, d’apres cet auteur, I’acétanilide
aurait également des effets somniféres des plus marqués, et a la
suite de I'emploi du médicament, on verrait apparaitre non seu-
lement la cessation des phénoménes douloureux, mais aussi
un grand besoin de sommeil. Demiéville a administré I’acéta-
nilide, surtout dans les névralgies sciatiques, intercostales ou
autres et en a obtenu de bons effets.

Mais c’est dansles douleurs fulgurantes du tabes si variées dans
leurs manifestations que I'acétanilide nous rend de véritables ser-
vices : vous pourrez voir dans nos salles plusieurs malades at-
teints d’ataxie locomotrice,qui souffraient de crises douloureuses
si communes dans cette affection, et qui ont été soulagés comple-
tement par 'emploi de ce médicament. Le docteur Signé a, dans
sa thése inaugurale faite sous 'inspiration du professeur Grasset,
de Montpellier, signalé des cas analogues aux miens.

Chez un certain nombre de malades, I'effet des médicaments est,
durable, c’est-d-dire que les douleurs disparaissent tant que 1’on
prolonge 'administration du remede, reparaissant lorsqu’on vient
a en cesser 'usage; mais il faut bien reconnaitre que dans la
plupart des cas, 'amélioration est ordinairement passagére, et
I’accoutumance arrive assez vite ; aprés avoir obtenu pendant une

(1) Demiéville, De Pantifébrine comme nervin (Revue médicale de lu
Suisse romande, 16 juin 1887, 82 année, n? 6, p. 305).
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quinzaine de jours un hénéfice réel, le médicament parait perdre
de son efficacité, C'est ce qui est arrivé chez un de nos malades
atteint de tabes avec hyperesthésie de la moelle entrainant une
¢pilepsie spinale des plus douloureuses et des plus pénibles; pen-
dant quinze jours, ces phénomeénes, qui avaient résisté a toutes
les médications antérieures, furent trés amendés par l’acétanilide,
mais depuis, malgré I'élévation des doses jusqu’a 3 grammes,
cette amélioration ne s’est pas prolongée.

Quoi qu'il en soit, le résultat a été en somme heureux, et nous
avons un moyen d’agir 1a o nous étions jusqu'ici désarmés.
Sans doute nous n’avons pas la prétention de guérir le tabes,
mais on peut dire que les douleurs fulgurantes paraissent étre
trés heureusement modifiées par 1'acétanilide. Fischer a aussi
constalé cette action sédative sur le systeme nerveux sur dix
ataxiques, auxquels il avait administré l'acétanilide, un seul
ne fut pas soulagé, tous les autres, au contraire, tirérent de ce
médicament un bénéfice certain et durable (1).

Je considére ce fait comme (res important, car jusqu'a pré-
sent, en dehors des piqures de morphine, dont vous connaissez
les inconvénients, et dont l'action s’épuise d’ailleurs trés vite,
la thérapeutique était bien pauvre en médicaments appropriés
4 de semblables accidents.

Reste ’épilepsie : doter la thérapeutique d’'un médicament qui
guérisse cette affreuse maladie, serait rendre un véritable service
humanitaire, et il faut bien dire que, en dehors du bromure de
potassium qui, malgré ses défauts, reste encore ce que nous
avons de mieux, notre arsenal est bien pauvre en médicaments
réellement actifs. Nous avons administré I'acélanilide contre
les attaques d’épilepsie; mais le petit nombre de cas heureux
que nous avons observés ne nous aulorise pas & poser des con-
clusions formelles. Dans un cas cependant j'ai obtenu des effets
réellement démonstratifs, Il s’agit d’un enfant de douze ans,
trés intelligent, qui depuis un an était sujet & des crises d’épi-
lepsie bien caractérisées, et constatées par les docteurs Gilles
(de Garches) et Stackler; nous convenons avec mes con-
fréres de soumettre l'enfant au (raitement bromuré; mais
ayant été obligés d’élever progressivement les doses jusqu’a 8 et

(1) Rischer, U Acétanilide contre les douleurs lancinantes (Minch, Med.
Wochens., n° 23, 1887).
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10 grammes par jour, il se produisit des symptémes de’ bromisme

7 tels qu’on dut suspendre la médication. J’ordonne alors 'acé-
tanilide & la dose de 18,50 en trois doses; depuis trois mois que
cette médication est instituée, les crises n’ont pas reparu; ja-
mais pareille interruption des attaques n’avait été observée chez
ce malade.

Lepine a observé aussi des faits d’épilepsie ol I'acétanilide
aurait eu une influence favorable. Mais je dois reconnaitre que,
depuis que j’ai généralisé 'emploi de ce moyen, J'ai eu beau-
coup plus d’insucceés que de succés. Les observations recueillies
dans le service du professeur Jolly, a Strasbourg, par Salm,
et celles prises par Faure (1) dans le service du docteur Denys
a l'infirmerie de Bicétre, ont montré que, dansle plus grand
nombre des cas d’épilepsie, I'acétanilide se montrait impuis-
sante. G’est donc la un médicament sur lequel nous ne pouvons
compter comme anti-épileptique.

Delantipyrine  J'al & vous parler maintenant de 'action analgésique de l’an-

analgssique. tipyrine. Dans de précédentes legons, jai insisté sur l'influence
de ce médicament, sur la température des fébricitants; jen'y
reviendrai pas, n'ayant rien de nouveau & vous signaler dans
cet ordre d’idées, 'antipyrine restant encore un de nos meilleurs
antithermiques ; mais je veux attirer votre attention sur une
nouvelle propriété trés importante du médicament.

Dés les premiéres applications de I'antipyrine 3 la thérapeu-
tique, on l'utilisa dansla cure du rhumatisme, et c’est ainsi que
des 1884, Alexander constata ses bons effets pour calmer les
douleurs articulaires, ces faits furent confirmés par Demme,
Demuth, Masius, Bernheim, Lenhartzy Neumann, Clément,
Blanchard, Moncorvo, Fraenkel, etc., etc. (2). Puis, généralisant
son emploi contre d’autres manifestations douloureuses, nous

(1) Faure, De l'acétanilide dans épilepsie (Comptes rendus de la So-
ciété de biologie, 1er juillet 1887).

(2) Voir et comparer : Alexander, Breslauer Aerste Zeitsch., 1884,
no 14, et Centralbl. f. Klin. Med., no 33, 1884, — Demme, Fors=
chrift der Med., n° 21, 1884. — Demuth, Aertyliches Intelligentzblatt,
décembre 1884. — Masuis, Bulletin de I’Académie de médecine de Bel-
gique, t. IX, no 1, 1885. — Bernheim, Revue médicale de UEst, 15 avril 1883.
— Lenhartz, Charite Annalen, Bd. X, 1885, — Neumann, Berlin. Klin.
Woch., no 37, 14 septembre 1885. — Blanchard, Revue médicale de la
Suisse romande, mai 188¢. — Clément, Lyon meédical, 29 aolt 1886. —
Moncorvo, Paris, 1886. — Fraenkel, Socié(é de médecine interne de Berlin,
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voyons Khomiakoff et Livoff I’employer dans le traitement de la
migraine dés 41885, et en 1886, White et Sprimont vérifiaient &
leur tour I’action de Pantipyrine dans I’hémicranie. Mais c’est le
professeur Sée (1) qui, dans une communication récente faite a
I'’Académie des sciences, a surtout bien mis en lumisre les pro-
priétés analgésiques de I'antipyrine.

Le professeur Sée a voulu se rendre compte, par ’expérimen-
tation sur les animaux, comment antipyrine pouvait amener la
cessation des phénomeénes douloureux; en opérant sur des chiens
il a constaté : |

1° Une diminution trés notable de la sensibilité et méme une
véritable analgésie dans le membre qui a regu l'injection du re-
méde, parfois en méme temps dans le membre opposé.

2° L’excitation électrique du nerf sciatique, chez I'animal an-
tipyriné, ne produit plus qu’une contraction réflexe trés amoin-
drie, indice de l'affaiblissement de la perceptivité sensitive et du
pouvoir réflexe de la moelle épimére.

D’autre part, Ghouppe -arrivait par des voies différentes a des
conclusions analogues ; par une série d’expériences qu’il a expo-
sées a la Saciété de biologie, 11 a démontré que si on injecte & des
chicns des doses suffisantes de chlorhydrate de strychnine pour
provoquer la mort, aprés qu’on a introduit dans leur systéme vei-
neux une certaine quantité d’antipyrine, non seulement ’animal
survit, mais encore on ne provoque pas toujours le strychnisme;
il semble donc démontré par 1a, que I'antipyrine modeére d’une
manicre trés appréciable le pouvoir réflexe de la moelle épiniére.

Dans le rhumatisme articulaire aigu, I'antipyrine peut pren-
dre place & coté du salicylate de soude; quelquefois méme elle
s’est montrée supérieure a ce dernier, et sous son influence on
a vu rétrocéder plusieurs attaques de rhumatismes qui avaient
résisté au salicylate combiné & la révulsion locale. Ordinaire-
ment la fluxion et la douleur articulaire ont cédé au bout de
quelques jours, et ne se sont pas reproduites. Il est certain que
I'action del'antipyrine dans le rhumatisme articulaire aigu n’est
ni plus intense ni plus rapide que le salicylate de soude : elle
devra cependant lui étre souvent préférée, car elle ne donne pas

18 octobre 1886. — Livoff, Vratch, ne 5, 1885. — White, New-York Me-
dical Record, 11 septembre 1886, — Sprimont, Med. Obozen, n° 23, 1886.
(1) G. Sée, De Pantipyrine contre la douleur (Académie des sciences,

18 avril 1887):
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lieu aux mémes troubles céréhraux, La dose de médicament
administré varie de 4 & 6 grammes par vingt-quatre heures, et’
dans ces conditions, on voit cesser la douleur sans qu’il se pro-
duise d’accidents cardiaques ou rénaux.

Les docteurs Bernheim, professeur a4 la Faculté de Nancy,
et Simon, agrégé i la méme faculté, ont fait un important tra~
vail sur 'emploi de I'antipyrine dans les diverses formes du rhu-
matisme articulaire: leurs nombreuses et intéressantes observa-
tions sont d’accord avec les faits que j’ai ohservés moi-méme
dans mon service, et ils ont obtenu d’excellents effets de I’em-
ploi de I’antipyrine sans autre accident que. quelques nausées
chez certains malades.

Mais- ¢’est surtout dans les troubles nerveux de la sensibilité
que I’ antipyrine sera préconisée; toutes les névralgies relévent
de son action, et vous en obtiendrez les meilleurs effets dans
les névralgies sc1at1ques et dans les névralgies faciales; avec la
dose faible de 2 grammes, on voit ces atroces douleurs cesser et
dlsparaltre rapldement _ ,

La mlgrame peut dtre egalement guérie par 'antipyrine qui
est certainement le meilleur moyen curatif que nous ayons
contre cette pénible maladie. Administrée au début de I'acces,
elle en a considérablement atténué !’intensité, et si on la donne
assez tot des les premiers signes précurseurs, on peut voir I'ac-
cés avorter complélement; en tout cas, elle apporte toujours un
soulagement trés notable, et le nombre des insuccés est relati-
vement faible : la dose moyenne d’antipyrine 2 administrer
dans la migraine varie de 1 gramme A 18,50. L’antipyrine
peut également calmer les douleurs fulgurantes du tabes, et ici
on peut dire qu’elle est supérieure a I'acétanilide, car elle n’a
aucun de ses inconvénients; elle ne produit pas de cyanose et
I'accoutumance est plus longue a se montrer.

I est enfin, d’aprés G. Sée, un dernier groupe d’affections
dou]pureuses qui serait également justiciable de I’antipyrine, je
veux parler des douleurs d’angor pectoris accompagnant cer-
taines maladies du cceur, surtout celles de ’aorte et des arteres
coronaires; ces douleurs angineuses peuvent cesser aprés 'admi-
nistration de doses quotidiennes de 4 & 8 grammes du médi-
cament.

La solubilité de l'antipyrine rend son administration facile
et vous pouvez'employer soit en cachets médicamenteux, soit en
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solutions; pour ces derniéres, il faut se rappeler que Pantipyrine
a un golt désagréable ; aussi, pour le faire disparaitre, faut-il
aromatiser la solution avec un peu de rhum ou de kirsch. Ger-
main Sée conseille de dissoudre la dose d’antipyrine dans une
cullerée d’eau que le malade avale, puis iinmédiatement apreés,
il boit quelques gorgées de grog au kirseh ou au rhum.

Vous pouvez donner & la fois 1 gramme d’antipyrine et re-
nouveler cette dose de 1 4 5 grammes par jour, de maniére a
administrer ainsi de 2 4 6 grammes par jour d’antipyrine. Ces do-
sesn’ontaucun inconvénient, si cen’est de produire quelquefois
une éruption scarlatiniforme qui ne présente aucun danger. Il
est nécessaire de prolonger pendant une huitaine de jours 'ad-
ministration de ee médicament, surtout- si on a affaire & des
phénomeénes rhumatismaux. ,

Cette méme solubilité de 'antipyrine a eonduit & un autre
mode d'introduction de ce médicament, je veux parler. des in-
jections sous-cutanées d’anlipyrine. Dans sa eominunieation
faite & I'Institut le 11 juillet dernicer (1), Germain Sée a montré
que I'on pouvait substituer dans bien des cas I'antipyrine A la
morphine. Dés I'introduction de I'antipyrine dans la thérapeu-
tique, un grand nombre de médeeins. avaient employé I'anti-
pyrine en injections sous-eutanées, et moi-méme dans mon ser-
vice, j'avais fait a cet égard un grand nombre d’expériences,
mais elles n’avaient toutes pour but que I’étude du pouvoir anti-
thermique du médicament. Cependant le docteur Lebert (de
Colombey-les-Belles) (2), dés Pannée 1886, utilisait ces injee-
tions eontre les névralgies.

Les observations de Germain Sée sont des plus coneluantes
et vous les trouverez toutes consignées dans la these de son
éleve, le docteur Caravias (3). Ces injections sous-cutanées se
font avec des solutions & parties égales, et I'on injecte ainsi en
une seule fois 50 centigrammes d’antipyrine dans 50 eenti-
grammes d’eau, et ces injections peuvent se renouveler de deux
a quatre fois dans les vingt-quatre heures. Ces injections sont

(1) Germain Sée, De Uantipyrine en injection sous-cutanée sudstituée a

la morphine (Académie des sciences, 11 juillet 1887).
(2) Lebert, Des injections sous-culanées d’antipyrine comme analgé-

sique (Concours médical, 30 juillet 1887, p. 338).’ . o
(3) Caravias, Recherches expérimentales et cliniques sur Uantipyrine

(These de Paris, 1887).
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bien tolérées, cependant, & des doses de concentration aussi
fortes, elles sont quelquefois douloureuses. Dans ce cas, il faut
étendre la solution et se servir alors de la formule suivante:

Antipyrine...... T TN N &g « o 5 grammes,
B allisierssrsiargets Sk § - Grrretenrg . & 10 -

et injecter comme précédemment une seringue entiére de ce
mélange. Il est bien entendu que dans ce dernier cas, vous de-
vrez multiplier vos injections.

C'est 13 un véritable progres dans la thérapeutique, et on ne
saurait trop applaudir aux efforts faits dans cette voie, effors qui
tendent & sabstituer aux injections de morphine, si périllcuses
dans leur usage, puisqu’elles aboutissent dans un grand nombre
de cas & la morphiomanie, des médicaments aussi actifs ct ne
présentant aucun danger.

A c6té de ces médicaments il me faudrait parler des pliéna-
célines et de 'exalgine, le dernier venu dans cette série des anal-
gisiques antithermiques. J'ai exposé ce sujet trés complilement
d.wns mes Nouvelles Médications (2° série) et je vous renvoie a la
lecon que j’ai consacrée en entier & ce sujet dans cette partie (1),
ct je passe & I’étude des anesthésiques locaux.

(1) Dujardin-Beaumetz, les Nouvelles Médications (2¢ série). Des nou-
veaux analgésiques, p. 17. Paris, 1891.
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DES ANESTHESIQUES LOCAUX.

MESSIEURS,

Dans la conférence précédente, j'ai déja étudié deux groupes
des médicaments calmants ou sédatifs, ceux qui provoquent le
sommeil, les hypnotiques, puis ceux qui s’adressent particuliére-
ment & I'élément douleur, les analgésiques. Il me reste main-
tenant & vous parler de ceux qui éteignent la sensibilité, les
anesthésiques.

Etudier dans leur ensemble les nouveaux anesthésiques serait
une tiche intéressante. On a suscité au chloroforme toujours
tout puissant, de nombreux rivaux; mais c’est 14 une question
qui ressortit bien plus au domaine de la chirurgie qu’a celw de
la médecine; pour approfondir ce grand fait de 'anesthésie chi-
rurgicale et pour discuter les avantages et les inconvénients que
présentent les divers anesthésiques chirurgicaux, il me faudrait
plus d’une legon. Aussi, dans cette trés courte conférence, je me
propose d’aborder cette question des nouveaux anesthésiques par
un de ses plus petits cotés, c’est-a-dire que je ne vais m’occuper
ivi que de lanesthésie locale, et vous verrez que, malgré les
limites étroites dans lesquelles je me suis placé, ce fait de I'anes-
thésie locale n’en mérite pas moins quelque intérét.

Depuis longtemps on a songé & diminuer ou & faire dispa-
raitre la sensibilité de la peau,au point olt devait porter I'action
chirurgicale, de maniére & rendre peu ou pas douloureuses un
certain nombre de petites opérations, olt le bistour: n’atteint
que la peau ou le tissu cellulaire. On insi§ta d’autan.t Elus
sur ce procédé, que des accidents graves s’étaient produits a la
ruite des premidres anesthésies générales; L'un des moyens les

1 lus employés fut le froid.

Des
anesthésiques.

De
Panesihésie
locale.
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On savait en effet que, lorsque le froid atteint les parties dé-
couvertes de la peau, il produit unengourdissement et une perle
de la sensibilité de la peau, et 'on eut recours non seulement
aux applications locales de glace, mais encore & celles de mé-
langes réfrigérants. C'est ainsi que James Arnott, de Brighton,
a conseillé le premier I'action combinée de la glace et du chlorure
de sodium, qu’Adolphe Richard employait le mélange de chlo-
rhydrate d’ammoniaque, de sel et de glace.

On peut arriver aussi & cette réfrigération par 1’évaporation
rapide de substances volatiles, telles que I’éther, et c’est Simpson
qui conseilla 'un des premiers cc mode de réfrigération. Je me
rappelle avoir vuil y a une trentaine d’années, au début de mes
études médicales, un appareil fort ingénieux construit sur les
indications du professeur Richet, et qui consistait dans un souf-
flet sur lequel était placé un réservoir d’éther; ce qui permettait
de volatiliser I'éther dés que celui-ci tombait & la surface de la
peau. Cet appareil assez encombrant fut remplacé fort avanta-
geusement par le pulvérisateur de Richardson, dont nous nous
servons encore aujourd’hui.

L’emploi des pulvérisations d’éther, comme procédé d’anes-
thésie locale, présentait de grands avantages sur les anesthésies
locales de glace ou de mélanges réfrigérants; mais cependant
ces pulvérisations ne supprimaient pas les autres inconvénients
de la réfrigération. Le froid, en effet, fait disparaitre la sensibi-
lité ; mais pendant I'application du froid la douleur est assez
vive, et, lorsque I'anesthésie a disparu, la douleur reparait plus
vive que jamais. De telle sorte que, si I'on souffre peu ou point
pendant 'opération, on éprouve des douleurs trés vives aprés
Iopération. De plus, des hémorrhagies en nappe peuvent se
produire, lorsque la réaction succdde & I'action réfrigérante. Ce
sont 13 de sérieux inconvénients qui se sont opposés & ce que la
méthode de I'anesthésie locale par le froid se généralisit.

L’éther a été remplacé, dans certains cas, par d’autres corps;
et ¢’est ainsi qu'un professeur de Nancy, Delcomenete, a proposé,
il y a quelques années, le sulfure de carbone comme moyen
d’anesthésie locale. Ce fait nous intéresse, puisque nous nous
sommes beaucoup occupé de cette question du sulfure de car-
bhone. Ce corps, grace & son extréme volatilité, peut produire la
réfrigération des tissus ; mais cette réfrigération est suivie ra-
pidement d’une rubéfaction tellement intense, que le sulfure de
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carbone doit étre considéré nop pas comme un anesthésique
local, mais bien au contraire comme up rubéfianl de premier
ordre de beaucoup supérieur aux sinapismes,

On a aussi songé a employer certains gaz pour produire I’a-
nesthésie locale, et c’est A cet effot que I'acide carbonique a 6té
conseillé dés 1772 par Percival. En 1856, Simpson a repris ce
moyen en le perfectionnant, et I'on vit alors dans les hépitaux
de Paris expérimenter les douches locales d’acide carbonique,
plutét comme analgésique que comme anesthésique ; on les uti-
lisa surtout pour calmer les douleurs détermindes par le cancer
de I'utérus. On vit méme les établissements thermaux ol l'on
trouve des eaux trés chargées d’acide carbonique, comme &
Saint-Nectaire, employer ce gaz a la cure des névralgies. Enfin
en 1883, notre ami, le docteur Campardon, suivant I'ancienne

De
I'acide
carbonique,

pratique de Percival et de Simpson, appliqua I'acide carbonique

au traitement de la coqueluche.

Gréce aux propriétés anesthésiantes non douteuses de Pacide
carbonique, il fait disparaitre la sensibilité exagérée de la glotte
et diminue, par cela méme, les quintes chez les coquelucheux.
Le moyen employé par Campardon est des plus simples : il con-
siste 4 se servir des siphons d’eau de Seltz; hien entendu, dans
ces siphons il n’existe pas de tube plongeant dans le liquide ; le
gaz seul sort par 'ouverture de I'appareil. Un tube en caoutchouc
adapté au siphon et que le malade prend entre les lévres conduit
le gaz jusque dans la bouche. L’enfant fait quelques 1nspira-
tions, et le docteur Campardon (1) affirme que par ce moyen on
voit décroitre rapidement le nombre des quintes.

Maig j’arrive maintenant & un mode d’anesthésie locale beau-
coup plus nouveau et qui est appelé & nous rendre de grands ser-
vices : je veux parler de la coca et de la cocaine. |

Depuis un temps immémorial, les Péruviens font usage des
feuilles d’un arbrisseau appartenant & la famille des Erythroxy-
lées, I E'rythroxylum coca. Pour eux, cette feuille a des avan-
tages multiples et, comme I'a dit fort élégamment le docteur
Beugnier-Corbeau, « la plante sacrée des Incas éta.it une pro-
messe de vie pour le moribond qui pouvait en boire la séve,

' ‘acide carbonique
1) Campardon, Du traitement de la coqueluche par Vaci q
(Sc()c). de tﬁérapeétique, séance du 24 octobre 1883 et Bull. de la Soc. de

thérap., 1883, p. 162).

" De la coca.
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un viatique incomparable pour le voyageur, dont elle trompait la
faim ; un cordial pour relever les forces, réchauffer les sens en-
gourdis par le froid des neiges ou des glaces, une source d’oubli
pour ’homme abreuvé de chagrin et une source de plaisir pour
les caresses de I'amour (1). »
Bes Lorsque, il y a une vingtaine d’années, en 1862, on essaya
alealoides  ¢’introduire la coca dans la thérapeutique, ce furent surtout ses
propriétés toniques et excitantes qu’on s’efforca de mettre en lu-
miére, et vous ne trouverez dans la thése de Demarle (2) et dans
les travaux de Reis (3) que des indications relatives a ces pro-
priétés toniques. Cependant, en 1860, Niemann découvrait
dans ces feuilles de coca un alcaloide cristallisé ayant pour for-
mule G"H*Az0% auquel on donna le nom de cocaine; et deux
ans aprés, en+1862, Wolher et Lossen trouvaient un autre
principe actif de consistance sirupeuse, ayant une odeur ammo-
niacale trés prononcée, c'était 'hygrine.

Ces découvertes chimiques ne modifiérent pas nos connais-
sances sur la coca; aussi, lorsque Koller (4) fit connaitre, le
16 octobre 1884, & la Société de médecine de Vienne I'action
anesthésique merveilleuse de la cocaine sur la muqueuse ocu-
laire, I'étonnement fut-il général, etil s’éleva méme & cet égard
quelques signes d’incrédulité. Mais bientét les faits de Koller
furent confirmés dans toute I'Europe (3). Abadie et Darier,
Trousseau, Panas et tous les ophthalmologistes en France,
montrérent les grands avantages que I'on pouvait retirer dans
la thérapeutique oculaire de la découverte de Koller, et les pro-
priélés anesthésiques de la cocaine furent définitivement admises.
Par quel enchainement d’idées Koller a-t-il été amené a faire
cette grande découverte qui marquera dans I'histoire thérapeu-
tique de notre époque, et comment la coca, de médicament

'(1) Beugnier-Corbeau, Recherches historiques, expérimentales et théra-
peutiques sur la coca et son alcaloide (Bull. de thérap., 1884, CVII,
p. 529).

(2) Demarle, Sur la coca (Thése du doctorat), 1862.

(3) Reis, Note sur lemplot de la coca (Bull. de thérap., 1866).

(4) Koller, Wiener Medicinische Wachenschrift, 1884.

(8) Darier, De Pemploi de la cocaine dans la thérapeutique oculaire
(Bull. de thérap., 1884, t. GVIL, p. 395). — Panas, De U'anesthésie de Uceil
obtenue par le chlorhydrate de cocaine (Bulletins de U’Académie de méde-
cine, séance du 18 novembre 1884, n° 47). — Trousseau, Union médicale,
1884,



DES ANESTRESIQUES LOCAUX. 209

tonique et antidéperditeur qu’il était, s’est-il transformé en
anesthésique local? Le fait est assez curieux pour que vous me
permettiez d'y insister un peu longuement.

Moreno y Maiz (1), dans sa these de 1868, la premiére que
Pon ait écrite sur cet alcaloide, signalait déja le fait suivant : « A
hautes doses, disait-il, la cocaine améne chez les animaux la di-
minution, puis I'épuisement du sentiment, sans que la motricité
soit abolie complétement; dans tous les cas, ajoute-t-il, la pu-
pille reste dilatée. »

En 1870, Gazeaux émet quelques doutes sur les propriétés

toniques et antidéperditrices de la coca, et pense que peut-&tre

ce médicament agit en calmant le sens de la faim et de la soif
et cela en anesthésiant les muqueuses linguale et stomacale.
En effet, les médecins qui s’occupaient particulierement des
affections du, larynx, avaient noté cette action anesthésique spé-
ciale de la coca et, dés 1869, Fauvel appliquait la coca aux
affections laryngiennes.

En 1877, Saglia insistait de nouveau sur les avantages que
Fon retire de la plante sacrée du Pérou dans les affections dou-
- loureuses du pharynx, et cette action anesthésique était si
bien démontrée, qu’en 1881 du Cazal, a la Société médicale des
hépitaux, s’exprimait ainsi & propos d’un cas d’ulcération tuber-
culeuse du larynx présenté par notre collegue Millard : « La
teinture de coca est un excellent médicament pour obtenir I’anes-
thésie du pharynx, et il suffit de badigeonner la muqueuse pour
obtenir I'anesthésie de cet organe. » Gouguenheim (2), en 1882,

(1) Voir et comparer : Moreno y Maiz, Sur la cocaine (Thése de Paris,
1868). — Lippmann, Sur la cocaine (Thése de Paris, 1868). — Fauvel, De
la coca, 1869. — Saglia, la Coca, ses applications thérapeutiques (Gaz.
des hdp., 40 et 12 mai 1877). — Laborde et Coupard (Tribune médicale,
n°, 732, 27 octobre 1881). — Du Cazal, Société méd. des hop., séance-du
11 novembre 1881, et Comptes rendus de la Société, 1881, p. 283). —
Beugnier-Corbeau, Recherches historiques, expérimentales et thérapeu-
tiques sur la coca et son alcaloide (Bull. de thérap., 1884, CVII, p. 529,
— Koller, Action du chlorhydrate de cocaine (communication a la
Société império-royale de Vienne) (Semaine médicale des .23 et 30 o.cto-
bre 1884). — Rigolet, Efude expérimentale sur les pf"opmétés ;fkyszolo-
giques et thérapeutiques du chlorhydrate de coc.aine (Thése de Paris, 185.;5).
— Henri Negre, Sur le chlorhydrate de cocaine (Thése de Montpellier,
18835) (travail fait dans le laboratoire du professeur Grasset). — Von

Anrent, Pfluger’s Arch. fir d. Ges. phys., Bd. X).(I. '
(2)pG:ou§uZnheim, Traitement local des laryngites (Soc, de thérapeu-
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a-propos du traitement local des laryngiles, disait : « L’extrait
de coca dilué dans I'sau, de maniére a former une solution trés
concentrée, améne une véritable sédation ; j’ignore la cause de
cette action thérapeutique. » \

D’ailleurs les physiologistes, de leur c6té, n’étaient pas restés
inactifs; en 1880, von Anrep insiste sur la dilatation pupillaire,
mais n'a pas l'idée de constater 1’élat de la muqueuse. Enfin,
I'année suivante, Coupard et Laborde constatent I'action anes-
thésique de la cocaine ; malheureusement leurs expériences res-
tent incomplétes, et les résultats n’en sont pas publiés.

Ainsi donc, messieurs, comme vous pouvez le voir, ce qui a
conduit Koller a sa découverte, c'est la connaissance des pro-
priétés ancsthésiantes locales de la coca sur la muqueuse lin-
guale et pharyngienne ; il a pensé, avec juste raison, que toutes
les muqueuses devaient répondre de méme a I'action de te mé-
dicament, et depuis nous pouvons ajoutér que la peau elle-méme
subit cette action anesthésique.

Il est pénible de voir que la découverte des propriétés anesthé-
siques locales de la cocaine n’ait pas été poursuivie en France,
ou P'on avait fait déja tant de travaux a ce sujet et ou 'on avait
signalé, il y a plus de quinze ans déja, 1'action anesthésique de
la coca sur la muqueuse pharyngienne. Mais je crois que, si des
travaux n'ont pas été continués dans notre pays sur la coca, c’est
que la réclame industrielle s’était emparée trop hétivement de
cette coca, ce qui a éloigné les expérimentateurs de toute re-
cherche a cet égard.

Mais revenons A notre sujet, et examinons maintenant les
propriétés physiologiques de la cocaine au point de vue spécial
ol nous nous sommes placés, Comme 'a trés bien dit Laborde,
il y a un rapprochement curieux & faire entre le curare et la
cocaine, 1'un frappant la conductibilité nerveuse motrice et res-
pectant la conductibilité sensitive, la cocaine au contraire exal-
tant la propriété motrice et abolissant momentanément la sen-
sibilité pergue ou consciente.

Lorsque 'on met sur une mugqueuse une solution 3 2 pour 100
de chlorhydrate de cocaine, on obtient, cing & dix minutes.
aprés, la perte de sensibilité de cette muqueuse, et cet effet se

tique, séance du 8 février 1882 et Bull. de la Sociétd de thérap., 1882,
p. 88),
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prolonge pendant une heure & deux. L’action anesthésique ne
parait pas s’épuiser avec I'accoutumance, c’est-i-dire que l'on
peut renouveler ’anesthésie, 3 condition de renouveler le con-
tact de la solution de cocaine avec la muqueuse. La méme in-
sensibilité se produit, lorsqu’on introduit sous la peau la cocaine,
et, dans des expériences faites sous notre direction par le docteur
Paul Gompain et que vous trouverez consignées dans sa thése
inaugurale (1), j’al surtout étudié l'action anesthésique des in-
jections hypodermiques de chlorhydrate de cocaine.

Voici un malade ; nous allons lui injecter sous la peau de
lavant-bras 1 gramme d’une solution au cinquantiéme. Cette
injection, comme vous pouvez le voir, ne détermine aucune sen-
sation douloureuse. Si, cinqg minutes aprés, nous venons a ex-
plorer la sensibilité de la peau au niveau du point injecté, voici
ce que nous.constatons : la sensation de contact est obtuse, et le
malade nous dit qu’il sent comme si la peau était recouverte en
ce point d’une couche de ouate trés épaisse. La sensation & la
douleur n’est plus percue, et nous pouvons ainsi impunément
»"traverser la peau avec une aiguille ; le malade n’a en ce point
que la sensation de contact d’un corps étranger. Cet état anes-
thésique de la peau ne se produit que dans une zone trés peu
étendue et qui correspond assez exactement aux portions du
derme qui ont été directement en contact avec la solution de
cocaine, et, chez notre malade, elle représente assez bien un
espace circulaire ayant 2 centimétres de rayon. Cette anesthésie
compléte de la peau va durer vingt minutes, puis disparaitre
peu & peu, et une heure aprésil ne restera plus trace de ces phé-
nomeénes anesthésiques.

Ces injections hypodermiques peuvent-elles s’accompagner
de symptémes généraux? Oui, dans certains cas. Dans les
premiéres recherches qui ont été faites dans ce laboratoire par
MM. les docteurs Bardet et Meyer, ces expérimentateurs avaient
ressenti sur eux-mémes ces effets généraux. Ils éprouvérent, une
demi-heure aprés la piqare, une dilatation notable de. la pupille
et des symptémes syncopaux, tels que I'un d’eux pex.'dlt comp!é-
tement connaissance et tomba sur le sol du laboratoire, le faciés
absolument pale, et le pouls imperceptible; symptdmes qui se

(1) Paul Compain, Contribution & Uétude des injections hypodermiques
de chlorhyd; ate de cocaine ( Thése de Paris, 188%).,

Action locale.

Symptdmes
généraux,
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reproduisaient toutes les fois qu’il voulait quitter la position
horizontale.

Depuis, nous avons retrouvé ces mémes symptomes chez quel-
ques-uns de nos malades. Dans un cas, il s’agissait d’une femme
4 laquelle nous avions injecté autour de ’anus du chlorhydrate
de cocaine pour pratiquer la dilatation digitale de cet orifice. Il
survint chez elle de la syncope, des nausées et des phénoménes
convulsifs fort étranges du coté des ailes du nez.

Le méme fait s’est reproduit en ville, chez un malade auquel
j'avais conseillé des injections sous-cutanées de chlorhydrate de
cocaine pour combattre une névralgie intercostale des plus dou-
loureuses. Le médecin voulut essayer sur lui-méme leffet du
‘médicament et se fit une injection, aprés I'avoir pratiquée a son
malade. Il se produisit chez tous les deux des phénomeénes fort ac-
cusés. Le médecin eut une syncope, tandis que le malade éprou-
vait des sensations fort étranges ; il lui semblait, disait-1l, qu’il
était plus léger et qu'il allait s’élever dans les airs comme un
ballon.

Dans tous ces cas, les injections ont été pratiquées avec une
solution & 2 pour 100, et la dose n’a pas dépassé de 4 a 2 cen-
timétres cubes. J’ajouterai aussi que toujours ces malades étaient
assis ou debout, ce qui favorise singuliérement la production de
ces phénoménes. Aussi, depuls que j’ai la précaution de faire
toujours coucher le malade lorsque je dois pratiquer des injec-
tions de cocaine, ces phénoménes ne se sont plus reproduits.

A quelles causes faut-il rattacher de pareils effets ? Probable-
ment & de 'anémie cérébrale produite par I'action de la cocaine
sur les yaso-moteurs. En effet, outre le réle considérable que
joue le décubitus dans I'apparition ou la non-apparition des
effets généraux de la cocaine, il faut noter que ces symptoémes
généraux surviennent d’autant plus facilement que le sujet est
plus anémié, et qu'ils n’existent pas au contraire lorsque le ma-
lade est fort et vigoureux. Cest ainsi que le docteur Compain
n’a jamais vu se produire de pareils accidents a la suite des
nombreuses injections de cocaine qu’il a pratiquées sur lui-
méme.

D’ailleurs, lorsque I'on expérimente la cocaine sur les ani-
maux, et en particulier chez le singe, comme I'ont fait le pro-
fesseur Grasset et le docteur Henri Néegre, 1l se produit des
phénomenes convulsifs caractérisés par des attaques de convul-
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sions cloniques, et cela lorsqu’on atteint les doses de 6 centi-
métres cubes d’une solution de cocaine 3 2 pour 100.

De plus, la cocaine a une action évidente sur la température.
Elle éléverait la température et serait un agent hyperthermique.
Cependant cette action serait trés variable, suivant les especes
d’animaux ; car, tandis que chez le chien la cocaine éléverait la
température, elle 'abaisserait chez le singe.

Enfin mon éleve, le docteur Rigolet, aurait constaté de visu
les modifications apportées sur le systéme capillaire par I'action
de la cocaine, Quelques gouttes d’une solution au centiéme de
chlorhydrate de cocaine détermine chez la grenouille d’abord un
agrandissement du calibre des vaisseaux, puis un resserrement
considérable des mémes vaisseaux, et, pour lui, la cocaine a une
action vaso-constrictive manifeste. Toutes ces expériences nous
donnent I'explication physiologique des symptémes généraux
que peut déterminer chez 'homme I'alcaloide de la coca.

D’ailleurs, jusqu’ici les accidents généraux n’ont jamais pré-
senté de gravité, et, pour déterminer des phénoménes toxiques,
il faudrait employer des doses considérables de cet alcaloide ;
ainsi Rigolet a pu injecter, sans aucun inconvénient, dans les
veines d’'un chien pesant 418 kilogrammes, 43 centigrammes
de chlorhydrate de cocaine. De plus, Bignon (de Lima) a
constaté que les Indiens peuvent absorber jusqu'a 40 centi-
grammes de cocaine en méichant de la coca, sans éprouver de
phénomenes toxiques.

Le plus ordinairement, pour obtenir des effets anesthésiques,
on se sert d'une solution & 2 pour 100 de chlorhydrate de co-
caine. D’aprés les recherclies que j’ai faites, 'augmentation de
'anesthésie n’est pas proportionnelle avec l'augmentation des
doses, de maniére que nous pouvons nous en tenir a cette solu-
tion & 2 pour 100.

Dans certains cas, on peut employer les pommades de cocaine,
et ici il n’est pas nécessaire de transformer la cocaine en chlor-
hydrate. Bignon (de Lima) nous a montré, en effet, que les
alcaloides de la coca étaient solubles dans les pommades mineé-
rales telles que la vaseline; la dose est i‘ci‘la méme: que pour les
solutions ; enfin, on peut ne pas I‘ECOIAII'II‘ 4 la cocaine et ut11-1s<?r
les préparations de la plante elle-méme. Pelpech, en particu-
lier, a fait un extrait de coca selon la méthode de la Pharma-

x * b 4 z 12 j .
copée américaine, cest-a-dire dont il a déplacé Valcool, et qui

Des
préparations
de cocaine.
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- peut rendra des services dans les affections du pharynx.
- Avant d'aborder ce qui a trait aux applications de la coca et &
ses indications thérapeutiques, je dois vous dire quelques mots
de son prix de revient.

Lorsque la découverte de Koller fut connue, la cocaine atteint
rapidement un prix trés élevé, et ce fut un premier obstacle &
ses applications. On vit, en effet, des médecins, ignorant cetle
circonstance, prescrire des gargarismes, des lavements, des pom-
mades dont le prix dépassait 100 francs. Aujourd’hui, cette exa-
gération de prix s’est fort calmée, et I'on peut trouver sur le
marché de Paris une cocaine impure, il est vrai, mais trés suffi-
sante pour les applications anesthésiques, sauf celles de I'eil, et
dont le prix varie de 4 4 6 francs le gramme. Et je passe mainte-
nant & I'étude st intéressante des applications de la cocaine.

Applications ~ Lia cocaine, comme nous venons de le voir, est un anesthé-

thérapentiques ojque local des muqueuses et de la peau, et je vais passer en
revue brievement devant vous les nombreuses applications que
I'on peut faire de ses propriétés anesthésiques. CGommengons
d’abord par la peau.

Il faut, pour que Paction anesthésique se produise, ou que la
peau soit dépouillée de son épiderme, ou que I'on introduise la
cocaine dans le tissu sous-dermique; jamais je n’ai obtenu le
moindre effet anesthésique soit par I'action prolongée des solu-
tions de cocaine sur la peau saine, soit par des frictions aussi
intenses que possible de pommades de cocaine.

Action Lorsque la peau est découverte de son épiderme, la cocaine a
surlepeat yne action anesthésique trés nette, et vous pouvez en tirer un
merveilleux parti dans le traitement des bralures, par exemple,
ol les solutions de cocaine et mieux encore les pommades font
disparaitre les atroces douleurs qui accompagnent les brillures
au premier et ausecond degré. Vous obtiendrez aussi les mémes
effets anesthésiques dans cette affection si douloureuse des cre-
vasses du mamelon, et Audhoui nous a fourni a cet égard des
résultats importants. Enfin, dans quelques affections prurigi-
neuses de la peau, on pourrait user aussi de ce médicament,.
Injections  Administrées sous la peau, les solutions de chlorhydrate de
sous-cutanées. " . b
cocaine & 2 pour 100 permettent de pratiquer sans douleur un
trés grand nombre de petites opérations. Cest ainsi que je pra-
tique aujourd’hui la pleurotomie et que j’évite au malade les
premiers temps de I'opération, qui sont les plus pénibles ; pour
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arriver & ce vésultat, j'injecte, comme je vous le disais dans une
récente conférence, aux deux ex(rémités de 1a ligne que doit pare.
courir mon bistouri, une seringue entiére de solution de chlor-
hydrate de cocaine & 2 pour 100.

Clest ainsi que 1'on peut sans douleur ouvrir tous les abces
peu profonds; c’est ainsi que 'on peut extirper des loupes ; c’est
ainsi méme que l'on peut pratiquer presque sans douleur la
trachéotomie; c’est ainsi, en un mot, que 'on peut éviter la dou-
leur dans toutes les opérations ou l'incision de la peau con-
stitue 1’élément le plus pénible; vous trouverez dans la theése de
mon éleve Gompain un grand nombre de ces fails, ainsi que
dans un excellent travail fait par 'un de mes internes, le docteur

* Courtade et dans une revue que le docteur Campardon a publiée
récemment (1).

Dans tous ces cas, I'anesthésie locale par la cocaine se montre
bien supérieure a celle produite par le froid. Il est bien entendu
que vous devrez toujours, dans ces cas, opérerle malade dans son
lit pour éviter les vertiges qui peuvent se produire, et que vous
devez attendre dix minutes au moins aprés l'injection sous-
culanée pour procéder & I'incision de la peau.

A T'aide de ce moyen, j’ai fait pratiquer par mes internes 1’0o~
pération. du phimosis ; mais ici est survenu un inconvénient,
que nous n’avions pas prévu, c'est la difficulté que l'on a &
adosser les points sectionnés avec les sérre-fines, par suile

‘de I'edéme artificiel produit par I'injection de la solution de
""*""éhlorhydrate de cocaine dans le tissu cellulaire du prépuce.

Je passe maintenant aux applications de la cocaine aux _ Action
affections des muqueuses. Je laisserai ici tout ce qui a trait & la i B el
muqueuse oculaire ; c’est 12 un point qui ressort plus parliculig- les muqueuscs
rement & I'art de Poculiste, et j'examinerai trés rapidement les
avantages que vous pouvez tirer de la cocaine dans les affections
des muqueuses, et commengons par celle du tube digesti.f.

Les muqueuses buccale et pharyngienne sont trés rapldemen’.t Mugueuse
anesthésiées par la cocaine ; c’est méme la, comme je vous Pai digestive.
déja dit, une des premiéres applications de la coca ; aussi, (!ans
toutes ces douleurs si vives que déterminent les ulcérations

{1) Courtade, De la cocaine (Bull. de_thér., 1885, t. GVIII, p. 488). —
~Campardon, Etude générale sur Vemploi thérapeutique de la cocaine, les
. .Nouveaux Remédes, 1885, n° 14 et 15, p. 314 et 338.
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du pharynx, de DIépiglotte ou du larynx, on peut employer
la cocaine, et vous avez pu voir maintes fois dans mon
service des tuberculeux, qui ne pouvaient s’alimenter, manger
désormais en profitant de I'anesthésie déterminée par I'applica-
tion locale, soit de solutions de chlorhydrate de cocaine, soit de
'extrait fluide de coca préparé selon la formule de Delpech.

Il est bien entendu qu’il faut pratiquer ce badigeonnage quel-
ques minutes avant le repas que le malade doit faire, et comme
l'action anesthésique se prolonge pendant prés de trois quarts
d’heure on comprend que ce temps soit trés suffisant pour per-
mettre au patient de prendre ses aliments.

C’est encore les mémes applications locales de cocaine qui per-
mettent de pratiquer des opérations du c6té du pharynx et qui
permettent surtout de rendre si facile aujourd’hui, par 'anesthé-
sie qu’elle procure, 'examen au laryngoscope.

On peut aussi, par le méme moyen, pratiquer sans douleur
I’amygdalotomie ; j’avais proposé dans ces cas de faire des in-
jections dans P'amygdale, mais Lermoyez a mountré qu’il suf-
fisait de hadigeonner quatre ou cing fois de cing en cinq mi-
nutes les deux amygdales avec un pinceau imbibé d’une solu-
lution de chlorhydrate de cocaine au'trentiéme (1). De méme
aussi le temps si pénible du gavage ou du lavage de I'estomac,
qui résulte des contractions qui se passent dans I'isthme du go-
sier, peut étre rendu indolore par le méme badigeonnage et
j’al soin de recourir & ce moyen toutes les fois que les malades .
éprouvent des difficultés trop grandes & faire pénétrer le tube de
Faucher.

Mais I'action anesthésique locale et superficielle de la cocaine
ne peut étre d’aucun service, soit pour calmer les douleurs den-
taires, soit pour rendre indolore I'extirpation des dents. Un de
nos confréres de Bergerac, le docteur Dunoyer, s’est beaucoup
élevé contre cette opinion ; je crois la devoir maintenir d’une fa-
con compléte et absolue et les renseignements qui m’ont été four-
nis par Galippe ct par Magitot me permettent d’affirmer devant
vous que l'on ne peut tirer aucun bénéfice de la cocaine dans les
affections dentaires. :

Certaines maladies de l'eesophage, telles que les rétrécisse-

(1) M. Lermoyez, De lanesthésie par la cocaine sur Pamygdalotomie
(Bull, de thér., 1885, t. CVIII, p. 108).
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ments spasmodiques, sont absolument tributaires de Paction
anesthésiante de la cocaine, soit en faisant pénétrer cette cocaine
a l'aide d’une sonde, soit en faisant avaler au malade des solu-
tions de cocaine.

Quant a Iestomac, la cocaine est appelée aussi a rendre des
services et cela surtout dans les affections spasmodiques de cet
organe, comme les vomissements incoercibles. On peut aussi
guérir, comme le montre Beugnier-Corbeau, certaines perver-
sions de I'estomac et surtout combattre la boulimie. Il est méme
certain que si la cocaine était d’un prix plus abordable, on pour-
rait combattre avec avantage les douleurs si vives qui se montrent
dans certains cas d’ulcération de l'estomac et cela surtout en
portant directement & l'aide du siphon stomacal les solutions de
cocaine sur la muqueuse de I’estomac.

Les grands bénéfices que nous avons tirés des propriétés anes-
thésiantes de la cocaine dans les affections douloureuses de la
partie supérieure du tube digestif nous sont encore fournis pour
la cure de certaines affections anales. G'est Obissier, I'un des
premiers, qui a fait cette application et, dans un cas de fissure
anale, il put pratiquer la dilatation de I'anus en injectant en
deux points opposés du sphinter deux injections interstitielles
représentant 4 centigrammes de cocaine (1).

Vous m’avez vu recourir ici, avec le méme succés, au méme
moyen et j’ai pu, chez une de nos malades atteinte de fissure
anale, pratiquer sans douleur la dilatation grace & des injections
sous-cutanées de cocaine, Il faut dans ces cas pratiquer des in-
jections sous-cutanées autour des sphincters et, dans ce fait dont
vous avez été témoins, c’est quatre injections d’une seringue
entitre d’une solution au cinquantiéme, que nous avons prati-
quées autour de I'anus. Les lotions ne peuvent sqfﬁre, c’est ce
qui explique I'insucces du docteur Clemente Ferreira (2).

Vous aurez aussi recours a la cocaine dans les cas d’hémor-
rthoides douloureuses et vous pourrez ici employer des supposi-
toires renfermant de 1 A 2 centigrammes de cocaine. Voila pour

la mugqueuse du tube digestif. Passons maintenant i celle des

organes génito-urinaires.

(1) Obissier, Note sur Pemploi de la cocaine dans la fissure a Vanus-

. de thér., 1885, t. CVIIL, p. 10). ‘ .
(B(t;l)l CI:mente’ Ferréira, Un cas de fissure a U'anus traité sans succés par

le chlorhydrate de cocaine (Bull. de thér., 1885, t. CIX, p. 216),

Mugqueuse
anale.
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C’est dans cet h‘épital que nous avons fait une des premigres
applications de la coddine au traitement du vaginisme, 1l s'agis-
sait d’'une femme placée dans le service de notre callegue
M. Théophile Anger, et qu'une dilatation faite dans le sommeil
anesthésique n’avait pu soulager. 11 suffit de quelques badigeon-
nages faits par M. Lejars, avec'la solufion de cocaine pour
rendre désormais I'examen facile et faire disparaitre toute ma-
nifestation douloureuse, et, le mari de cette malade, quclques
temps aprés, nous expliquait dans un langage fort imagé que,
grace 4 sa solution, sa femme, disait-il, pouvait subir les ap-
proches de I’homme sans douleurs (1).

Presque en méme temps Cazin faisait connaitre & la Société
de chirurgie un cas analogue, et depuis, les faits se sont telle-
ment multipliés, que 'on peut dire aujourd’hui que, si 'on ne
guérit pas le vaginisme, on supprime les plus grands inconvé-
nients de cette affection, en rendant possible les rapports sexucls
a P'aide soit d’onction avec des pommades de cocaine, soit de lo-
tions avec des solufions de cet alcaloide.

La gynécologie a fait plus, et par des injections sous-cutanées
et par des badigeonnages’sur le col, Doleris a soutenu que L'on
pouvait, dans une certaine mesure, faire disparaitre une partie
des douleurs de I'accouchement, soit celles qui résultent de la
déchirure du col, ou bien encore celles que provoque le pas-
sage de la téte par l'orifice vulvaire. |

La muqueuse uréthrale est aussi modifiée heureusement par les
sels de cocaine. Pour ma part, j’en ai tiré de grands bénéfices
pour pratiquer la cautérisation de ces végétations si douloureuses
qui se produisent chez la‘femme autour du méat urinaire. Guyon
I'a employée chez ’homme avec succes pour faire disparaitre
les spasmes et les douleurs qui accompagnent le cathétérisme.

Enfin la muqueuse respiratoire et nasale a aussi bénéficié de
cette action anesthésiante, et cela, soit pour l'extraction des
polypes de ces deux muqueuses, soit pour les atiouchements a
pratiquer sur le larynx, Mais, cependant, il faut ici rappeler
Vaction paralysante de la cocaine et, dans un cas signalé par

‘Ayssaguier, on voit cette action paralysante déterminer des phé-

noménes asphyxiques assez graves chez une malade,

(1) Dujardin-Beaumetz, Sur un cas de vaginisme traité avec succés par
le chlorhydrate de cocaine (Butl. de thér., 1884, t. CVII, p. 489),
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_Enfin, pour compléter ée sujet, je vous dirai que les otolo-
gistes, & leur tour, ont utilisé la coca'ine*‘ffaur tout ce qui cons
cerne les affections de l'oreille.

En résumé, toutes les fois qu'il s’agira d’obtenir une anesthé-
sie superficielle, passagére et de peu d’étendue de la peau et des
muqueuses, vous pourre utiliser la cocaine. Existe-t-il d’autres
substances pouvant aimsi amener 'anesthésie locale des tissus?
C’est une question que l'avenir seul peut juger; pour ma part,
j’ai essayé la caféine et, si elle diminue la sensibilité de la con-
jonctive, elle le fait d’une fagon trés incompléte. On a soutenu
que le menthol pouvait avoir le méme effet, mais les tentatives
que j'ai faites & ce sujet ne m’ont donné aucun résultat satis-
faisant. La cocaine reste donc, jusqu’d nouvel ordre, le seul
anesthésique local des muqueuses, et c’est la un fait qui doit
désormais compter parmi les plus précieuses découvertes théra-
peutiques de cette époque.
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NOUVELLES METHODES ANTISEPTIQUES PULMONAIRES.

MEssiEURS,

Dans une série de legons que j’ai eu 'honneur de faire devant
vous sur les nouvelles médications, pendant I'année scolaire
1884-18835, j’avais (enté alors de vous faire voir que, bien que
la méthode de I'antisepsie, appliquée & la cure des maladies pul-
monaires, ne fut encore qu’a ses débuts, cependant il y avait
tout lieu d’espérer que cette méthode générale, fondée sur ’ob-
servation rationnelle de la cause des maladies, ne tarderait pas
a donner de brillants résultats. Il faut bien avouer, cependant,
que les choses n’ont pas marché aussi rapidement qu’on pour-
rait le souhaiter; mais cela n’a pas lieu d’étonner, étant don-
nées les difficultés sans nombre que I'application de la méthode
rencontre & chaque pas sur son chemin. _

En effet, en thése générale, Papplication des méthodes anti-
septiques comporte plusieurs conditions : tout d’abord la con-
naissance parfaite du microbe lui-méme et des conditions dans
lesquelles il se développe, meurt et se reproduit ; il faut con-
naitre son degré de résistance et surtout la comparaison entre
sa vitalité et celle de 'organe ou il végéte; et cette derniere re-
marque est des plus importantes dans P'espéce. En effet, le
poumon est un organe essentiel & la vie, et si, en voulant
atteindre le germe de la maladie, on atteint aussi 'organe sain,
le reméde devient pire que le mal et on doit 'abandonner.

Les inhalations antiseptiques, sur.lesquelles nous reviendrons
tout & 'heure, n’ont pas donné tout ce qu’elles promett-aient..ll Y
avait a cela plusieurs raisons : d’abord, nombre d’antiseptiques
sont des substances irritantes, dontl’emploi ne pourrait étre impu.

Des
méthodes
antiseptiqués
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nément prolongé, et qui ne tarderaient pas a déterminer sur le
larynx, sur latrachée,sur les bronches et sur le poumon lui-méme
des phénoménes d'irritation et d'inflammation qui seraient cer-
tainement nuisibles au malade; d’autre part, la voie pulmonaire est
pour le sang une admirable voie d’absorption rapide, et, comme
beaucoup d’antiseptiques sont toxiques et que le malade en inha-
lerait forcément d’assez notables quantités, il pourrait se produire
des phénoménes d’empoisonnement. Enfin, circonstance qui
tranche la difficulté, on a démontré récemment que, dans!'inha-
lation, les poussiéres salines ou liquiides pénétraient difficilement
jusqu’aux derniéres ramifications bronchiques, et que F'immense
majorité des poussiéres et des vapeurs était retenue dans les pre-
miéres voies aériennes. Les expériences physiologiques faites
sur les animaux dans ce service par le professeur Jacobelli (de
Naples), avec son ingénieux atmiométre devant la commission
nommée par I’Académie, nous ont démontré combien était pro-
hlématique cette pénétration, et mes collégues de la commission,
Marey et Brouardel, ont partagé absolument ma maniére de
voir (1).

Yous savez déji, messieurs, que les maladies pulmonaires
d’origine purement microbienne ne sont pas nombreuses, et
vous pensez bien que c’est 4 la cure de la tuberculose pulmo-
naire qué se sont appliqués les efforts des cliniciens et des
investigateurs. La découverte du bacille de la tuberculose a ou-
vert une voie nouvelle, et j’ajouterai une voie rationnelle et scien-
tifique, aux efforts de ceux qui s’appliquenta chercher la guérison
de cette redoutable maladie, qui décime nos populations des villes
et principalement la population pauvre, qui, en raison du défaut
d’hygitne, d’une mauvaise alimentation, de I'alcoolisme, offre
un excellent terrain de culture au parasite.

Malheureusement le bacille de la tuberculose est un orga-
nisme extrémement résistant, qu'il est difficile d’atteindre, étant
données sa vitalité et la facilité avec laquelle il supporte des
traitements méme énergiques. Pour cette raison et pour celles
que je vous disais tout & 'heure, on n’a pu songer a l'attaquer
de front, et force nous a été d’avoir recours aux méthodes dé-

(1) Sur Patmiométre du professeur Jacobelli. Rapport présenté au nom
d’une commission composée de MM. Brouardel, Marey, Dujardin-Beau-
metz (Académle de médecine, séance du 2 aodit 1887),
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tournées. Ce sont ces nouvelles méthodes que je vais & présent
vous exposer, méthodes qui certainement n’ont pas dit le dernier
mot, mais qui, vous le verrez, ont fait faire & cette intéressante
question del’antisepsie pulmonaire deréels et importantsprogres.

Toutes ces méthodes, sans exceptions, reposent sur ce
méme fait pratique : meltre en contact le plus intimement ses
substances antiseptiques avec la muqueuse pulmonaire, et
cela surtout dans les alvéoles pulmonaires; on y arrive par
trois procédés : celui des injections parenchymateuses faites
directement dans les tissus pulmonaires; celui de l'exhalation
par la muqueuse du poumon des substances médicamenteuses
introduites dans 'économie ; enfin celui de I'inhalation par le
poumon de médicaments antiseptiques. Je vousai dit pourquoi la
méthode par les injections parenchymenteuses préconisée par
Lépine, Truc, Gouguenheim avait été abandonnée. Il me reste &
vous parler du procédé par exhalation et celui par inhalation,
c’est ce que je vais faire ; commengons par la premiére méthode.

Au lieu d’introduire directement, vous le savez, la substance
médicamenteuse dans le poumon, on I'introduit dans le sang par
un procédé quelconque, et, en s’éliminant & la surface pulmo-
naire, elle se met en contact avec les parties lésées, entrant ainsi
en conflit avec le germe morbide.

Puisque la voie de I'absorption pulmonaire devait étre laissée
de cbté, il ne restait que la voie hypodermique et la voie du tube
digestif, soit que le médicament fit administré par 'estomac,
soit qu'il fat introduit par le rectum. Ghez les phthisiques, la voie
stomacale est défectueuse; en effet, souvent ils vomissent, et,
quand ce phénomene ne se produit pas, on doit bien se garder
de s'exposer a irriter l'estomac, dont l'intégrité devient si pré-
cieuse pour la nutrition du malade ; reste donc la peau et le rec-
tum ; c'est, en effet, & ces organes que s'appliquent les nouvelles
méthodes.

Vous savez de quelles propriétés précieuses jouit 'acide phéni-
que dans son application & l’an?ise.:psie: chirurgicale,' aussi on a
songé, vu sa volatilité et son élimination par les voies respira-
toires, a l'utiliser dans la cure de la tuberculose pulmonaire. Un
certain nombre d’expérimentateurs, parmi lesqu'els le docteur
Filleau, et mon ancien éléve, le doct’eur Léqn Petlf, 'ont d’abord
pratiqué les injections sous-cutances d’acndt.a phen.lque contre
la phthisie. J’ai, moi-méme, dans mon service, mis cette mé-

Des méthodes
antiseptiques
pulmonaires.

Injections
sous-
cutanées
d’acide
phénique.



224 DIX-NUITIEME CONFERENGE.

thode en pratique, et mon inlerne, le docteur Sapelier, a fait sur
_ce sujet une série d’intéressantes expériences,

Les injections phéniquées-peuvent se faire soit directement sur
la peau, soit profondémen@; en enfong¢ant perpendiculairement
Paiguille & travers les parties molles ; enfin, par ce dernier pro-
cédé, on peut porter le liquide antiseptique jusqu’au sein méme
de la Iésion.

Le professeur Lépine et son éléve Truc avaient déja tenté des
injections intra-pulmonaires chez les tuberculeux ; ils s’étaient
servis de solutions de créosote & 2 pour 100 dans I'alcool; ils fai-
salent précéder cette injection d’une autre injection avec une
solution faible de morphine, dans le but d’empécher la produc-
tion de la douleur. Ces auteurs conseillaient a celte époque I'em-
ploi de I'iodoforme, qui donnait de si beaux résultats dans les
abeés tuberculeux.

Une seringue de Pravaz est insuffisante pour ces injec-
tions d’acide phénique, et il-faut vous servir, de préférence,
du grand modéle que je mets sous vos yeux, et qui peut conte-
nir 5 grammes de liquide. Vous vous servirez, pour ces injec-
tions, d’une solution & 2 pour 100, ayant soin de n’employer
que de 'acide phénique bien pur, préalablement dissous dans
la glycérine, de préférence a I'alcool, qui est toujours un peu
irritant.

On choisit, comme point d’injection, la partie antérieure de
la poitrine, au-dessous de la clavicule. Les piqtires peuvent étre
pratiquées plus ou moins souvent, selon les cas, et leur nombre
peut varier, suivant la gravité et la marche de la maladie, depuis
deux par semaine jusqu’a deux par jour. De toutes fagons, elles
ne peuvent étre trop rapprochées ni trop nombreuses, car, en
dépassant une certaine dose de médicament, on s’exposerait  voir
apparaitre tous les accidents que vous connaissez de 'empoison-
nement phéniqué, c’est-a-dire le refroidissement, la cyanose, le
collapsus, les vomissements, la coloration noiratre des urines.
11 ya, d’ailleurs, pour ces phénoménes d’'intolérance, des idio-
syncrasies, et certains malades ne peuvent absolument pas &tre
soumis & ce traitement.

En dépit des accidents, les injections d’acide phénique ont
donné, chez un certain nomhre de malades, d’assez heureux ré-
sultats. Presque toujours on voit I'appétit se réveiller; les ma-
lades alités peuvent se lever et prendre I'air, condition impor-
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tante, vous le savez. La toux et I'expectoration diminuent, et,
ch9se curieuse, on voit souvent disparaitre les sueurs nocturnes,
qui sont si pénibles pour les malheureux tuberculeux.

Cependant les injections d’acide phénique ne sont pas sans
inconvénients : outre les dangers de lintoxication, elles sont
souvent irritantes, et, malgré leurs réels avantages, elles ne sont
pas, jusqu’ici, entrées dans la thérapeutique courante ; elles doi-
vent cependant étre retenues, et les praticiens seront souvent
bien aises d’utiliser une méthode qui peut procurer quelque sou-
lagement a leurs malades. Nous reviendrons, plus loin, sur la
méthode sous-cutanée, et nous verrons alors quels grands pro-
grés elle a accomplis par la création de véhicules nouveaux,
capables d’enrober, sans danger aucun, des substances trés irri-
tantes par elles-mémes.

Venons, maintenant, 3 la méthode des injections rectales ga-
zeuses, imaginée par le docteur Bergeon, de Lyon, méthode
fondée sur les travaux de Cornil et Chantemesse, qui avaient
montré que, parmi les gaz susceptibles de troubler le développe-
ment du bacille de la tuberculose, la premiére place devait étre
réservée au sulfure de carbone et a I'acide sulfhydrique. Ces sub-
stances sont toutes deux toxiques, respirées en vapeur, aussi ne
pouvait-on songer aux inhalations ; Bergeon songea a les intro-
duire dans 1’économie par la voie rectale, et c’est 1a qu’est le c6té
nouveau de la méthode. -

Des injections
rectales
gazeuses.

Nous savions déj,depuis les remarquables recherches de Claude :

Bernard, que, pour qu'une substance toxique empoisonne, il faut
qu’elle pénétre dans le systéme artériel, qui la répartit entre les
organes, et, si elle peut étre éliminée avant d’arriver dans les
arteres, elle restera sans action nocive.

Dans ces conditions, I'introduction de gaz toxiques et antisep- -

tiques devait forcément se faire par'voie inlestinale, et, comme
nous avons vu qu’on devait respecter I’estomac, le rectum était
tout indiqué. En effet, par ce procédé, il est possible d'introduire
dans I'économie une grande quantité de gaz sulfhydrique, sans
déterminer de phénoménes toxiques : I'hydrogene sulfuré intro-
duit par le rectum traverse le systeme de la veine porte, et par
conséquent le fole, premier émonctoire pour I'élimination des
poisons; de 14 il gagne le poumon, ol la majeure partie traverse
: .

le parenchyme et s’échappe par exhalation.

1l ne faudrait pas, bien entendu, que la dose administrée soit

GONFERENCES DE THERAP. 15
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trop considérable, car on risquerait de voir une élimination in-
compléte, et une partie, passant dans le systome artériel, déter-
mincrait des phénomeénes d’intoxication. Mais ’hydrogéne sul-
fure, trés toxique, ne pouvait étre administré & 1'élat de purelé; il
fallait songer a le diluer dans un autre gaz : I'air étant tres irri-
tant, le docteur Bergeon a fixé son choix sur l'acide carbonique,
qui n’est pas irritant, s’élimine facilement par la voie respiratoire-
ct jouit, de plus, de propriétés anesthésiques bien connues de
vous,

Il exhumait ainsi du passé, comme I'a montré Maurice Du-
pont (1), une méthode préconisée au siécle dernier par Priestley
qui recommandait aux médecins de I'épogue d’employer Pair
fixze, c’est-a-dire I'acide carbonique, en lavement dans le traite-
ment de certaines maladies.

La méthode de Bergeon fut connue par les diverses com-
munications que fit son auteur & I'Académie des sciences ct &
I'Académie de médecine ; je I'ai immdédiatement appliquée dans
mon service, et un de mes éléves, le docteur Lecomte, a étu-
dié les résultats obtenus et en a fait le sujet de =a thése inau-
gurale (2).

Voyons d’abord quels ont été les appareils employés pour ces
injections gazeuses : celui qui était cinployé par Bergeon avait
été imaginépar le docteur Morel, de Lyon; celuiquej’ai utilisé dans
mon service a été construit par le docteur Bardet, mon chef de
laboratoire de thérapeutique. Il en existe un autre, que je vous
décrirai sommairement, d au docteur Faucher et qui a été pré-
sehté & ’Académie par le professeur Cornil. Enfin le docteur
Constantin Paul a aussiimaginé un appareil gazogéne muni d’un
manométre qui permet de mesurer la pression de l'acide carbo-
nique qui pénetre dans le rectum.

(1) Maurice Dupont, Des inhalations et des injections d’acide carbo-
nique (Bull. de thérap., 1887, 1. CXII, p. 24).

(2) Voir et comparer : Bergeon, Académie des scienceg, 12 juillet 1886;
congrés de ’Association francaise pour 'avancement des sciences (Naney),
20 aofit 1886 ; Académie de médecing, 2 novembre 1886. — Cornil, Aca«

démie de médecine, 19 octobre 1886, — Morel, Nouveau traitement des
affections des voies respiratoires et des intoxications du sang par les injec-
tions rectales, guérison, Paris, 1886. — Dujardin-Beaumelz, Appareil

gazo-injecteur du docteur Bardel (Académie demédecine, 9 novembre 1886;
Sur le traitement des affections pulmonaires par les injettions gazeuses
retiales (Bull. de thérap , 1886; t. CXI; p. 449).
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Da’ns lappareil dd au docteur Morel, I'acide carbonique
Se prepare en versant dans un flacon une solution d’acide sul-
furique sur le bicarbonate de soude. L’appareil complet se
compose d'un flacon gazogéne. d’un récipient en caoutchouc
d’une contenance de 6 litres pour l'acide carbonique, d’un bar-
boteur oil_se trouve la substance médicamenteuse, et d’une poire
aspirante et foulante. Une fois le ballon de caoutchouc rempli de
gaz carbonique, on l'adapte au barboteur réuni lui-méme a
I'injecteur. Il faut prendre la précaution, avant d’introduire la
canule dans le rectum, de vider tout I'air contenu dans 'appareil,
en exergant quelques pressions sur la poire.

Cet appareil présentait certains inconvénients : tout d’abord
Pemploi de I'acide sulfurique était défectueux, car il devait for-
cétment, pendant l'effervescence, étre partiellement entrainé, et
déterminait de Pirritation. Il présentait, de plus, le désavantage
d’8tre peu portatif, ce qui est & considérer pour l'usage dans la
clientele ; aussi, sur ma demande, le docteur G. Bardet en a
construit un autre, ol toutes les piéces se trouvent réunies dans
une hoite facilement transportable, et olt on a changé le mode de
production de 'acide carbonique.

L’appareil (fig. 8) se compose d'une boite, dans laquelle se
trouvent logés :

Un générateur de gaz carbonique A ; un ballon de caoul-
chouc I ; un flacon barboteur B et un injecteur I. Une poire P
et une canule G, avec son tube, sont les seules piéces qui soient
extérieures a la boite pendant le fonctionnement de ’appareil.
L’injecteur I, qui est formé d’un jeu de soupapes i et 7', est
en métal et se trouve tixé sur une seule piéce, qui rassemble
tous les ajustages 7, ¢, ', qui relient les diverses parties de I'appa-
reil.

Le gaz fourni par le générateur A sort par le tube a, relié au
robinet 7 de la pice métallique centrale, d’ol il s’échappe par
la tubulure ¢, pour pénétrer dans le ballon ré:el:voir R;il ne p%'ut
s'échapper en ¢, parce quil est reteng parla r'ésmtancg du llquni-c
contenu dans le barboteur B. Une fois le ballon rempli, 'appareil
est prét & fonctionner : on presse la poire P, ce q.l,n chasse l'air
qulelle contient, air qui s'échappe par %a soupape ' ct la canule;
en revenant sur elle-méme, la poire, faisant le vide, ouvre la sou-
est alors aspiré, sort du réservoir R, traverse, la

ape 7 : le gaz ;
s ue par les tubulures ¢ et ¢, arrive dans le barbo-

piece métalliq
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teur B par le conducteur V qui plonge au fond du vase, se charge
de vapeurs médicamenteuses et en ressort par le tube de sortie
V, pour arriver, par un tube de caoutchouc, dans I'injecteur I
par la soupape ¢'; le gaz remplit alors la poire P et I'injecteur. -
A ce moment on presse, ce qui ouvre la soupape ¢ et chasse le
gaz par la canule G, et ainsi de suite, jusqu’a ce que le ballon R,
dont la capacité est de 4 litres, soit vidé, ce dont on s’apercoit

4 ce que la poire ne revient plus sur elleméme quand on la

Fig. &.

-

presse. Pour se servir de cet appareil, on procéde de la fagon sui-
vante :

1° Verser dans le barboteur B la moitié de sa capacité de la
solution médicamenteuse A utiliser (eaux sulfurées, eau sulfo-
carbonée, eau chaude tenant en suspension del'iodoforme, terpi-
nol, eucalyptol), puis fermer le flacon ;

2° Projeter dans le générateur A une cartouche gazogéne con-
tenant 16 grammes d’acide tartrique pour 20 grammes de bicar-
bonate de soude, quantité de sels nécessaires & Ia production de
4 litres d’acide carbonique. Verser de 'eau jusqu'a la moitié du
générateur, au moyen d’'un entonnoir ajusté sur la tubnlure e,
et agiter un peu le flacon ;

s
*



Quant 3 75 :
Ppareil d .
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Fig. 9.

. 1° D'un flacon A, qui regoit ’eau sulfureuse et un paquet de
bicarbonate de soude;

2° D’un réservoir B, que ’on emplit de bisulfate de soude ; ce
réservoir est fixé & un tube de dégagement qui traverse le bou-
chon de caoutchouc fermant I'appareil ;

3° D’un tube de caoutchouc terminé par une canule.

Pour faire fonctionner ’appareil, on fait plonger la partie in-
férieure du réservoir dans Peau alcaline, en poussant la tige T.
Le dégagement du gaz s’opére lentement ; il pénétre dans I'in-
testin, lorsque la pression est devenue suffisante. Si I'on veut
arréter le dégagement de gaz, on souleve le réservoir hors de I'eay

en tirant sur la tige T
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Le fonctionnement de 'appareil est donc automatique ; le dé-.
gagement du gaz est assez lent pour ne pas donner de distension;;
la quantité est réglée par la dose des sels employéds ; les malades
peuvent facilement eux-mémes manceuvrer I’appareil.

Quel que soit 'appareil employé, le principe de la méthode
reste le méme, et il nous reste maintenant & étudier application
et 'emploi des diverses substances introduites dans 1'économic
par le moyen de ces instruments.

‘Bergeon, dans une récente communication & I’Académie des
sciences (25 juin 1887), insiste sur la nécessité d’opérer.avec un
gaz carbonique parfaitement pur; car si le gaz est impur, ou
s'll a séjourné longtemps dans un réservoir de caoutchoue, il
perd la propriété de passer par le poumon, et s’accumulant dans
l'intestin, 1l cause du météorisme et des coliques. Gomme il est
trés difficile de purifier I'acide carbonique, il faut s’attacher a
le fabriquer pur d’emblée en n'employant que des matiéres irré-
prochables pour la productiori du gaz.

Injections Je vous a1 déja dit quelques mots de ’hydrogene sulfuré, et je
dhydtosne yous ai montré que 'on pouvait, d’apiés Claude Bernard, intro-
duire impunément d’assez fortes quantités de ce gaz par la voie rec-
tale, sans déterminer d’accidents ; nous avons recommencé ex—

‘périence de la facon suivante :

Nous avons, dans le laboratoire, injecté & un chien de moyenne
taille 130, centimetres cubes de ce gaz par le rectum. Un papier
a l'acétate de plomb, mis devant les narines del’animal, a noirci
au bout de cinquante secondes, et le chien, qui n’était ni atta-
ché ni muselé, est resté tranquille, sans paraitre incommodé.
I’acide sulfhydrique fut promptement éliminé, car, quelques
minutes seulement apres la fin de I'injection, ’haleine de I’'animal
ne noircissait plus le papier au plomb. Nous avons donc été con-
vaincu, par cette expérience, qu'on pouvait appliquer, sans dan-
ger, 4 'homme, la méthode de I'hydrogéne sulfuré; mais, con-
ditions essentielles, 1l faut que le gaz sulfhydrique ne soit pas
mélé & lair et que D'injection soit faite trés lentement. Le
docteur Bergeon voulait qu'on n'employit que les eaux sulfu-
reuses naturelles, ayant constaté que les dissolutions sulfureuses
artificielles étaient souvent irritantes. Cette opinion est exagérée,
et tout revient, en somme, & préparer de 'hydrogéne sulfuré
pur.

Voici le procédé que nous avons employs.
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On fabrique d’abord les deux solutions suivantes :
1o Solutjon sulfurée ;

Sulfure de sodium pur..... 140 grammes.
Eau distillée....vvssvease. Q. S. pour faire 100 centim. cubes.

22 Solution acide :
Acide tartrique............ 25 grammes.

Acide salicyliquess.veeeeees 1 —
Eau distillée............... Q. S. pour faire 100 centim. cubes.

On introduit dans le barboteur de notre appareil 5 centimé-
tres cubes de chaque solution, mélange capable de mettre en
liberté 50 centimeétres cubes de gaz sulfhydrique parfaitement
pur que l'on dilue de 230 centimetres cubes d’eau pure, et c’est
dans ce mélange qu’on fait barboter I'acide carbonique.

Jai employé le sulfure de carbone a1'état d’eau sulfo-carbo-
née, dont je vous ai indiqué la préparation dans une legon pré-
cédente, en vous parlant de l'antisepsie intestinale ; cette eau
sulfo-carhonée est mise telle quelle dans le barboteur.

Yous comprenez qu’on pourrait varier a I'infini le nombre des
substances capahles d’étre absorhées par ce procédé ; mais je ne
signaleral que les principales : c’est ainsi que nous avons em-
ployé T'eucalyptol, le terpinol, I'iodoforme; ce dernier corps,
étant solide, était maintenu en suspens dans 'eau chaude ; enfin
I’acide carbonique employé seul.

Comment ce mode de traitement a-t-il été supporté par nos Résullats
malades? Dans un certain nombre de cas, nous avons vu dimi- e
nuer la toux, I'expectoration se modifier ainsi que la géne respi-
ratoire ; quelques-uns ont yu reparaitre le sommeil et reprenaient
de Pappétit; ces heureux résultats, quand ils ont été obtenus,
élaient dus a 'union de lacide carbonique et de I'hydrogéne
sulfuré.

Fraéntzel (de Berlin) et Statz ont publié, & la"Société de méde-
cine interne de Berlin, les résultats de leurs observations sur
Pefficacité de la méthode des injections rectales gazeuses, et
leurs résultats concordent entidrement avec ceux que nous avons
observés.

La discussion qui a eu lieu vécemment a New-York sur la
méthode de Bergeon, et ot Kinnicut, Bruen, Shattuck, Pepper,
Wood, Beverly, Robinson, etc., ont rendu compte des I‘.éS}lltatS
obtenus par les injections rectales gazeuses, a abouti a des
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conclusions conformes & celles que nous avions adoptées apres
nos propres recherches, et montrent la supériorité de I'union de
V'acide carbonique avec I'hydrogéne sulfuré sur tous les autres
corps antiseptiques. ‘

L’eucalyptol, au contraire,ne nous a donné, par cette méthode,
que de mauvais résultats : nous avons toujours vu, aprés son
emploi, les malades se plaindre d’un redoublement d’irritation,
dont ils souffraient ; presque toujours on voit 'appétit diminuer,
disparaitre, et les malades réclamer la suppression du trai-
tement. Le terpinol nous a paru supérieur a 'eucalyplol, mais
inférieur encore & I'hydrogéne sulfuré.

Il m’a paru que, dans les conditions olt nous opérions,-l'io-
doforme n’agirait pas, étant absorbé en trop faible quantité pour
avoir une action antiseptique bien sérieuse.

Vous savez d’ailleurs, que si I'action antiseptique de I'iodo-
fotme est incontestable, son action antituberculeuse est, au con-
traire, trés contestée par certains auteurs, et spécialement par
Rovsing (de Copenhague). Cet auteur a montré que, en donnant
a des animaux la tuberculose expérimentale par inoculation intra-
oculaire, la marche de la maladie n’était nullement entravée par
le mélange avec la matiere inoculée, de quantités considérables
d1odoforme. Cependant, ces faits ont été contestés par Briins
qui, dans le récent congrés des chirurgiens allemands, s’est
efforcé de démontrer par des expériences directes faites dans
des abcés tuberculeux, que l’action tuberculeuse de I'iodoforme
était spécifique et antibacillaire. C’est 13, d’ailleurs, une question
encore & I'étude et que je ne puis trancher actuellement. Quant
a l'acide carbonique employé seul, il m’a paru agir surtout
comme sédatif du systéme nerveux.

Mais, pour terminer, je veux attirer votre attention sur un
fait constaté par mon collégue Chantemesse et que nous avons,
d’ailleurs, vérifié @ maintes reprises dans notre service. Méme
chez les malades dont I'amélioration était évidente, on n'a pu
constater aucun changement dans le nombre approximatif des
bacilles de la tuberculose, lorsqu’ils avaient été diment constatés.
C’est 13 un fait & retenir qui montre que, si, par I'emploi de la
méthode des injections gazeuses rectales, on a pu améliorer
les malades, la cause et le germe mémes de la maladie n’ont pas
¢été atteints.

Il me reste, messieurs, pour terminer cette legon, & vous parler
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d’une nouvelle et trés intéressante méthode, qui'a d’abord trouvé
Son emploi dans 'antisepsie pulmonaire : je veux parler de la
méthode des injections hypodermiques a base d’huile minérale.
Je_vous en'parle ici, parce que ses premiéres applications ont 6té
failes a propos du sujet dont nous nous occupons spécialement en
ce moment ; mais c'est 1, vous le verrez, une méthode hien plus
générale et qui a donné & la méthode hypodermique une extension
inattendue et inespéréc. Un désidératum, en effet, de la méthode
sous-cutanée était d’étre inapplicable dés qu’on voulait utiliser
des substances peu solubles ou tant soit peu -irritantes; cette
lacune est aujourd’hui comblée, et, grace & ’emploi de la vase-
line liquide, on peut injecter sous la peau les substances les plus
irritantes, telles que I'eucalyptol, le sulfure de carbone, I'iodo-
forme, etc.

Signalée par Pierre Vigier, comme pouvant étre utilisée en
injections hypodermiques, c’est mon collégue Balzer, qui, dans
son service de I’hdpital de Lourcine, a utilisé le premier la vaseline
liquide pour les1njections sous-cutanées de sels de mercure solides
et insolubles. Quelques jours aprés, le docteur Albin Meunier, de
Lyon, faisail connaitre une série de formules ayant pourvéhiculela
vaseline liquide tenant en dissolution diverses substances anti-
septiques, et 1l annongait que ces solutions pouvaient &tre impu-
nément 1njectées sous la peau, sans provoquer d’accidents inflam-
matoires. Sur ma demande, le docteur Albin Meunier m’envoya
ses produits, et je pus constater, dans mon service, la réalité de
ses assertions. Actuellement cette méthode s’est généralisée et
est couramment pratiquée ; elle a été déja, dans mon service,
Pobjet d’intéressants travaux, parmi lesquels je citerai ceux de
M. le docteur Ley (1) et de mon éléve le docteur Garavias (2)
qui en a fait le sujet de sa these inaugurale.

Voyons quelle est cette vaseline liquide, car il importe de bien
fixer, pour l'usage médical, ce qu’on doit entendre par ces

b

mots.
Les pétroles ont des compositions variables suivant leur ori-

gine, et ceux d’Amérique ne sont pas comparables a ceux du

(1) Ley, Des injections hypodermiques antiseptiques & base d’huile mi-
nérale et végélale dans le traitement des affections pulmonaires (Bull. de

thérap., 1887, t. CXII, p. 246). . -
(2) Caravias, Efude sur les vaselines liquides comme véhicule dans lag

méthode hypodermique (Thdse de Paris, 1887).

Injections
antiseptiques
avec
la vaseline ~
liquide.

De la vaseline”
liquide
médicinale.
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Caucase ni-a ceux quon extraif en Kurope., Catte composition,
variable, fait qu'ils ne fournissent pas, & la distillation, des pro-
duits identiques, Par la distillation de ce pétrole, on obtient de
40 degrés jusqu'a 200 degrés et méme davantage de corps va-
riables, utilisés par I'industrie. Au début, ce sont d’abord les
éthers de pétrole, si utilisés aujourd’hui dans les laboratoires, .
puis viennent les huiles d’éclairage, et enfin, vers la fin de I'opé-
ration, on ohtient de la paraffine et une substance liquide qut
sert aujourd’hui, dans l'industrie, pour le graissage des machi-
nes. C’est cette substance purifiée et décolorée, dont Albin
Meunier s’est servi pour ses injections sous:cutanées, et qui,
suivant la quantité de paraffine qu’elle contient, a une densité
entre 0,810 et 0,870. Cette substance, liquide,un peu sirupeuse,
doit, pour les usages officinaux, étre absolument neutre, pour
étre facilement tolérée par les tissus ; elle dissout un grand nom-
bre de corps et, en pariiculier, le chloroforme, le brome, l'iode,
I'iodoforme, le sulfure de carhone, le myrthol, Peucalyptol, le
téréhenténe, le terpinol, ’hydrogene sulfuré, etc., etc,

Bocquillon nous a d’ailleurs donné a cet égard une énumé-
ration fort complete des différentes formules d’injections hypo-
dermiques ayant pour véhicule la vaseline liquide, liste que j’ai
d’ailleurs reproduite en entier dans mon Formulaire (1).

Il était important, pour la pratique médicale, de fixer un nom
A cette substance nouvelle : tout en reconnaissant que le mot de
vaseline liquide est impropre, puisque la substance recomman-
dée sous ce nom par Albin Meunier n'est pas de la vaseline,
j'al pensé qu’il fallait garder ce nom, donné par Vauteur de la
découverte, et, dans vos prescriptions, en disant : vaseline lzquide
médicinale, vous indiquerez suffisamment les conditions de pu-
reté et de neutralité que doit avoir le produit. II était important
de fixer ce point, car il existe dans le commerce des soi-disant
vaselines liquides, qui ne sont que des mélanges de pétrole et de
vaseline, mélanges qui, nous en avons eu la preuve, sont sus-
ceptibles de déterminer des accidents inflammatoires trés sérieux,
alors méme qu’ils jouissent d’une certaine pureté.

Les huiles minérales ne jouissent pas seules de la propriété de
dissoudre les différentes substances dont je viens de vous parler,
et vous pouvez utiliser comme Pont montré Roussel et Ley, des

(1) Bocquillon, Mém. et Bulletin de lg Société de thérapeutique, 1887,
Dujardin-Beaumelz et Yvon, Formulaire de thérapeutique, 1:87.
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huiles d’arachide,et mame les huiles d’alive ot de lin, & condition
de les stériliser en élevant considérablement leur température,

11 me reste maintenant & vous exposer les résultats obtenus Résultats
au moyen de ces nouvelles méthodes d’injection dans I'antisepsie HSSRew I TnEs
pulmonaire. Disons d’abord que ces liquides sont admirablement
tolérés par I'économié et se diffusent trés rapidement dans I'or-
ganisme.

I'hydrogéne sulfuré etle sulfure de carbone avaient paru avoir
de bons effets; mais cette action salutaire ne s’est pas prolongée,
et les substances administrées par celte voie donnent des cffets
beaucoup moins bons que par la méthode des injections rectales
gazeuses dont nous avons parlé.

L’iode agit bien dans les formes de tuberculose avec abondante
sécrétion bronchique; il diminue rapidement la toux, I'expecto-
ration et I'oppression.

C’est surtout dans I’emploi de ’eucalyptol que cette méthode Injections

, 3 gt g d’eucalyptol.
nous a rendu de réels services. Voici quelle était la formule pro-
posée par Albin Meunier ;

Eucalyptol pure,..oeevenn.n s o L - e 5 parlies.
Vaseline liquide médicinale.,vevoiveereye 20 =

J’a1 modifié cette formule, et je me sers actuellement de solu-
tions & parties égales. Lorsque I'eucalyptol est parfaitement pur,
les injections d’une solution & parties égales d’eucalyptol dans
la vaseline, 3 la dose d’une seringue d’un centimétre cube, ra-
nouvelée matin et soir, ne déterminent pas d’accidents locaux.

C'est Roussel (de Genéve) qui s’est montré le plus ardent pro-
pagateur des injections d’encalyptol dans le traitement de la
tuberculose, et le professeur Ball, dans une commumnication faite
cette année a I’Académie de médecine, a signalé le résultat des
expériences entreprises dans son service & L'aide des injections
d’eucalyptol. Dans un cas, les bacilles auralen.t 41sp‘aru des cra-
chats d’'un phthisique, Dans la réponse que j’ai faite a la com-
munication du professeur Ball, j’al montré & ce propos que Peu-
calyptol n’agissait que sur l’élérgent bron’(:h.lque et que dans
certains cas de phthisie treés fé})r1le, ce rpedmament était plus
dangereux qu’utile. Cette maniére de voir a ét{a confirmée par
un grand nombre de mes confreres, en particulier par les doc-

teurs Laplane (de Marseille) et Biot (de Macon) qui sont arrivés
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4 des conclusions absolument conformes a celles que j'avais

! ‘ﬁosées, conclusions dont voici le résumé :

" L’eucalyptol est généralement bien supporté par les malades;
cependant il présente quelques inconvénients. Clest ainsi que
beaucoup se plaignent de 'odeur désagréable et persistante de
I'haleine, résultat de I’exhalaison de I'eucalyptol par le poumon;
chez d’autres, la diminution de lexpectoration amene de la
dyspnée. L’eucalyptol est donc surtout un modificateur des
sécrélions broncliiques et nullement un spécifique contre la tu-
berculose ; en effet, dans toutes les recherches qui ont été faites,
jamais nous n’avons vu disparaitre, des produits de I'expectora-
tion, les bacilles caractéristiques, et, si les injections d’eucalyp-
tol soulagent les malades, elles ne guérissent pas la maladie.

Cependant, c’est 13 une méthode a conserver dans la thérapeu-
tique, car, lorsque dans la phthisie pulmonaire nous pouvons
diminuer la toux et ’expectoration, rendre & nos malades I'ap-
pétit et par conséquent les forcés, nous avons fait ceuvre utile,
et c’est 13 un appoint & notre bagage thérapeutique que nous
n’avons pas le droit de négliger, dans une maladie qui fait jour-
nellement un aussi grand nombre de victimes.

Il semble que l'on soit porté dans des recherches récentes de
revenir & la méthode des inhalations, qui semblait avoir été
abandonnée, et j’ai quelques mots & vous dire de nouveaux pro-
cédés qui tenteraient 4 démontrer que cette méthode peut,
dans certains cas, donner d’heureux résultats. Le docteur Hiie
(de Rouen) a expérimenté, dans le traitement de la tuberculose
pulmonaire , les inhalations d’une solution aqueuse d’acide
picrique & I'ébullition. Les résultats obtenus jusqu’ici paraissent
trés encourageants, mais comme ils sont peu nombreux, il faut
attendre pour porter un jugement définitif, que I'expérience ait
été faite sur un plus grand nombre de malades. Mais je veux
surtout appeler votre attention sur les expériences que vous avez
vu faire dans mon service cette année avec l'atmiométre du
professeur Jacobelli (de Naples) (1), et les recherches entreprises
avec les inhalations d’acide sulfureux.

Le professeur Jacobelli, qui avait déja fait connaitre au public
médical frangais sa méthode des inhalations caustiques,a eu I'ex-

(1) Jacobelli, Des inhalations caustiques (Bull. de thérap.,1887, t. CXII,
p. 105 et 166).
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appareil qui, pendant prés de
direction dans notre service,
Patmiatrie, c’tait. 1a précisio

Naples nous apporter son nouvel
deux mois, a fonctionné sous sa
Ce qui manquait jusqu’ici dans
n dans les méthodes d’ inhalation;

A i

Fig. 10.

mu

c’est ce que Jacobelli s'est efforcé d’obtenir avec son nouvel
appareil que je mets sous vos yeux (voir fig. 10).
t tre se compose essentiellement d’une boite cubique, De
L’atmiométre 1 it .
en verre, hermétiquement close et dont la capacité est parfaite~
ment cubée; on peut augmenter ou diminuer & volonté cette
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capaeité, en fuisant avancer ou reculer un diaphragme de verte
qui se meut a frottemeut dans toute I'étenndue de la boite cubique.
Une graduation, placée sar la paroi supérieure, fait connaitre
de quelle quantité on a fait avancer ou reeuler ce diaphragme de
verre.

Un grand nombre de robinets permet de faire communiquer
la boite cubique, & 'aide de tubes de caoutehouc qui sont fixés
ces robiuels, soit avec la bouche du malade, soit & I'extérieur,
soit avee différentes autres parties de 'appareil.

Le tout repose sur un plateau et est d'un volume assez res-
treint pour qu’on puisse transporter 'appareil d’un endroit & un
autre.

Parmi les différentes autres parties qui viennent compléter
I'atmiometre, nous devons signaler particuliérement la soupape
plaeée a I'extrémité du tube par lequel le malade inspire les
substances médicamentcuses plaeées dans l'atmiométre; cette
soupape permet 'inspiration de ces substances, mais oblige le
malade & expirer & l'air libre.

A ectle partie de 'almiométre peuvent s’adapter trois appareils
distincts, fort ingénieusement établis : un pneumodynamométre,
un thermomeélre et un pneumétrographe, appareils qui permet-
tent d’indiquer la force de l'inspiration, la température de l'air
inspiré, la quantité d’air qui pénétre & chague inspiration, et
enfin le nombre méme de ces inspirations.

Avec I'atmiomélre, on peut utiliser les vapeurs, les poussiéres
médieamenteuses et les liquides pulvérisés,

Pour les vapeurs, on se sert d’une chambre métallique close,
chauftée a la.lampe et communiquant avee la chambre cubique
de I'atmiométre. Un entonnoir gradué permet de doser exaete-
ment la quantité do liquide que 'on soumet ainsi a la vaporisation,

Pour les poussitres médieamenteuses, on utilise une poire en
caoutchouc, placée sur les parties latérales de I'atmiomeétre et
qui, grace & des pressions sueeessives, chasse les poussiéres mé-
dieamenleuses dans la hoite cubique de 'atmiométre.

Pour doser la quantité de poussiéres ainsi introduite dans la
boite de verre, le prolesseur Jaeobelli a usé d'un artifice fort
ingénieux. Sur les deux parois latérales et opposées de 'atmio-
métre se trouvent écrits sur des glaces les mots Pulvidensimeétre.
Ce mot se reproduit quatorze fois sur I'unc des faces de I'appa-
reil, lorsqu'aucune poussicre n'existe dans la boite cubique;
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mais dés qu'elles y pénttrent, le nombre des images ainsi ré-
percutées tend & diminuer de plus en plus, & inesure que la
quantité de poussidres est plus considérable, et 'on peut ainsi,
par le nombre d'images que I'on fait disparaitre pendant toute
la durée de I'inspiration, mesurer la quantité de poussiéres con-
tenue dans la chambre cubique.

Pour les pulvérisations de liquides, deux corps de pompe,
placés sur les parties latérales de I'atmiométre et mis en jeu par
des manettes spéciales, permettent d’utiliser des pulvirisateurs
de Richardson de formes et de modéles variés.

Telles sont, en résumé, les principales dispositions de I'appa-

reil du docteur Jacobelli. Elles ont pour but de remplir les indi-
cations suivantes : d'abord de doser, dans la mesure du possi-
ble, la quantité de substances médicamenteuses, poussiéres et
vapeurs, que l'on fait pénétrer dans le poumon, puis de per-
mettre & un appareil unique d’étre & la fois vaporisateur, inha-
lateur et pulvérisateur. Examinons maintenant les applicalions
thérapeutiques de cet atmiométre,
- Je ne parlerai ici que des résultats obtenus dans notre service
dans les affections du poumon. Dans leur ensemble, ces résul-
tats ont été avan}t_@geux, comme vous pouvez en juger par la
relation suivante :

Dix malades étaient atteints d’affections pulmonaires ; qualre
étaient chlorotiques, un présentait une dilatation de ’estomac.
Les dix malades présentant des affections du poumon se subdi-
visaient ainsi : deux étaient atteints d’hémoptysie, deux de bron-
" .chite chronique avec emphyseme, un de bronchite gangreneuse,
les cinq autres étaient tuberculeux.

Les hémoptoiques ont vu leur bronchorrhagie s’arréter avec
une extréme rapidité en respirant I'air de I'atmiomeétre mis en
rapport avec un réservoir contenant du perchlorure de fer sur-
chauffé. L'effet de cette médication a été tellement net chez ces
deux malades, et en particulier chez I’'un d’eux, qui a vu deux
fois ses hémoptysies s’arréter sous I'influence de ces inhalations
que nous avons cru devoir leur attribuer la disparition de I’hé-
morrhagie. Gependant, nous devons reconnaitre que dans des
expériences faites chez les qmmaux, et en nous plagan’t dans les
mémes conditions, nous n'avons pu constater la présence du
perchlorure de fer dans l’mtérle‘ur de 1'arbre aP:rlen. .

Chez les deux malades atteints de bronchite chronique et
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d’empliyséme, les inhalations d’air chargé de vapeurs de téré-
benthine et d’éther iodoformé, ont amené une amélioration
incontestable. Cette amélioration a porté a la fois sur I'expecto-

ration et la dyspnée, qui ont diminué I'une et I'autre dans de trés

notables proportions.
Pour les tuberculeux qui ont été soumis aux inhalations de
vapeurs de térébenthine et d’iodoforme, I'amélioration porte

. presque? excluswement sur I'expectoration et sur la toux ; mais

nous n’avons constate aucune modification sur I’élément bacil-
laire. Quant & la fiévre, si elle a été calmée dans certalns cas-par
ces inhalations, dans d’aulres cas elle n’a pas été modifiée.

Enfin, dans le cas dc gangréne superficielle des bronches, on
a constaté, sous l'influence des mémes inhalations, une dimi-
nution dans la quantité et 'odeur des crachats.

Comme vous le voyez, le professeur Jacchell a fait faire un
progres notable 4 l'atmiatrie, progrés qui permettra d'utiliser,
mieux que nous ne faisions jusqu’ici, la méthode des inhalations,
et je passe maintenant aux expériences faites avec I'acide sulfu-
reux.

C’est depuis la communication faite 4 I’Académie de medecme
dans la séance du 8 mars 1887, par le docteur Solland, que I'at-
tention du public médical a été appelée de nouveau sur ses in-
halations d’acide sulfureux. Dans sa communication, le docteur
Solland signalait la guemson radicale d’un cas de phthisie pul-
monaire, 4 la suite d’'un séjour prolongé dans une atmosphele
sulfurée.

Il s’agissait d’'un homme de vingt-six ans, sergent dans
un régiment d’infanterie de marine a4 Cherbourg; cet homme
était manifestement tuberculeux, et ses crachats contenaient un
grand nombre de bacilles de Koch. Placé a la téte des ouvriers
chargés d’opérer la désinfection par la combustion du soufre des
différentes salles de I’hépital de Gherbourg, ce sergent trouva un
tel bénéfice dans les inhalations de cet acide sulfureux pour son
affection pulmonaire, qu’il séjournait longtemps dans les salles
ou la combustion du soufre avait eu lieu, et au boiut d’'un cer-
tain temps, sa guérison fut assez compléte pour que les bacilles
eussent disparu dans les crachats et que les signes stéthosco-
piques se fussent dissipés.

En présence de ce fait,le docteur Solland a généralisé la mé-
thode, et voici comment il procéde ; dans une piéce close, il
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brile 20 grammes de fleurs de soufre par métre cube, puis il
attend douze heures et fait ensuite séjourner les malades pen-
dant huit heures dans la chambre o1 a eu lieu la combustion.

Nous avons reproduit ces expériences A I’hépital, mais dans
des conditions un peu différentes, et cela par la suite de la con-
stru‘ction de nos baraques qui donne une issue trop facile &
'acide sulfureux. Nous brélons d’abord 5 grammes pai' métre

cube, puis 10, puis 13, et enfin 20 grammes, et deux heures

apres, nous y introduisons les malades qui y éé’jeurnér}t\,i)end&ﬁt
quatre heures. bl LA
Sous l'influence de ce traitement, on observe une modification
trés prompte dans les crachats. La toux diminue et les malades
dorment beaucoup mieux. Ces expériences sont encore trop ré-
centes pour que nous puissions donner sur elles un jugement
définitif ; seulement, je puis vous dire qu’elle ne me parait pas
avoir d’inconvénient, et ne provoque pas d’hémoptysie, comme
on le pourrait croire & premiére vue. Parmi les maladesen expé-
rience, j'ai choisi, en effet, des hémoptoiques qui n’ont pas vuse
reproduire leurs hémoptysies sous I'influence de ces inhalations,
Si vous‘voulez reproduire dans votre clientéle ces essais de
traitement par les inhalations d’acide sulfureux, je vous con-
seille de'procéder de la fagon suivante : choisir une piéce de pe-

tite capacité, la cuber cxactement, houcher la cheminée, briler -

de la fleur de soufre, que vous enflammez & l'aide d’alcool ré-
pandu & lasurface ; commencer par des doses faibles de 5 gram-
mes par métre cube et augmenter tous les jours de 5 grammes
jusqu’a 20 grammes. Pratiquez cette opération deux heures
avant de faire entrer le malade dans la piéce, et I'y laisser sé-
journer au moins pendant quatre heures. J'ajoute que l'acide
sulfureux n’altére en rien ni les papiers ni les tentures,
Pendant que nous procédions & ces inhalations, un de nos
meilleurs stagiaires, M. Villi(1), trouvait un autre mode d’intro-
duction de I'acide sulfureux trés ingénieux. Se rappelant que la
vaseline médicinale liquide avait déja servi de véhicule a I'acide
sulfhydrique en injections sous-cutanées, il songea a utnhsgr
cette vaseline liquide pour Pacide sulfureux. Lorsque 'on fait
Larboter de 'acide sulfureux dans la vaseline liquide r‘nédici-
nale, ce corps absorbe une quantité variable de ce gaz suivant la

(4) Villi, Sur lemploi de Vacide sulfureux en injections hypodermiques
(Bull. de thérap., t. CXIII, 1887, p.132).
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température. A 8 degrés, par exemple, 100 grammes de vaseline
liquide absorbent ainsi de 18,30 a 15,50 d’acide sulfureux
anhydre.

C’est cette solution dont nous nous sommes servis pour prati-
quer des injections sous-cutanées & nos tuberculeux, et nous
avons eu ainsi une autre série d’expériences paralléles & celles
entreprises avec lesinhalations d’acide sulfureux.

Notons d’abord ce premier point trés important que cesinjec-.
tions sont peu douloureuses et n’ont jamais été accompagnées
d’accidents locaux, méme lorsquon administre en une scule fois
% centimétres cubes de la solution. Il est bien entendu que ces
injections sont pratiquées dans le point indiqué par Smirnoff,
dans le sillon rétro-trochantérien.

Les résultats obtenus ont été les mémes que ceux déterminés
par les inhalations d’acide sulfureux, mais avec une intensité
beaucoup plus faible, et c’est toujours la modification de ’expec-
toration, la diminution de la toux, la production de sommeil
que nous ont signalées les malades en expérience.

Que devient I'acide sulfureux ainsi introduit sous la peau, sous
quelle forme pénétre-t-il dans le sang ? Comment s’élimine-t-il ?
Quel est son mode d’action ? Ge sont 1a des questions pour la
solution desquelles nous avons entrepris une série d’expériences
physiologiques que vous trouverez consignées dans la thése de
mon éléve le docteur Darieix. /

Quant a I'avenir méme de ces médications, il est absolument
réservé, et nous ne pourrons nous-prononcer que lorsque les faits
se seront assez multipliés pour nous imposer des conclusions
formelles.

J’en a1 fini avec 'exposé de ces nouvelles méthodes antisep-
tiques, et J’en aurai dit assez, je pense, pour vous montrer quelle
ére nouvelle est ouverte a cette méthode, et combien les pro-
cédés nouveaux, dont je vous ai parlé, ont élargi le cadre de
notre action thérapeutique.

Et pour ceux qui voudraient connaitre les nouvelles applica-
tions thérapeutiques de cette méthode antiseptique, je les ren-
voie & ma nouvelle série de legons sur les nouvelles médications ;
ils y trouveront, & propos des nouveaux traitements de la tuber-
culose, tous les renseignements désirables (1).

(1) Dujardin-Beaumetz, les Nouvelles Médications (2¢ série). Paris, 1891.
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Les malériaux qui ont servi 3 constituer ces premiéres legons
sont loin d’avoir épuisé le sujet et je me propose, dans une autre
série de conférences, de vous exposer les progrés journaliers de
la thérapeatique,
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