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Section de Médecine

Séance du 4 juillel 1910

Sont présciiLs les mcmbics (jui oui sit^nié au regislre.

La cominissiou du prix Jaumes propose à la Section de médecine

de diviser le prix entre MM. Delanoë et Lisbonne, en accordant les

trois quarts du prix à M. Delanoë et l'autre quart à M. Lisbonne.

Celte proposition sera soumise à Tapprobation de TAssemblée

i^énérale de rAcadémie.

M. Fleig fait une communication, avec démonstrations expéri-

mentales, sur Laclivilé péroxydasiqiie comparée du lissa et du

SdUfj chez les invertébrés.

Diverses observations sont échangées cnsuile entre 1\L Sarda et

M. Fleig au sujet des limites de spéciticilé de la réaction de Meycr

et des réactions de péroxydalion analogiies. M. de Rouville souligne

riinportancc théorique et pratique de ces réactions.

La séance est levée à 9 h. et demie.

Séance du 7 novembre 1910

Sont |)résenls les membres ipii ont signé au rcgisirc.

Sont élus pour VM\ : M. \'ires. deviMiant |irési(lenl de droil.

MM. N'iliard, vire-pié-idcnl, l'icig, sccrélaire, SoubeNraii, vice-

sec ré I aire.

M. Fieig dépose une note snv Les injections intraveineuses- de

tlioxijdiamidoarsénobenzol. Cette noie Ci-l insérée au Bulletin.

La séance est levée à 9 heures.



DE L'ACTIVITÉ PÉROWDASIÛIE COMPARÉE

Dl SMG ET DES IISSIS CHEZ LES IWERTÊBRÉS

Etude de la réaction à la phénolphtaline sur le sang et les

tissus d'invertébrés à hémoglobine, à hémocyanine ou

dépourvus de protéides respiratoires chimiquement carac-

térisées,

PAR Charles FLEIG

(Travail du laboratoire de physiologie de la Facullé de médecine de MonlpcUier

cl de lu Slalion zooloyiijuc de Celle.

Dans une précédenle coinmunicalion. jai éhulié tleux lOaolions

de péroxydalion an poinl de vue de leur application à la rcrherclie

du sang dans lurine et daulres milieux organiques, lune la

réaclion à la phénolphlalinc, originelle ou sen^^ibilisce [)ar les

alcools acides, laulie la réaclion à la lluorct-cine (1).

(1; (',. Vlv.u.. ^uy la tliai,'noso ilu ^?clniJr dans l'niiiio et d aiilrcs milii'iix

organii|m\-i par la iraclioii à la pliénnlphlalinc «'l par une nouvelle réac-

tion phlalini<pie à la fluoresrine. ISullelin de l'Académie des Srienrcx el

de .\fonl[)eliier. Séance du G juin l'JlO, II. 151-101.



A la suite de ces résiillals, j'ai entrepris une série de recherches

sur raclivilc péroxydasique comparée de rhémogloi)ine, de cer-

tains de ses dérivés el de composés ferrugineux plus ou moins

complexes, préparés chimiquement in vilro ou formés physiolo-

giqucment in vivo (tels riiémoylobine oxycarbonée, Thémaline,

la cholohémaline, l'hémine et ses dérivés, l'hématogène de Bunge,

certaines mélanines, la ferralinc, la ferrine, la rubigine). Ces

éluiles, dont il no sera point encore question pour le moment,

m'ont amené elles-mêmes à rechercher, à un point de vue

l)ii)logi(pi(' général, si riiémoglohine ou les ixulvcs protéides respi-

/Y//o//-e.s do divers groupes d'Invertébrés, on particulier la chloro-

cruorine de LanUester (Fe), l'hémérythrine do Krukenberg (Fe),

récliinochrome de Mac Munn (Fe), Ihémocyaninc (('-ui, les achro-

globines de Grilïiths — pinnaglobine (Mn) et achroglobines non

métallifères —• donnaient aussi des réactions de péroxydalion, el,

plus spécialement, de comparer, à travers la série animale,

l'aclivilé péroxydasique du sang oldes tissus, à des stades embryo-

logicpios vai'iés.

Je grouperai aujouid'hui (piohjues résultats que j'ai obtenus eu

elVccluant la réaction à la phénolphtaline, originelle ou sensi-

bilisée par l'alcool acélitjuo. sur le sang et les tissus d'Inverté-

brés porteurs d'hémoglohine ou d'hémocyanino et d'Insectes

dé|)ourvus do toute protéide respiratoire connue.

I. — Chez certaines IIolotulriks, chez Cucumnria Planci par

exemple, (|ui contient de l'hémoglobine fixée sur des placards cel-

lulaiies du liquide cœlomiquo, ce li(piide non centrifugé donne

fortement la réaction de Meyer originelle ; centrifugé, il ne la donne

(pie beaucoup |ilus faiblement ; a[)ros centrifugation et chauffage,

la réaclion n'esl plus (jn'intime. Avec les |)Iacards eux-mêmes, on

obiionl des réaclions extrémemi'ul intenses. Je me suis d'ailleurs

assuré ([uo la coloration ronge de ces placards (Mail bien k\\u^ à i\i'

riiéuujglobine. on conslalaiil la prodiic! ion des bandes d'al)soi'|»lion

caraclérislicpios (U; rhémochrogone après liailomonl |)ar le léaclif

hydraziniipie d(^ Riogler. — Avec l'extrait aqueux des organes do

Ciiciimaria, la réaction do .Moyer originelle nest «pic lro> i'aiblo, la

i-éaoliun .'sensibilisée est 1res intense.

II. — Les ganglions nerveux d'un \ i:i( I'Oi.vcukti:. A/)/irotlila

(tciilcdla. sont colorés on rougo jiar de riiémo^lobiuo. l'ail rcMuai"-
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qualjle, alors que le sang n'en conlienl pas. Les extraits aqueux de

ces ganglions, ou ces ganglions eux-mêmes, donnent puissamment

la réaction originelle. De même, quoique avec moins d'intensité,

pour les muscles du pharynx de ce ver. dans lesquels on a signalé

aussi la présence d'hémogloljine. Le liquide cœlomique, chaulï'é ou

non, donne une réaction beaucoup moins intense ; le liquide intes-

tinal est plus actif que ce dernier.

Les muscles du pharynx de divers Mollusques gastiîkopodls [Hélix,

Paliidina par exemple), qui contiendraient de l'hémoglobine sans

que celle-ci existât dans le sang(Lankester), donnent aussi la réaction

de Meyer, même après chauffage. Il -semble cependant que ces

muscles, de même que ceux du pharynx d'Apiirodite, ne contien-

nent pas d'hémoglobine proprement dite, car je n'ai pu obtenir, en

traitant leurs extraits aqueux par le réactif de Riegler, ni colora-

tion ni spectre caraclérislique de l'hémochromogène, aloi's que les

ganglions d'Aphrodite, dans les mêmes conditions, ont présenlé au

contraire, de la façon la plus netle,la coloration rose et le spectre de

l'hémochromogène et qu'on obtient avec leurs extraits aqueux les

bandes d'absorption de l'oxyhémoglobine et la bande de Stokes

par réduction : l'activité péroxydasique des muscles pharyngiens en

question doit donc relever plutôt d'une substance de l'ordre

des histo-hémalines [mi]ohéma Une) de Mac Munn. (Celles-ci cepen-

dant, en solution a/coo/fVy«e, présentent le spectre de l'hémochro-

mogène par réduction.)

IIL — Chez Lumbricwi agricola, qui contient de l'hémoglobine

dissoute dans un appareil sanguin diflerent de la cavité cœlomique.

les gouttelettes de sang obtenues par incision du vaisseau doi-sal.

même fortement diluées, donnent des réactions de Meyer extrême-

ment intenses, même après chaulTagc. Des dilutions de sang de

lombric et de sang de cheval de même teinte colorimétricpie, don-

nent des réactions d'égale intensité, mais, pour le sang de lombric,

la réaction apparaît, avant l'addition de IP O2, plus facilement que

pour le sang de cheval. On obtient aussi des réactions extrêmement

intenses avec les tissus de lombric, chaulles ou non (extraits aqueux

ou j)ar l'alcool acétique). Il n'est cependant pratiquement pas pos-

sible de piéparer ces extraits dépourvus de sang.

Mêmes résultats avec des extraits aqueux ou alcoolo-acélicpies de

Cl/pris. Cruslacé oslracode à sang hémoglobinique.
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Réactions forlcmenl pos^ilivcs aussi avec le li({iiitle cœloniique

rouge do Hirudo medicinalis.

IV. — Les cxlrails aqueux ou alcoolo-acéli(|ucs de certains Dip-

TKKES dont le sang contient do l'hémoglol/me dissoule {Miisca

domeslica, Chironomns) donnent une réaclion do Meyer exlrème-

menL intense, que ces extraits aient cLé préalablement cliaud'és ou

non. \\\ la petitesse des animaux en question, il est difficile de

com[)aier lintensilé de la réaclion sur l'exlraif tissidairo global et

sur des exlrails de tissus isolés, tels que les muscles, (pTon no peut

préparer privés de sang. Des fragments do muscle, obtenus par

dissociation à la loupe, donnent on tout cas iiijttemenL la réaction

de Meyer, qu'ils aient été chauffés ou non. Avec les extraits de

larves, les résultats sont de mémo sens, q;ioi(|ue moins intenses.

A'. — Sang hémocvaniquk de Carcinus m(r/}as;. Le scriim de ce

s;uig, bleu par formation Llnxi/hémoci/aniiie. perd complètement

sa tcin!e bleue par simple addition i\i' réactif do Meyer et donne

une coloration rose pâle, qui n'est pas modifiée par addilion de

II-^O-. Si. au lieu (\c l'éaclif de Meyei', on ajoute au sérum une solu-

tion de IvOII à '20 p. 101). on observe une coloration ro.'-e (pii n'est

que très légèrement plus faible : il s'agit donc, dans ce cas, de la

simple réaclion du hiiirel et, dans le cas du réactif de Meyer, de la

môme réaction, dontrintensité est très légèrement augmentée par

la supeiposition de la léaction d'oxydation de la i)liénoplilaline jnir

le cuivre i'aiblenii'nt combiné (lacpicllo. on le sait, se produit déjà

sans WHr-).

Le sérum'addilionné d'alcool acéli(pie et de réactif de Meyer donne

une coloration l'oso très nette ^comparativement avec des témoins

faits avec KOIl au lieu de i-éactif <\{' Meyer et avec eau salée au lieu

de sérum), indice de l'oxydation de la plitaline parle cuivre ; l'addi-

tion d'eau oxygénée augmente un |)eu, mais nettement, la teinte

rosée, alors que le témoin à KOIl n'est pas motlifié et le témoin à

l'eau salée no i)résento (pTune teinte bien moins intense et se

décolore dailloiirs beaucoup plus vite.

On obtient axcc le sang hditl lombanl dii'(M'tomenl dans I(< i-éac-

lif de Meyer ou dans l'alcool acétitpio riiémocyanino élaiil ciicoie

sous sa forme réduite les mémos ro>ulhils (pr;iv( c le séiiini. I)e

même avec le sang coagulé et oxydé à lair.

I)(inc. 1" le saut: dr ('.(trciniis, avec un san> librine. oxNtlo ou
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non. ne donne qu'une infime réaction oxydante avec la phénolplila-

line sans HH)- et ne donne pas la réaction péroxydasique propre-

ment dite (Meyer originel; ;
"2" en présence d'alcool acétique, il

donne une réaction oxydante (sans H^O^i légèreuient plus mar-

«piée. et. eu présence de II-O^. une réaction péroxydasique

faible.

VI. — LCxlrait atjueux au 15 de foie de Carc//j«s, chaulVé ou

non, donne une réaction de Meyer originelle extrêmement intense.

Avec l'extrait de branchies, chaufTé ou non. la réaction est très

intense a:issi, mais moins (ju'avec l'extrait de foie. Avec l'extrait de

cœur, elle est faible, mais nette, cl devient plus intense par l'al-

cool acétique ; elle est moins marquée pour l'exliail cliauné. Avec

lexlrail de muscles, la réaction, sensibilisée ou non. est intime.

Toutes ces réactions sont de nature péroxydanle i rien sans H-02j,

positives aussi sur les fragmenls non broijés des organes prélevés

sur l'animal vivant el sur des eo-Z/T/Z/s alcoolo-acéliques, de même

que sur l'extrait de foie par rélher acétique.

L'activité péroxvdante particulièrement intense du foie est

EN rapport avec SA FONCTION MARTIALE cl S'I « /'(tcullé (le flXallOU

éleclive pour le fer » étudiée parDaslre.

Ml. — Le sérum sanguin de Carcinus a une cerlaine action em-

pêchante sur les péroxydations par les organes. Celte aciion empê-

chante est nette, quoique peu intense. Elle se manifeste bien en

elïectuant la réaclion de Meyer sur des mélanges de 5 à 10 parties

de sérum pour 1 partie d'extrait aqueux de foie ou de branchies au

15 (extrait total, non filtré), comparativement à des exirails addi-

tionnés d'eau salée au lieu de sérum. Mais elle s'obs 'rve encore

cependant avec des proportions de sérum plus faibles. L'addition

ultérieure dalcool acétique n'augmeule (jue très légèrement les

colorations obtenues, alors ipie dans les témoins à l'eau .salée elle

l'augmente beaucoup. Le sang total de Carcinus a la même action

(pie le séium.

VI 11. —La recherche, dans les extraits atpieux, alcalins, alcoolo-

acétiques ou éthéro-acéliques des branchies de Carcinus, d'une

substance de l'ordre des histo-hémalines de Mac Munn s'est mon-

trée négative : pas de formation d'hémochromogènc sous linlluence

de l'hydrate d'hydiazine <'u solution alcoolicpie.

l.\. — La réaction de .Mever, oria:inelle ou -en>ibiliséc. etVecluée
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sur le résidu de rexlrail de branchies par l'élher acétique après

alcalinisaliou de l'exlraiL el évaporalion complète de l'éllier, a élé

négative ; elle a été positive au contraire en opérant dans les

niéiues coudilions sur l'extrail éthéro-acéliquc de l'oie.

X. — Le sang de Carcinus, après ptilré/aclion, menu- dilué de

2 volumes d'eau, donne de façon très inlense la réaction de Meyer

sensibilisée; celle-ci reste aussi marquée après ébullilion du sang'.

Elle ne se produit qu'après addition de II-^ 0- (péroxydalion pro-

prement ditel. L'apparition tle celle réaction sous rinllucncc <le la

pulréfaclion scudde uionli'er (pic le sang dr Carrinus [}v\\\ pos-

séder nornialcuienl un pouvoii' péi-oxydaul. uuiis (pi(> celiiici, m
l'ilro (In moins, est soumis à Taclion de subshuices empéclianles,

(pie In j)iilréracli()ii l'ail dispai"aîl re.

\1. — Le sany de Pdlinnrus rulgaris {L-dU'j;^A\s\c) perd sa leinte

bleue oxyliémocyanique par addition de réactil" de Meyer et ne se

colore j)as en rose de ra(:on appréciable (infime teinte rose saumon-

née peu neltc);pas de modification nouvelle par addition con-

sécutive de H- ()- d'abord, d'alcool acéli(|ue ensuiie. Ivéaction

négalivr, aussi en ajoulant au sang tl'aljord l'alcool acétique, i)uis

le réactif de Meyer et l'eau oxygénée ou en elï'ectuanl la réaction

sui' un extrait alcoolo-acéti<|ue (le sang. Le sang île langousle est

donc normalement, in l'ilro, moins actif encore (pu; le sang de

crabe au point de vi.(> du pomoir oxydant ou péroxydant. ce cpii

semblerait indi(pi(M-ou une dill'éreiu'c d'état du cuivre (pi'il coiilient

ou une tlilï'érencc dans la iialure ou la (|iianlité des substances

}>ou\anl avoir une action empcclianle sur les réactions. Mêmes

résultats aussi avec le sérum du sang. Le sang puirélié se com-

porte comme le sang putréfié de cralte.

Xli. — Les e.rtraits d'organes de langousle. cliaulfés ou ikmi.

donnent des résultats analogues à ceux des ex'raits de crabe.

L'extrait acjueiix d(^ foie, en par! iciilier, lillré ou non , donne une

réaction de Meyer. sensibilisée ou non. e\li èineineiil inlense. L'ex-

liail de biancliies (lonne des r('aclioiis iintins inlenses, mais li-es

manpiées encore. Pour l'cxlrait de cdMii', K'aci ions à piMi pr('s de

même intensité; poui- rcxtiail de muscles, li'aclions exliènieineiit

faibles. Knlin l'extrail de glande verle a une aclioii |)ér(ixy(lautc

as.se/ iidense el l'cxlrait de Icsiicule ne donne un résultai po-iif

(pi'aNcc la réaciioii de >b'yer seiisiliili-('e. Les exlrails par l'alcool
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acélique doniienl des résullals de même ordre (jue eeux des exUails

aqueux. Le sang a une action alténuanle vis-à-vis du pouvoir péroxy-

danl des organes. Avec le sang (orangé) de Scijlla rus ardus (Ci-

gale de mer), i-éaclions absolument négatives.

XIII.— Mollusques CÉPHALOPODES et gastéropodes a sang hé.mo-

cvANiouE. — Sur le sang recueilli dans les sinus veineux d'Oclopus

vulgaris {pou]pe.), la réaction de Meyer originelle ne donne, sans

H2 ()2, qu'une faible coloration rose. (De même avec KOII : biurel .

Pas de modification par H2()2. Laddilion ultérieure dalcjol acélique

lail ap[)araîlre une coloration rouge violacé ; on obtient encore des

réactions sensibilisées 1res nettes sur le sang diUié de 5 vol. deau

salée. Les extrait i de foie (a({ueux ou alcoolo-atétiquesj sont ceux

qui, de tous les extraits d'organes d'Oclopus, donnent les réactions

les plus intenses. Le cœur, les cœurs veineux, les branchies donnent

au<si des réactions assez intenses, les extrait d'organes à'Eledone

moscliala, de Sepia o/ficinalis se comportent de Tacon analogue et

c'est toujours le foie qui a le pouvoir de péroxiplalion de beaucoup

le plus marqué. Il en est encore ainsi chez les Mollusques gastéro-

podes, Murex, Paludina, Hélix, chez lesquels les extraits de foie,

chautTés ou non chaulTés, sont doués ilun fort pouvoir péroxydant.

Ces faits ne sont point sans lien direct avec le fait de la fixation

éleclive du fer par le foie des Invertébrés, qui est, ainsi que l'a mon-

tré Dastre, IDigane ferrugineux par excellence, même chez les Inver-

tébrés à sang hémocganique, où il lixe le fer el non le cuivre.

Chez les Vertébrés au contraire (chien, lajnn), des extraits aqueux

(non filtrés) correspondant à un poids déterminé de foie ou d'or-

ganes divers se sont toujours montrés beaucoup moins actifs vis-à-

vis de la réaction de Meger quedcs dilulions sanguines correspon-

dant à un poids identique de sang.

XIV. — On sait que le sang de certains aracumdes, en partirulier

celui lies scorimonides fLankester et des aranéides (Crillilhs)

contient de riiémcyanine ; Mac Muiui a en outre démontré la pré-

sence de «nyoliématine chez ces dernières, .j'ai l'ait sur le >ang et

sur les extraits de Bulhus occitanus Scorpion), de Epeira diadcma

et de TegeniM^ia domeslica (Araignéesi les mêmes recherches que

sur le sang <'t lesex'raits d'organes îles Crustacés et Mollusques : le

sang a toujours donné une réact on de Meyer originelle ou sensi-

bilisée) négali\e. aiois que les extraits ont donné au contraire des
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réarlions forlomcnl positives ; il a de plus montré une action alié-

nuanle manifeste sur les péroxydations produites par les extraits.

Parmi les Insectes, ce n'esl cpiechez quelques Diptères que l'hé-

moglobine a été signalée (Cf. des hautj. D'autre part, dans les

divers auhes groupes d'Insectes, on n'a pas noté, que je sache, la

|)rés(M»ce d'hémocyanine ni d'aiilres protéjdcs l'espiratoires spé-

ciales ; il é'.ait doue p:u'l iriiIiérciniMil iii(li(iLié d'éîudiei" comment •-(>

comporlaienl ces derniers vis-à-vis des réactions péroxydasi(pjes.

C'est ce que j'ai l'ail |)()ur (picl(|iies Hijinénoplères, Coléoplères,

Orflioplêres el Lépidoplcres.

XV. — Les extraits, ciianirés ou non. de Formica riifa, Lasiiis

niger (Hyménoptères), Blaps miicronala, Aleucluis semipunclalus,

Pimelia bipunctala et Cetonia aura ta (Coléoptères) donnent des

réactions de Meyer originelles plus ou moins intenses et des réac-

tions sensibilisées très intenses. Avec le sang, qu'on peut obtenir

chez certains de ces animaux sous forme de fines gouttelettes

s'écoulant par section des pattes, les mômes réactions sont tou-

jours négatives, que ce sang ait préalablement subi ou non la «mé-
lanose » à l'air libre.

XN'I. — Les extraits, en particulier les extraits de muscles, de

divers Orthoptères, tels que Labidara, (iri/llotalpa, Locusta,

Acridiiim, cliaulTés ou non, présentent des réactions analogues à

celles des précédents Hyménoptères ou Coléoptères. Le sangd'/lc/v-

fZ/am donne des réactions négatives et possède même un cerliiiu

pouvoir empêchant vis-;i-\is des réactions fournies par les exti'aits

de lis.sus. Avec l'extrait a(pieux total (non filtré) des œufs d'ylc/'/-

diiim, la réaction sensibilisée est seule positive ; avec la lym|die

jaune écoulée par exi>i'ession des œufs, la réaction, sensibilisée ou

n(^n. est négative.

W'Il. — Chez les Lépu^optères — Chelonia. liomln/.r Mori pav

exemple— , (|u'il s'agisse du papillon ou de la chenille, les extraits de

tissus n(" donnent pas la réaction de Meyer originelle, mais don-

nent la réaction sensilulisée ; il en est de même pour le |)r()duit de

broyage des œufs dans l'eau. Le sang, ayant subi ou non la uiéhi-

nose. doime toujours des i-éaclions négatives et, eomme ehez K's

< )rthoplèi-es, possède une ael ion atténuante vis-;'i-\is des rt'-actions

des extraits ; une dilution au I 5 de sang de \erà soie (obtenu par



— 14 —
section de ([uolques fausses pâlies), mélangée à un volume ég-al

(rexUailalcoolo-acélique au 1/5 de ver à soie, est encore capable de

diminuer nettement rintensité delà réaction sensibilisée, si l'on en

juge comparativement à une épreuve témoin elTectuée sur un

mélangea parties égales d'extrait et d'eau salée.

XVIII. — En ce qui concerne la nature des substances lissulaires

actives dans les péroxydations étudiées chez les Insectes, peut-être

s'agil-il de substances du groupe des « hislo-hémalines » de Mac

Munn; mais ce n'est là pour le moment qu'une hypothèse. Il ne

serait cependant point étonnant que chez les Insectes, chez lesquels

les phénomènes musculaires présentent une grande activité, il se

trouvât dans les muscles une « myohémaline » qui intervînt pour une

part importante, peut-être même prépondérante, dans les proces-

sus d'oxydation liés à la contraction musculaire. On sait en effet

qu'on a renconlré de l'hémoglobine dans les muscles du pharynx

de plusieurs Gastéropodes dont le sang n'en contient pas et que

certains auteurs admettent que l'hémoglobine musculaire ou ses

dérivés aurait un rapport fonctionnel avec laclivité du muscle.

Il sera intéressant de rechercher comment se comportent, au

point de vue des réactions péroxydasiques, les extraits de certains

certains vers parasites de l'intestin ou du sang, étant donné leur

mode de nutrition spécial.

Conclusions générales. — D'après l'ensemble des faits qui

viennent dôlre exposés, on voit que le mécanisme des actions

OXYD.\SIQUES et PÉROYYDASIOUES POUVANT RELEVER SOIT DE l'iNTER-

VENTION DES PHOTÉIDES RESPIRATOIRES, SOIT DE CELLE DE SUBSTAN-

CES (dIASTASIOUES ou non) fixées dans les TISSUS, n'est PAS LE MÊME

CHEZ LES VERTÉBRÉS ET CHEZ LES INVERTÉBRÉS, DU MOINS CHEZ LES

INVERTÉBRÉS A SANG NON HÉMOGLOBINIOUE.

Chez les Invertébrés à sang hémovyanique, les extraits (Forganes,

en particulier lie foie, ont en général une activité de péroxydation

beaucoup plus intense que le sang, pour lequel elle est très faible

ou nulle. Au point de vue biologicpie général, il est intéressant et

• mportant de remarquer que. chez les Crustacés et Mollusques à

sang hémocyanique,<'es/ le foie dont le pouvoir de péroxydation est

le plus marqué, ce fait étant en relation avec sa fonction mar-

tiale et s'expli<piant par .sa richesse spéciale en /er.



- 15 -
chez les Inverlêbrés dont le sang ne contient ni hémoylohine ni

hémoci/anine et chez lesquels on n'a point encore décrit de prolêides

_respiraloires chimiquement caractérisées, l'étude de l'aclivilé pé-

roxydasique (1) du sang et des tissus montre un phénomène carac-

térislique assez analogue à celui qu'on observe chez les Crustacés et

Mollusques à sang hémocijanique : à savoir rintervention j)répondé-

rante des tissus dans les actions de péroxgdation, actions qui,

chez les Insectes à sang non hémoglobinique, de même que chez les

Scorpionides et les Aranéides, relèvent même exclusivement de ces

lissus et non du sang.

Il semble donc que, chez les Insectes et les autres Invertébrés à sang

non hémoglobinique, il nexiste point d'agent fonclionnellemenl

homologue de l'hémoglobine, c'est-à-dire pouvant à la fois d'une

part fixer et transporter ioxggène, d'autre part le libérer à létal

d'oxggène actif, mais que cette dualité de fonction soit divisée entre

deux agents différents, l'un se trouvant dans le sang (l'agent fixa-

teur et vecteur), l'autre dans les tissus (l'agent activeur ). ('elte

dissociation fonclionncUe nous fournit un exemple d'évolution bio-

logique où la division du travail n'est pas en relation avec le degré

de perfectionnement physiologique, mais correspond au contraire à

un stade évolutif moins parfait, l'hémoglobine représentant en

somme le terme le plus parfait des protéides respiratoires de la

série animale.

I Plus exaclenit'iil. il rMinli.ul dire « dclirilé péroxijda/tle » on >. de prrû.rt/-

(Uitiuii '• i'[ non « ix-ro.ri/ilaaiqiie •>. iiMi>(iu'il ne s'agit généivilenieiil pas dnn
processus de naliiiv diastasi(ini' vraie persistance après cliaulTage .
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ET INTRAVEfflEl!» «TRES mUIBlËS

DE

DIOX:^Ï^IDIA]VIIDOAT=tSÉ]NrOBE]>JZOL

( (( 606 » )

par Charles FLEIG

(Travail du laboratoire de physiologie de la Faculté de médecine

de Montpellier;

Depuis les travaux i'ondamenlaiix d'Armand Gaiilier sur les

cacodylates el mélhylarsinales et sur ractioii IhérapeuLiquc de ces
\y\

composes dans diverses spirilloses, en particulier dans la syphilis,

divers chimistes se sont efîorcés de préparer d'autres combinaisons

organiques de Tarsenic en vue de leiu" application au traitement de

la syphilis et des maladies à agent pathogène analogue : c'est dans

ce sens ([n'ont été étudiés l'aloxyl, l'énésol, l'hectine et, tout récem-

ment, la préparation X" 606 d'Ehrlich. î^

Le « 006 », ou « Hala », est un dichlorhi/drale de dioxydiamido- |-^

ars^nobenzol, ;<';

IICl.AzH^ -^ c:«H=.-As- \s- r"II=« <r A=^H*"C1 f

contenant environ 34 "/o d'arsenic, découvert par le docteur Ber-

theim el le professeur Ehrlich, el se présente sous la forme d'une

poudre jaune clair, se dissolvant dans l'eau avec réaction acide.

A la suite d'expériences faites sur l'animal i)ar le docteur Hâta, de

nombreux cliniciens l'ont essayé acluellcmcnt dans le Iraitement de

la syphilis el d'autres spirilloses, et l'on sait les débals auxquels ses
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rôsullaLs onl donné lieu. Malgré les opinions les plus diversos qui

onl (''lé émises à son sujet, il ressort cependant <le l'enHemhle des

/«//.s- /;«/j/iV,s que le 606 s'est montré un agent d'une eiTicacité re-

marquable dans la plupart des cas de si/philis où il a élé emploijé

et que son étude mérite au [)lus haut degré d'attirer l'attention du
monde scientiiique.

Il est d'ailleurs incontestable que bien des insuccès ont été dus à

des failles de lechnùjiie : le mode de pré[)aration des solutions in-

jectables préconisé on employé par des divers cliniciens a en effet

présenté souvcnl certaines dilOcultés techniques qui le rendaient

peu pratique entre les mains de praticiens peu rompus aux manipu-

lations de laboratoire ; dans d'autres ca-, le mode de préparation

lui-même ne donnait point une sécurité sulTisante au point de vue

de l'innocuité de la solution injectée. II est donc du plus grand

intérêt de chercher à obtenir un mode de préparation facile et pra-

tique pour les solutions à injecter, en particulier dans le cas des

injections intraveineuses, en même temps que des solutions sûre-

ment dépourvues de toute action nocive.

Imi ce qui concerne les injections intramusculaires ou sous-

cutanées, de nombreux procédés de préparation du liquide à injec-

ter ont élé proposés, les uns bons, les autres mauvais. Ils utilisent

.soit l'injection soluble, alcaline ou acide, soit l'injection insoluble,

neutre ou acide, en véhicule aqueux ou liuileux.

11 ne sera question ici que de rinjcclion iulra\(M'ucuse. ({ui est

foi'tement préconisée par Ein-lich et répond le mieux, par l'énergie

de son action, à l'idéal de la ^^ lliera/na slcrilisans magna » du

maître allemand et constitue en (pielque sorte une Ihérapeuticpie

sidérante agissant brusquement sur les spirochètcs au contact

direct desquels elle porte l'agent arsenical ^i parasilolrope>K

Le principal avantage de cette saturation brusque de l'organisme

ol)tenue par l'injection intraveineuse, à laquelle s'adjoint d'ailleurs

utilement une injection intramusculaire soluble ou insoluble (injec-

tion de réserve), est d'empêcher les parasites de s'accoutumer au

médicament et de devenir arsenicophiles. Un autre a\antageest son

minimum d'action sur l'organisme en raison de l'élimination plus

ra|)ide de l'arsenic. Enlin. l'absence de douleurs et de |)hénomènes

réactionuels locaux et la l'acilité avec hupudle elle peut être répé-
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léc on vue (run li'ailemenl prolongé font de l'injection i,nlravei-

neuse un procédé de choix

.

C'est ce qui m'a amené à étudier les moyens qui pernletlent de

remployer iacilement et sans danger, en les justifiant à la lumière

de l'expérimenlalion et de la clinique. Ces moyens résident dans

l'emploi de la solution acide de GOli, préparée avec ou sans solvant

préalable, et assez lortement diluée. — Dans un second groupe de

recherches, purement expérimentales jusqu'à aujourd'hui, j'ai

étudié l'injection intraveineuse insoluble, en suspension neutre, de

dioxydiamidoarsénobenzol proprement dil, la base précipitée du

606.

Solubilité du 606 en milieu alcalin ou acide, avec ou sans solvant

PRÉALABLE.—Lc dichlorhydiatc de dioxydiamidoarsénobenzol est, on

le sait, soluble dans l'eau et dans l'eau salée à 9 pour 1000. Les pre-

mières préparations obtenues par Ehrlich (^606 dit « /t/fV// ») ne se

dissolvaient facilement dans l'eau qu'après avoir été préalablement

solubilisées par de petites quantités d'alcool méthylique (1 ce.

pour gr. 50 à gr. 60 de 606), d'alcool éthylique (proportions

analogues) ou de glycol (3 ce. pour gr. 50 à gr. 60 de 606) ;

on pouvait cependant arriver à les dissoudre en les humectant

simplement avec de minimes quantités de ces divers liquides, de

i'ation à leur permettre d'être mouillées par l'eau et solubilisées

ensuite par broyage au mortier (Schreiber, Iversen, Wechselmann),

ou même encore, sans l'intervention préalable d'un solvant, en

agitant la poudre de 60() avec de l'eau dans un récipient fermé

contenant des billes de verre i Konrad Alt) : sous l'action mécani-

que due à l'agitation des billes, les grumeaux gélatineux formés

d'abord par le contact de la poudre avec l'eau arrivaient à se dis-

soudre complètement (30 ce. d'eau distillée ou salée pour gr. 60

de 606 par exemple).

Mais le 606 livré actuellement 60(> dit « hy/jeridëal ») se dissout

plus facilement dans l'eau, en particulier dans l'eau chaude (Mi-

chaelis), une dose de gr. 60 étant [)ar exemple soluble dans 16 ce.

de celle-ci : // esl donc jjossible doblenii\ en vue de Vinjection

(nlraveineuse, une solulion de 606 parfaitemenl limpide, soii sans

addition d'aucun corj)s étranger, soit après simple addition de très

petites quantités d'alcool mél/u/lique, d'alcool éthylique ou de
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(jl(/('()l. Toutes les solnlions ainsi obtenues sont acides, leur acidité

étant due à THCl du diehlorliydrale.

Or, sur les indications d'Ehrlicli, presque tous les auteurs qui

pratiquent Tinjeelion intraveineuse de (iO(> ajoutent un excès de

soude à la solution limpide obtenue par dissolution du 606 dans

l'eau salée (avec ou sans solvant préalai)lej, de façon à n injecter

dans les veines quune solulion franchemenl alcaline (les solutions

(Kiueuses de (i06 ayant, nous venons de le dire, une réaction acide).

L'addition de soude amène d'abord la formation d'un précipité,

qui se dissout complètement sous l'inlluence d'un excès de soude, et

la ipianlilé de soude ajoutée doit cire Icllc que la solution finale-

ment obtenue soit absolument limpide. Au lieu de préparer préala-

blement une solution aqueuse (acide) de 606 et de l'additionner

ensuite d'un excès de soude, certains auteurs dissolvent le ()0() di-

rectement dans l'excès de soude. Dans les deux cas, la solulion alca-

line une fois obtenue, on dilue le tout avec de l'eau salée, de façon à

injecter dans les veines Ogr. 50 à ^v. 60 de 606 dans un volume

total de "200 à 300 ce. Dans ces conditions, c'est-à-dire dans le cas

dinjeclion «/crt/me .so/i/6/f, la substance injectée n'est plus le 606

pi-oprement dit, c'est-à-dire le dichlorhyilrale de dioxydiamidoar-

sénobenzol, mais le dérivé disodi(jue du dioxydiamidoarsénobenzol,

•)fv
* > <-"H' - As = A>* - C:''1I* < :Vv^'

Mais en somme, le but en vue ducpiel on ajoute l'excès de soude

pour l'injection intraveineuse est de substituer à 1.» solution acide

initiale, qu'on croit susceptible de produire au conlact du sang des

alléralîons ou des précipitations (albuminoïdesi pouvant être dan-

gereuses, une solution avant tout alcaline et limpide, (pi'on ne croit

point susceptible de produire les mêmes troubles.

Injkction intraveineusk ni: solutions acidks di: 6()('). Activité

TUKKAPELTigiJi!:. DoNNÉES TECHNIQUES. — Si divcrs médecins

ont cm|)loyé et emploient couramment la solution acide en

injections intramusculaires, en particulier Karl Taege , l\ob.

Duliol i^après K. Ail et d'auli-es (pii l'ont essayée et abandonnée

ensuite), aucun à ma connaissance ne l'emploie en injection
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inLi-aveineuso, sauf Duhol, (jui. <laiis ([uelques cas, a injeclé

dans les veines gr. 80 à 1 gramme de <( Hala» en simple solution

acide dans 30 ce. de sérum artificiel (après dissolution préalable

dans 1 ce. d'alcool mélhvlicpie. L"auLeur cependant ne paraît pas

avoir continué à employer ce mode d'injection intraveineuse, car

dans ses nouvelles publications il n'est plus question que de la pré-

paration soluble acide en injection intramusculaire (dissolution du

(M\ dans ce. 5 d'alcool mélhylique et injection dans 4 à 6 ce. de

sérum artificiel). D'après l'auteur lui-même, les injections intra-

veineuses de fortes doses de 60(5 faites comme il vient d'être indi-

qué n'étaient pas sans inconvénients : « A la suite, dit-il, d'une

» injection de 30 ce. d'une solution contenant 1 gramme de Hala

» chez des sujets jeunes et bien portants, la face devint d'abord

» vullueuse puis pâle, un sentiment profond d'angoi.sse saisit subi-

» lement le patient ; une douleur gastrique se déclare et bientôt

» surviennent quelques vomissements. Pendant une dizaine de

> minutes le tableau est assez impressionnant Les malades qui

» ont reçu ces doses successives ont eu de la diarrhée pendant

» 24 heures, une première nuit d'insomnie, mais tous les trois se

» présentaient le lendemain à la clinique. L'appétit est aflaibli pen-

» dant deux ou trois jours, puis tout rentre dans l'ordre » (1).

On peut se demander si ces symptômes sont dus à la forte dose

de 606 injectée ou à la forte concenlralion en (>06 de la solution

injectée, c'est-à-dire à la très faible dilution de celle-ci. 11 est

très vraisemblable que ces deux facteurs interviennent pour les

expliquer : les phénomènes réactionnels immédiats, tels que les

modifications vaso-motrices de la face, le sentiment d'angoisse,

la «douleur gastrique», les vomissements, peut-être même la diar-

rhée sont dus plutôt à la concentration de la solution injectée qu'à

la forte dose. Les phénomènes consécutifs au contraire ne peuvent

relever que d'une action de la dose elle-même. Ouoi (pi'il en .soit,

un fait reste, c'est qu'on peut injecter dans les veines, sans grand

danger, la solution acide de dichlorhijdrate de dioxydiamidoarsé-

I iJiiii. DiiioT. 185 cas de syphilis Iraili-s por le < 600 » de Klirlich.

Annales de la Polyclinique centrait- de Bruxelles. Sept. l'.UO. Tirage à part

en vente ehez Maloine, Paris.)
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nobcnzol à la placo de la .solulion alcaline conlcnanl le dérivé

(lis()(li(|H(' (lu (lioxY(liamidoai'S(Miol)enzol.

Sans avoir connaissance de la technique employée par Duhot

|)()iir la pi-cparalion des solulions en vue des injections intravei-

neuses (pnblii'e dans le numéro de seplembie des ÀDiidles de la

policliniqiu- ccnlnilc de Bruxelles), j'injectais, le l'2 septembre

1910, i^i-. TiO de (iOC) M hyperidéal » en solution acide à nn malade

de ma connaissance, alleint d'iriilo-cyclo-choroïdile syphilitique

bilatérale et de gomme du cuir chevelu, que j'avais fait entrer à

la ('.lini(|ue o{)lilalmolomi(iuc le ^l) juillet lUlO et (pii, depuis cette

date, avait subi un traitement mercui-iel classique (injections intra-

musculaires de biiodui'c de mercui-c et injections inl raveincMises

de t-yanure de mcrciuc sans (pi'on put observer la moindre amé-

lioration. Vin piésence de l'aj^i-ravation croissante des lésions, des

donleiu's céphaliques intenses, des insomnies, de ramaigrissement

l)rogressir et de létat général qui devenait de plus en plus pré-

caire, je proposai au malade l'injeciion d'une dose de 005, (jue le D"'

Salmon avait l)ien voulu avoir robligeance de m'envoyer : avec

l'assentiment de Fintéi-essé cl avec celui du i)i-ofcsseur Truc, chei'

de service, je lis donc l'injeciion intiaveincuse. La solution à injec-

ter t'iil pr(''|t;iri''e et injectée en présence du professeur Truc, du h'

Mage (de Montpellier), du D'' Colin {de Nice) et des assistants de la

clini(pu\ Dans un mortier stérilisé, je dissolvai, sous broyage au

pilou, les Ogr. 50 de ()06 dans 1 ce. .") de glycol piw et additionnai le

tout de petites (piantités successives d'eau saléeàUpour lOOOsIé'ri-

lisée. en agitant constamment le mélange, jus(pi';t un volume total

de ??)() ce. Li solulion obtenue, parl'ailement liuq)ide, d'une teinte

j;iuiie vertlàtre pAle, une l'ois versée dans une éprouvette à stMum

artiliriel de ?.")() ce. slérilis'.'c était prét(> à injecter. Apres désini'ec-

tiou de la pe;iu ;i la tcMulure diode, je l'injectai en totaliti'

au maliide dans une veine «le lavanl-bi ;is. par sinq)le |)()nclion

veineuse. l/iuj<-clion. l'aile à II li. .iO du malin, dura sepi minnl(^s.

\'ers la lin de l'inject ion, rougeur de la l'ace, puis (pu'hjues

minutes a|)rès. pâleur a\«'c acci-léialiou du pouls et léger vci'tige.

Pendant les heuiesqui srivireni iinjecii n, congestion céphalique,

augmentation (U'> douleurs oculaires et |iérioi-bilaires, céphalée

avec sensation de balleinenl> iiil raci .iiueiis, Irissons, larmoie-

uieiil ; TidéNalion lliermitpie allrint coiunie uiaximuiu .'i7"r) i quatre
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heures après rinjeclion). Vers le soir, disparition de tous les

syniplômes réaclionnels. Pendant la nuit suivante, sommeil

parlait, le malade affirmant même n'avoir jamais aussi bien dormi

depuis longtemps. Dès le lendemain, disparition à peu près

complète de tous les symptômes douloureux : il ne persiste qu'une

1res légère céphalée ; sensation d'euphorie générale ; rien d'anor-

mal dans les urines. Le malade ne garde plus le lit. Le surlende-

main, cessation absolue de tous les phénomènes douloureux; il ne

reste même plus Irace des crises douloureuses violentes (jui. avant

l'injoclion, présentaient une exacerbation au moment des repas et

atteignaient un lel degré qu'elles empêchaient le malade de

manger; appétit très marqué; diminution de la congestion

oculaire et pcrioculaire, cessation du larmoiement cl de la photo-

photobie finlense avant Tinjectiom ; diminution de volume

des ganglions occipitaux ; réaction d'Herxheimer sur le corps
;

bien-être général particulièrement marqué. Dans les jours (jui

suivent, les phénomènes douloureux ne reparaissent à aucun

moment, les lésions locales (iritis et gomme) rétrocèdent peu

à peu et, au bout de quinze jours après linjection, la gomme est

complètement cicatrisée, les lésions de lœil gauche ont disparu

(vision à peu près normale , l'état anatomique de l'œil droit est

fortement amélioré, mais la vision de cet œilresle cependant nulle,

le fond de l'œil ayant été détruit par des lésions qui étaient en

évolution depuis plusieurs mois avant l'injection. Les résultats

obtenus chez ce malade, dont l'observation détaillée pourra être

publiée ultérieurement avec le professeur Truc, montrent que la

méthode d'injeclion intraveineuse de la solution acide diluée de

606 est capable de donner, sans danger aucun, des clTels thérapeu-

tiques extrêmement intenses: on aura une idée plus nette encore

de rinlensité.de ces elTets si j'ajoute d'une part que le malade en

question pesait, avant rinjeclion. 56 kil.: U jours après linjeclioii

59 lui., et 20 jours après l'injection ()-4 kil.; d'autre part (piil a pu.

à cette date, reprendre son travail très fatigant de forgeron-car-

rossier, alors (pi'il avait été obligé de l'abandonner depuis plu.sieurs

mois et que, quelques jours avant l'injection, l'indication d'une

énucléation commençait à se poser, en prévision de phénomènes de

sympathie possibles. Il est particulièrement intéressant aussi de

constater la brus(iuerie avec la(|uelle ont disparu, tlu Jour au
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leiulcmaiii, les symplômes douloureux exlrèmomeiil accusés, pour

faire suite h un scnlimcnl (renphoric remarquablo, qui n'a cessé de

se uiainlcMiir depuis rinjeclion. Le laldeau clinique cerles semble

bien irpoudiv à la conccplion liié()i-i(pi(' si séduisanic de la « //îc-

ra/)i(i slerilisans m(t<jn(t >' d'Erlieli. Acluellemenl le ivsullal Ihé-

rapeuli(pie s'est parfaiteuienl niainlenu, le malade esl i'i'as, a un

^rand ap[)élil el déclare ne s'èLre jamais aussi bien trouvé que

depuis la date de son iujee'iion.

Depuis celle première injection, j'ai eu Toccasion de pratiquer,

chez quelques autres malades atteints de manifestations spéciliques

secondaires, de nouvelles injections intraveineuses, isolées ou

répélées, de solution acide préparée de façon analogue à celle du

cas précédentet les résultats thérapeu'.icpies ont chaque fois été des

plus nets.

Dans ces cas, j'ai toujours employé des solutions très diluées,

avec ou sans solvant préalable. Dans le cas de solution avec sol-

vant préalable, j'ai utilisé comme solvant le glycol(l ce. 5 p. Oi>r.(30

de llata) ou un mélange à parties égales de glycérine neutre à 30°

et d'eau (3 ce. du mélange pour Ogr. 60 de Hala),qui m'a paru très

approprié à cet effet. J'ai toujours exclu pour la préparation de la

solution l'alcool méthylique, auquel certains auteurs ont attribué

divers accidents produits à la suite de l'injection de solutions de ()0G

dans la composition desquelles il entrait.

Dans ers conditions, il devient très facile de préparer rapidement

les sohdions de (UXi eu vue des injections in! raveineuses. Les objets

et |»roduils nécessaires sont les suivants :

1" Dans le cas >lc solulian de lUHi arec solraitl pcéaJalde :

t'ne pe!il(> lime oi un |>etil couteau à verre (pour ouvrir l'am-

j)oule :

lu lla(ton de glycol pur ou de glycérine à I pour ? glycérine

neiili'e à 30" cl eau tiistillée, àà :

l ne pipette graduée de 5 ou lU ce., pjur |)réle\er la tpianlité de

glyc )1 ou de glycérine nécessaire ((pumtilé indi(piée plus haut il) );

! On jM'iil se pjisscr (le i;i pipcllc cl des n.uims .-"i i^lycoi un ;'i i;|\ ct'-riiic

si l'un ;i sdin ilc r.iirc iin'-itMi'ci' .m pic.il.ililr de iiclili>s ,iin|inidcs inidi'n.iid



— 24 —
Un flacon (fiole à jel ou pissetle) de 500 ce. ù 1 lilre contenant de

l'eau salée à 9 pour 1000 slérilisée
;

Un morlier de 50 à 250 ce. avec son pilon
;

Une éprouvclle à injeclionde sérum, marquée d'un trait à 250 ce.

et d'un aulrc à 300 ce, avec bouchon en caoutchouc percé

de deux trous, l'un muni dun lube court en rapport avec une poire

de soufflerie, l'aulrc muni d'un lube plongeant jusqu'au fond de

l'éprouvelle et en rapport par l'inlermédiaire d'un tube de

caoutchouc avec une aiguille en platine pour ponction veineuse.

L'éprouvelle à injection de sérum peut cire remplacée par une

seringue stérilisabie de 50 à 100 ce. (à cylindre de verre, pour per-

mettre de s'assurer, au moment de l'injeclion, que l'air en est bien

chassé), qu'on charge à plusieurs reprises de la solulion à injecter;

dans ce cas, il est nécessaire d'avoir un morlier capable de contenir

loulc la solution à injecter (250 ce), afin d'éviter des transvase-

menls inutiles ; dans le cas au contraire oîi l'on a à sa disposition

une éprouvette à injection de sérum, un pelit morlier de 50 ce.

suffit, le mélange tolal définitif pouvant être fait dans l'éprouvelle

elle-même.

2" Dans le cas de solulion de 60G sans solvanl préalable :

Les mêmes objets que précédemment, moins le flacon de gly-

col ou de glycérine, la pipette et le morlier, dont on n'a plus

besoin.

Ajouter en outre un bouchon en caoutchouc non percé de trous

et du même calibre que le bouchon à deux Irons de l'éprouvelle à

injection de sérum. Ce bouchon plein permet de boucher momen-

tanément l'éprouvelle contenant 10<)cc. environ de sérum artificiel

chaud (70") et la dose de 606 et de l'agi 1er pour dissoudre le pro-

duit ; une fois celui-ci dissous, on ajoute encore du sérum jusqu'à

un volume tolal de 250 à 300 ce, on agile le tout et on bouche

l'éprouvetle au moyen du bouchon à deux trous muni de ses

tubes.

La stérilisation du sérum artificiel à lébuUilion sntlil. Le glycol

chacune la dose convenable de glycol nu de glvcérino pour (Mie .tjouU'-o ;"i la

do.sc habituelle de 606.
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est employé sans sléiilisalion préalable ; de même pour la diliilion

de glycérine qui a élé préparée en uliJisanl de l'eau dislilléc

stérilisée.

La pipelle, préalablement séchée, se stérilise par simple passage

à la ilammc d'une lampe à alcool. On peut même se dispenser de

celle stérilisation en la mainlenanl, avant et après usage, dans un

bain d'alcool.

Le morlier et son pilon se stérilisent par simple passage à la

flamme. Knfin, si l'appareil à injection et ses bouclions sont tou-

jours uni(iuemenl employés pour l'injection de GOC), il est inutile

de les stériliser par ébuUition dans l'eau salée cliatjue lois (pi'on

veut s'en servir: il sulTil, après une sléi-ilisation l'aile une jjremière

l'ois, de les nettoyer à l'alcool après charpie opération, en ayant soin

de laisser un peu d'alcool au fond de l'éprouvelte, pour le chasser"

ensuite après agitation au moment d'une nouvelle injection et

enlever ses dernières traces i)ar rinrage à l'eau salée chaude.

L'aiguille de plalinc doit être portée au rouge dans la llamme

d'iuie lampe à alcool.

Ainsi se trouvent réduites à leur minimum de simplicité les diver-

ses manipulations nécessaires à la stérilisation du matériel à em-

ployer pour l'injcclion.

Conditions d'innocliti'; di: i/iNJiicrioN acidi:. — Il me paraît

important de n'injecter le (iO(> (luCn solution diluée, c'esl-à-dire

à la concentrai iou de gr. 'M à gr. GO pour '250 à 300 ce. environ.

On se met ainsi à rabii daccidents possibles dus à l'introduction

brusque dans le sang d'une solulio:i trop rortement acide. Dans

les conditions de dilution indiquées, en ellV-l, la concentration en

acidil,é devient très faible: la neulra'isalion de gr. (iO de dirhlo-

rhydrale de dioxydiamidoai'sénoben/.ol s'oblienl a\(M- ce. lôC)

d'une solution de soude à 15 p. 100, soit gr. 0;»S1 de suudc, ou en

chiH'res tonds gr. 07, ce «pii représente une acidité de gr. OS.'Î.S

en MOI ; si les gr. ()0 de llata sont dissous dans un Nolumc de

"250 ce la concentration en acidité, pour 10'.)0 ce., sera de

av. ()S38 X 1000

(Jr on sait. ex|it'i iinentalement , ipTou peut \vv> bien iujecicr lian.-.
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les veines, sans danger aucun, des (juanlilés élevées d'une solution

de sérum artificiel contenant gr.83d'acide chlorhydrique. Leiaux

de dilution que j'ai employé et que je propose pour la solution acide

de C06 est donc parfaitement justifié. La concentration en acidité

des solutions injectées par Duhot est au contraii'c beaucoup plus

élevée : le calcul montre qu'elle coriespond à peu près à 3 gr. 5 de

HCl pour 1000 ce. Cette haute concentration en acidité et la haute

concentration en arsénobenzol constituent deux facteurs qui ne me
paraissent point étrangers à la production des phénomènes réac-

tionnels violents, un peu.<( impressionnants » même (pour employer

le mol de l'auleur), que nous avons relatés plus haut comme immé-

diatement consécutifs à l'injection.

Je crois donc prudent de diluer dans les limites que j'ai indiquées

les solutions acides en vue de l'injection intraveineuse et de ne pas

augmen'er, en tout cas, la concentration des solutions au delà de

gr. 60 de 696 pour 150 ce. d'eau salée. Une fois raiguille dans la

veine, il est d'ailleurs aussi facile d'injecter un grand volume de

liquide qu'un faible volume. Les phénomènes léactionnels immé-

diats sont de la sorLe réduits à leui' minimum d'intensi'.é. Il ne faut

d'ailleurs pas croire qu'ils soient tous dus au 606 lui-même : cer-

tains, en particulier l'élévation thei'mique et les frissons, paraissent

relever à peu près uniquement du fait de l'injection salée, ainsi

qu'on est en droit de le penser d'après les symplômes connus qui

accompagnent ordinairement les injections intraveineuses de sérum

artificiel. C'est d'ailleurs là un fait qui, malgi'é sa banalité. j)aralt

être ignoré de nombre de médecins, attiibuant volontiers au seul

606 tout le cortège des symptômes réactionnels qui fait suite à son

injection. Ajoutons que ces symplômes sont plus marqués encore à

la suite des injections soluSles alcalines, du lait de l'introduction

dans le sang d'une plus grande quantité de m\tières minérales, una

partie de celles-ci étant représentée par l'excès de soude injectée. Ce

fait uie paraît constituer un arguuienl de plii^ en faveur di* l'injec-

tion acide : si, en elVet, il n'y a pas lieu de c!i''rcher à diuiinuer les

phénomènes réactionnels qui s »nl du-; à l'action du 60(> lui-même

sur les parasites ou sur l'organisme, on doit s'elïorcer de suppri-

mer autant (pje possible ceux «pii son! (bi< à l'acliou banale de

facteurs accessoires, non spécifi(jues.

Simplicitc de Vinjeclion inlinrcincuse en gênerai. — \\\ suj(>l de
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la simplicité et do la fnrililé avec laquelle on peut faire l'injoclion

intraveineuse en général, je (l<'sire ajouter quelques mots, que

j'emprunte a un chapitre de mon ouvrage sur " Les eaux minérales

milieux vitaux » (p. 91) et qui montrent que, dans la plupart des

cas, liujection intraveineuse est tout aussi commode qu'une injec-

tion inlramusculaire. « Chez les individus, écrivais-je, hommes ou

femmes, dont les veines de Tavanl-bras, du pied et surtout du dos

de la main se dilatent suffisamment sous rinlluence d'un bandage

compressif placé en amont, rien n'est plus facile (jue de faire une

ponclion aseptique d'une ramification veineuse, même de calibre

relalivemenl faible, el, après s'être assuré que l'aiguille est bien

dans la veine en constatant l'apparition du sang à son extrémité

libre, d'injecter une aussi grande quantité de licpiide qu'on désire.

L'injeclion finie, on retire brusquement l'aiguille sous la pression

d'un tampon de coton imbibé d'alcool ou d'un antiscpti(pie quel-

conque el on peut proléger le point piqué par un fin nmige de

collodion. (>tt(; méthode d'injection intraveineuse par simple

ponclion peut être mise à la portée des plus maladroits; elle per-

met de répéter très souvent l'injection el ne m'a jamais donné le

moindre déboire. Si j'insiste sur elle, c'est qu'elle est beaucoup

trop peu employée par rapport aux services qu'elle peut rendre el

(pic beaucoup de praticiens renoncent trop souvent aux injections

intraveineuses, dont ils réservent l'emploi pour les cas graves ou

urgents. J'ajoulerai qu'elle a l'avantage d'être absolument indolore,

alors que l'injection sous-cuinnce, ne .serait-ce que par la disten-

sion mécanique qu'elle produit, s'accompagne toujours d'une sen-

sation plus ou moins désagréable. Dans le laboratoire, entre collè-

gues, nous pratiquons souvent snr nous-mêmes ce genre de ponc-

tion veineuse en \ ne de prises de sang noiiual, sans jamais en avoir

été incommodés de la moindre fatjon. Ces injections intraveineuses

peuvent avoir encore un autre avantage sur les injections sous-

cutanées ou intra-muscidaires : à supposer (pic le li(piidc iiijeclc

ne soit pas absoluiu Mil stérile, 'ce (pii pcul ariivcr lualgn- toutes

les précautions d'as('p-.i(> prisivs, elles oui inrniiinciil moins Av

chance de produire iiii accidcnl dOrdre sepliqnc (pic les autres, les

quehiues microbes introduits étant immédiatcmciil !('|)andus dans

louic la masse sangiiiuc au lieu de ic-tcr plus ou moins lougicmps
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fixés au niveau de la région injectée et d"avoir ainsi lendancc à

favoriser la formation locale d'un abcès. »

Stabilisation des solutions acides de 606. — Pour rester encore

sur le terrain pratique, je rapporterai le résultai de quelques

recherches que j'ai faites en vue île trouver un moyen permettant

déstabiliser la solution acide de 606 et de })Ouvoir l'employer

plus ou moin ^ longtemps après sa préparation. On sait en ellet

qiiil est recommandé dinjecler les solutions (alcalines ou acides)

de 606 aussilôl après leur préparation, car elles s'altèrent assez

rapidement, la solution acide s'altérant cependant beaucoup

moins vile (pic la solution alcaline, surtout si (die est peu diluée

(0 gr.. 50 de 606 pour 33-40 ce. d'eau salée glycérinée par

exemple) ; je me suis alors demandé si Ion ne pourrait point

arriver à empèohor ou à retarder celte altérabilité, ce (jui

aurait l'avantage de permettre de préparer d'un seul coup plu-

sieurs doses injectables, ou si l'on ne pourrait poiul conserver

en ampoules le 60(> non plus à l'état de poudre, mais en

solution dans de petites quantités de liquide, ce qui faciliterait

la préparation de la solution à injecter. A la suite de considérations

d'ordre théorique, j'ai été amené à étudier à ccL elîel l'action de

l'addition de gluco e aux solutions de 606 et, sans vouloir donner

aciuellement une réponse définitive à la question, je crois pouvoir

dire ({ue le glucose exerce une action stabilisante liés nette vis-à-

vis des solutions de 60().

Je cile (pi(d(pies faits seulemeni, (lé>irant rfvenir uliérieure-

menl s;ir le sujet. Si l'on ajoute 1 ce. d'une solution à 'M) pour 100

de glucose pur à une dilution de gr. 05 de 606 dans 25 ce.

tl'eau salée (obtenue après Iritiwalion [iréalable du 603 dans

ce, .'idelasolulionglycérinée indiquer plus haut), et qu'on pro'.ège

du contact de l'air la siu'face du li(piide au moyeu dune couche

d'huilede vas(dine, on constate que la. diluli )n. mainlenue eu obser-

vation pendanl une quinzaine de jours, se maintient absolument

limi>ide, ahtrs (pinne dilution témoin iu)n jiddilidiuiée de glucose

présente un Iroultle (l('*jà Ires intense au bout de douze heures et

continue à se lr()\d)lei- de plus en plus, pour tUjnner finalement nu
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abondanl précipili' jaune, lloconiieux (1). La loinle de la dilulîon

i^luoosée ne sul)il qu'une variation minime pendant la durée de

l'observalion ; elle se montre seulemeni, dès le moment même

(le l'addition de g-lucosi\ un peu plus jaune que la teinte de la

dilution témoin. La concentration en (îO() de la dilution en

question correspond au taux qui a été indiqué plus haut, à

avoir gr.. 50 de 605 pour 250 ce. de liquide, ces 250 ce. conte-

nant par conséquent, dans le cas d'addition glucosée, 10 ce de

o-lueose à :^>0 pour 100, soit 3 grammes de glucose.

Dans une autre série d'expériences, j'ai éludié la conservation

de dilutions analogues de GOC), mais préparées plus simplement en

partant de solutions mères de glycol-glucose ou de glycérine-glu-

cose, dont les formules suivent :

[
Glyeol 30 ce. f Glycérine 30 ce.

]o ) Glucose 30 gr. O"
\
^jlucose 30 gr.

/ Eau disl. q. s. pour 120 ce.
(
Eau dist. q. s. pour 120 ce.

1 ce, 2 de ces solutions contient ce, 3 de glyeol ou de glycérine

et gr., 3 de glucose, c'est-à-dire des doses de ces divers corps

convenant pour préparer des dilutions de Ogr.,05 de OOG dans

25 ce. de liquide (2).

.J'ai donc préparé de telles dilutions, en dissolvant d'abord

gr., 05 de (iOG dans 1 ce, 2 des solutions précédentes (glycérine-

ghico.se employée chaude) et en complétant le volume à 25 ce avec

de Vc:n\ salée. Au point de vue de leur con.servation, ces solutions

I J'.ii cuiisl;»!»'' rcpfml.'iiil iim', cIh-/ le l.ipiii, l.i loxicilé <!<• (••Il-' «ilnlioii

nlti'-réc ;i\rT rnriii.'ilioii «le iii-rfi|tili' lie «lillÏTc p.is ;ipprvfi;ilil.'iiiriil ilf ri-lIc

(le l;i suliilidii initi.ii*' Iciiioiii.li' COC injcclrc (/(/;;s /*'.«; reines «le suite jiprès sn

prép.ir.ilinii.

(2) Pour lies inékniiîes de i.'r. .")(> deOOli diuis '2'M ce. de licpiide, !;i leiieur

en iïly<'ol ou en i,dy«éiine pure sérail donc de 3 ce., doj^e dnul>le de celle

ijui a été conseillée plus haut : cette tlose double nesl nullemenl dange-

reuse. Si ilailleurs on ne désirait injecter (pie 1 ce. 5 de glyeol ou de glycé-

rine pour '.'."-() « c. de solution de GtW), il ny aiuail qu'à diminuer de moitié

la proportion de glyeol ou de glycérine des formules précédentes. Dans

ces i'orniules, la dose a été dnuhlée simplement [tour l'aeililer la dissolution

du 000.
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&é sont compoi'Lécs exaclemeiiL comme les. solutions glucosées

précédentes.

Enfin, il en est de même encore pour des solutions contenant

gr.,05 de G06 -j- Occ, 3 de glycérine à 1 pour 2 + "^ ce. de glucose

à 30 pour 100 (c'est-à-dire 12 gr. de glucdse pour gr.50 de 006) et

conservées à l'abri de l'air. La conservation de telles solutions peul

être maintenue pendant assez longtemps, il aura là un moyen très

pratique d'obtenir le 606 dissous pour le garder en ampoules en vue

de la préparation extemporanée des solutions injectables. Pour les

injections intramusculaires, le contenu des ampoules serait même

injectable directement, sans dilution aucune. C'est là une question

dont je poursuis l'étude.

Un point capital était de savoir si ces solutions, dont l'aspect

physique ne présentait pas de modification apparente, n'étaient

point devenues plus toxiques par suite de leur conservation. Dans i

les limites de durée de mes observations, je n'ai constaté aucune »

augmentation de toxicité, en étudiant les eiTets de leur injection
^

dans les veines chez le cobaye, comparativement à des solutions de

même composition, injectées immédiatement ou peu de temps

après à leur préparation. L'addition de glucose paraît donc dès main-

tenant susceptible de réaliser un progrès notable dans la technique

de l'administration du 606.

Cette addition possède bien réellement une action conservatrice,

slabilisanle, car l'addition de glucose faite ultérieurement à une

solution déjà altérée et ayant spontanément précipité n'amène en

aucune façon la dissolution du précipité.

J'ai essayé encore un autre mode de préparation de la solution

acide, qui découle logiquement des faits précédents et de faits que

j'ai antérieurement étudiés : il consiste à remplacer l'eau salée à

y pour 1000 par une solution isoionique de glucose.

On se rappelle que j'ai proposé, dans les cas où l'organisme est

susceptible de faire de la rétention chlorurée, de remplacer les

injections île sérum artificiel ordinaire par des injections de sérums

achlorurés, constitués par de simples solutions de sucres (glucose

surtout) isotoniques ou para-isotoniques. Ces injections sucrées

ont d'ailleurs sur linjection salée une série d'avantages, sur lesquels

je n'insiste pas ici, qui permettent et indiquent leur emploi dans de
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noinbroiix autres cas (1). Il n'y a donc aucun inconvénienl à subsLÎ-

lucr le glucose isoloniquc à l'eau salée clans la préparation des

solulions de (>0(i ; au contraire, les solutions obtenues sont plus

stables. La solution isotonirpie est, pour le glucose ci-itallisé, à

47 pour 1000 (45 en chiffres ronds) ; ou peut ce[)endant utiliser une

solution qui soit simplement voisine de l'isotonie, à 40 pour 1000

par exemple. La préparation de la solution deOOlise fait exactement

comme dans le cas de l'emploi de l'eau salée ordinaire.

Etat du dérivk arsknic.\l du 606 dans le sang après l'injection

INTRAVEINEUSE ACIDE OU ALCALINE : PRECIPITATION DU DIOXVDIAMI-

DOARSÉNOHENZOL. — Nous avous étudié jusqu'ici les conditions de

préparation, de conservation, d'activité el d'innocuilé des solutions

acides de dichlorhydralc de dioxydiomidoarsénobenzol. Pour jusli-

(icr d'une façon plus rigoureuse encore l'emploi de ces solutions en

injection intraveineuse, il y avait lieu de rechercher comment elles

se comporlaienl au conlact du sang, (luelle était leur action sur la

coagulabililé du sang, sur les globules, sur le plasma ou le sérum,

1 C. Fi.KiG. Les .solutions de sucres isotuni([ues ou p;u"i-isotuiii<iii('S

iMiiplovi-cs comme sérums .uliliciols achlorurés. I. La diurèse li(iuide et l'éli-

iiiiji.'iliiiii siicrce sous l'innuciice irspcctiv c du i^lucoso cl du l.iclose. C. Ti.

Suc. Iliiil.. LXIH, '20 juillcl VM)7. \). l'-Ht.

Les s(dulions de suitcs is()loiiii|ucs ou pMr;i-isol(uiii[ues... 1 1. La diurèse

solide sous l'inlluence respective ilu glucose el du lactose. C. H. Soc. liioL,

LXill. '.>7 juillet l^t07. p. 2'2y.

\ aifur diuréti(pic du sèiiim arliliciei ordinaire (>l des sidulions de sucres

is()loni(iues ou para-isotoni<iues employées comme séiums acliiorurés.

r. /?. .S. nioi.. LXiiL i'.)oct. 11)07, p. r)i.

Sur les sériuns arliliciels achlorurés diurétiques réalisés par les

solutions isoloniiiues ou para-isoloniques île sucres ^i^lucose, lactose

maniute . /.'(///. de la Sur. de lhérai>. de Ihiri.^, '.» juin l'-H)'.», 330-343. llepro-

duil in r.iill. t/énér. de Ihéraji.. < .LVl il. l."> jiull.-l V.W.l IS-,-,C, et in .U(;/-.sc///e

médical \L\L 1" juillcl IW.t, [t. :!S<.»-3'.l7.

Sur les injections i\c solulions isotoniques de cidorurc de calcium ou de

sérum< ruili'mciil calciqucs, d.- sidulions isotoniijues ou li\ perloniipies de

sucres el sur linireslion mu !.'- Ia\cmenls deau abondants, avaid et après

laneslliésie liénérale. Acad.. des Sciences el Lettres de Montpeltier, 7jiun l'.tO'J

et Presse médicale, W janviei l'JlO.
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et quelles modifications elles pouvaient faire subir à la pression

saniiuino.

On sait que si Ton injecte clans le sang une solution .quelconque à

réaction acide ou alcaline, dont l'acidité ou l'alcalinité ne soit pas

apparente, mais vraie, c'est-à-dire due à une fonclion acide (comme

dans HCl) ou alcaline (comme dans NaOH) (1), l'acidité ou l'alcali-

nité de cette solution se trouve immédiatement modifiée, par suite

du mécanisme régulateur humoral de l'organisme, qui tend à

ramener le sang à sa réaction normale, c'est-à-dire à sa réaction

d'alcalinité appareille (l'alcalinité du sang étant due en eiïet sur-

tout au phosphate acide de soude et au bicarbonate de soude, sels

acides à réaction alcalinr apparente).

Si donc on injecte dans le sang la solution alcaline contenant

le dérivé disodique du dioxydianiidoarsénobenzol,

Aj^>CeiI3-.^= As-C0H3<A^,

•

c'est-à-dire la solution habituellement préconisée pour l'injection

intraveineuse de 606, l'alcalinité vraie de la solution — qui cons-

titue une réaction anormale dans le sang — va être immédiatement

neutralisée, l'excès de soude libre et vraisemblablement aussi la

fonction sel de phénol (groupe — ONa) du dérivé disodique réagis-

sant sur raci<le carbonique du sang et peut-être secondairement

sur les phosphate et bicarbonate acides (P()MiXa2 et GO^NaH);

à priori, il paraît donc probable que le dérivé arsenical introduit dans

le sang ne reste pas à l'état de dérivé disodique, mais passe à rétai

de dioxydianiidoarsénobenzol,

AzHJ > r.«H3 - A. = A. - C«II3 ^ AzH*,

insoluble dans l'eau.

(1) Lalcalinité duc au CO^XalI ou au POUlMa* paroxemple n'eSt pd^^ liite

alcalinité vraie, mais apparente, puisqu'ello est due à i hydrogène acide non

saturé.
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Or celle hypothèse se vérifie si l'on éludie l'aclion de l'acide

carbonique el dn bicarhonale de soude sur la solulion alcaline

de 60() : celle-ci précipite en efîel par passaj^e d'un courant d'acide

carbonifpie ou par addition de bicarbonate de soude,

(
HiO + C02 + o's^XnP - As ^ As - C3II3 <oN"a + ^'^^' + "'^* ==

s()liil)le y

^m 2 C03Naii+
•'^Jjjj

> (:«H3 - As = As - (:qia<;
-^^^j

'*
)

,

iiisolul)lo

alors que la solution acide de 606 ne précipite pas sous l'influence

de C02.

Inversement, si Ion injecte dans le sang la solulion acide tie

(lichlori/drale de dioxi/diamidoarsénobenzol, l'acidité vraie de la

solulion va être immédiatement neutralisée, par réaction des deux

molécules d'HCl du 606 avec le CO^XaH du sang(l) : le composé

arsenical en circulation dans le sang sera donc, de suite après la

neutralisation du moins, le dioxi/diamidoarsénobenzol, insoluble

dans Feau, c'est-à-dire exactement le même que dans le cas de Fin-

jection alcaline !

On pourrait être porté à croire que la neutralisation des deux

molécules d'HCl du 606, dans le cas d'injection acide, s'effectue

partiellement par fixation d'HCl sur les matières albuminoïdes du

sang, cette fixation elle-même s'accompagnant de la formation de

précipité. Mais il n'en est rien : l'acidité de la solulion de 606 pré-

parée dans les conditions que j'ai indiquées es!, nous l'avons vu,

extrêmement faible ^0,38 pour 1000); à ce taux, elle est incapable

de produire la moindre précipitation dans le sang, ainsi que je

m'en suis assuré en examinant des mélanges en proportions conve-

(1) Celle neutralisation parait (linoir iMrc lailt- iiriiquonionl pnr le phiama

sangnin. On pourrait ropcndaiil ptMist-r anssi à iint* fixation dlICI par les

globules rouges, ceux-ci avant pour les acides un pouxoir fixateur inar(iué,

ainsi que l'a montré K. Hédon 'Areh. inlernat. de pharmacodynaniie el de

Ihérapie, 1\, 1".H)1. 393--10(i , mais une telle fixation ne nw sond)le pas pouvoir

intervenir pour le cas de la solulion acide inject»''e,car lacidilé de relle-ciest

lrt''s faible et le niasm.i sulHt aniplemetil à la neutialiser.
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nal)les de sérum sanguin el d'aeido chlorhydriquo à 0,4 pour 1000

et à des concenlraLions même bien plus élevées.

Le glycol ou la glycérine pouvant être utilisés comme solvants

dans la préparation des solutions de 606 n'ont pas non plus d'ac-

lion précipitante.

Le seul précipité qui se forme dans le sang est donc le

précipité de la base du 606, le dioxydiamidoarsénobenzol

proprement dit, et il se forme aussi bien dans le cas de

l'injection alcaline que dans les cas de l'injection acide Ij.

Ce fait, quoique aussi inattendu que paradoxal au premier abord,

est parfaitement établi par les données que je viens d'exposer
;

il montre Yinutilité absolue de raddilion de soude aux solutions

à injecter dans les veines.

Il est d'ailleurs pleinement corroboré par les expériences que

j'ai faites in vitro sur l'action des solutions alcalines ou acides

de 606 sur le sérum sanguin. Si l'on fait des mélanges de solutions

acides de 606 au litre que j'ai indiqué lO gr. 50 à gr. 60 de 606

pour 250 à 300 ce. d'eau salée) et de sérum sanguin (chien, lapin

ou homme), dans les proportions de 250 ce. de solution de 606 pour

5000 ce. de sang environ, c'est-à-dire dans des proportions voi-

sines de celles qui sont réalisées physiologiquement dans le

système circulatoire après l'injection intraveineuse de 606 chez

l'homme, on constate la production immédiate d'un léger préci-

pité blanc jaunâtre, très finement floconneux, facilement divisible

par agitation en particules ténues, et qui n'est autre que le dioxy-

diamidoarsénobenzol. Au bout de plusieurs heures, le précipité

commence à se tasser au fond tlu tube, mais s'émulsionne à nou-

veau très facilement et uniformément au sein du liquide par simple

agitation. Le même précipité se forme toujours, avec les mêmes

caractères physiques, si l'on augmente la quantité de solution de

60() par rapport à la quantité de sérum.

Si Ion fait des mélanges analogues, mais en utilisant la solution

(1 Le fait de la préripit.Uiou dans le sang de sub.>slance8 injectées dans

les veines sous forme soluhle ne constitue certainement pas une exception

et il doit en ôtie de même pour bon nombre de préparations <iui, injectées

à létal non insoluble, donnent lieu ensuite à (Ip< précipitations au contact

du sang (métaux coUoïdaux par exeinj)le .
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alcaline au lieu de la solution acido, le niCMiie phénomène de préci-

pitation se produit, pourvu que l'alcalinité de la solution ne soit

pas de beaucoup supérieure à celle qui est nécessaire à salifier

les deux fondions phénoliques du dioxydiamidoarsénobenzol, c'est-

à-dire pourvu que la solution ne contienne qu'un très minime excès

de soude libre et que presque toute la soude ait été, fixée dans les

groupes — ONa du dérivé disodiquc. Si la solution contient au

contraire un excès notable de soude libre, la précipitation ne se

produit pas. l'excès de soude empêchant l'action de l'acide carbo-

nitpic et des sels acides du sana^ sur les groupes —ONa dti dérivé

disodi(pi '; m lis (\* u't'st ((UJ in rilm (pic cvîHe ah-^eiice de précipi-

tation est possible; in vivn la précipitation doit toujours avoir lieu,

car l'excès de soude lil)re introduit dans le sang est immédiatc^nent

neutralisé et les facteurs précipitants peuvent alors agir sur le

dérivé disodique.

Il est donc parfaitement établi que, soit qu'on injecte dans les

veines la solution alcaline (dérivé disodique), soit qu'on injecte la

solution acide (dichlorhi/d/'ate ou G06 proprement dit), le composé

arsenical précipite immédiatement dans le sang sous forme de

dioxijdiamidoarsénobenzol. Il est extrèmomcni intéressant de

constater qu'une substance arrivant en somme dans le sang sous

la forme insoluble possède néanmoins une aciion thérapeutique

i-emar(juablement énergique', cette pfiase inili(de d'insolubilisation

étant jnad-èlre une des raisons de la faillie l .ricilé du composé

arsenical ; si de ces fails on rai)proche le fait, bien établi acluelle-

ment, de l'élimination rapide du 606 après inuiclion intravei-

neuse (4 ou 5 jours), on esl vraisemblablement en droil de conclure

(|ue le tlioxydiamidoarsénoben/ol. après sa précipitation dans le

sang, doit être assez vile solubilisé ou Iransforiué, ces modifi-

cations ne |)Ouvant tl'ailleurs élre (pie le résultat d'une activité

des éléments figurés du sang, puiscpie le sérum sanguin est

normalement incapable de les produire.

Action di:-; solutions aciuks dk 606 si u r.i-: sang et i.\ i>ri;ssion

sANOiiNi;. -- Kn ce cpii concerne l'aclion ties solutions acides de

6()C) sur l(* sang, j'ai encore recherché lelVel (pielles pourraient avoir,

soit /// vilro, soit in vivo, sur la coagulabilité et sur les glo-

bules rouges, en opérant sur du sang de chien, de lapin ou
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triiomme. In vitro, la coagula Lion d'échanlillons de sang addilioil-

nés de solution acide de 606 au titre habituel (avec ou sans g-lycé-

rine ou glycol) et dans des proportions analogues à celles qui sont

réalisées physiologiquement dans le sang après l'injection ordinaire

de 606, sest produite dans les mêmes limites de temps que celle

d'échanlillons de sang témoins additionnés de proportions identi-

ques d'eau salée à 9 pour 1000 (quelquefois seulemeni, très léger

relard de coagulation pour les échantillons additionnés de solution

de 606). In vivo, aucune ditTérence dans la coagulabilité après

injection comparative de solution acide cl d'eau salée physiolo-

gique.

Des comparaisons analogues, faites sur du sang délibriné ou sur

des globules lavés en suspension dans du sérum artificiel, n'ont

montré aucune action spéciale de la solution acide de 606 sur les

globules roug-es. Pas de signes non plus de destruction globulaire

dans l'urine après les injections intraveineuses de solution acide,

chez le chien, le lapin ou l'homme.

Enfin, l'injection intraveineuse de solution acide, avec ou sans

glycol ou glycérine, ne modifie pas apprécialdement la pression

sanguine, ainsi qu'on peut en juger d'après les tracés ci-joints,

pris chez un chien de 5 kilogrammes, à trois (piarls d'heure d'in-

tervalle.

Voir tracés ci-après.
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Tel csl rcnsemble des données daprès lesquelles je crois pouvoir

conclure an ]»icn-fondé de remploi, en injection iiili'aveineuse, de

la solution acide de G0() préparce dans les condilions que j"ai

indiquées.

Injection intraveineuse neutre insoluble de uioxvdiamidoarsé-

NOBENZOL. — A la suite de l'injeclion inli'aveineuse acide dite

sokible de 606, j'ai éludié, expérinienlalemeni, Vinjectioi} intravei-

neuse nciifre insoluble de (Uoxijdiamidoarsénobenzol. L'élude de

celte injection élail particulièrement indiquée, puisque nous

venons de voir que les injections intraveineuses de solutions acides

ou alcalines donnaient immédiatement lieu dans le sang à la for-

mation d'un composé insoluble. En outre, elle m'intéressait d'au-

tant plus que, dans des recherches antérieures, j'avais attiré l'allen-

tion sur la possibilité d'injecter dans les veines, sans danger aucun,

des substances insolubles, pourvu qu'elles satisfissent à certaines

condilions d'état physique.

J'ai montré en effet, en 1907, qu'on pouvait injccler dans les

veines de grandes quantités d'un sérum à niinéi-alisation complexe

répondant schématiquement à la composition minérale du plasma

sanyuin et contenant en outre de t'/ii/drate ferrique insoluble, non

co//oï(/«/ ; l'innocuilc de ce sérum se constate à la fois chez l'ani-

mal normal, chez les animaux soumis préalablement à des saignées

plus ou moins abondantes (chez lesquels par conséquent laug-

mentation de coagulabililé du sang facilite la coagulalion inlravas-

culaire), et chez l'homme, sain ou malade. Dans divers cas d'ané-

mie même, des injections intraveineuses de 500 ce. et au delà

de ce sérum, répétées deux à trois fois par semaine, n'ont jamais

provoqué la moindre gène respiratoire, ni la moindre complication

du côté du syslème vasculaire ; bien au contraire, les elVels théia-

peuti(pies oui été excellents (1 . .lai pu en outre établir expérimen-

l; l'ar uxt'iiipli', (lie/, iiiic Lliiui(tlit|Uf ;iinsi traitée. It',> liloljiilc- luiige:- se

sont élevés, au linul d'un mois, de 3.1.")0.000 à -l.O.^o.OOO et la vnleur gloini-

laire de O.fiO à 0,S3 ; dans une anémie grave, che/ une iiémopliiliiiue, ils sont

montés en 'JO jours do 1.400.000 à n. KIO.OOO. en un mois et deiin à 3.9r)0.000

et les liémorragies se sont arrêtées.
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lalciiicul (juc !(' l'cr insoluLIc. iiilrotliiil dniis le smuj ,'>c*journe boaii-

coiip plus lan£,'lcmps clans l'ori^nnisme que s'il est injoclé sons

forme soluble ; l'injeclion inli-nvcinciise de fer insoluble a le double

(irunldije de prnlonticr d'une /xirl raclion du fer dans l'organisme

el d'dulre jxtrt de le niellre rapidement en eonlael arec eelui-ei Inul

enlier, s )il direelemenl , tjràce au pouvoir solubilisanl du sany el

des humeurs, ,sf//7 indireelenienl par la eollaboralion de l'aclion

leueoei/laire. l.'innocuiLé de ces injeclions inliaveineuses s'explique

pai- \'e'<:l j)/n/si</ue Irjs speeial du pre'ripile d'hydrale ferrique,

corps i;(''lalineu\, peu dense, jhmi lassé, dont les particules

doivcnl s'écraseï- l'acilenienldans les fins capillaires cL sont, comme
les i<loljules rouges, (h'-rorinables el élasliques en (jueUpie sorle.

les i^ioliules du sang eux-mêmes consliluanl elîeclivemenl des élé-

menls « insolidjles ».

J'ajoutais que d'autres subslances minérales à l'état gélatineux,

l(dles (pie la silice, l'hydrocarbonale de cobalt, l'oxyde de nickel ou

le s(\s(|iiioxyde de chrome liydi-atés, etc., injectés dans les veines en

suspensiondansdiverssérums artificiels, se comportentaussi comme
riivilralf Ici ricpie, leurs caractères physiques expliquant encore

ces résullals. L'état gélatineux n'est môme pas nécessaire : ilsudit

d'avoir ni) précipité ténu et dont les particules s'émulsionnent assez

facilcmiMil par ;!gilalion, sans avoir tendance à rester agglomérées.

Je signalais enliu l'intérêt delà méthode pour le traitement de di-

verses maladies, en indiquant plus spécialement qu'elle pourrait

«( trouNcr plus (runc ap]>licaliou clinique, notamment pt)ur la

silice, les sels de ehau.r el de mercure insolubles, etc., appli(piés, par

cxenqiK'. au IraitemenI de cerlaines formes de luberculose, de

maladies du si/slî'nu- osseu.r. des si/philis (/raies, etc. » []'.

I
•'.. ii.i.ii;. Les siM-iims juliliricls ;'i iiiiiitMaiisalion complexe et ;'i sol» iiisn-

lilltles. iiiji-<-|;il)les d.iiis |i-> \ciiir>. C. /,', Arad. Srei;, C.W.W VV? jilillel

l'.KI". ]). 'JMJ.

Les iiiicclioiis in!ra\ eimu^^s iiisoliilile.-. i.. /,'. Soc. lliol.. I.XIII. 11! juillet

l'.KlT. |i. '.n.

Séniii.s iili\si(ili)i;i(H!es cdmplo.s.es, à sols soluMt.-s el insi>liii)!o>. \I.\ 1.

('.oni/iès (.Vs .Sor/(7('.s- n/tninl. s ilr /''hv's el des déptirlemenlu. loiiii .-'i l';iris. avril

l'.KiS. CM.N I. p. Cl).

Mrlroi raiiios elie/ une liémopliiliipie vin^c. Ir.iilocs p.ir îles injeclidiis
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Jai ain<i élé amené logiquement à éludijr linjeclion intravei-

neuse de dioxyiJiamidoarsmobenzol insolu'jle. Jai employé à cet

effet les émulsions neutres préparées suivant une technique ana-

log;ie à celle qi'ont indiquée L. Michaolis, Wechsclmann,Wechsel-
mann et Linge pour les émulsions de Hâta en vue de leur injec-

tion intramusculaire. On sait que, sous l'influence de l'addition de

soude au dichlorhydrate de dioxydia nidoarsénol>enzol, il se fait les

deux rcaclions suivantes :

1" dans iHi p.emier temps,

'lic-hlu:-liy(|i-;i;c rie (lioxydianiidoarsi-nobenzol
tOO des auipoulcs, xolublei

ZZ '^oîi'
> C«H3 - A.s= As - O'IP < ^5{I^

-f- 2 NaCI -j- 2 H^O;

(linxydiainidoar.scnoljfiizol
•,ljasc du Ci)C) pfi'cijjiléc, insoluble en iiiil'fii neutre

'2° dans un second tem[)S,

'^OH ^ ^''"* ~ As= As- C'ilF <^ on''+ '- ^'''J'J =^
base du 006. jirécipitvi;

(_ \Z\1
ON-.' ^ *^""' ~ A^ = As - OU' '

A/.I|i + 2 W-i).

dérivo disiidique iso!i'litc

du dioxvdianiidoai-si'notjcnzoi

Pour obtenir uneému'sion neutre, on traite donc le (>()(> pai- une

f{nanlité de soude telle qu'après une pi(;mière précipitation d(^ la

base du t50(") idiowdiamidoarsénolx'u/o! on obiicnnc inic tlissdlu-

intraveineiises de sérum artificiel à minéralisation complexe et à fer inso-

luble. A'AV* Congrès de l'Association française de Chirurgie, tenu à Paris,

5-10 octobre 1908, p. 270. (Collab. avec de Rouville.

Le soufie en nature, insoluble, colloïdal ou à létat nai-sant. en injcclions

sous-cutanées et inlraveineii-c<. C. H. Snr. Diol.. l.XIII. 7 drc l'.Ki7,

p. 625.



— 11 ~
lion du précipité par formalion du dérivé disodique ; il suffit alors,

pour avoir l'émulsion noiilre, d'ajouter à la solution alcaline obte-

nue de l'acide acétique jusqu'à neulialisation : la base du 606 est

alors précipitée sous foimede très fine suspension. On pourraitaussi

obtenir la suspension en ajoutani siin[)lcmont de la soude au 606

jusfju'à neulralisalion exacte.

Les suspensions (ou éinulsions) que j'ai utilisées pour les injec-

tions intraveineuses ont été préparées soit en parlant de solulions

acides ou alcalines concenliées de 606 O^r.oOde ()O6dans40 à 50 ce.

de liquide, avec ou sans j^lvcol ou glycérine préalable), .soit en par-

tant de solulionsbeaucoupplus diluées, de façon à opérer la précipita-

tion du dioxydiamidoarsénoben/.ol à un état de division plus ou

moins grand. Les suspensions obtenues oui été injectées dans les

veines, chez le lapin. Ut cobaye et le chien, ^oit au litre de dilution

où elles avaient été préparées, soit après avoir été ramenées à un

taux de concentration plus élevé, par centrifugation et décantation

de la couche supérieure licpiide. Ouelquei'ois elles ont été, après

cent ri fugations et lavages successifs à l'eau salée ou à la solution

isotonique de gluco.se, nnalemeni émulsionnées ilans de l'eau salée

pure ou dans le sérum glucose pur et injectées telles quelles dans

les veines. Les résultais que j'ai obtenus sont en parlait accord

avec ceux que j'avais antéiienremenl publiés sur les injections

intraveineuses insolubles eu général : l'injeelion intraveineuse de

doses très élevées tle dioxydiamidoarsénoben/.ol insoluble, même
mises en suspension dans un très petit volume de licpiide, ne m'a

jamais permis de constater chez l'animal le moindre trouble, ni

immédiat, ni consécutif. C'est (pie l'état physicfue du précipité de

dioxy(liami<loarsénobenzol lépond par excellence aux conditions

propres à le rendre injectable «lans les veines : il est conslitné de

l)elits flocons ténus, facilenjenl divisibles j)ar agitation v\\ fines

particules qui se répartissent nnifoiinémeni dans le liquide et ndnl

aucune lendance à s'agglonjérei* de l'a»;on stable. Sctiis liidluenee

de l'injeelion. la courbe de la pression sajiguine ne pi'ésente pas

de modification appréciable et l'animal ne cesse à aucun inoinenl

de paraître normal.

Ilenaélé ainsi, parexenq)Ie, pour ne cilei- (pie qiiehpu's chitVies,

chez un lapin de 1 Uil. ^<^*0 ayant reçu brnstpieineni dans la veine

marginale de loreille Ktcc. de suspen.«5ion de dioxydiamidoar;>éno-
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benzol préparéeen parlant de gr. 05 de 600 (ce qui correspondiailà

une dose de plus de2gi-ammes pour un homme de 80 kil.i; chez un

lapin de 2 kil. ayant reçu de la même façon 8 ce. de suspension' pré-

parée en parlant de gr. 05 de 606 ; chez deux lapins de 1 kil.

800 et 1 kil. 8'20 ayant reçu de la mC'me façon respectivement! "2 et

15 ce. de suspension préparéeen parlant de Ogr.07 el Ogr. 10 de 60()

(ce qui correspondrais dans ce dernier cas, à la dose énorme de

4 gr. 39 de 606 pour un homme de 80 kil. i

Ces animaux, après l'injeciion, oui augmenté de poids réguliè-

rement et n'onl paru ditlei'cr en rien d'animaux normaux. Dans

cerlains cas, l'injeciion intraveineuse insoluble de dioxydiami-

doarsénobenzol a été répélée, à 5 à 7 jours d'inlervallc. Irois fois

sur le même animal, sans s'accompagner d'aucun Irouble immc-

dial ni con.séculif (suspensions dans des solutions de glucose isoio-

nique),
il

Celle tolérance remarquable vis-à-vis de l'inlioduclion dans les ^
veines de la base insoluble du 606, si anormale ou invraisemblable

qu'elle puisse paraître au premier abord, se comprend cependant

fort bien, élanl donné l'élat physique du précipit.c et le mécanisme

de précipilalion (éludié plus haut) des préparations solubles de 606

(alcalines ou acides) dès leur introduclion dans le système circula-

toire. Dans tous les cas en somme, (^ii'il ^'agisse d'injection soluhle

ou insoluble, le dérivé arsenical en circulation dans le sang se trouve

à Fétal insoluble. pour un lemps du /?io//?.s'. L'injeciion intraveineuse

insoluble de dioxydiamidoarsénobenzol dilTère donc bien peu en

réalilé de l'injection soluble, alcaline ou acide ; bien (pie je ne l'aie

pas encore employée chez l'homme, je l'uliliserai à la première

occasion. Hien ne dil, à priori, cpjc l'elTel Ihérapeulique sôil le

même (pu* dans le cas des injeclions solubles, car il esl possible que

la solubilisalion ou la Iransformalion ulléri(MU-e du composé inso-

luble dans le sang el même l'élimination de ce composé (1) fdeux

1 J'enlrcpiciids ;ictii(>ll<'iiiPiif dos rccliori-lios e.wpriiini'iitnlcs sur Irliiiii-

nalion coiiipjii.-ilivf de larsi'iiic après injcclio!! dilc s(dul)le cl iipn-s iiijcclii)ii

insoluble, ainsi que sur la durée do séjour coniparalivo de l'arscni*; dans le

sang. .rél;d)iis dos ici licrilios de niciiio lioiuo sur réliiiiiiintion d'une

forme d'artenir im'lalloïiliijue insoliiltle parfailoinctil Udéréo en iujocliori

iidravcinouse.
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fadeurs en rolalion ccrUiine avec raclion llu rapeuliciiicj présenlcut

des tliUeronccs suivant que le composé insoluble s>sL iormé dans

le sang (cas de l'injection dite soluhlei ou qu'il a élé préparé in vitro

el introduit cnsuiie dans le sang (cas de l'injeclion insolidde .

Quoi qu'il en soit, les résultats acluellement acquis de l'injection

inlraveineus(; insoluble de dioxydiamidoarsénohen/.ol apporte \\n

nouvel argument en faveur de la proposition (|ue j'émettais en

1907, à savoir : « nous ne devons plus accepter aussi rigoureuse-

ment qu'on l'a lait juscju'à aujourdliui les données classi(|ues sur

la production d'embolies et de coagulations intravasculaires mor-

telles par introduction de corps insohdiles dans les veines. -> La

nocuiléou l'innocuité dépend de l'élal physique du composé inso-

luble.

Résumé et conclusions. -- L<i .-^olulion acide de liOli, /<iile arec

ou sans xdranl préalahlc {(jlijcol ou (jlrjrcrine) et à un taux de

dilution Hu/fisammenl étendu (0 cjr. 50 à cjr. 00 de 606 pour

l\'jO à :U)0 ce. de sé/-um arliflciel) est d'une préparation extrême

-

ment /dcHe, j)lus simple (pie celle de la solution alcaline, et

convient aussi bien <pu' celle dernière solution pour l'injection

intraveineuse. L'injection intraveineuse de solution acide de 606

s'accompaf/ne elle-même d'e/fets tliérapeutiques très actifs.

La solution acide peu! êlre slatiilisée, en vue de sa conser-

vation, par addition de glucose (H à .'< (jranimes de glucose

pour une dose liabituclle de l\()('>). A ce point de vue et à

d'autres, on peut même substituer à l'eau salée à '.I pour 1000.

tiui entre dans la prépai'ation de ta solution acide, une sidii-

lion de glucose isoloniipie [-i? pour lOOO' ou p<tra-isotoni(pie

{40 pour 1000). La toxicité des sfdutions acides conservées, après

addition de glucose, pendant une ipiinzaiue de jours, ne s est pas.

exfiérimentalemenl. montrée modifiée.

La solution aciile de OOH n'exerce aucun effet nocif sur le

sang, ainsi (pie le montrent : /" l'étude de la coagiilabilité

après addition de solution acide et des échantillons de sang \\\

vilro ou après injection inlraveineusc de cette dernière :
"2" I crâ-

nien d'i'chantillons de sang défibriné ou d'émiilsions de gbdni-

Ics lavés ;
.'/ ' l'e.ramen des urines a/très l'injection intraveineuse. —

Cette même injection de s(»lution acide ne produit pas. ex/ié-
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rimenlalement, de modificalion appréciable de la pression san-

guine.

L'élude des phénomènes de neutralisation du dichlor/u/drate

de dioxi/dianiidoarsénobenzol par la soude d'une part, de l'action

du sérum sanguin et de Facide carbonique sur le dérivé diio-

dique contenu dans les solutions alcalines de 600 et sur le

dichlorhijdrale lui-même d'autre part, démontre la conclusion

suivante, paradoxale en apparence, mais rigoureusement établie :

soit qu'on injecte dans les veines la solution a'câline [dérivé

disodique), soit qu'on injecte la solution acide idichlorhgdrale

ou 606 proprement dit;, le comp^ysé arsenical précipite immédia-

tement dans le sang sous forme de dioxgdiamidoarséno'jenzol.

Il est donc absolument inutile, puisque le résultat final est le

même, d'emploger la solution alcaline en injec'ion intraveineuse.

Le précipité de dioxgdiamidoarsénjbenzol est d'ailleurs le seul

qui se forme sous l'influence de l'injection acide, le taux de

Vacidilé de la solution étant beaucoup trop faible pour pro-

duire une seconde précipitation par action de JICl sur les albu-

minoïdes du sang, ainsi que le montre l'expérience. — Dans un

second temps, le précipité de dioxgdiamidoarsénoltenzol doit cire

solubilisé ou transformé (action leucocglairj vraisemblable), pour

permettre l'élimination de l'arsenic.

Expérimentalement, on peut injecter dans les veines, sans le

moindre danger, d'énormes quantités d'émulsions neutres de dioxg-

diamidoarsénobenzol insoluble en suspension dans l'eau salée ou

la solution de glucose isotonique, le composé injecté réinis-

sant toutes les conditions d'étal phi/sirpie requi.ses pour l'ino-

cuilé de l'injection intraveineuse insoluble. Donc, qu'il s'ag is.se

d'injection soluble (alcaline ou acide) ou insjluble, le dérivé

arsenical mis en circulation dans le sang se trouve touj )urs à

l'état insoluble, pour un temps du moins. Ainsi se Irt'ive éta-

bli un nouvel argument en faveur de l'innocuité et de l'intérêt

des injerlions intraveineuses insolubles, sur les'pudles J'ai ail ré

l'allenlion dès l'.fOÎ.



Section des Sciences

Séance du 14 novembre 1910

Sont présenU les membres qui ont signé au registre.

M. Fonzes-Diacon fait une communiralion sur le crutle ammo-
niac, insér(''e au Bulletin.

M. Moye présente quleques observations sur les éclipses de

lune.

Sont élus, pour 1911 : M. Flanchon, devenant de droit président;

MM. Leenhardt, vice-président ; E. de Rouville, secrétaire
;

Dubosq, scerélaire-adjoint.



Le Crude ammoniac dans la fumure

de la vigne

Le vin se vend dans le Midi ; voici la crise viticole terminée,

toutes les industries qui gravitent autour de la vigne envisagent

une nouvelle ère de prospérité. Les fabricants d'engrais peu scru-

puleux cherchent à s'approvisionner partout de matières premières

dont la plus grande qualité soit de renfermer un élément utile de

peu de prix qu'ils pourront revendre ensuite comme s'il était de

première qualité.

La plupart de ces matières premières, déchets de toute origine,

sont surtout employées pour diluer des principes fertilisants, riches

en éléments utiles, de façon à obtenir des engrais plus volumineux,

qui, tout en constituant une bonne fumure, donneront plus do légè-

reté, plus de porosité au sol.

Les éléments fertilisants qu'elles renferment sont non seulement

peu abondants, mais encore fort peu assimilables ; mais comme ils

sont dosés en même temps que les éléments très assimilables des

principes fertilisants riches, l'acheteur les paiera au même taux.

Ce n'est là qu'une petite tromperie courante, mais qui devient

beaucoup plus grave quand la matière première renferme une

substance véritablement toxique et c'est le cas du « crude ammo-

niac M.

Cette désignation anglaise, que l'on peut traduire « ammonia-

que impure », s'applique à un produit résiduel complexe de l'épu-

ration chimique du gaz d'éclairage, constitué par un mélange de



— 17 —
sciure de bois, de sulfate de chaux, de souiVe, d'hytlrale et de

sulfure de fer, plus ou moins imprégné de bleu de prusse et de

sels ammoniacaux, notamment de sulfocyanale iVammonium. Les

usines k gaz en produisent de grandes quantités et ne demandent

qu'à s'en débarrasser au nu'illeur prix possible.

Or si les sels ammoniacaux en général constituent de précieux

engrais à cause de leur transformation rapide, par les bactéries du

sol. en nitrates directement absorbés par les radicelles des plantes,

il en es! un en particulier dont la grande toxicité vis-ù-vis des vé-

g;(''taux a été brillamment démontrée par les expériences de M. Cou-

pin : c'est le sulfocyanate d'ammonium.

il est vrai que ce sel peut, sous Tinlluence des ferments du sol,

.se transformer en composés ammoniacaux non toxiques, véritables

aliments même, mais encore faut-il (pie cette décomposition ait

été complète avant le départ de la végétation.

Dans le cas contraire ce n'est pas un aliment que la plante ab-

sorbera, en se réveillant de sa torpeur de l'hiver, mais bien un véri-

table poison dont l'eUet ne tardera pas à se faire sentir et se tra-

duira par des arrêts de végétation donnant à la souche un aspect

buissonneux ; au lieu de ces belles mannes, espoir du viticulteur,

celle-ci ne portera plus que des sarments rabougris et des feuilles

à aspect desséché.

C'est c(> qu'il a été permis d'observer cette année, où les pluies

abondantes <le l'hiver ont reculé l'éjxique de l'épandage des fumiers

jusiju'au milieu du printemps, dans les propriétés oii des engrais à

base de « crude anunoniac » avaient été employés.

L'action toxique de cet engrais était mis hors de doute pur ce

fait que dans des vignes années mi-partie avec du guano de pois-

son ou du mare de colle et mi-partie avec l'engrais h base de crude,

seule cette dernière partie présentait des souches raixmgries por-

tant une bien maigre récolte.

En grattant le sol au pied des .sonches malades, il nous fut pos-

sible de retrouver des masses d'engrais aggloméré ;
or dans cet

engrais, du sulfocyanale d'ammoninui mm décomposé a été encore

retrouvé. Alors (pie dans les échantillons d'engrais, conservés dans

des sacs, il en existait environ 1 gramme "/«, l'analyse en a décelé

environ H) centigraninies "
„ dans l'engrais exhumé après trois

mois d'enfouissement.
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Cet exemple montre combien il convient d'être prudent dans

l'emploi d'engrais à base de crude ammoniac ; il est bien certain

que les dangers à faire courir à la vigne seront d'autant moins

grands que l'épandage aura lieu plus précocement, fin de l'automne

ou commencement de l'hiver ; il convient en outre, comme le re-

commandent, à l'heure actuelle, les prospectus de certaines usines à

gaz, de l'étaler largement à l'air plutôt que l'enfouir par un labour

au pied des souches, afin de hâter la transformation des sulfocya-

nates en composés ammoniacaux non toxiques.

Enfin il me semble que le mélange d'une substance qui dans

certaines circonstances peut produire des effets si désastreux,

devrait toujours être signalé sur l'acte de vente, car. si quelques

propriétaires veulent courir le risque de l'employer, il ne serait pas

juste d'en faire subir l'expérience à ceux qui, à bon droit, se méfie-

raient quelque peu d'un engrais si inconstant.

Pour terminer, quelques caractères permettant de déceler la pré-

sence du crude ammoniac dans un engrais composé : celui-ci aura

une couleur gris bleuté, une odeur rappelant un peu celle du gou-

dron ; si on en traite une petite quantité par de l'eau, la liqueur

filtrée prendra une belle couleur rouge sang par addition dune

goutte de perchlorure de fer. Enfin, si on en traite une partie par du

sulfure de carbone, le liquide fitré abandonnera, par évaporation

spontanée, des cristaux de soufre imprégnés île matières grasses

dont on pourra les purifier par lavage à l'éther.

Il arrive parfois que le crude a été débarrassé, par un traitement

chimique, des composés cyanures, notamment du sulfocyanate

d'ammonium; dans ce cas c'est une matière diluante qui n'a aucune

valeur fertilisante, mais qui a du moins l'avantage de n'être nulle-

ment dangereuse.

Docteur Fonzes-Di.\con.

n



Section des Lettres

Séance du 21 noremhre 1910

Sont préscnls les membres qui ont signé au registre.

La section décide de demander la vacance de la jilace de

M. Malavialle.

Sont élus pour 1911 : M. Gervais devenant de droit président.

MM. Héraud, vice-président ; Mercier, secrétaire ; Vianey, secré-

taire-adjoint.



(

1

AJ

r

i

\



Réunions générales de l'Académie

Séance du lundi i8 juillet J910

La séance est ouverte à 8 h. et demie sous la présidence de

M. le docteur Puech, vice-président. Etaient présents les membres

dont les noms figurent sur le registre. II est donné lecture des

procè.s-verbaux des sections et du procès-verbal de la dernière

réunion générale. A l'occasion du procès-verbal de la Section de

.Médecine, M. Jadin demande la parole et déclare pouvoir attester

que le mémoire présenté par .M. Delanoi- pour le concours du

prix Jaumes est parvenu à Montpellier avant le 31 décembre 1909 ;

sur le conseil de M. Jadin, ce mémoire a été dans h' délai prescrit

apporté à M. Peissi qui devait le remettre au secrétariat général.

L'ordre du jour appelle l'examen de la question de l'attribution

du prix Jaumes.

M. le docteur Fleig donne lecture du rapport de la commission.

Ce rapport conclut au partage du prix dans la proportion des

trois quarts {\ M. Delanoë et d'un (piari à M. Lisbonne. Les con-

clusions de ce rapport ont été .soumises à la Section de Médecine

qui a été également .saisie d'une lettre de M. Lisbonne et qui a

renvoyé la décision h premlre ^ la réunion générale.

M. le docteur Hauzier demantle la parole pour appuyer les pro-

positions de la con-i^ssion. M. Lisbonne a soulevé une double



ohjoclion. Il a iail valoir quo le mémoire de son concurrent M. De-

lanoi' n'avait pas été remis au secrétaire général avant la date

fixée par le programme du concours : les décisions de la commis-

sion ont été prises en l'absence d'un de ses membres retenu à

Paris par le service du jury du concours d'agrégation. M. Rauzier

estime que ces objections ne sont pas déterminantes. Le règle-

ment du concours pi'escrit le dépôt des travaux et mémoires au

secrétariat général : un employé à l'Académie préposé au service

du secrétariat avait donc qualité pour recevoir ce dépôt. Les

membres de la commission ont été ivgulièremenl convoqués ;

rat>sence d'un de ses membres ne viciait pas les délibérations de

la commission ; les décisions ont été prises à l'unanimilé des

membres présents. M. le docteur Tédenat déclare qu'au moment
où la commission a statué, le concours d'agrégation auquel il par-

ticipait comme juge n'était pas terminé: la convocation a dû lui

être envoyée mais ne lui est pas parvenue. Il exprime le regret

qu'on n'ait pas jugé bon d'attendre son retour.

Personne ne demandant plus la parole, M. le Président met aux

voix les conclusions du rapport de la commission. A mains levées,

par 27 voix contre une ces conclusions sont adoptées.

La séance est levée à 9 heures el demie.

Séance du 28 novembre 1910

La séance est ouverte à 5 heures et demie du soir sous la pré-

sidence de M. le D"^ Amans, président.

Etaient présents les membres qui ont signé au registre.

Il est donné lecture des procès-verbaux des séances des sections

et de la dernière réunion générale. M. Moye, remplaçant M. Char-

mont empêché, donne lecture de la correspondance, comprenant

notamment une lettre de démission de .M. Chaudier qui est nommé
membre correspondant.

L'ordre du jour appelle les élections du Bureau pour 1911. M. le
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!)' Puocli, vice-présidenl, passe de droit à la présidence. M.Valéry

est élu vice-président à l'unanimité.

La vacance de la place laissée libre par M. Chaudier est déclarée

sur la demande de la Section des Sciences. Sur la demande de

la Section des Lettres, il est procédé à la déclaration de la vacance

d(> la place de M. .Malavialle.

M. le professeur Puech fait une communication sur une querelle

en Ire accoucheurs en l'an XIf.

Les antagonistes furent Tilkustre et ofGciel Baudelocque el

Sacombe, un irrégulier de la médecine, cherchant à racoler de la

clientèle à Paris, par Ions moyens, môme suspects. Polygraphe et

charlatan, il ne dédaignait pas de traiter l'accouchemenl en vers

parfois légers, niais généralemeni phdôt mauvais. Son procès avec

liaudelocque naquit à la suite d'un accouchement suivi de

mori après lequel Sacombe dirigea une campagne de presse

violente contre l'accoucheur officiel.

Sacombe fui condamné à des dommages-inlércis comme diffa-

mai ion. 11 avail d'ailleurs l'habitude d'attaquer toute personne

connue. D'ailleurs, aucune faute professionnelle n'était à reprocher

à Baudelocque, dans l'état de la science de son temps.

M. le profesyeur Hodet fait ensuite une communication sur

la fièrre h/phoïde Iraitée par le sérum. — Loraleur expose la gra-

vité de la mortalité typhique, ainsi que de sa morbidité, spéciale-

ment parmi les jeunes. En vue de la prophylaxie hygiénique el

vaccinale, il y a lieu d'étudier le traitement par l'emploi de sérums,

c'est-à-dire par un moyen de gnérison et non di' présentation.

l.'oiattMir a longuement étudié la question au moyen d'un sérum

prépai-é avec un cheval auquel sont injectées des cultures lyphi-

qiK s. Les malades soumis ;» des injections <Ie ce sérum à la dose

de ") à 10 c<-iit. riibcs. cl traites du cin(piicmc au onzième jour de

la maladie, monireiil des défervescences di' t(Miq)éi'ature très

mar(piées, donnant à la maladie l'allure dune ty|)hoïde avortée,

dans une proportion importante. Au surplus, des progrès sont

constants, à mesure que les observations se prolongent.

Personne ne demandant plus la p;u'olc, le président remercie

les orateurs de leurs intéressantes communications.

La -é;mce est levée à sept heures.



La Fièvre typhoïde traitée par le sérum

Messieurs,

Pour être moins meurlrière que la luberculose, la fièvre lyphoïde

n'en est pas moins une maladie donl il y a un intérêt majeur

à réduire les méfaits. Pour ne parler que de notre région, les villes

méridionales, et Montpellier particulièrement, payent chaque année

un assez lourd tribut à la maladie; et celle-ci frappe surtout les

jeunes, les éléments les plus précieux de la population.

C'est donc un important problème ({ue la lutte contre la fièvre

lyphoïde. Le but peut être visé par (rois grands moyens :
1" la pro-

phylaxie par Vhygicne, surtout par l'hygiène de Teau potable ;
'2° la

prophylaxie par la vaccina lion ; 3° les perfectionnements des mé-

thodes de traitement. Les deux premiers moyens ont pour but de

prévenir ; le troisième a pour but de guérir.

Parmi les méthodes de traitement fournies par les progrès de la

bactériologie, il en est une particulièrement intéressante, «'est la

sérolhéiapie. Ici, se présente la distinction foncière entre les

«vaccins » et les « sérums », distinction cpie j'ai dévelo{)pée dans une

précédente communication. Les « vaccins » ont pour but prin-

cipal de préserver les individus des maladies ; les « sérums »

ont avant tout la prétention de guérir. Les « vaccins » sont

les agents virulents eux-mêmes, les microbes, choisis dans

un état approprié, ou encore des produits (jui en dérivent
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(lircclemenl ; les « sérums » sont tout autre chose : je rappelle

brièvement en quoi ils consistent.

Un animal est en proie h une maladie microbienne. Il se passe

dans son intimité des réactions extrêmement délicates, inconnues

dans leur essence, qui aboutissent à la production de corps chimi-

ques d'un très fi:rand intérêt, un peu mystérieux, vu que jusqu'ici

on ne sait pas les isoler et qu'ils ne se révèlent que par leurs actions

biolof^iques ; il est mieux de dire que ce sont des propriétés nou-

velles qui apparaissent chez cet animal infecté. C'est dans son sang

qu'elles .se montrent; elles tendent î'j maîtriser le microbe cause de

l'infecl ion, à le faire mourir dans l'intimité des tissus, et aussi à

annihiler ou neutraliser les sécrétions de ce microbe, au moyen

desquelles il empoisonne l'organisme, c'est-à-dire les poisons mi-

nobiens. Et. si l'animal guérit, ces mêmes propriétés survivent à

la maladie plus ou moins longtemps : dé.sormais, grAce à elles, ce

sujet se défendra très eflicacement contre une nouvelle attaque

éventuelle du même microbe.

Si maiidenanl on enqirunte à cet animal guéri son i-ang, qui est

ainsi dc\(Mui un antidote contre le microbe considéré, et qu'on

injecte ce sang à un autre aninud. on communique à celui-ci

un sunroil de défen.se à l'égard de la même maladie : le sang

de l'animal guéri est devenu un remède pour un autre sujet atteint

de la même atTeclion.

Kl voilà constituée une méthode générale de préparation d'un

icniède spécilique contre une maladie infectieuse. On prend un

animal, on lui donne la makulie en question, ou plus exactement

on le sounifl à laclion du microbe de celle maladie ou de ses

produits; on lui l'ail sul)ir cette intluence d'une façon répétée,

lente, progressive, on l'oblige à se défendre contre des doses crois-

santes du niierobc ou du poison microbien, on le force à s'impré-

giuT de phis en plus des })rincipes (pii en sont 1(> coidre-poison,

ou (lil qu'on 1" " inununise )'. Ouand «m juge qu'il csl à poinl. (»u

le saigne; ou sépare le sérum de son >aug. (le sérum est le ri'mède

(le la uudadi»' visée. Telle est la ba?e de la sérolhéra|iie.

Ku principe, ou a pu concevoir l'espoir de pré|»arer un Ici sérum

pour cluupie uialadie inreelieiise. |]l cependant, toutes les mala-

dies mici'obiennes u'oul |tas jusipi'ici, lanl s'en faut, bénéficié

égaleniriil (le lil sérothérapie. Les i-aisons en ~oiil Miulli|ile-: il ne
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m'est pas possible de les indiquer ici. Je dirai seulement que si, en

principe, il n'y a qu'une méthode de préparation d'un sérum théra-

peutique, et c'est r « immunisation » graduelle d'un animal, par-

ticulièrement d'un sujet facile à manier et susceptible de donner

beaucoup de sang, le cheval, la méthode de préparation doit varier

dans ses détails pour chaque maladie en particulier. Gela s'expli-

que par le fait que, chez l'animal guéri ou artificiellement immu-
nisé, ce n'est pas une seule propriété qu'a acquise son sang ou son

sérum, ce fOnt des propriétés multiples ; et celles-ci sont loin

d'avoir la môme valeur thérapeutique. Or, suivant qu/> l'on fait

l'immunisation dans telle ou telle condilion, suivant l'état dans

lequel on prend le microbe pour eu imprégner l'animal fournis-

seur du sérum, suivant qu'on emprunte à ce microbe, pour ce

faire, tel ou tel de ses multiples produits, on développe inégale-

ment les diverses propriétés possibles du sérum : on pourra donner

ou non le pas à celle de ces propriétés que l'on recherche particu-

lièrement. Bien mieux, il suffit quelquefoi-; d'une nuance au pre-

mier abord insignifiante, il suffit par exemple, sans faire varier la

matière d'immunisation, de l'introduire, soit sous la peau, soit dans

les veines, pour que les propriétés du sérum obtenu ne soient pas

les mêmes. Et le problème se complique, si j'ajoute que, parmi les

propriété., acquises par le sérum de l'animal immunisé, telle sera

toujours utile, telle autre pourra être utile, ou manquer son but,

ou même être nuisible, suivant les circonstances, représentant

comme une arme à deux tranchants.

Donc : en théorie, il est facile de préparer un sérum contre une

maladie microbienne ; en pratique, c'est un problème difficile (pie

de réaliser un bon sérum pour un cas donné.

Le premier, Chanlemesse a lenlé de préparer un sérum conlre la

fièvre typhoïde. Quel que soit le jugement que l'on porte sur les

résultats qu'il a publiés (et, pour mon compte, j'estime que les pre-

miers du moins étaient démonstratifs), deux faits sont frappants :

c'est d'abord que depuis longtemps il n'a pas fait connaître ses

résultats, ni fait savoir à (piel procédé de préparation du sérum il

s'est arrêté, ni même s'il continue à le préjiarer; en second lieu, ce

qui est sûr, c'est que ChantemeSse n'a pas réussi à faire entrer la

sérothérapie antilyphicjue dans la pratique : tandis que partout on
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traite la diphtério i)ar lo sérum, la fièvre typhoïde reste encore

étrangère à la sérothérapie.

A la suite de Ghantemesse, j'avais abordé ee problème. Avec

M. LagrilVoul, jai fait de longues recherches en vue de la prépara-

tion d'un sérum utilisable pour le traiteineni de la fièvre typhoïde.

Après de longs tâtonnements, de multiples déboires, après avoir

patiemment étudié notre sérum au laboratoire sur les animaux

d'expérience, nous nous sommes crus autorisés.à passer du labora-

toire à rhùpilal et à entreprendre des essais Ihérapeidiques. Os
essais ont été poursuiyis dans les liùpilaux de Montpellier et de

Lyon, grûce à l'obligeance de divers chefs de service. Je remercie

particulièrement à Montpellier MM. (irassel, Carricu et Rauzier.

Nous préparons noire .sérum sur le cheval, suivant la règle. Nous

injectons au sujet des bacilles typhi(jues vivants dans les veines, à

pelile dose d'abord, ce. 25 (car le cheval est un animal relative-

mcnl à son poids extrêmement sensible au [)oi.son typhique) ; puis,

à j)lusieurs jours d'intervalle, des doses croissantes. Au bout de

plusieurs mois, on arrive à injecter à un cheval, toujours dans les

veines, 20 ce. ; nous n'avons guère jusqu'ici dépasse cette dose, à

parlir de laquelle le traitement devient très délicat. 11 faut ainsi

plusieurs mois de préparation gracbudle pour qu'un cheval donne

un sérum utilisable : le sérum peut clic efficace au bout de '> mois,

meilleur après 5 ou (î mois. On attend une (piin/aine de jours après

la dernière injecliou. et l'on saigne l'animal. On sépare le sérum,

et on le répartit en fiacons ou ampoules, prêt pour l'usage.

Ce sérum, poui- être utilisal)le, doit, injecté sous la peau (hi

cobaye à la dose de ce. 1, le préserver contre l'elîet d'une culture

de bacilles lyphiques injectée dans les veines à dose environ

double de celle (jui suffit à luei- un cobaye x témoin ».

Pouv le Iraitement d'un malade atteint de fièvre typhoïde, le

sérum es! injecté sous la peau, à des doses de ;-> à H) »c. Au début

de nos essais, nous ne faisions qu'une injection ; plus tard! nous

en avons l'ail de\ix ou trois, (piehpiefois ipinli-e. ordinaircMuenI à

<piaraule-huit hevu'es d'intervalle.

Nous av(Mis commencé |)ar donner le sérum aux malades (|uc le

hasard des services hospitaliers nous préseiilail, >aus uouh

in(|uiéler du slade de la maladie ; les résultais oui été do\ilcux.

Plus tard, nous nous sommes attachés à faire le traiteineni prccorc.
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à n'employer le sérum que dans les cas où le malade pouvait rece-

voir la première injection dans les onze premiers jours de la

maladie, en négligeant les cas plus avancés ; les résultats ont

pris alors un tout autre caractère.

Notre dernière statistique porte sur 65 malades ainsi traités

précocement, c'est-à-dire ayant reçu la première injection de sé-

rum du 5" au 11*^ jour. Pour juger les résultais, le mieux est de

considérer les tracés de température des malades. Suivant l'évolu-

tion de la courbe thermique après l'usage du sérum, je répartis

les 65 malades en un certain nombre de groupes.

Dans un premier groupe de faits, la température a commencé

à baisser /;/r'coceme/j/ (avant le lo* jour de la maladie et peu après

la première injection de sérum) et la défervescence s'est rapide-

we/î/ accentuée. C'est le groupe 1, qui comporte des variantes :

souvent la chute de température s'est régulièrement maintenue

jusqu'à l'apyrexie (sous-groupe 1 a)
;
quelquefois elle n'a abouti à

l'apyrexie que d'une façon un peu traînante (sous-groupe 1 S), ou

bien la défervescence a été interrompue et suivie d'une reprise,

d'ailleurs modérée (sous-groupe 1 -;). Dans le groupe 2, la défer-

vescence a été encore précoce dans son début, mais elle a été lente

et graduelle. Dans les groupes suivants, dont il serait aride de

donner ici le détail, l'évolution a été de moins en moins favo-

rable.

Chez les malades des groupes 1 et 2, une amélioration suit de

très près l'administration du sérum, et l'abaissement de la tempé-

rature commence plus lot que cela n'a lieu d'ordinaire. Toutefois,

la durée de la lièvre typhoïde, lai.-sée à elle-même, est très varia-

ble ; les formes courtes s'observent en l'absence d'un traitement

actif. Les différents modes d'évolution qui caractérisent mes

« groupes » ne font en somme que lepi-oduire les modes divers

de l'évolution naturelle et spontanée i\r, la maladie. La question

importante, la (jueslion unique est ici de considérer le nombres des

cas des divers groupes par rapport à Tensendjle, et notamment la

proportion des cas du groupe 1, plus particulièrement encore du

sous-groupe 1 2. le plus intéressant.

Le nombre de cas formant le groupe 1 (défervescence i)rr((»ce c\

rapide) est de 36, soit 55 "/o, sur l'ensemble des 65 malades. La pro-

portion s'est él(>\ée à (')0,5°/o dans la seconde série (de 3S malades)



— 59 -
considérée h part; le sous-groupe 1 a seul comprend dans cette der-

nière série 14 malades, soit 36 "
o-

C'est là une proportion de formes brèves de la maladie hien au-

dessus de ce fpi'on observe habituellement. A ([uoi l'atlrijjuer?

Supposera-l-on qu'il y a (Ui des <M'reurs de diagnostic et (pie bon

nombre de nos cas l)énins n'étaient pas des fièvres lyphoïdes ? Pour

le savoir, je classe les malades d'après le résultai du « séro-dia-

gnostic » : je mets à part les malades pour lescpiels le séro-diagnos-

tic de la lièvre typhoïde a été négalifou douteux (ou, exceptionnel-

lement, n"a j)as été Cait'i ; à part encoie ceux dont h^ sérum

a agglutiné le Micrococnis melilensis et qui devaient par suite être

atteints de fièvre de .Malle pure on associée à la lièvre ty[)hoïde ; et

je ne retiens que les malades pour lesquels le l'ésultat de cette

épreuve bac tériologicpu^ permet daflirmer la lièvre typhoïde. Or, si

l'on procède ainsi, par exemple, pour la seconde série de 38 mala-

des, qui se réduit alors à 25, on voit que la proportion des cas du

groupe 1 passe de (iO,.") à 72 %, et celle du sous-groupe 1 a de 36

à 44 "/o. lui d'autres termes, en restreignant la slatistiipie aux ma-

lades sélectionnés par la séro-agglutinatioii, la proportion des cas

favorables, loin de diminuer, s'élève sensiblement.

Avons-nous eu aH'aire au hasard, à une série heureuse? Celle sup-

position parai! inadmissible, pour les raisons suivantes. 11 s'agil de

malades pri.s (mi des lieux multiples, à des dates diverses, et pres-

que exclusiveincii! de malades d'hôpital. Si. malgré lont, on [)0u-

\i\\\ invoquer pour les |)remiers une série h<>ureuse, cette supposi-

tion est bien plus iuq>i'obable pour deux séries successives réparties

sur plus de deux ans ; si ht première avait été uiu' série favorisée

par le hasard, vraisemblablement la suivante eût été moins bonne,

el c'est le contraire' (pii s"est proluil. L'amélioration des résultats

de la première à la seconde série a coïncidé avec des progrès dans

la préparation du sénuu, el les lésullals ont \arié dans chaipie

série avec hi qiiilité des échaiilillons de s'iiiui: lels groupes de

malades tr;iilcs |»;ir des échantillons de sérum part irulièrement

bons oui (Iniiiié lui pouiceiiiage de cas jinorables plus élevé t\\\c

l'ensemble. l-]ulin des malades oui él(' observés compai-aliv emeiil

d;uis le même s(M\ ice lio>pitalier, les uii> traité- par le scnim.

d'autres non. el des dilTtM-ences é\ idenles ont ('lé notées à l'avan-

tage des pi'cmiers.
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Les résultais sonl-ils allribuables aux bains? Ceci ne peut se

soutenir, pour deux raisons. Et d'abord, la balncation la mieux

conduite ne procure pas une aussi forte proportion de formes

courtes ? En second lieu, un certain nombre de malades ont été

traités par le sérum sans bains ; ils ont donné des résultais parti-

culièrement favorables.

La défervescence ne suit pas toujours immédiatement l'adminis-

tration du sérum ; l'action de celui-ci ne ressemble en rien à celle

d'un médicament antithermique : beaucoup plus prolongée, en

général elle n'est pas immédiate. Il s'écoule habituellement 24, 36

ou 48 heures entre la première injection et le début de la défer-

vescence. L'abaissement de la température n'est cependant pas pré-

cédé d'une élévation temporaire, ni, autant qu'on en peut juger,

d'un accroissement du volume de la rate : on n'observe pas habi-

tuellement ce que Chantemesse appelle le « stade de réaction ».

Presque toujours la défervescence s'accompagne d'une rémis-

sion de l'ensemble de symptômes. A signaler particulièrement

l'amélioration de l'état subjectif, la sensation de bien-être relatif

accusé par les malades. Le sérum paraît exercer une influence

heureuse sur la fonction urinaire, à en juger par la polyurie (3, 4

et 5 litres par jour) observée chez des malades traités par le sérum

et non baignés.

La convalescence est particulièrement lapide et facile.

Les malades ayant présenté un abaissement précoce de tempé-

rature après le sérum ont presque tous été exempts de complica-,

lions. .Dans l'ensemble de notre groupe 1 nous relevons deux i)hlé-

biles. Dans notre seconde série de 38 cas, ce même groupe 1,

composé de 23 malades, ne présente aucune complication.

Dans les autres groupes de notre slalistique. et en rapport avec

une évolution moins favorable, à des degrés divers, de la courl)e

thermique, nous avons observé quelques complications, notam-

ment 6 hémorragies intestinales.

Les rechutes ont été au nombre de 4 sur (')5 malades, dont deux

chez des malades n'ayant reçu qu'une injection.

Le sous-groupe 1 2 n'a donné qu'une rechute. 11 n'est peut-être

pas sans intérêt de souligner ce fait, que les malades qui sont

arrivés le plus vite à l'apyrexie n'ont presque jamais rechuté.

Il v a eu 4 cas de morts : ime mort sul)ite en pleine convales-
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cenco ; un cas de collapsus cardiaque, au sortir d'un bain, chez un

malade atteint de graves altérations anciennes du cœur; deux cas

de mort par hémorragie intestinale. Parmi les 42 malades sélec-

tionnés par la séro-agglutination, il n'y a eu qu'un cas de morl

(malade très gravement atteint au moment de la première injec-

tion).

S'il est vrai que le sérum a hàlé la guérison dans un bon nombre

de cas, pourquoi n'en a-l-il pas été de même chez tous? En d'autres

termes, à <|uoi faut-il attribuer les insuccès? La situation des

malades ilans les groupes plus ou moins int'éi-ieurs de notre échelle,

l'apparition de complications et la mort, malgré le ^ sérum, ont pu

reconnaître plusieurs causes dont voici l'énuméralion.

flf) Pour quelques malades, il ne s'agissait pas vraiment d'une

fièvre typhoïde à bacille d"l"]berth, ou elle n'était pas pure. Dans

un certain nombre de cas, presque tous ayant eu une évolution peu

favorable, le sang agglutinait le M. melHensis (fièvre de Malte pure

ou associée) ; à ce lot de malades, qui serait peut-être plus riche

si on avait pratiqué toujours le séro-diagnostic de Wright, appar-

tiennent deux des cas d'hémorragie intestinale et un des cas de mort

.

Pour plusieurs malades classés assez haut dans l'échelle, mais non

au premier rang (sous-groupes 1 !i et 1 •;, groupe 2), la clinique

permettait d'affirmer ou de soupçonner, outre la fièvre typhoïde,

une autre infection antécédente ou concomitante.

h) Pour certains cas, il y avait quelque doute sur l'âge de la

maladie, et le traitement avait peut-être débuté après le onzième

jour; ou bien il s'agissait d'une marche particulièiement rapitle de

l'infection, ainsi, im malade du groupe 2 était, avant l'enqîloi du

sérum, dans un état si inquiétant (délire, coma, faiblesse du cœur),

qu'on hé.-itait j\ faire l'injection ; la défervescence s'accusa cepen-

dant, précocement, mais ne lut pas très rapide, et il y eut une

rechute.

c) Pour certains malades, ont pu entrer en ligne de compte la

qualité imparfaite de l'échantillon de sérum et le nondjre insjiffi-

sant (les injections. A ce dernier point de vue, il faut rappeler que,

tandis (pi'au début îious ne donnions qu'une injection, la plupart

des malades de notre seconde série, (pii a fouini des résultats

meilleurs, ont re»:u des injections multiples. La plupart des

complications ont été observées chez des malades traités par
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une seule injection. Notons aussi que plusieurs fois nous avons

vu, dans le cas d'injeclions un peu espacées, la température

ne subir après une première injection que des modifications

nulles ou minimes, et se modifier brusquement après la deuxième.

Dans les cas de gravité moyenne et traités d'une façon suffi-

samment précoce, une seule injection peut .suffire ; mais il n'y

a pas d'inconvénient, et il paraît y avoir souvent avantage à les

réitérer.

Nous soulignons l'importance, pour le succès du sérum, de

la pureté de riniVc'.ion. Lorsciuc les malades oui rc(ju la pre-

mière injection' dans les onze premiers jours de la maladie, et

que les injections ont été réitérées, l'absence de modifications

favorables prochaines a à peu près toujours coïncidé avec un point

de doute sur la nature ou la pureté de l'infection éberthienne ;
à

tel point que nous sommes amenés à considérer l'effet du sérum

comme une pierre de louche pour le diagnostic.

Conclusions. — Au début de nos essais thérapeutiques, nous

espérions que notre sérum procurerait, dans le traitement de la

fièvre typhoïde, des avantages de l'ordre de ceux que l'on attribue

généralement à la balnéation, multipliant les chances de guérison,

écartant les complications, abrégeant la convalescence. Le sérum

fait plus que cela : il est susceptible de procurer une proportion

élevée de cas à évolution courte ou même avortée, de rendre très

bénignes les formes de gravite moyenne, d'abaisser souvent à un

niveau moyen les formes initiales sévères ; mais cela à une double

condition. Il faut qu'il soit appliqué as.sez tôt: dans les huit à neuf

premiers jours, il est généralement très efficace ;
il l'est encore

ordinairement jusqu'au onzième jour. En second lieu, il faut qu'il

s'ao-isse vraiment d'une infection à bacille d'Eberth faisant sa

preuve bactériologique, et pure de toute infection associée. Somme

toute, de même que le sérum antidiphtérique dans la diphtérie,

le sérum antityphiquc constitue, je le crois, une arme précieuse

qui peut concourir largement à diminuer les méfaits de la fièvre

tvphoïde.
Docteur Rodet.



CHROMOQENES INDOXYLIQUES

leur recherche dans Turine

A propos (rune urino pn''sonliUil corlainos parliiularités au point

(le vue do la recherche de l'indoxyle, M. Ville l'ail une élude com-

paralive des dilTérenls procédés proposés pour la caraclérisalion

des chromo£fènes indoxyliques urinaires.

Il rappelle d'ahord la nature, l'origine, la l'ormation et l'élimina-

tion de ces chromogènes, ainsi que la réaction colorée qui décèle

leur présence <lans l'ui-ine. réaclioii basée, sauf dans le procédé

E. Nicolas, sur la l'ormation d'hémiindif>oline d'après les nouvelles

recherches de Maillard.

-M. \'ille passe eu icwie les différents oxydauls qui luur à lour

ont été proposés pour la recherche de l'indoxyle urinaire : l'eau de

chlore et les hypochlorites (Jafi'éj, le perchlorure de fer (Ober-

mayer), les persulfales lAmann), l'eau oxygénée (Loubiou), le chlo-

rate de potassium (Denififés). le sulfalc de cuivre (Salki>\vski).

La plupart de ces réactifs oxydauls oui l'inconvénienl de \w pas

olTrir de sl:d)ililé, seuls les réactifs de Déniées ci de SalUowski

présenleul une composition et une concentration constantes. Pour

ce (|ui rey:arde le sulfale (ie cuivre, i)roposé tout récemment par

SalUowski. il olTre. sur tous les autres oxydants mis en (puvre,

ravantaji'e dt> pouv(iir rire enqdoyé en excès sans crainle de

suroxyder l'indoxyle cl de K- transformer en isaline iiu'olore.

En dehors de ces procédés basés sur l'iulervenlion d'un agent
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d'oxydation, il en esl un autre, d'un ordre différent, indiqué par

E. Nicolas, basé sur une belle fluorescence verte que présentent le

benzène ou le sulfure de carbone, lorsqu'on agite ces dissolvants

avec l'urine additionnée de son volume d'acide chlorhydrique et de

quelques gouttes d'une solution aqueuse de furfurol.

M. Ville signale le cas d'une urine présentant des caractères par-

ticuliers dans l'application des procédés ci-dessus indiqués. Cette

urine, par simple addition d'acide chlorhydrique, sans agitation à

l'air et sans intervention d'un réactif oxydant, prend immédiate-

ment une nuance bleue. Traitée suivant le procédé Nicolas, elle

ne donne pas la fluorescence verte caractéristique de la réaction
;

le benzine ou le sulfure de carbone se colorent simplement en

bleu.

M. Ville a constaté que ces particularités sont dues à l'absence,

ou du moins à la trop faible proportion, de substances réductrices

que l'on trouve ordinairement dans l'urine. Dans ces conditions

l'indoxyle libér^ par l'acide chlorhydrique peut s'oxyder rapide-

ment au contact de l'oxygène simplement dissous dans le mélange

et donner de l'hémiindigotine. Dans le cas spécial de l'application

du procédé Nicolas cette oxydation rapide anormale ne permet pas

à l'indoxyle de se combiner au furfurol pour donner l'indogénide

qui, dans les cas ordinaires, communique une belle fluorescence

verte au benzène et au sulfure de carbone.



RESISTANCE AERIENNE
SUR

des Zooptères à différentes vitesses et incidences

Dans nno séi-io de mémoires publiés eu 1909 et 1910, j'ai éhulir

la ivsislauce aéricuue sur des pales de diverses formes, eu i'ouoliou

de riucideucc. Je faisais variei- celle-ci de 0° à 90°, parfois même de

0° à 'M\0°; ma rivière aéi"icuu(; permellail une envergure maximum
de 30 cm., à une vitesse de 4 à 5 m. Il élaiL inléressauL de voir si

mes (conclusions resUiienl fermes "avec des pales el des vilesses

plus grandes, comme celles par exemple (jui ont été employées, soit

par M. Eiflel, soil par M. Haleau. .1 ai pu, grâce à l'evlième obli-

geance de M. Ualeau, i-eprendre mes expéi'iences avec son appa-

reil' avec de 50 cm. (reinergurc, el des vilesses allant ilc \'2 m. à

plus de 20 m. à la seconde.

Je passerai poui' le moment sous silence les détails de structure

de la balance el d'expérimentation. Ces détails on! une 1res grande

' Ces e.vpéricnces oril cii lieu en mai-juin l'.Md ;i 1 li<(ili» l'olytefliniijue.

Lnpparoil était logé (lan.>^ une graiulc salli' au-dessous de i'Aniplii de

physi(|iu* eu face du hall des macliiiies. .le ne saurais trop renierciiM- le

professeur de physi(|ue. M. I.alay. de son aiuiai)lt' liospilalilé.

5
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importance, si on vcul apprécier la valeui- des expériences; mais,

pour ne pas dépasser le cadre de cet article, je noterai seulement

pour cette fois les résultats.

Pale rectangulaire plane 305 mm. x 62 mm.

Les faces sont planes, mais la section de profil a g'ros bout avant,

La montée est nulle, lorsque le plan bissecteur de la pale est hori-

zontal, et la montée est maximum au voisinage tie 20°, ainsi du reste

cpie l'avait trouvé M. Râteau avec une pale plus g^rande. J'avais

trouvé une incidence ditl'érente au début de mes expériences il y a

8 ans, mais j'ai expliqué plus tard mon erreur. Avec une rivière plus

homogène j'ai trouvé l'incidence de 20° dans mon laboratoire, à

une vitesse de 4 à 5 m.
; je retrouve cette même incidence à l'Ecole

avec la môme pale, mais avec la balance Râteau et une vitesse de

12 à 13 m. à la seconde.

Pales zooptères '

Petite Mantis. — J'ai apporté ma petite zooptère en bois de

26 cm. d'envergure; 172 cm'; creux maximum à la base 1/12;

torsion positive de 10°. J'appelle celte pale Mantis par analogie de

contour avec l'aile antérieure des Mantis.

Grande Mantis. — J'ai fait construire aux ateliers Regy une pale

presque semblable à la précédente, mais de plus grande envergure

(50 cm.) ; elle a 7° de torsion et un creux de 1/8. Cette pale est

relativement plus épai.sse que la petite ; l'épaisseur maximum est

naturellement au proximum, et égale aux 3/100 de l'envergure,

tandis qu'elle est seulement 1/100 dans la petite. Il est vrai que

celle-ci n'était destinée qu'à de petites vitesses. Si les deux pales

< J'appelle zoopfère ou pale animale une aile arlificielle se rapprochant,

gt'ométriquenienl, des ailes animales naturelles (\"oir Zooplères. 1" Fasc.

Paris 1909, et 2' fasc. dans Mémoires Ac. se. et lettres de Montpellier, 1909).
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étaient rigoui-cusemoiil semblablos, la grande devrait avoir en

projection horizonlalo maximum 172 cm*X It^t-]
"" ^-^^ cm* ; elle

a eu en réalité 662 cm*.

Pour rendre plus saisissante à l'oeil la marche des phénomènes,

on a l'habilude de représenter par des courbes les diverses pesées de

la balance. Les abcisses représentent les incidences de 0" à 90*^ et

les ordonnées sont des longueurs proportionnelles au nombre de

grammes trouvés pour chatpie montée et liaînée correspondante.

Un premier caractère commun à la petite et à la grande pale, c'est

que le maximum tle montée correspond à une incidence voisine de

30°; ce maximum est

pour la petite I de 23 gr. à 4-5 m.
— II de 170 gr. à 11 mm. du tube de Pitot.

pour la grande III d(; 2850 gr. à 34 mm. id.

Ceci posé, j'adopte 23 comme ordonnée commune de montée à
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30° : l'I l'audra ilonc muUiplier loules les valeurs de lï par 23/170

et toutes celles de 3 par 23/2850. Celte façon a pour résullal de

rendre les courbes très voisines, el par suite plus faciles à difléren-

cier à l'œil.

L'examen de ces courbes nous montre :

1° La traînée croit moins vite avec la grande pale ; la traînée

à 90° ou résistance orlhogonale est même inférieure à la montée

maximum, tandis qu'elle lui est toujours supérieure (dans le rap-

port de 10 à 7 environ) avec la pelile pale. .Jai toujours trouvé un

rapport voisin de ce chiffre avec de petites pales de formes diffé-

rentes' ; est-ce le fait de la vitesse ? non, puisqu'il persiste avec

l'appareil Râteau, à des vitesses supérieures (à 12 et 16 m. à la

seconde). J'ai expérimenté d'autre part une pale rectangulaire de

500 mm. X 125 concave-convexe, 1/20 de creux, section de profil

à gros bout avant type Blériot mais moins épaisse, et je trouve

montée à 30° ( 630 : 650 quand le tube de Pitot est à 11 mm.

traînée à9(>~"( 1900:2150 ici. ici. 34 mm.

Il semblerait donc d'après ces expériences que la montée maxi-

mum est relativement à la résistance orthogonale d'autant plus

faible que la pale est plus petite et moins arquée. Ce rapport est

voisin de l'unité pour les grandes ailes.

2° Un autre rapport plus intéressant pour la navigation aérienne

traînée ,., , i.- • i tt
est le rapport aux petits angles d mcidence. Un minimum

montée
,

de résistance à l'avancement, cela signifie moins de gazoline à

brûler ; un maximum de montée permet plus de fret à emporter.

11 est exact que ce rapport peut être très faible avec des ailes planes,

plus faible même qu'.ivec des ailes arquées, mais à des angles voisins

de zéro ; ces angles ne sont pas pratiques, parce que la montée y

est trop faible, et que l'équilibre y est instable. La montée est plus

* Ce résultat est en contmdiction avec les expériences de Riaboucliinstii,

qui trouve un rapport voisin de 1 avec des ailes cylindriques ayant 1, 12 de

creux, et 1 fois 1,2 plus grandes que les miennes. Je trouve cependant

comme lui que le rapport est plus faible avec des pales planes qu'avec des

pales arquées(Voir Bulletin de Nnstilut aérodynamique deKoutchino. Fasc. 11.

Moscou 1909).
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grande avec dos pales arquées qu'avee des planes, e( de plus.

traînée
SI on représente par une courl)e ' le rapport ;— , on voit

montée

quelle monte bien moins l'apidemenl que la courbe du plan:

cela signilie (pic ee rapport est plus stable en l'ace de brus-

ques variations d'incidence. Ce dernier caraclère est commun
aux pales anpiées isogones ou hétérogones (zooplères), mais il est

plus accusé dans les zooplères. (Juant, à la valeur même de ce

rapj)orl. je le trouve voisin de 1/7 aussi bien dans la petite

comme dans la grande Mantis, à 10". .le n'ai pas trouvé un

meilleur rapport à 5" (rincidence, et je dois reconnaître qu'au-

dessous de 5" mes balances ne [)ermetlent pas de donner avec

précision des ti-aînées au-dessous do 1/2 gramnu\ 11 est probable,

d'après mes expériences sur les Mouettes. q»u» l'aile animale peut

doimei' un rapport beaucoup plus faible ; c'est d'autant plus pro-

bable (pie, dans le \()l naturel, la Irajecloire est ondulécv ci l'inci-

dence très variable: dans les glissades avec très petit angle la force

\ive (le l'animal inlerxient pour compenser la valeur insuffisante

de la montée. Toutes les tables exj)érimenlales montrent en

elVet (pie la moulée serait trop faible aux très petits angles,

|)()nr sonleiiir le poids de laéro, si on ne faisait intervenir la

masse et la \ ilesse.

Le diagramme des courbes de la petite Mantis exécuté dans

UKUi laboratoire est pres(pie identi(pie à celui de la grande,

fait avec rapi)areil Râteau; du moins, les courbes de montée

sont i(lenli(|ues de {)" à 90"; à partir de "20" la traînée (!(^ la

grande reste au-dessous et diverge de plus en plus.

'\" Les combes de la pelile ])ale ne sont pas les mêmes à \'2 ou

b") i!i. (|u à I ou .">
: celle (lilVéï'ence est peut-être due à la violence

du c(!uranl (pii pousse un |)eu en arrii're la |)oiiile distale,

et |tar suite modilie ra>pecl iVoulal delà pale. Pareil phénomène se

produirait a\ec la grande pale, si je ne m'étais >er\ i de [)inces

1 \ «ijr Aérotnnile, lij janvipr l".H)'.t.
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spéciales *, pour tenir le dislum : l'axe proximo-:lislal reste ainsi

toujours perpendiculaire au courant.

4° La question du cenlre vélique était pour moi la plus intéres-

sante. J'avais dans un mémoire antérieur - montré que les ailes

isogones, telles qu'elles sont employées dans les monoplans et bi-

plans actuels, présentent beaucoup moins de sécurité que les ailes

zooptères. que les ailes tordues, à torsion positive. Les dimensions

de mes Ijalances étaient insuffisantes pour s'appliquer à la grande

pale. J'ai apporté néanmoins une de mes balances, celle qui mesure

les déplacements d'avant en arrière, et j'ai placé la petite pale

dans le courant {11 mm. du tube de Pitoti
;
j'ai retrouvé identique-

ment les mêmes positions de l'axe de rotation par rapport à la

pale.

J'avais donné à ma balance une sensibilité de 2 décigr.. c'est-à-

dire que pour un poids de 2 déc. placé dans l'un des plateaux,

l'équilibre était rompu. J'obtenais sur l'appareil Râteau un état

d'équilibre oscillant de faible amplitude, et non l'immobilité

comme dans ma rivière. Le tube de Pilot marquait 11 mm. envi-

ron, et l'anémomètre Dalloz une valeur moyenne de 12 m. 50.

J'ai expérimenté de 0" à 40"
; les indications de mon curseur

divisé en millimètres ont été les mêmes que dans mon lal>oratoire,

sauf à 0" où le centre vélique était plus en arrière, de 5 mm. ; cela

fait une difTérence de 6 "/o seulement sur la largeur maximum de

ma pale. On peut donc conclure que les déplacements du centre

vélique n'ont pas été influencés par iaugmentaiion de vitesse, et

c'est d'autant plus remarquable que la rivière du ventilateur

présente quelques différences de rythme avec la mienne ; sa

moyenne est constante, mais le Dalloz montre de plus nombreuses

et plus amples oscilla.lions.

Si mes conclusions se maintiennent, comme je crois, avec de

grandes ailes, les constructeurs devraient les adopter, pour le plus

* Ces pinces ont déjà été utilisées par M. Raleau dans ses expériences

antérieures. L'introduction de ces pinces dans le courant produit nu»'

traînée parasite ; on mesure celte traînée sans la pale et on la retranche de

la traînée totale.

* Bullelin mensuel Acad. se. et lettres.. Montpellier, avril l'.MO. — Acro-

naule, n" 533, 1910.
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gmiul bien des aviulcurs. Ou sorail plus à l'abri «le ces capolap^es

imprévus, qui se lermiuenl Irop souvent sur le sol et sur le cràuc

du pilote.

Ailes naturelles desséchées

J'avais apporté à l'Ecole quelques ailes nalurellcs, entre autres

des ailes de Mouelle ; renveri-urc de la Mouelle élail Irop i<rande

pour ma iivirr(> de 30 cm. de zone homoi>ène. tandis que le venlila-

tcurdc mine me donnait une largeur de 70 cm. Malheureusement la

vitesse minimvnn était trop g-rande et déformait les ailes; celles-ci

n'ofl'rent pas évidemment la résistance de l'aile vivante : on ne sau-

rait com|)arer des tendons desséchés à un paifuet de muscles en

pleine activité. Les ailes qui se sont le moins déformées sont,

comme il fallait s'y attendre, celles des forts rameurs, des Pig^eons,

des Macreuses.

Ce sont des expériences à refaire à des vitesses plus faibles ;
je

reliemlrai seulement un résultat assez curieux : je prends une aile

ondulée de Mouette, et je la place de manière que le coude carpien

et l'extrémité «l(>s rémiges axillaires soient dans un plan vertical

perpeiidicidaire au courant : à ce moment les cordes les plus proxi-

males font SO" (Mivir(»n avec lliorizon. Le couraid de 1"2 m. [)ousse

la poiide llexible de l'aile en arrière, ce «pii doime une longilnde

de 30". .le place ensuite les cordes proximales à 0" sur le courant :

la pointe dislale est poussée en haut, avec une laliliide de 30", et

la torsion de forlemenl positive devient légèrenienl négative.

Les composantes sont :

M(iiiI('m> irainée

Incidence proximale <S0" 135 '^v. 375 gr.

Incidence proximale 0" 135 g;r. 55 gr.

Une rolalion de 80" fail plus que sextupler la Irainée. mais ne

change pas la maniée.

N'ost-cc p;i> un l'iein rtMuaripiable. et une propriélé très juv-

cieuse lies |iales clasliques animales .Ml serait absolnmenl impos-

sible a\ec les aéi'o actuel- At- ficiner aus>i puissammeiil sans
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changer de hauteur. Je ne conclus pas que ces ihiffres's'appliquenl

à l'aile vivante ; mais, quelle que soit la manœuvre de l'oiseau, il

obtient le même résidtat quaml il s'agit de s'arrêter plus ou moins

brusquement devant un nid ou un perchoir, sans perdre de hau-

teur.

Un lecteur averti sera peut-être étonné de me voir ignorer les

formules habituelles de la résistance pour tracer mes diagrammes.

J'aurais dû. semble-t-il. représenter les composantes par des lon-

gueurs proportionnelles à -—^— 7 valeur en kilogrammes de la

montée. S surface de l'aile, v vitesse du courant à la seconde en

mètres. 2 l'incidencei. ou à ——r— r traînée). J'ai expliqué ailleurs

ma répugnance à utiliser ces formules ', auxquelles je préférais

simplement
q z= a S V*

r = bS v'-

les coefficients a et 6 étant purement empiriques, et à déterminer

pour chaque cas particulier. Si je n'ai pas représenté mes courbes

par des ordonnées proportionnelles à « et 6. c'esi tout simplement

que je trouve la détermination rigoureuse de v impossible soit

au moyen du Richard, du Dalloz, soit au moyen du tube de Pitot.

Dans un article récent -. M. Soreau reconnaît la légitimité de

mes attaques contre les théoriciens qui basent leurs formules sur

le plan mince.en supposant la résistance aérienne normale au plan,

mais il me fait observer qu'il a le droit de poser 7 = /"(a) et

r = /"^2*)sans se préoccuper de la théorie susdite. C'est exact :

il en a autant le droit que moi-même de poser les équations de

plus haut, équations un peu simplistes, où un coefficient uni-

que englobe un grand nombre de facteurs tels que l'incidence,

la concavité, la forme du profil, etc. M. Soreau, contrairement

à beaucoup de mathématiciens, a toujours tâché de faire cadrer

ses formules avec les données expérimentales. Au début, il les

avait basées sur les mesures de Lilienthal, tout en faisant ses

* Ktudes expérimentales sur les zooptères (Fasc. II), KK)9. \oir encore

Revue aérienne (1908;. Aéronaule '22 ocl. 1910 .

* Aérophile, 15 août 1910.
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réserves sur la justesse clo ces mesures '. Après les recherches

(l'EineK (le Râteau. Riabouchinski. etc., il a proposé de nouvelles

formules |)lus adéquates aux résultats de ces recherches. Les

considérations de Soreau méi'ilcnl d'élro citées et discutées; les

voici :

1" Si on pose /? = cp Sr^ pour la résistance orthop^onale, on peut

admettre pour de grandes surfaces que
'f

est indépendant de S

que les surfaces soient planes ou ar(pu'>es, |)(>urvu quelles soient

semblables. On pourrait l'admettre par exemple pour une voilure

de 20 m' et une de 50 m* pourvu qu'elles soient semblables.

J'ai trouvé pour une même indication du tube de Pitot soit

11 mm., soit 34 mm. de la petite et de la grande pale que v n'était

pas constant, mais je ne puis combattre l'assertion de Soreau, met

deux pales n'étant pas rigoureusement seml)laldes.

'2" De même pour une incidence (i), on peut po.ser :

R = K F[i) Sv^, 7\' étant indépendant de S et de v, pourvu «}ue

S soit très grand et les surfaces soient semblaldes.

Avec une même pale à ditTérentes vitesse, on devrait avoir le

même rapport entre les résistances qu'entre les carrés des vites.ses ;

celle égalité n'est pas très nette pour nui petite pale. Ainsi à

30" voici les valeurs de la résistance à ditTérentes vitesses; la pale

est restée en place, aux 3 vitesses corresj)ondanl à \'2 mm.. 15 mm.

et 34 mm. du tube de Pitot

\2 Pitot IC) 34

R = '2'27 gr. 300 gr. 888 gr.

De 12 à 16 mui. \o lapitorl des résislaïu-es est sensiblement égal

au rapport du carré des vitesses, mais non de 12 à 34 mm. ni de

16 à 34 mm.

' J'ai plus p.irtifiilièrpnipnt nppelt^ lalfoiilioii «tir ce fait que Lilienltial

ne se prcocniiiait nullement de la position du rentre de pou>.s»''e : ses

l)alances ne peuvent donc donner qu'un moment rotateur, un produit

de deux termes ; il iunore l'un de res termes, la lon!,'ueur ilu Uras de

levier. Nempérlic quo I.ilimtli.il doiuM' r.iiilrc tenue, en supposant relte

l(mi/ueur ronstante.
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Avec la grande pale nous avons pour la résistance totale : ,

11 Pi(ol 34

/? à 30- = 850 gr. 3.000 gr.

i? à 94° = 865 gr. 2.725 gr.

La résistance serait bien sensiblement comme le carré des

vitesses à 94°, mais pas- à 30°.

Voyons maintenant une pale d'égale envergure, rectangulaire

500X125 arrpié, mais non tordue.

10.5 Pilot 32

i?à30° = 650 gr. 2.150 gr.

Ba90" = 700 gr. 2.150 gr.

Ici encore les rapport ne sont pas les mêmes à 30° et 90°, la

difTérence étant cependant moins accentuée qu'avec la pale zooptère.

Cette dilTérencc va-t-;'lle en s'atténuant pour des pales de très

grandes dimensions et pour des pales semblables? Je n'en sais

rien.

3° 11 semble que /v F (/) soit indépendant de l'incurvation.

L'incurvation aurait pour but d'augmenter non A', mais F [i] ;

c'esl-à-dire si l'incidence du plan est i, l'incidence réelle de
l'aile arquée serait {i -\- •(]. Prenons par exemple deux rectan-

gles égaux 305 mm.x()2, l'un plan, l'autre arqué, de 1/12 de
creux

;
si la corde ab est inclinée sur le courant de l'angle /, la

résistance sera une expression de la forme A' F {i 4- 7) Sv* pour
le reclangle anpié. et K F [i] S^'* pour le plan ; je dois eu d'autres

termes Irouvci- cuire les résislanees le rapport '' ~t"''' ^..u

/=4° et-; = 6" ce qui est le cas de mon reclangle arqué ; les résis-

tances sont :

Rectangle plan à 4" 3 g- 6
id arqué (corde à 4") H g-

l^ap|)ort des résistances 11 : 3. 6 = 3

„ ,
sin 10"

Uapport —
:

or;
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Prenons nn exemple chez un autre auteur ; Riabouchinski s'est

servi de plaques d'aluminium rectangulaire de 300 mm. x 100 les

unes planes, les autres arquées ; il a dressé le tableau des grammes

pour les montées et traînées sur 1 m. ^ à 1 m. de vitesse à la

seconde. On peut calculer la résistance totale au moyen de ce

tableau sur un rectangle plan, et sur un rectangle arqué à 1/12. Si

nous supposons y = 6' (^omme dans mes rectangles, on a :

Rectangle plan à 5"

id. arqué (corde à 5").

Rapport des résistances

sin 11«
Rapport —:—-—"

sin 5"

15 g. 3

3-2 g. 5

•2. 1

2. 1

Cet exem|ile est favorable à la thèse de M. Soreau, le mien est

contraire. .Je pourrais citer d'autres exemples contraires en

prenant deux pales d'un contour animal identiqiu\ mais lune

plane, laulrc courbe. Tout en accordant une entière confiance aux

chiiïVes de Riabouchinski, je ferai rcmanpier qu'il se sert de pales

très minces de 1 mm. 7 d'épaisseur uniforme, tandis que mes pales

ont une épaisseur cjui va en décroissant d'avani en arrière, et du

proximum au dislum ; Ac plus celle épaisseur dépasse 4 mm. à la

base. En observant cette loi île décroissance, je me rapproche

davantage de ce que doit être une véritable aile d'aéro, surtout si

on supprime les haubans.

J'ai choisi un exemple favorable chez Riabouchinski ; mais si on

veut bien examiner les courbes tle montée dessinées par 1(> même
auteur {fig. 15, fasc. IIi. relatives au plan, cl à des courbures

de 1/30, 1 20, I/IC). 1 12. 1 S. on ne voit pas (pie les montées des

plaques anpiées de 0" à 10" soient parallèles à celles du plan, said'

celles de 1/30 et 1/20.

Kn résumé, je crois que pour des pales rectangulaires égales, de

même épaisseur parloiil. à |>rofil cireulaires, ne di Itéra ut (pic |k\i'

le rayon de courbure, on pcul a<lmettre la constance de K daii.s la

formule /^ := /i/ (/) .Sr', à coudiliou (pie la dilTéiiMice de courbure

ne soil pas li-op gi-aiide, el en obscixaiil (pie le 0" d'incidence

correspond non paN à langle mil de la corde, mais à la position de

la pale pour laipicllc la inoidée est nulle. .le crois en ouli'e (pic de
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nouvelles expériences sonl nécessaires pour appliquer ce fait à des

surfaces de forme plus complexe.

4° Les nouvelles formules proposées par M. Soreau- sonl de la

forme suivante :

(1) La montée = KSu^oc ;

(2) La traînée = KSv* {ri^ A- U + s) ;

^3) a = / + V.

i est le radiant de la corde de profd ; / est un coefficienl de

la forme .aS (^ étant l'ang-le moyen de déviation '
; il sérail nul

pour le plan, iusij^nifiant pour les profils circulaires ; s est un

coefficienl de résistance passive de la forme So-\- v ^* qui croîtrait

avec l'incurvation ; Y serait égala X jî, X étant < 1. Ces formules

s'appliqueraient fort bien aux pales cylindriques, isogones ^

j\L Soreau pense même qu'elles pourraient, aux paramètres près,

s'appliquer à des ailes plus compliquées, comme celles qui ont fait

l'objet de mes éludes. Il me fait remarquer à ce sujet que les

courbes de montée de mes zooptères ont une allure recliligne. ei

celles des traînées une allure parabolique. C'est exact ; bien que

l'allure parabolique ne soit pas spéciale à une courbe du 2'' degré,

on peut de 0"à 10" dégager les 3 paramètres /*/ et s de l'équation (2),

à 3 incidences dilTérenles, môme avec des pales zooptères. si on

connaît expérimentalement les traînées correspondantes ; la for-

mule (1) donnerait A', avec d'autant plus de précision, (juc la

mesure de v serait plus précise. On aurait ainsi une formule seusi-

blenKMil api>lirable aux incidences intei'uu''diaires. du moins pour

la même pale, si ou n'admet pasfpi'elle s'a|>pli(pie à toutes les pales

.semblables.

La formule (2) montre ([ue le minimvnn de li-aîiiée est compris

entre a — o" et 2 = /. J'ai aussi Irouvé ce fait pour le rectangle con-

cave, pour une aile de Pigeon, pour la granile Mantis, etc., mais si

1 Voir la lliéorie .le Itateau (Associai, tecliniquo marit.. 1909 basée sur la

déviation des lilets à l'arrière de la pale.

- f'.est-à-dire dont les coi-des de profil font partout la niénie incidence

avec le courant. .le crois utile d'ajouter cotte épillièle. car sur une surface

cylindriiiue on peut découper une aile (|ui ne soit pas isoijone.
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onéludie les ivsislancos de 0" à 3(')0°
', on est, amené à l'aire des

dislinclions, suivanl ([u'oii a vent debout sur face concave {Ai),

sur face convexe (As) ou V(«nl aii'ière sur l'ace concave (Pi) et sur

l'ace convexe (Ps). Pour appliquer la formule (2), bien entendu tou-

jours aux petits anodes d'incidence, il faudrait faire / = dans les

cas suivants :

Pelite Mantis Pi Ai As

Pigeon /4s Pi

l*(>claui>le concave .l.s Pi

Chez Mantis la traînée d'As est presque recliligne, mais d'une

manière générale on peut dire que de 0° à "20" la montée est pres-

que recliligne, et la traînée parabolique: c'est l'inverse de 20" à 50".

La portion rectiligne de la traînée commence îi 40° seulement chez

les zooplères.

f)" La formule de Soreau est beaucoup plus complète que ses

devancières, puisqu'elle tient compte de l'incidence, de l'angUî de

déviation (Ihéorie de Haleau), de la courbure (a = / + -;), du frol-

lemenl langentiel variable avec la nature de la pale, mais elle ne

tient pas compte de l'épaisseur de la pale, ou plus exaclemenl du

maître-couple dans les sections de i)rolil, ni de la forme de la ligne

d'attatiûe. ni de la forme des sections de prolil; car avec une même

flèche de courbure, on peut avoir des courbes de profd dorsales et

ventrales très (Hlférentes ; comment en outre exprimer la torsion

et l'ondulation frontale ? Tous ces facteurs sont, je le reconnais,

très dilliciles à caser dans une formule unique ; M. Soreau nous a

donné des i^aramètres ignorés des i)remiers théoriciens, mais je

crains l»i(Mi ([uil l'aille en ajouter dautres. si on veut lépondre à

tous les cas.

hocirur Amans.

1 Dans Aéronaule, j'ai duniié les cuiirbt's lios montées et Irainées

de 0° à SliO" de la Mantis, mais j'ai fait ce U'avail pour l)eau<oup d'autres

pales.
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Prix qui seront décernés

par rAcadémie des Sciences et Lettres de Montpellier

En 1912

Prix Ricard
Mémoire sur un sujet d'histoire ou d'archéolope relatif îiii Bas-

Languedoc (numismatique, épigraphie, histoire locale, histoire

d'une institution, etc.) au choix des concurrents.

Valeur : Trois cents francs.

Prix Lichtenstein

Mémoire sur un sujet de zoologie relatif aux atiimaux Ihomme
excepté) au choix des concurrents.

V^aleur : Trois cents francs.

Sont exclus du concours, pour les deux prix ci-dessus, les ouvraîre.s impri-

més depuis plus de trois ans au moment du concours, et tout mémoire ipii

aurait été l'objet d'une récompense dans un concours antérieur.

Prix Alphonse Jaumes
Mémoire sur un sujet de m'decine légale, an choix i\('yi c<inrurnnls.

Valeur : Deux années d'intérêts d'une somme de 30.(K)0 francs pla-

cée en rente sur VEtat.

Sont exclus du concours, pour le prix Alphonse .launies. les tiav.nix nvniif

plus de quatre ans de date, ceux <pii auront été présentés la même année
ou qui auraierd pris part antérieurement à d'autres concours. I.t^s Mémoires
doivent être écrds en français.

Pour les trois prix ci-dessus, les Mémoires manu.scrits ou impri-

més devront être déposés au Secrétariat de l'Académie avant le

31 décembre 1911.

En 1914

Prix Alphonse Jaunies

Mémoire sur un sujet de pathologie et de thérapeutique générale^,

au choix des concurrents.

Valeur : Deux années d'intérêts d'une somme de 30.000 francs pla-

cée en rente sur l'Etat.

Mêmes conditions que pour le prix de médeeine légale iV. ci-dessus).

Les Mémoires manuscrits ou imprimés devront être déposés nti

Secrétariat «le l'Académie avant le 'M décembre 1913.


