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eurent une rechute ; 46 pour 100 furent g};éris. En mémc.t(?rr}p sice:;
cinquante-deux cas, non traités par le sérum, ne fournissaient q
i scidive.
Selzgncfesgzzrze;ns oublier que le typhus récurrent s’évit .presque
exclusivement dans les pays ou réegne lc}yphus exanl}.unial{;gugé oln
I’a méme nommé typhus de famine. A 4111-'3’1{.%:3}.,-', en 1867- : y’, e
reoretté Arnould a pu prédire les réveils epl_{lemu;ues d.u t};p uf
ex(zi,nthémalique dans la province de' COI’lStal:liln.& car tOl_;_]OU‘I sﬂ c(ci;
réveils épidémiques étaient 13ré0i’édes’ par 1'31)1:&1"11.[031_ ILE -Za:_ml
typhus a rechute dans le pénitencier Q:\lll~&1-8f:§f; aussi d ivrl - les,
comme dans le typhus tachelé, nourrir el. tonifier l.es malac es,f I
soutenir avec du vin, leur donner du lait, du l)c_)ulllon et"!:ar 01:3
dans les cas graves touf au moins, on pourra ;1[‘)1:3&1(1%1{_3{'.[111: t11111Eeln:30n
du typhus exanthématique, y compris les h‘amsh{mnla, Drb({][lrl 5
cm‘nsi&tera Iexistence de symptomes adynamiques ou ataxo-adyn
mqgg;p!icatimzs. — Les complications Lll% typhu.ls {écurl*cntls}er%nt
traitées symptomatiquement. Les ]_'a‘l‘us frequeptes' sont les‘len} r-
ragies, lictére, lurémie; cette dernicre complication est assez Ire-
3 : es acces.
(EUL];;‘:;? }Eelsﬁ:ag de fibvre récurrente malarienne, maladie propor—
tionnée comme la typho-malarienne, et da:ns laquelle on trouvg a la
fois le spirille ’Obermeier et l’llén?atozoanl'e de Luverani lz} ‘qmrllme
reprendra toute sa valeur prépondéranie ; on la donnera ¢ li?lie c:zz
et le plus souvent par la voie hypodermique, surmu’t d‘lfl% eﬂs 8
ot les vomissements, les nausées paralysent les ingestions par
1esif;;a;}t peut survenir alors que I'on ne tl'Ol.J.Ve plus de-sl)il:il-l;??
dans le sang; elle est alors causée par les L.oxmes, ce f[m ]llbii;t
amplement I'emploi des désinfectants intestinaux et des purgatils
‘as toujours séveres.

d&n;’iejgli;;;:iie. — Maladie 'éminemrpgnt colntagie}lse, _le‘ 1ypll.1us
récurrent exige toutes les mesures de de_smfechon p]‘G.COnISG?SI( dllls
les affections contagieuses. Pour Metchnikoff, la punaise, gmgee: du
sang des malades, serait un agent' actif d’c pmpagahon de ldaﬁg?'tllﬁi?l
ce qui n’a rien de surprenant, puisque ’inoculation d‘u sang ‘1
vidus malades 2 des individus sains leur don.ne la fievre 1je_cu1rcr'1te
(Moczulkowsky). Aussi Arnould, dans son livre de la Désinfection

publique, a-t-il classé le typhus a rechutes parmi les maladies ou la

désinfection est de rigueur, bien que Léfﬂ.er avoue ne pas COI’lfl:laltil‘(;
le degré de résistance des spores du spmlle_a la .cha‘leuf'. Il amcll
done ici encore prendre les mémes précautions indiquées pour 1€
émati : : IN.
typhus exanthématique. L. CaTn
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Le paludisme est une des rares maladies infectieuses dont nous
possédons le spécifique.

I semblerait donc qu’il suffit d’indiquer ce spécifique : la quinine,
et d’en donner les doses. Il n’en est rien pourtant, et, outre qu’il faut
considérer le traitement du paludisme aigu et du paludisme chro-
nique, il faut encore savoir quand et comment on doit administrer
cel agent héroique, quels sont les sels de quinine a préconiser, et
enfin quels sont, d’aprés les données scientifiques les plus modernes,
les moyens les plus efficaces pour se prémunir des attaques de la
malaria.

Meédication quinique. — Le quinguina est’écorce du trone
de quelques arbres de la tribu des Cinchonées, famille des Rubia-
cées. Nous ne nous étendrons pas sur la distinction des vrais et des
faux quinquinas; bien qu’utilisée encore, la poudre de quinquina a
perdu, depuis la découverte de la quinine, 'importance qu’elle avait
autrefois en matiere médicale.

Les propriétés fébrifuges de Pécorce du Pérou étaient, dit-on,
connues depuis longtemps des Indiens Malacotas, qui les auraient
cachées a leurs oppresseurs, les Espagnols ; mais en 1640, si I'on en
croit une légende plus ou moins authentique, un corrégidor de Loxa
aurait guéri d’une fievre intermittente rebelle la comtesse El Cinchon,
femme d’un vice-roi du Pérou, en lui faisant ingérer de la poudre
de quinquina. Rentrée en Europe, la comtesse El Cinchon répandit
ce remede, d’ott son nom de poudre de la Comtesse, remplacé
successivement par celui de poudre des Jésuites, poudre des Péres,
poudre cardinale.

L’engouement pour la nouvelle drogue fut si considérable que
les écorces manquérent sur le marché, et que les peu serupuleux
négociants péruviens les remplacérent par des faux quinquinas,
d’ott un discrédit tel que bientdt on vit persécuter les médecins qui
prescrivaient 'écorce du Pérow. Néanmoins, en Angleterre, Syden-
ham continua a I'employer, et, en 1679, Louis XIV acheta d’un
empirique anglais, Tabor ou Talbot, le secret du reméde qui Pavait
guéri d’'une fiévre intermittente. Le reméde anglais pour la guérison
des fievres (par Nicolas de Blegny) n’était autre chose que la
teinture vineuse concentrée de quinquina. Tabor recut 48000 livres,
2000 livres de rentes et fut nommé chevalier. Mais ce ne fut qu’en
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1755 que, pour la premiére fois, La Condamine, en mission au Pérou,
décrivit Parbre 2 quinquina. Enfin, en 1820, Pelletier et Caventou
parvinrent 4 extraire la quinine du quinquina, ce qui permit de dimi-
nuer les doses considérables de poudre qu’on devait ingérer (60 a
120 grammes), et dont 'estomae, trop souvent, supportait difficile-
ment la présence.

Telle est, rapidement tracée, I'histoire du spécifique du palu-
disme.

Jusqu’a la découverte de I'hématozoaire du paludisme par
M. Laveran, on a discuté surle mode d’action de la quinine; nousne
retracerons méme pas ces discussions, et, tout en rappelant que les
sels de quinine ont une action antiseptique assez marqueée pour que
certains auteurs les aient placés immédiatement aprés le sublimé,
nous dirons que la quinine guérit la fievre intermittente, en tuant
son germe pathogeéne, I'hématozoaire du paludisme.

Nul n’ignore que de P'écorce du quinquina on extrait un grand
nombre d’alcaloides, qu’a diverses reprises on a voulu substituer
4 la quinine ou qu’on a considérés comme des succédanés. La
partie est aujourd’hui gagnée et la quinine, ce présent des dieux,
comme I'appelait Geoffroy, a partout remplacé la cinchonine, la cin-
chonidine, la quinidine, etc. Tout au plus dans les cas ou il y aurait
disette de quinine, comme cela a eu lieu fréquemment pendant
la guerre de la Sécession, pourrait-on utiliser ces alcaloides du
quinquina, mais en se rappelant que leur toxicité est au moins
égale a celle de la quinine et leurs propriétés thérapeutiques bien
inférieures.

SELS DE QUININE. — Quels sels de quinine doit-on prescrire? —
Depuis de longues année, le sulfate de quinine étaitle seul sel
prescrit par les médecins. Vainement on avait tenté de le remplacer
par le bromhydrate, qui n’avail qu'un inconvénient, disait-on, celui
de couter un peu plus cher, mais ne causait ni vertiges ni nau-
sées, était plus soluble et réussissait & guérir des fiévres rebelles
au sulfate de quinine (Gubler). I1 fut abandonné a la suite d’acci-
dents gangréneux provoqués par des injections hypodermiques.

Le sulfovinate de quinine fut préconisé par Gaillard, mais c’est
un sel peu stable, aussi bien d’ailleurs que le lactate ef le tannate
de quinine (Barreswil), qui sont en outre moins riches en quinine
et moins solubles que le sulfate; de plus, ce dernier sel a une action
trés lente et incertaine. Il en est de méme du sulfovinate de quinine
(Antonescu).

Nous ne parlons que pour souvenir de I'hydroferrocyanate, du
formiate, du chlorate, du citrate de quinine. D’ailleurs, si 'on veut
comparer les deux tableaux suivants, empruntés au Traité du palu-
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disme de Laveran, on verra que, tant au point de vue de la teneur
en quinine qu'a celui de la solubilité, il est un sel qui 'emporte sur
tous les autres : le chlorhydrate de quinine.

Sels de quinine classés d’apres leur teneur en alcaloide. ;
uinine,
100 parties de chlorhydrale basique de quinine renferment Q81,’."1
— neutre et 81,61
lactate hasique 18,26
bromhydrale hasique 76,60
sulfate basique : 74,31
sulfovinate basique - - e 1206
lactate neulre 62,30
bromhydrate neutre 60,67
sulfate neutre 89,49
sulfovinate neutre - e nnyeab 20

Sels de quinine classés par ordre de solubilité. .
am.
1 partie de chlorhydrate neuire de quinine est soluble dans 0,66
sulfovinate —— = 0,70
lactate — - 2
sulfovinale basique — 3,30
bromhydrale neulre - 6,33
sulfate neutre — 9
lactate basique — 10,29
chlorhydrate basique - - 21,40
bromhydrate — - — 45,02
sulfate — —=

Le chlorhydrate basique est, on le voit donc, le plus riche en
quinine et il est quarante fois plus soluble que le sulfate; mais il est
moins soluble que le chlorhydrate neutre préconisé par M. Kelsch,
qui 'a employé un des premiers. Le chlorhydrate neuire ou
bichlorhydrate se dissout, en effet, dans les deux tiers de son poids
d’eau, ce qui permet d’introduire sous la peau, voie précieuse dans
les cas urgents, une quantité notable de ce médicament ;

Bichlorhydrate ou chlorhydrate neutre de quinine.. 5 grammes.
Eau distillée q. s. pour 10 centimétres cubes.

On voit donc qu’il suffira d’injecter deux seringues de 1 centi-
meétre cube de cette solution, pour fournir & I’économie 1 gramme
de quinine, tandis qu’avec le chlorhydrate basique, il faudrait faire
dix injections pour introduire la méme quantité. Toutefois, si 'on
n'avait que ce dernier sel & sa disposition, on userait de l'artifice
suivant; en ajoutant au chlorhydrate basique un peu d’analgésine,
on obtient une solution beaucoup plus concentrée ;

Chlorhydrate basique de quinine.......,..... 3 grammes,

Analgésine
Eau distillée
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Récemment, en 1892, M. Grimaux a découvert un chlorhydro-
sulfate de quinine, qui est plutot un mélange de chlorhydrate et de
sulfate de quinine qu'un sel hien défini (Marty). Ce sel se dis-
sout dans son poids d’eau; ce serait done I'agent par excellence
des injections hypodermiques. Son emploi ne s’est pas encore
généralisé.

Enfin, M. Laborde affirme avoir trouvé dans le quina cupreq
une base, la cupréine, qui serait supérieure a la quinine. Cet auteur
a surtout vanté la quinéthyline (cupréine éthylique) et la quino-
propyline (cupréine propylique), dont les sulfales, a la dose de 60 cen-
ligrammes, réussiraient 4 guérir des fidvres intermittentes contre
lesquelles tous les autres sels de quinine auraient échoug.

MoDES D’ADMINISTRATION ET DOSES. — Comment doif-on adminis-
trer la quinine? — a. Le mode d’administration de la quinine le
plus ancien et le plus usité encore aujourd’hui est Pingestion par la

bouche. On peut alors donner le médicament en solution, en poudre,
en pilules.

Nous conseillons d’étre réservé sur Pemploi des pilules, & moins
de les avoir fraichement faites; sinon, pour peu que les pilules soient
préparées depuis longtemps, elles risquent de traverser le tube
digestif sans étre dissoutes !,

La poudre peut étre prise en cachets, c’est 1a une précieuse res-

source dont on fut longtemps privé; on peut encore utiliser une
feuille de papier a cigarettes. La solution est certainement préfé-
rable, mais son horrible amertume la rend difficile 4 prendre pour
les adultes, impossible pour les enfants. Aussi, de tout temps, on
s'est efforcé de trouver des moyens pour faire ingérer cette substance
que I'on prescrit au cinquantiéme. On a cherché a déguiser cette
amertume en la masquant par du café fort (Desvonnes); il ne faut
pas oublier, quand on emploie cet artifice, d’augmenter les doses,
on a méme dit de les doubler; mais il suffit d’ajouter 15 4 20 cen-
tigrammes & la dose ordinaire, le tanin du café atténuant dans une
certaine mesure la puissance du médicament (tannate de quinine).
On peut faire prendre 1 gramme de quinine dans une tasse de café
fort et trés sucré. Voici une formule préconisée par Conecetti :
Bichlorhydrate de quinine 1 gramme.
Saccharine : O, 30
20 grammes,
10 —
Chaque cuiller & café renferme 15 centigrammes de quinine.

1. A nos débuts dans la carriere médicale, a Milianah, en 1874, le médecin chef
de I'hdpital, M. Spillmann, agrégé du Val-de-Grice, nous fit rechercher, dans les
selles des malades, les pilules de quinine non digérées; nous en trouvimes fré-
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On a aussi employé les sirops, sirop d’écorees d’orange's ameres
par exemple, ou mieux le sirop lartrique. Nous ne saurions trop
recommander 'emploi de ce sirop ou d’un sirop acide que]conr[.ue, car
non seulement la saveur de la quinine est assez bien dissimulée
(150 grammes de sirop tartrique et 50 grammes d’eau de_ fleur
d’oranger) ; mais encore, d’aprés des expériences_q_u?nous pu!)‘llewn?
prochainement, I'absorption de la quini;_le est facﬂ}tee et paz‘ suite plua
rapide, quand on administre la quinine en présence d’un fmlde-
Dans certains pays a4 malaria, on donne la quinine avec du Jus.de
citron, peut-étre avait-on remarqué empiriquemen_t cette absorpl_lon
plus rapide du médicament en présence d'un. acide. Au ?pntraxre,
quand on administre la quinine avec un alcalin (eau de \.;chy, par
exemple), alcaloide apparait plus tat'di\'ement‘dgns !(?s urines.

La poudre ou le jus de réglisse ont été adjoints également aux
solutions de quinine. : e S

Un instant, M. Sissen (de Strasbourg) avait espéré qu en fals.an.t
inspirer 'éther quinique a la dose de2 & _3 grammes, on arriverait a
le faire pénétrer par la voie pulmonaire, mais on a abandonné
I'éther quinique devant des échecs 1'épétés.. _ =

Les pulvérisations de Sales Girons, aussi bien que les 1ngect19ns
trachéales de Jousset de Bellesme, ont été également abandonnées.

b. Les lavements de quinine peuvent étre utilisés, surlout chez leg
petits enfants qui, d’ailleurs, tolérent trés bien la quinine mén'lea
des doses assez élevées. Dans ces cas, on doit préalablement vider
le rectum avec un Javement & I'eau bouillie, et donner le lavement
médicamenteux a de trés petites doses (20 & 30 grammes); on aug-
mentera encore la tolérance du rectum en ajoutant aux lavements
de la gomme arabique ou méme une demi-goutte ou une goutte de
laudanum. Malgré ces précautions, assez souvent les Iaven“lmr}ts sont
rejetés, et peut-étre faut-il leur préférer de petits suppogtmres au
beurre de cacao ou & la glycérine, dans lesquels on peut incorporer
95 a4 50 centigrammes de quinine :

Bichlorhydrate de quinine 07,25 a Oﬂf,.;iO
Beurre de cacao 3 grammes.

Ces moyens d’exception sont utiles a reten_ir, dans les cas, par
exemple, ou Pon n’a pas de seringue & injection hypodel;m}que (?u
de solution convenable, mais il ne faut pas tomber dant? Perreur Qe
certains médecins qui ont soutenu que la quin’ine agissait plus rapi-
dement, plus activement, quand elle est donnée par le rectum.
quemment d'intactes. De ces recherches peu aimables, il est résulté pour nous la

conviction profonde que les échees de la quinine pouvaient souvent s'expliquer par
celte non-digestion des pilules.
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¢. Enfin, on a songé a utiliser la peau pour faire absorber le
spécifique de la malaria. Nous ne parlerons pas des frictions avee
des pommades, & peu prés oubliées, depuis les mémorables expé-
riences de Martin Solon, qui a démontré que, malgré les quantités
énormes de pommades employées, malgré des bains prolongés,
jamais le réactif de Bouchardat ne décelait la présence de la quinine
dans les urines, ce qui prouve tout aumoins que, s’il y a absorption,
elle est extrémement faible, et qu’il ne faut pas compter sur la
méthode iatroleptique.

Vint alors lidée de dénuder le derme par des vésicatoires a la
cantharide ou 2 'ammoniaque. Briquet, dans ces cas, recomman-
dait Pemploi des solutions de préférence a celui de la poudre, mais
cette petite opération est fort douloureuse; de plus, on a signalé des
sphaceles de la peau 4 la suite de I'usage de la méthode ender-
mique. '

D’ailleurs, la méthode hypodermique allait reléguer bien loin
tous les autres procédés dont on ne doit pas perdre la mémoire
comme procédés de fortune.

W. Schachaud, & Smyrne, en 1862, Quala, & Brescia (1863), puis
Moore, & Bombay, presque &4 la méme époque, enfin Erlenmeyer,
Peteau, Dufeilloy, Dodeuil, Durkley, Arnould appliquérent les
premiers la méthode hypodermique a P’administration de la
quinine.

Ce fut 12 un grand progrés thérapeutique, car ainsi on évitail la
fatigue et I'intolérance gastrique ou intestinale, les difficultés de
lingestion et lon avait en outre, dans les cas graves, ceux dans
lesquels la vie peut dépendre de quelques minutes de retard, un
moyen de répandre rapidement le spécifique dans l'organisme,
puisqu’on peut constater la présence de la quinine dans l'urine
dix & quinze minutes apres I'injection hypodermique.

Ce fut tout d’abord le sulfate de quinine qu’on utilisa pour les
injections hypodermiques, mais sa faible solubilité dans I'ean
oblige & employer des artifices pour augmenter cette solubilité ef
restreindre ainsi le nombre des piqures. On s’est successivement
servi de l'acide sulfurique, de 'eau de Rabel, de Pacide tartrique.

La formule de Vinson est a conserver, parce que partout on
trouve du sulfate de quinine et de I’eau de Rabel :

Sulfate de quinine....... O R A 1 gramme.
Eau distillée. ... Wi 10 grammes.
— de Rabel y 1 gramme.

Hamelin (de Montpellier) a donné la formule suivante, ou le sel est
plus concentré :

PALUDISME

Sulfate neutre de quinine

Acide tartrique 0ot 55
Eau distillée 4 grammes.

On a aussi préconisé le hromhydrate de quinine, peu soluble dans

I'eau (1 pour 60), mais beaucoup plus soluble dans l’alcool :

Bromhydrate de quinine 1 gramme.
197,50

Actuellement, ¢’est au bichlorhydrate de quinine qu’il faut don-
ner la préférence, parce qu’il est moins irritant, plus soluble, plus
actif et plus stable.

Diverses solutions ont été proposées, nous ne donnons que les
plus usitées :

@. Bichlorhydrate de quinine 5 grammes.
Eau distillée (. s. pour 10 centimétres cubes.
(De Beurmann et Villejean.)

Le contenu d'une seringue de 1 cenlimetre cube représente 50 centi-
grammes de quinine.

b. Bichlorhydrate de quinine 0,50 a 1 gramme.
Glycérine pure : | Ot
Eau distillée. . .. ... { o cCaInes.

; : (Formule de Kobner.)
Injeclez la solution tizde.

¢. Monochlorhydrate de quinine 3 grammes.
Antipyrine .
Bt o o s e S B R re SN e ==
(Formule de Triulzi.)

Le chlorhydro-sulfate de quinine de Grimaux a le grand avantage
d’¢tre soluble dans son poids d’eau, aussi ’a-t-on vanté a juste rai-
son, tant pour les lavements (J. Simon) que pour les injections
hypodermiques :

Chlorhydro-sulfate de quinine................ 5 grammes.
Eau distillée 6 —

M. Laveran préfere une solution moins concentrée, pour éviter
Pirritation locale :

Chlorhydro-sulfate de quinine 10 grammes.

Enfin, comme on ne saurait étre trop documenté sur ce point
important, nous dirons que, a défaut de bichlorhydrate solide, on




