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lQuanl aux phénomenes moteurs, ils consistent dans une parésie
ptusi, ouL moins accusée des membres, accompagnée ou non d’ataxie
jc; aut IIGS_S‘lglleS, tels que conlractions fibrillaires, tremblement
ex r" G A 3 < - £ s L -
cmités, trépidation épileptoide, mouvements choréiformes

et mé rulsi ; i 5
t méme convulsions, perte ou exaltation des réflexes, Ces symptomes-

se groupent différe 5T 501 i i
: groupent duT(,u,m:ne[}L, rappelant soit le tabes, soit la paraplégie
asque, soit la paraplégie spasmodique.
Deux malade i ; i
o PL'L\[']‘nflladcs de Lll(‘h.fhellﬂ avaient de la faiblesse et de I'ataxie des mem-
1 3111 erieurs avee diminution des réflexes patellaires ; le troisiéme souffrait
de douleurs fulgurantes et les réflexes étajent abolis, ¢

Sl omme dans le tabes
confirmé, A 1’ 51 8 ¢ i
lautopsie des deux premiers, on trouva une dégénérescence

presque complete des cor s s 3 :
e d{ i »undonn de Goll, avec des foyers semblables, mais
ans les faisceaux pvramidaux Tern, £y
, de €8 laisceaux pyramidaux et les faisceaux antérieurs.

D ans ].(JIJS rvati iée 3 & 5 i S edo ants
3 ervatiorn hllb]l(‘ h"l]' Yan \ I P 1
ey : > < I ()Ol‘d(,ﬂ. les SYymplomes T d TN 3
L’tﬂIE’llL 1 {ll]éll]i(_‘. ‘

e a paresthésie des mains et des pieds, 'hyperesthésie des
a » 3 <3 . 3o . 3 1
= “ €8 secousses musculaires. Vers la fin de la maladie, il y avait im-
io : : ité d(:I marcher et abolition des réflexes patellaires. A I'autopsie, on
nstata une dégénérescence e ¢ S :
i generescence compléte des cordons latéraux et des cordons
pes s, Sﬂlrlf dans une région voisine des racines correspondantes, qui
étaient restées intactes. ;
Des exemples 4 :
3 oles analogues 'tés par Minni (
S e |} ~analogues ont été rapportés par Minnick, Taylor, Nonne, Karl
n, Feichmiller, Lloys, Putnam et par M. Lenoble, qui a f:

S5 cr : : ait une excel-
de des lésions médullair s 'anémi ici i
e dullaires dans 'anémie pernicieuse progressive

M. [Iayelp a attir¢ I'attention sur I'élat de la température.
deii[ingigfiii;‘:Le{fﬁ??éiiue;.(#Hi;} R(indant la i)llls g‘l'a‘n‘de partie
Lo J[l e a‘m,‘mu, est extréme, la tl‘evrc s::aI—
- Chlol-ése:félijlilgngl*gfliﬁF??h ({11, l‘suh-con%mu, analogue & celui de

o e 8 e soir 4 38 ou 39°, rarement au-dessus
s'abaissant, le matin seulement, d’un degré. :
;Cepeudan,t, pas.plus que de cette maladie, la fievre n’est une con-
Z;(S{uf::i;?;csl::nljzozlliaii;:dt du sang. On a observé assez souvent
S s pendant tout le cours de la maladie
et dans quelques cas méme, au lieu de fieyre terminale, on a not-t;
de remarquables abaissements thermiques, 34,°7 (Lépine); 24°8
(Miiller). ; i

HEMATOLOGIE. — Caractéres physiques. — Quincke, qui a cher-
ché & évaluer la quantité tolale du sang, I'a trouvée dans un ecas
é_gale a5, dans un autre égale a 4,34 p. 100 du poids du corps .’IL;
lieu du chiffre normal 8 p. 100. 1

Le sang obtenu par la piqare du doigt et recueilli dans une éprou-
velte, est rose pale, rarement de leinte foncée (Gusserow) ; sa fluidité
est extréme el son écoulement trés rapide. Apres la éoaguiation,
apparail un phénoméne capital qui, pour M. Hayem, serait da a
la pauvreté du sang en hématoblastes : dans I'anémie pernicieuse
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prolopathique, le caillot n'est pas rétractile. Ce signe permetirait a
lui seul d'écarter I'idée d’une anémie symplomalique.

Dansles anémies pernicieuses symplomaliques, au contraire,ledébut
de la transsudation est presque immédiat (10, 20, 30, 60 minutes);
elle exige au plus trois heures pour étre achevée. Le sérum, souvent
trés abondant, remplit la presque totalité de I'éprouvelte, méme &
I'exclusion du caillot. En dehors de la présence des pigments étran-
gers, sa coloration esl trés pale el sa transparence parfaite, son ana-
logie avec I'eau claire est presque absolue. L'examen spectroscopi-
que est négatif, & moins que le sérum ne contienne de l'urobiline ou
des pigments biliaires normaux ou modifiés. Le caillo! présente une
coloralion analogue a de la gelée de groseille pale. Il forme un
mince et courl cylindre flotlant & la surface du liquide, trés ferme et
trés élastique. Ce conlraste entre 'exiréme réduction du caillot et la
grande abondance du liquide est caractéristique de lintensité des
troubles hématopoiétiques et pathognomoniques des anémies du qua-
trieme degré [Lenoble (1)].

Numeération. — Le nombre des globules rouges est toujours con-
sidérablement diminué. Il descend au-dessous d'un million, a
500000, 378000 (Lépine), 143000 (Quincke) par millimeétre cube. —
Celui ‘des hématoblasles est toujours inféricur 4 la normale ; il peut
tomber & 25000 au lieu de 200000. Ce fait est d'une importance capi-
tale au point de vue de la genése de la maladie(Hayem). — Le chiffre
des globules blancs, loin d'étre augmenté, est le plus souvent diminué.
Litten a cependant vu deux fois une leucocytose intense, mais passa-
gére, dans le cours de I'anémie pernicieuse progressive.

Examen du sang pur. — Les globules rouges ne forment pas
de piles de monnaie, ou celles-ci ne sont formées que de deux, trois
éléments, vingt au maximum. La plupart sont isolés, déformés,
inégaux (Voy. fig. 55, p. 819).

Les globules blancs sont raves. Le réticulum fibrineux est absent
ou & peine visible.

Dans les mers plasmatiques, les hématoblastes clairsemés ne for-
ment que de petits amas d'ott partent des filaments de fibrine rares
et ténus, ne dessinant jamais un réseau complet. Il n’y a done pas
d’augmentation de fibrine et il est possible que la faible proportion
des hématoblastes soit la principale cause de la diminution de
la coagulabilit¢é du sang au niveau des petites plaies vasculaires
(Hayem),

Enfin des globules nains acquiérent la propriété de se mouvoir
dans la préparation el présentent des phénoménes de contractilité
(Hayem). La morphologie variable de ces éléments (pseudo-parasites)

a permis de décrire quatre types différents (Voy. fig. 40, p. 775).

(1) Lexosie, Contribution & 'étude clinique du sang. Caractéres séméiologiques
du caillot et du sérum. Th. de Paris, 1898.
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Examen du sang sec. — Les déformations globulaires (forme
elliptique, en massue, en raquette, etc.) sont toujours notables.
Quincke les a désignées sous le nom de poikilocylose. Comme le fait
remarquer M. Hayem, elles ne sauraienl en aucune facon caracté-
riser I'étal du sang de l'anémie pernicieuse progressive. Elles
s'observent en effet dans la chlorose et dans les anémies chroniques
symplomatiques avancées, dans le cancer de I'eslomac, el parfois
elles sont plus prononcées dans les cas de moyenne intensilé
(deuxiéme el troisitme degrés) que dans I'anémie extrome.

L’inégalité de diameétre des hématies est également trés accusée.

Eichhorst a signalé la présence de globules rouges d'une petitesse
Inaccoutumée, mesurant 3 a 4 u. de diamétre (microcyles de Masius
et Van Lair). I1 en décrit deux formes différentes, des microcytes bi-
concaves el sphériques. Les derniers présentent une couleur rouge
intense remarquable et un éclat particulier. On verrait égalementdans
quelques cas des corpuscules d'un rouge brillant, analogues a des
goulles d’huile et n’ayant qu'un p.de diamétre. Mais n’y a-t-il pas tou-
Jours dans I'anémie chronique des éléments arrétés dans leur évolution
el subissanl facilement les allérations artificielles déeriles par
M. Hayem?

Par contre, bon nombre de globules sont supérieurs a la normale.
Quelques-uns mérilent le nom de globules géanis, et atteignent
jusqu'a 15 p. Mais ces derniers ¢léments ne sont jamais trés nom-
breux, et 1'élévation du diamétre moyen des hémalies est due princi-
palement & 'accumulation des éléments ne dépassant pas 10 w. Cette
hypertrophie des hématies, décrite pour la premiére fois par
M. Hayem en 1876, n’est pas, quoi qu'en dise Laache, particuliére &
!‘anémic progressive pernicieuse ; elle existe dans les aglobulies
intenses.

Certains globules blancs peuvent contenir une petile proportion
d’hémoglobine, mise en évidence par I'éosine.

M. Hayem a également observé des hématoblastes de grande
laille.

Apres coloration par I'hématoxyline ou par l'eau iodo-iodurée, on
observe dans la majorité des cas, vers la fin de la maladie et parfois
plus tot, des globules rouges a noyau. Ces éléments doivent étre con-
sidérés comme le réveil d'un processus embryonnaire ayant pour
siege les cellules rouges nucléées des organes hémalopoiétiques
(moelle osseuse et pulpe splénique), pour compenser 'insuffisance du
processus normal de sanguification. Ils se retrouvent dans toules
les anémies extrémes, quelle qu'en soit I'origine (Hayem):

D’apres Ehrlich, les globules rouges nucléés de l'anémie pernicieuse
progressive appartiennent a la variété des mégaloblasies.

Cel auteur distingue, en effet, trois variélés d'érythroblastes : 1° les
normoblastes qu'on trouve dans presque toutes les anémies graves
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secondaires ; 2° les mégaloblastes, qu'on rencontre parfois dans la
leucémie et presque sans exceplion dans l'anémie pernicieuse pro-
gressive; 3° les microblasles, extrémement rares, qu'on observe, par
exemple, dans les anémies traumatiques.

En général, les mégaloblastes se différencient facilement des nor-
moblastes par leur morphologie.

Les normohlastes, du volume des globules rouges, ont un protoplasma
chargé d’hémoglobine. Leur noyau, unique ou multiple (2-4), bien délimité,
oceupe la plus grande partie dela cellule et se colore avec une intensité surpre-
nanle par les matiéres colorantes nucléaires; a ce point de vue, ni les noyaux
des leucoeytes, ni aucun autre noyau connu ne peuvent lui étre comparés.

Les mégaloblastes, au contraire, sont deux i quatre fois plus grands que
les hématies et méme davantage (giganioblastes). Leur hémoglobine, qui
de beaucoup constitue la masse principale du corps cellulaire, est trés souvent
dégénérée (anémique)a un degré plus ou moins marqué. Leur noyau esl plus
grand que celui des normoblastes, toul en n'occupant pas relativement une
aussi grande étendue dans les cellules. Son contour est moins nettement des-
siné, son apparence plus vague. Avant tout, il se distingue du noyau des nor-
moblastes par une affinit¢ beaucoup moins grande pour les colorants
nucléaires, si bien que des observateurs peu exercés ne découvrent géndéra-
lement aucun noyau. Ces éléments sont d’ailleurs clairsemés el exigenl une
recherche attentive.

Tandis que les normoblastes deviennent des normocytes par Iexpulsion ou
I'émigration de leur noyau, les mégaloblastes deviennent des mégalocytes
par la résorption de lenr noyau a lintérieur de la cellule (Ehrlich).

Certains globules présentent des dépots punctiformes ou des gra-
nulations colorables en bleu, lorsqu'on laisse les préparations en
contact pendant vingl-quatre heures avec une solution d'éosine et
de bleu de méthylene. Ces granulations représentent vraisemblable-
ment des débris nucléaires de mégaloblasles en voie de se transformer
en mégalocytes (Askanazy, Lazarus, Ehrlich).

« L’identité entre les normoblastes et les mégaloblastes ne peut étre
soulenue, dit Ehrlich, en présence de ce fait clinique indiscutable,
que le sang de I'anémie pernicieuse est un sang mégalocylique. »

Hémoglobine et Chromométrie. — L'augmenlalion de la valeur
globulaire, c'est-a-dire de la maticre colorante dans les globules
considérés individuellement, est une conséquence de leur hypertro-
phie. Mais pas plus que celle-ci, elle ne constitue un signe patho-
gnomonique; la valeur globulaire peut élre inférieure a la normale,
lorsque les petits éléments sont irés abondants, ou bien lorsque tous
les éléments sont faiblement colorés (chlorocyles).

Le chiffre le plus élevé qui ait été signalé est de 1,70 (Ilayem).

Quoi qu'il en soit, la richesse lolale du sang en hémoglobine peut
tomber jusqu’a un dixiéme de la quantité normale, et un douziéme
de la quantité maximum.

Caractéres chimiques. — L'examen du sang a ¢l¢é pratiqué par
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H. Frenkel. Cet auleur a trouvé, quatre jours avant la morl,
dans 100 parties de sang, 11,57 éléments solides, dont 1,81 d’azote.

11 y a donc une forte diminulion des matériaux solides el de I'azote
du sang, puisqu'a I'état normal le sang contient, pour 100 parties,
90,20 de matériaux solides, 3,27 p. 100 d’azole.

Quinguaud a signalé la diminution considérable de I'hémoglobine
qui, de 120 a 125 grammes pour 100, tombe a 78 grammes des le
début, 4 62,57 a la période d'état, & 46 grammes et au-dessous s'll se
produit des pertes sanguines, enfin & 26 grammes, si I'anémie doit
tre mortelle.

Comme le fait remarquer M. Hayem, il exisle une altération plus
ou moins prononcée du plasma; mais jusqu’d présent on ne posseéde
aucun renseignement précis. Scerensen s'est assuré que le sérum
n’exerce aucune action dissolvante sur les globules sains.

Examen microbiologique. — Certains auleurs ont signalé la
présence de micro-organismes dans le sang. Bernheim (1879) a
trouvé dans le sang du cadavre de longs batonnets apparlenanl au
genre bactéridium de Davaine (Feltz et Engel).

Frankenhiuser (1883) a constaté dans le sang de femmes enceintes
¢t une fois dans le sang de la mére el du nouveau-né, de pelils corps
arrondis, trés mobiles, munis d'un flagellum et atteignant le dixieme
du diamétre d'un globule rouge, et d’autres corps plus longs, dé-
pourvus de flagellum. A I'autopsie, on les retrouva dans le sang du
foie el dans les cellules hépatliques.

I ’année suivante, Petrone retrouvadans un cas des micrococel iden-
tiques 4 ceux de Frankenhiuser qu'il inocula & des lapins. Ces ani-
maux furent malades et tués le vingtieme jour par section du bulbe.
Le foie el le sang contenaient de nombreux micrococel.

Chez trois malades observés a la clinique de Zurich, Eichhorst a
remarqué ces mémes éléments, sans avoir pu déterminer plus exac-
tement leur valeur et leur nature.

En 1886, Henrot a vu dans le plasma et dans les globules rouges
des granulations qu'il croit parasilaires.

Depuis lors, rien n'est venu confirmer ces recherches et on con-
viendra qu'elles sont insuffisantes pour atlribuer & 'anémie perni-
cieuse une origine infectieuse.

Suivant toute vraisemblance, les prélendus parasites de Fran-
kenhauser sonl des globules nains, déformés et agités de mouve-
ments (Hayem, Du Sang, p. 809)(1).

MARCHE. — DUREE. — TERMINAISON. — Il n'est pas facile de
se faire une idée exacte de I'évolution de I'anémie pernicieuse, car
elle se déclare d’'une manicre lente et insidieuse, et les phénoménes

(1) G. Hayen, Sur la forme anémique du cancer de I'estomac. Clinique médicale
de I'hépital Saint-Antoine (Voy. Presse méd., no 71, 1898),
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si imporlants du débul ne sont connus que par les renseignements
anamnestiques relevés par le médecin, & une époque ou la maladie
est souvent trés avancée (troubles digeslifs, faiblesse, anémie).

~ Une fois nettement déclarée, la maladie tend & faire des progres
assez rapides. Addison, Biermer et les premiers observateurs I'ont
décrite comme ayant une marehe réguliérement progressive.

D’aprés Bolkine, il y a quelquefois des rémissions trés marquées,
avec alténuation notable de tous les symptdmes. Le plus souvent ces
améliorations inespérées ne sont que temporaires; bientol une
rechute survient el se termine par la mort. Ce type discontinu serait
considéré par Rumberg comme caractéristique.

Chacune de ces périodes d’amélioration est de deux & trois mois au
plus, et la maladie toul enti¢re parcourt habituellement son cycle dans
I'espace de moins d'une année. Les cas d’évolution plus longue parais-
senl se rapporter a histoire des anémies symplomatiques (Hayem).

La durée varie de deux & huit mois. La mort peut arriver brasque-
ment 4 la suite d’une complication ultime; mais le plus souvent le
malade s'éteint pen a4 peu, tombe dans la somnolence et meurt par
« impuissance de vivre ». Quelques heures ou quelques jours avant
lamort, on note une élévation de température ou une véritable hypo-
thermie (25°,8, Miiller).

La guérison est-elle possible? Pour Addison et Immermann, la
forme dite essenlielle serait caractérisée a la fois par son origine
spontanée et par son issue funeste. Cependant Quinclke, Hansen,
Laache el quelques autres ont publié des cas de guérison qui sem-
blent se rapporter sans conteste a la méme maladie (Hayem).

L’anémie pernicieuse progressive peut-clle se transformer en
d’autres maladies ? Litten et Waldstein 'ont vue préeéder une
leucémie myélogéne, Grawilz la sarcomatose des os, Eichhorst la
dégénérescence lymphosarcomaleuse des ganglions mésentériques
rétro-péritonéaux, dans un cas, et le cancer du pylore, dans un autre.
Le méme fait aurait été observé par Klebs. Comme l'anémie datait
d’une année et que le carcinome élait tout a faita son début, regarder
Panémie comme secondaire au cancer eut ¢té forcer la con-
clusion, ajoutle Eichhorst. Sans doute, au cours de 'anémie une
affection incidente peut apparaitre; mais on ne peut s'empécher de
remarquer que ce sont justement les affections précédentes qui
réalisent le mieux le tableau de 'anémie progressive secondaire.

Anémie pernicieuse progressive des femmes enceintes. — Cetle
variété (1) trouve bien souvent dans une chlorose ancienne ou une
anémie chronique du deuxiéme ou du troisitme degré, consé-
cutives A des infections anléricures, & des troubles digeslifs, & des
hémorragies, 4 la faligue, aux privations, des condilions favorables

(1) Puicor, Contribution 4 'étude de la pathogénie et du diagnostic de l'anémie
pernicieuse progressive des femmes enceintes. Th. de Paris, 1895.
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4 son développement. Les accouchements répélés, les vomisse-
ments incoercibles, les hémorragies puerpérales, I'allailement, de
nouvelles conditions physiques el morales finissent par provoquer
I'anémie pernicieuse, qui est alors attendue comme un syndrome Ler-
minal presque fatal.

Fréquemment I'accouchement est prématuré : I'accouchement a
lieu au plus Lot & six mois et demi, au plus tard & huit mois et demi.
Deux enfants sonl nés vivants et bien portants, a huit mois et demi el
a neul mois. Quant a la mort du feetus, elle se produit tantot avant
Texpulsion (douze jours), tantot  la naissance, tantot enfin dans les
jours suivants. Une seule fois la femme mourut sans étre entrée en
travail (Plicot).

L’accouchement est ordinairement normal, et, malgré l'absence
habituelle d’hémorragie, il semble le plus souvent donner un coup
de fouel A l'affection. Ne sait-on pas, en effet, que la femme perd en
moyenne un million de globules du fait de son accouchement, pro-
porlion énorme pour unorganisme si profondément débilité (Tarnier).
Chiara a pourlant obtenu une guérison en provoquant I'accouche-
ment & sept mois et demi ; mais ce fait exceptionnel ne saurait faire
oublier l'observation de Gusserow (accouchement provoqué &
sept mois : mort deux jours apreés) et les deux observations de Tarnier
(avortement provoqué & quatre mois : mort; accouchement provoqué
4 sepl mois et demi: mort le lendemain).

La guérison n'estsignalée que trois fois. La mort survient tantot
peu aprés I'accouchement (quelquefois le jour méme), tantot de un a
cing mois aprés la délivrance.

La durée moyenne de la maladie est de trois a huil mois ; elle est
au minimum d'un mois et demi (Burger).

A titre de complication, on a signalé la phlegmatia alba dolens
(Hayem) et la broncho-pneumonie (Lépine).

PRONOSTIC. — Quels sont les ¢léments du pronostic de 'anémie
pernicieuse progressive?

Pour Sorensen, la terminaison funeste est inévitable, quand le
chiffre des globules rouges atteint un demi-million. On a vu cependant
I'amélioration survenir aprés une chute des hématies a 360000
(Laache), et méme la guérison ala suite d’une transfusion, alors que
leur nombre ne dépassait pas 143 000 (Quincke).

D’aprés M. Hayem, il faut distinguer les cas d’anémie exiréme
protopathique des cas secondaires.

Dans les anémies secondaires, I'état des malades doit étre considéré
comme trés grave lorsque le nombre des globules esl inférieur a
un million, queile que soit la valeur globulaire. En général, il ne
descend guére au-dessous de 700000. La diminution du nombre absolu

des hématoblastes, non d'une maniére passagére, mais d’'une maniére
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habituelle, rend le pronostic immédiatement trés grave. Enfin I'appa-
rition des globules rouges & noyau est un signe de mort prochaine.

Dans les cas danémie extréme, prolopathique, la diminution dans
le nombre des hématoblastes et la présence de quelques rares glo-
bules rouges 4 noyau, peuvent s'observer bien avant que le chiffre
des hématies soit inférieur 4 un million. I ’affaiblissement du proces-
sus de sanguification par les hématoblastes a donc une grande va-
leur au point de vue du diagnostic, sans comporter un prornostic aussi
sombre que dans les anémies secondaires. Si lon voit, souslinfluence
du traitement, les globules rouges & noyau disparailre el en méme
temps les hématoblasles se relever, on pourra porler un pronostic
favorable, quand bien mé¢me le chiffre des hémalies paraitrait extré-
mement faible. Par contre la maladie s'est terminée par la mort dans
tous les cas ol le caillot était non rétractile (Hayem).

D'aulre part, si I'on accepte les cas de guérison, le pronostic est
plus grave chez les femmes en couches, car c'est surlout chez
I'homme et chez la femme, en dehors de la puerpéralité, quon a si-
gnalé le relour ala sante.

ANATOMIE PATHOLOGIQUE. — De petites hémorragies disséminces
A la surface ou dans la profondeur des organes, des signes de dége-
nérescence graisseuse viscérale, lelles sontles lésions le plus commu-
nément observées a 'aulopsie.

Le cadavre est d'une paleur intense, sans taches livides, sans mar-
brures au niveau des parties déclives. Amaigri quelquefois, plus
souvent ayant conservé son pannicule adipeux, le corps présente des
lraces d'eedéme aux paupitres el aux malléoles. Des qu'on
Pouvre, on est frappé par la décoloration générale des tissus el des
organes qui paraissent absolument lavés.

Le cceur, pelit ou dilaté, plus rarement hypertrophié, est flasque,
mou, d'un jaune pale. Les muscles papillaires, du ventricule gauche
surtout, les parois, le septum, montrent un piqueté jaune ouont unas-
pectmarbré, avec de pelils poinls hémorragiques dans leur épaisseur.
Au microscope, les fibres musculaires sont troubles, sans slriation
nette, chargées de granulations. Certaines d’entre elles, de nature
graisseuse, sont localisées autour du noyau; elles peuvent envahir
I'élément Lout entier.

On a parfois constaté les lésions de I'endocardite chronique ou de
Pathérome, ou, ce qui est plus intéressant, une hypoplasie cardio-
vasculaire manifeste : I'aorle ne mesurait & son origine que 5 ou
4 centimelres de circonférence.

Le cceur eb les veines ne contiennent qu’une infime quantité de
sang pale, tres fluide.

Les poumons ne présentent que des altérations sans intérét et sur-
venues a titre de. complications : emphyséme, cedéme, congestion hy-




