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Provoquer par 'inoculation sous-cutanée ou intracutandée de sta-
Phylocoques vivants avorte, alors qu’elle évolue chez les té-
moins (7%),

Les résultals apportés, d’une part, et les considérations déve-
1‘0{Jpée$, d’aulre part, fournissent une base solide & des essais plus
clendus d’utilisation de 1’anatoxine staphylococcique purifiée par
Facide trichloracétique dans la prévention des staphylococcies,
chez I'homme.

A PROPOS DE L'ANATOXINE STAPHYLOCOCCIQUE PURIFIEE
PAR L'ACIDE TRICHLORACETIQUE ET DE SES PROPRIETES IMMUNISANTES
ET THERAPEUTIQUES CHEZ LES MALADES ATTEINTS DE STAPHYLOCOCCIES
CUTANEES,

par G. Ramox, A. Bocace, A. Bowvix, P. Mercier
et k. Ricmou.

L’anatoxine staphylococcique est devenue d’un usage courant
dans la thérapie de certaines affections dues au staphylocoque (1).
I-'C‘S résultats obtenus a 'heure actuelle chez un nombre déja con-
Sidérable de malades sont certes satisfaisants (2). Nous avons
cependant cherché dés maintenant et conformément au  prin-
Cipe qui, dans différents domaines, a guidé 'un de nous & per-
f?ciiommr la nouvelle méthode, dans ses conditions de réalisa-
lion pratique et dans son efficacité méme.

(Cest ainsi que, nous appuyant sur les données fournies par des
eXpériences chez I'animal, nous avons été conduits & étudier
l'.(?i'ft:t immunisant et thérapeutique de 'anatoxine staphylococ-
“lque purifiée par l'acide trichloracélique dans diverses formes de
Saphylococeies chez 'homme. Nous nous sommes, en  oulre,
Proposé de tirer parti de cette étude dans le but de préciser en-
core le mode d’action de Panastaphyloloxine. '

Nos essais entrepris & I'heure actuelle portent sur prés d'une
centaine de sujets atteints d’affections staphylococciques cutanées
des plus variées : furonculose, anthrax, acné pustuleuse, onyxis,
€ic,.. Tes injections d’anatoxine staphylocoecique purifiée (1o uni-

(7°) G. Ramon, M. Djourichitch et R. Richou. €. R. de la Soc. de biol.,
1936, . 122, pp. 1160, 1164 et 1168. Revue d’immunologie, 1936, t, 2, p. 48o.
3 !J) Voir en particulier : G. Ramon, A. Bocage, P. Mercier et R. Richou.

resse méd., 1935, n® 57, p. 1137 ; ibid., 1936, n° 10-15, Revue d'immunologie,
1936, t. 2, p. 550.
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(2) Plus d'un millier de malades ont é1é (raités par nos soins, & 1I'Hopital
Sleur, depuis deux ans. On trouvera les résultals d’ensemble exposés dans la
'ese de 'un de nous (P. Mercier, Thdse, Paris, 1937).
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tés) ont ¢1é généralement effecluces tous les quatre ou cing jours
aux doses successives de 0,25, 0,5, 1 el 2 e.e., 2 c.e., ele... Des
prises de sang onl ¢é1¢ failes aussi souvent que faire se pouvait
avant el aprés le trailement et, dans la plupart des eas, huil jours
aprés la dernitre injection. Les résultats des dosages d antitoxine
concernant une vingtaine de sujets pris an hasard ont é&1é con-
signés dans le tableau ci-joint. 11 ressort de ce tableau que 'ana-
foxine staphylococcique purifiée entraine, chez les sujels traitds,

Taux antitoxique
en unités internationales

Quantité - s
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No xgllull Gy 1 (i
§a Lap 25 9,9 4
Sl S 20 .75 6
Neagl oy b3z ) 4

le développement d'une immunité antitoxique dont le taux d’an-
tiloxine sérique mesure le degré. Cetle immunité est comparable,
dans son degré, a celle que provoque, en pareils cas, I'anastaphy-
fotoxine « brute » de méme valeur antigtne injectée aux doses
correspondanies. En méme temps que la production d’antitoxine
se développait chez nos malades sous Finfluence de I'analoxi-
thérapie, 'affection staphylococcique dont ils élaient porteurs
évoluait vers la guérison. Sur les 22 cas qui ont fait 'ebjet des
examens sérologiques dont nous venons de faire connaitre les
résultats, v seul s’est montré rebelle a la médication anatoxique ;
¢’est le n” 12 dont le pouvoir antitoxique du sérum n’a pas dé-
passé 1,5 unité.

Par ailleurs, les réactions locales diverses qui font suite, dans
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Nombre de eas, aux injections d’anastaphylotoxine « brute » ont
¢lé minimes, et méme le plus souvent absentes, chez les individus
raités par P'anatoxine slaphylococeique purifiée. Il en est de
méme des réactions eénérales. A peine avons-nous enregistré chez
quelques-uns de nos malades une élévation de température ne
dépassant gutre  38°, sans frisson ni courbature, et cela sur un
U_)tal de plusieurs centaines d’injections d’anatoxine staphylococ-
“lque purifiée. Ajoutons que Ies sujets qui ont présenté une felle
Peaction générale n’ont pas guéri plus rapidement que la trés
frande majorité des aulres, chez qui Uanatoxine purifiée n’a
lii’lsa': aucune {race de son passage, en dehors de la production
dantitoxine spécifique,

’Pnur compléler ces observations, faisons remarqguer ici que
déja dans sa transformation en anatoxine sous linfluence du
formol le bouillon staphylococeique tel que nous le préparons se
“Omporte tout a fait comme les bouillons diphtériques et téta-
Nigues dans lesquels les protéines bactériennes sont, en général,
Peu abondantes. En outre, dans 1'opération de la purification par

acide trichloracétique, le bouillon staphylococcique est débar-
"assé des matériaux non spécifiques qu’il contient et aussi des
“Ndotoxines (3) qu'il pourrait éventuelement renfermer ; dans

Anatoxine ainsi purifiée n'existe plus guére que des protéines
“Pecifiques représentées surtout par la substance antigéne ana-
'?lique, celle-la méme qui provoque in vivo la formation de

anlitoxine staphylococcique (4).

D’une parl, les conslatations sérologiques et cliniques que nous
?‘ff{ns pu effectuer chez nos malades traités par 'anastaphylo-
OXine purifiée et qui se rapportent, en particulier, i la production
(\le I"anlitoxine spécifique et 4 la grande rareté des réactions ob-
JCIVées, spéeialement des réactions 4 grand fracas, d’autre part,
I“S remargues que nous venons de faire concernant la nature et
* Composition de 'anatoxine épurée ne plaident guére a noire
:(:LI:I 211: fa‘.l-'cur.e_iﬁs hypothéses émises par quequms autel}rs qui,
ph\’l{][(}\:'t"etonndlbh&nt la‘,f:runde. valeur thcrapcut'u'!uc 'dc Panasta-
*-‘u"(‘(}u}_ ine, pensent qu’elle agit 'LtUIll'lllfa une nl(:dncﬁt}o_ﬂ de ch-nc
2 me une quelconque protéinothérapie non spéeifique (5).
; ::;SG?ntre‘,_ccs conslatations et ces remarques nous confirment

@ thtse que nous soulenons et a I'appui de laquelle nous

ihu‘i}i) .:.l. Boivin et L. ?\I(’r‘il‘ﬂ]}t‘.allll. Revae d’immunologie, 1935, t. 1, p. 553;
T _-13'5, 125 p. 13,
(A) Cette substance anligéne peut sans doule déclencher clle-méme des réac-
s sujels spéeifiquement allergigues.
anck, P. Klotz et Al, Negreanu. Bull. el mém. Soc. méd. des hap.,
» P. 396, Consuller également l'article de R. bPebré, H. Bonnet et
Paris méd., 1936, 1. 26, p- 494,
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avons déja apporlé mainltes preuves, a savoir que ¢’est bien grice
A immunité antitoxique engendrée par I'anatoxine staphylococ-
cique et qui est complétée par les moyens de défense non spéci-
fique (afflux cellulaire, leucoeytaire, phagocytose, ete...) que
I'organisme malade traité par les injections d’anastaphylotoxine
réussit a triompher de Pinfection due au staphylocoque (6).

SUR LE SORT DE L'ANTITOXINE LORS DES REINJECTIONS
DE SERUM ANTITETANIQUE PAR VOIE SOUS-CUTANEE,

par E. Farcuerrr.

Lorsqu’on injecte le sérum antitétanique aux lapins, (railés
auparavant et & plusieurs reprises par du sérum de cheval, la
valeur antitoxique du sérum sanguin des animaux montre un
comportement différent suivant qu’'on pratique 1'injection par
voie intraveineuse ou par voie sous-cutanée : dans le premier cas,
I'antitoxine introduite dans la circulation générale disparait tres
rapidement (en 15-30 minules par exemple) ; dans le deuxieme
cas, au contraire elle n'y apparail pas, ou en quantité ires ré-
duite (1%).

Dans des recherches antéricures (2%), nous avons démontré que
I"antitoxine réinjectée dans les veines des lapins, une fois disparue
de la circulation sanguine, se relrouve cantonnée dans les lissus,
en particulier dans la rate, le foie et le poumon.

Dans des nouveaux essais, que nous allons relater, nous avons
cherché a expliquer I'absence d’antitoxine dans la circulation san-
guine lors des réinjections spar voie sous-cutandée,

Trois lapins, trailés auparavant par 6-12 injections de sérum de
cheval par voie intraveineuse et sous-cutande, recoivent sons la
peau de I'abdomen, des doses variant enlre 1.000 et 1.700 unités
internationales (sous le volume de 0,5 ¢.c. de sérum de cheval
titrant 2.000 et 3.400 unités au c.c.) ; un lapin neuf (témoin)
recoit de méme, 1.000 unités. L

Le jour suivant l'injection, les lapins préalablement traités ont
montré des troubles inflammatoires locaux avee cedéme (phéno-
meéne d’Arthus).

Enfoncant I’aiguille dans le tissu enflammé, 30-48 heures apres
L'injection, et nous aidant de pression sur le tissu, nous avons

(6) Pour plus de détails sur celle thése, consulter G, Ramon el ses collabo-
raleurs : in Presse médicale, 1935, n® 57, p. 1137; ibid., 1936, n® 10-15, ¢b
Revue d’immunologie, 1936, t. 2, n® 6, p. 551.

(1*y G. Ramon ct E. Falchetli. C. R, de la Soc. de biol., 1935, t. 119, p. 6.

(2*) E. Falchetti. C. R. de la Soc, de biol., 1936, t. 122, p. G45.
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