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AVANT-PROPOS

Avant de lerminer nos #udes, qu’il nous soit permis
dexprimer ici 008 affectueus  hommages a4 tous nos
Maitres de Ja Facullé de Médecine de Paris qui, avec unc
bienveillance de fous les instants, ont guidé mnos pas
dans la carriere médicale.

Nous avons le plaisiv de ténwoigner nolre respeciueuse
gratitude & M. le Professenr agrége LEREBOULLET (i 2
bien voulu nous inspirer ce travail et nous diviger de
ses conscils, el nous lui sommes tres reconnaissant du
bon accueil quil nous fit dans son servite, pendant
notlre stage, a 'hopital des Enfants-Malades.

Nous ienons toul particulidrement exprimer ici nos
meitleurs remerciements a M. T.rnosg, interne des hopi-
taux de Paris, pour sa trés grande bicnveilanee, ainst
que pour Jes conseils quiil nous a i fréquemment pro-
digués.

Nous somnes heureux dexprimer & M. le Professcnr
NopftcorrtT nolre irés grande et respeclucuse gralitiide
pour Phonneuar qu’il nous fait en acceplant ka présidence

de celte those.




INTRODUCTION

Nous avons eu Voccasion d’observer, dang le service
de M. le Professeur agrégé Lunusounier au pavillon de
la. diphtérie des Enfants-Malades | des cas  de purpura
survenant au cours de la diphtéric soiynée par le sérum
antidiphtérique. Ces éruptions habituellement fondues
dans la symptomatologic complexe de la maladic séri-
que, sont d'une interprétation difficile : soni-elles impu-
tables a la diphtérie elle-méme dont on connait la ten-
dance hémorragique »

Relevent-elles d'une septicédmic slreptococcique surve-
mnt comme une complication secondaire d Yinfection
diphtérique » Ou bien encore, faul-il  admettre qu’il
existe nn purpura sérique autonome, dépendant uni-
quement  de la waladie sérique, déclanchée par la
sérothérapie ?

Tel est le sujet que nous voudrions aborder dans ce
travail. Pour dtre résolu définitivement, il mériterait une
longue étude systématique.

GCependant, Tanalvse des observations que nous pro-
duisons duans ce travail, nons parait apporter une cer-

taine contribution 3 ce probléme.
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La question nous parait impovtante i résoudre, car 3!
sagit de savoir si Ton ne doit pas inscrire dans certains

cas le purpura an passit de la sérothérapic,




HISTORIQUE

Les aecidents de da sérothérapie ont 86 déerits pour
I premiere fois par Koux an Congrés de Budapest cn
1894, Dans les Annales de Ulnstitut Pasteur (1894) on
trouve o description des accidents sériques, faite par
Boux el Manriv o ils signalent des évuptions sembla-
bles & Particaire, mais ne mentionnent encore le purpura.

Dusrevien, an Congrés de Bordeaux “18g4), divise
fes druptions sériques en urticaive, érvthéme scarlatini-
forme, polymorphe et rubéoliforme.

Lui non plus ne parkait pas encore d’éruption sérigue 3
lype purpurique.

Glest Mowzarp qui, pour la premiére fois en 1894, fai-
sunl des slalistiques minulieuses sur les résultats de la
strothéragite, mentionne le purpura parmi les accidents
sérigques.

o trouvé, sur 3o cas d'éruplions sérigues, 11 cas
durticaive, g d’érythéme scarfatiniforme, o cas d’érythe-
e polymorphe et un seud cas de purpura. Célait un

purpura survenant chez un enfant alteing d’angine grave,
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avee associalion streploccocique et broncho-pueumonte,
< manifestant sous la forme de larges phacards occupant
Pabdomen el avant pris paissance au nivean des poinds

d'injection.

Dans le Berliner Kiinische du 24 novembre 1807,
Menoe, d’Essen, signale un cax de purpura géndralisé
au cours de la sérothérapie, mais prédominant surtow
an niveau des points on les injections avaienl ¢16 faitex.

Fn 18g6, NerTTER 2 déerit un cas d’éruption purpu-
rique & la suite d'unc injection de sérum anlitubercu-
feux.

Apent (Thése de Pavis 18¢gb, signalé o cas de pur-

pura a la suite de sérothérapic antidiphtérigque.

Gararsis (Those de Parizs 19od}, qui a fait nne statis-
lique dans lo service de M. Manrranx sur fes accidents
sériques, a relaté a la suite des injections faites avece Ie
<érum de Boux, 2 cas de purpura axsocié aux érvthémes,

Craviee (Those Paris 19o3) déevit o cas, de purpura
associé aux érylthémes sériques, observés dans le seevice

de Banpren & Phopital Hérold.

En 190H, Jules Counwont avanl fait des injections
dans le voisinage d'une tumeur cancéreuse dun séram
d’ane préalablement inoculé avee de Pépithéliome, remar-
qua un cedéme considérable an niveau de Pinjection e
il apercut sur cet edeme des tachies de purpuore el urti-

caire.

Boxxer (1g1on, o relaté a la Socictd médicale de Tyon
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unecas de purpura généralisé qui guérit dans quelques
jours.
MM, Huvriner, et Breare considérent le purpura qui

survient an cours de la sérothérapie, comme une variété

de purpura loxique secondaire.




ETUDE CLINIQUE ET PATHOGENIE

J.e purpura, an cours de la sérothérapie, devient le
plus souvenl ajparent vers fe dinieme jour aprés la pre-
mitre injeclion, en méme lemps que les érnplions séri-
(ques ou aprés celles-ci.

I} e présente alors sous Paspect de taches rosées, de
dimensions difiérentes, arrondies, diserétes ou confluen-
tes. Nong avons remargué sur la plupart des aléments
la décoloration du centre.

Ces taches purpuriques different des éruptions sin-
plement congestives, en ce quelles ne s'effacent ni par
la pression du doigl, ni par la distension de [a peau.
Eles apparaissent  premidrement  aux membres infé-
rieurs, tendent 4 se généraliser envahissan| peu -a peu
le membre supéricur, le thorax et 2 la fin, la face.

la tache purpurique devient de rouge violacé, sucees-
sivement brun foncé, verl, gris-vert, jaunce chamois el
disparait complétement au hout de H-6 jours.

Le purpura, au cours de la sérothérapie, se présents
sous 3 formes eliniques, auxquelles correspondent nne

pathogénic.
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I — Duans une premidre variété clinique, le purpura
se présente sous Taspeel d’ecchymoses, qui apparaissent
aux points méme des injections,

Te cas typique a é¢ décrit par Mowzarp, au décours
d'une diphtérie maligne, on le purpura se manifestait
sous la forme de larges placards ecchymotiques au niveau
des injeclions.

Plusicurs faits de diphtérie maligne appartenant a ce
I¥pe, ont été observées dans le service de M. le Profes-
seur agrégé LEREBOULLET.

Dans ces cas, il s’agit d'un purpura directem‘ent d’ori-

gine diphtérique.

. — La deuxidme forme clinique de purpura au
cours d'une diphtéric, survient au moment de la mala-
die sérique. Les éléments purpuriques sont alors étroite.
ment mélangés avec ceux de la maladie sérique, notam-
ment A l'urticaire, et souvent associds A des érythémes
scarlatiniformes et morbilliformes.

La premidre observation que. nous publions dans ce
travail,. offrc en exemple typique de purpura mélangé
non seulement 4 de l'urticaire, mais aussi A un érythéme
morbilliforme.

It sagit @’un enfant qui. an cours d’une diphtérie, fait

—

a la suite d'une sérothérapie antidiphtérique, une érup-
tion & type polymorphe : aux membres supérieurs, supr
I'élément wrticarvien rouge saillant, du diamétre d’unc

pitee de cinquante centimes, on apercoit un petit piqueid
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arrondi. violacd, ne disparaissant pas & la pression du
doigt. Ces dléments associés sieégenl sur la face poste-
vieure du bras, face antérieure de Pavant-bras et au poi-
onet elles forment un bracelet rouge vif, alors quailleurs
P'éruption est bronzée.

Aux membres inférieurs, Pérytheme morbillenx pré-
domine, mélangé aux éléments ui ont un aspect arrondi,
rose pale, ne seffacant pas & ja pression du doigt. Aux
fesses, 'éruplion prend l'aspect de petits placards, de
L grandewr d'une picce de cinquante centimes, cen-
trés par un pigqueté arrondi, rosé, franchemwent purpu-
rique.

Tandis que Purticaire et 'érythéme morbilleuxy ont
disparu, les jaches purpuriques continuent a persister,
donnanl un aspect jaundtre, moucheté, ne s’effacant pas
& Ja pression. Lo numération globulaive monire unc
hypoglobulie, el 'hémocutiure donne des slreptocogues
en longues chainettes.

Nofre troisiéme observation est encore un  exemple

typique de purpura associé & un érythéme avee placards

draspeet =carlatinifornie.

I nous reste a4 envisager la palhiogénie de celle catégo-
vie de purpura, qui sinevienl au cours d'une diphtérie,
coincidant avee la maladie sérigue.

Nous crovons que dans le cax olt le purpuara est asso-
cié d Porticaire ou & des éeythemes morbilliforimes et

=)
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scavlalinifornes, il a (oufes les chances de relever dune
seplicémic strepiococeique.

Le fait guon admel, dapros Manean, 1o wéle dune
streplococedmie dans fa gendse des érvithdmes scarlatini-
formes, e fail que dans ta plupart de< cas on décele 1o
streptocoque dans te sang — coimme duns notre premicre
nhim:sutinn — viennent a Fappui de nolre hypotheése.
Diautre part, il fand admelive, dans jes cas o le purpura
est mélangd & de Purticaire of o 'hémoculture, montre
des streplocoqaes, ln possibilité d'un processus de réac-
tivalion par ia naladie sérique uriicarvienne e strep-
tocovedniie jusqu'alors lalenle,

H <Cagrivait, dans cos cas, Jun purpure streplo-sérique.
Que dailleurs, e shreptocogite o lui seul puisse causer
une purpura, cela est Gvident : tel est e cas, déerit par
Maekro el vapportd par M. le Professcur Now¥counr
dans un ariiele dn Progrés Médical du 5 Janvier 191,

sur fe « Purpura ionfecticuy primitit de Penfance »,

HI. — La troisidme forme elinique de purpura, au
cours de la maladie sérique, est associde 3 nne éruption
A type urticarien, of présente  ce caraclore principal :
Fhérmoeullure est négative, elle ne montre pas de strep-
tocoques.

E'exemple nous est fourn; par notre deuxidnme obser-
vation, olt Pélénient urticurien est associé & une éruption
franchement purpurique ot on Fhémoculture est néga-

tive. Peut-on parler alors de purpnra sérique autonome »
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. e
Stoud, ce purpura a-t-il des caractéres clinigues capables
de le faire connaitre ?

Il nous semble que, dans ce cas, les ¢éryvlhémes sont
moins [réquents ; ce soni les placards urticariens i
dominent dans 'éruption.

Nous croyons que le purpura coexislant avee de I'urli
caive, peal relever uniguement de la maladie sérigue,
Dans ces cas, Thémociudture est négalive. Bvidemment,
une hémocullure négative n'est pas un argument absolu,
Mais NOUS Ne Croyons pas o'on piisse dautre part nier
Ta possibilité dune éruption sérique urticavienne,

La maladie sérique saccompagne de vaso-dilatation des

capillaire on peul done facilement admelire gtie cetle
vaso-dilatation puisse &tre assez intense pour aboulir A
Pextravasation sanguine qui cevaclérise anatomiquement
le purpura.

Plusieurs faits observés pendant ces dernivres anndes
au pavillon de la diphtérie du service de M. le Professeur

agrégé Lekesounirr, sans élre pleinement démonsira-
tifs, sont en faveur de cefte hypothése et tendent a faire
admettre Pexistence d’un purpura  directement sérique

secondaire.







DIAGNOSTIC -

T face dune éruption purpurigque survenant au cours
de la sérothérapic, on peut porler aisément le diagnostic,
en vegardant la forme arrondie des tache:, centrées pas
un point blane, ne seffacani pas & la pression.

Mais le purpura peut élre accomypagné d'autres érup-
tions, dont il faut faire le diagnostic différentiel. Ainsi,
il est précédé souvent de Uurticaire, d’érythaine margine
aberrant de Manray, dérytheme morbilleux et d’érup-
tion scarlaliniforme métadipthérique de MARFAN.

L'urticaire a ses caractéres cliniques : il se  présente
sous la forme d’éléments rouges, un pLeu sailtants, popu-
liformes, & contour arrandi, du diametre d'une piéce de
cinquante cenlimes & celui d'une picee de ¢ franes. On
peut vaoir aussi 'urticaire se présentant sous la forme
dune aurdole érythémateuse diffuse et non saillante.

1 éryihdme marginé aberrant de ManreAn avec lequel
de purpura peul coexister, est constitué par des taches
blanches au centre, non saillantes, entourées d’un cercle
rouge saillant.

Léruplion  pseudo-scarlatiniforme  de Manran, qui

apparait au cowrs d’une diphtérie maligne, ne pourrail
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étre confondue avec le purpura, car elle se présente sous

la forme de placards rouges élendus, avee état générat
altéré, gonflement des amygdales el fitvre intense. Enlin,
i on reconnail facilement érytheme morbilleus gqui est
‘ caractérisé par des taches rose vif, & contour irrégulier,

s'effacant & la pression. En_ résumé, ce qui caractéris

I'élément purpurique, c'est qu’il ne disparail pas a la
; pression du doigl, tandis que urticaire et érythémes dis

: “paraissent.




OBSERVA'TIONS

(Dues 1 Fobligeance de M. le Professcur agrige FLEREBOVILET,

Hopilai des Lonjants-Malades)

Ouservartox |
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(R
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ohonaire. be poubs est perowulior. non apide,
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Le 6 mai, — 1¢ jours aprés la premicre injection, —- Fen-
lant fait une déruplion a type polvmorphe. surlout acensc.
a la face el aux membres, sans phénomencs geénéraux, on
particulier sauns [fiévre.

Les jours suivants, I'éruplion présenle ujours un aspect
polyvmorphe ¢t augmente d’inlensite.

A partic du 10 nai, est apparue une {iévee oscillanle a 200,
en meéme temps quune asthénie el une paleur particulicre.

Le 13 mai, le malade esl abatin, edémateus dans Pen-
semnble, paclicnlierement a L face quiest dune palenr
cireuse.

L éruplion a adoplé un Lype un peu spéctal @ urlicarienne
dans Vensemble, olle st o corlains endroits morbitlens<e
sacaraclérisiique principale sl G'étre tres polyvmorphe.

Mars que Jes premicrs jours, elle etail du fvpe rose
habituel, avjourd’hui elle se preésente en nappes confluen-
tes lrés rouges, a eertains endroits, le plus souvent bro-
nalres, presque bronzées,

On apergoit sur le fond bronzeé un petit piquele purpori-
que, ne disparaissant pas 4 la pression du doigt,

L éruption predomine netiement aux membres, Au pras
droit, clle occupe surtout Ta face postérieure, mais lend A
gagner la face anlérieure de Uavant-bras. au poignel ele
forme un veéritable bracelet rouge vif, alors quwailleurs
Péruplion est bronzée.

Au bra

s gauche, clle prédomine i la fdee poslérieure (Jo
bras et de Pavant-bras, mais on apercort aussi quelques
“léments a4 In face antérieure. Aux  membres inféricurs,
Féruption  est  moins  urlicarienne,  olle adopte  plas
volomtiers I tvpe morbilleux : elle prédomine & la lace
postéricure el externe de la cuisse. pli de Patne el g 1

face externe de jambe, Nux fesses, olle o

1 formdée de
pelits placards arvondis. de a grandeur Fune picee Jo
cinguatle conlimeg cnviron, CeMrés par un point purpi-
rigue.
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Pas Fecelivinoses aux poiots  de pigures. Enoméne

tenmips gue Péription. onl apparn des phonemenes indlaree

imatoires au niveau de la gorge,

La corge exl orouge dans o=on ensemble, fa muqueuse
presgue hémorragique at nivean des pilices el des o
dades,

Fos ampvedales sontb o grosses. anfractyenses. avec des
poinls blanes =urtout sur Famyudale canche.

e Toie eal oros. pas darthradeies fiovee o a9e o
S ojours. Urines rares de dleinte Toneee, bicre hrune. Tran-
chemenl hidnwturique.

VMbunne 0

, \ Suere [

5 .. robiline 0
Framen de Vurine . R

Ploentents bilaves

/ Lvlu'm‘_\h-\ )

Llenaties oo enses
Temy s de soignement = 1 de congrlalion 8

Ve i omeds Veruplion prend v aspeet bran-chamois ¢

commence a palir,

Nuwméradion : Clobudes ronwes S.0%0, 000
globulaire ! —_— hinnes 0,600

/o Polvneleaires
G Mononuelcaires 1t

Pourceiduge levcocylatie \ -
>, . <AL Mononucidanres 0

(le L4 maty )
/ Fyvmphoeylies 1K
v BHosmophiles i
\ I

Iohemocilivre. Taite oo jone. donae des streplocogues en
Tongues ohiainetes. 1. éraption conlinue o paliv. elte est Iran
chement purepurique. les taches persishml o ne pas dispa-
pailre a b peression di doigl.

Feo Toie o considérablement augemente de volume, débor-
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dant de 4 travers de doigt la ligne costale. Rate percutahle,
maig ne déhordant pas.

le 19 mai, le malade est foujours trés pale el tousse.
[ eraption purpurique est & peu pres complétement disparue,
sauf au niveau de Ia face externe des membres inférieurs, on
des taches trés nombreuses, domnant un aspect moucheté,
jaunatre, continunent & persister. De méme, on remarqgue un
aspect analoguie a4 la face exlerne el postérieure des membres
inféricurs.

Rien a la TFace et au trouc. [’abdomen est météorisé, hal-
lonué. Grosse rate, douloureuse a la palpation.

Le 19 mai, Yéruplion purpurique disparait complétement.
I.e malade est emmend, e 22 mai, par ses parents,

OgservaTiox II

S, HL, agé de 2 ans 1/2, entre dans le service avee une
angine le 14 mai 1923, On trouve des [ausses membranes
sur Pamygdale droite et le voile du palais.

f.e petit malade ne présente pas de coryza, on {rouve a
droite une adénopathie maxillaire.

A Pentrée, le 14 mar, on Ini pralique 2 injections de sérum

F itramusculaire, et la

antidiphtérique : une de 30 cm
deuxitme de 30 em® sous-cutané.

Le 15 mai, on fait Pexamen bactériologique de la gorge ;
on trouve des sftaphylocngues et des bacilles diphidriques,
pas de streplocoques. On injecte alors, dans la méme journée,
30 em?® de sérum antidiphtérique par la vole intramusculaive
et 30 em® par la voie sous-cutanée.

Le 20 mai. - - six jours aprés la premiére injection, -—
le peiit malade Tait une éruption polyvmorphe, 4 forme sur-
toul urticarienne. 1 est agité, son ponls est accelére, on
comple 100 pulsatlons.

Le 23 mai, Pérnplion prend voe allure franchement pur-

purique. Elle est formée de laches rosges, cenbrées par wn




— 27 —

polnt blune, ne disparaissant pas la pression du doigh.

Elie est snrloul marquée aux wmembres supéricurs el 3 I
fuce, saccompagne dune double adénopathic, de périade-
nite of dune lempérature ¢levee.

Lhemocullure est négadive. ba temparaluee alleint 0%

Le 27 meai, on lut pratique une injeclion sons—cutance de
S0 em® de serum antidiphterigue o Penfail présente lou-
jmn'é Péruption purpurique qui reste Jocaliste aus et
bres inférteurs ol a la face.

Protat géncral duo pelit walade sTagerave.

Le pouls esl pehit, & 130, Penfant o=l foujours agilé avec
températire de f00 el polypuce intense.

Le 29 mat, o Vexamen des poumens, o lrouve du edle
gauche une respiration soufflante : an sommet gauche, pax
de rales.

Dp eote droit, on entend des riles dissémines partont :
on Fait lo diagnosiic de hroncho-pieumonie,

}oérnption purpurigue persisle, elle ne tend pas aose
généraliser.

Le 30 mai, UVétal générat du pelil malade saggrave :
Téruplion purpurique reste tonjours localisée, mais & cor-
lains endroits elfe w’etTace.

Le o juin. e malade succombe o b suite deosa broncho-
pneumonic,

Op=ervavion  HI

GooALL Sille de 1 maiss Ealre & hopital des Fnlanl=-
Valides, serviee  du o Professenr aavéad Lenenol vt e
S1 Jawvier 19280 EBile esl nwalade depois e 28 janvier o se
platat de donleor dins I worge ot a de T peine a respirer.
Poenfinl n'a pis de coryza. e volx estoraugne.

\ Pevamen. on conslate nn o aspedt voncral, pas e

pateur. Plentanl pespive un pen diffictlement.etone {on==¢
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pas. N Pexamen de o gorge, on (rouve un endull grisalee
quiorecouvre un peu la Tuelte et Tamygdate gauche.

On remarque cnomeme temps une légere adénopathie
droile. On Tait a Veofant. le 30 janvier, 30 om® de sérum
anlidiphtévigque inteamusculaire el 30 cmn?®  sous-cutandé, e
10 féveier, on Jul injecte 40 em® sous-cutané et 20 cm?® inira-
musculaire,

Le 3 février, on Tol pralique 20 cm?® de sérum antidiphte-
ricque par la voie sous-cutancée.

Le 4 février, le pelit malade fail une éruplion sérique qu
apparail nux membres inférieurs, sous forme de placards
rouges dissémines, ot elle envahit peu a peu le thorax.

Le G [écrier, celle céruption persisie, elle reste toujours
localisée au thorax et membres inférieurs.

Le 10 février, apparait un purpura avee ses ¢léments
caractérisliques, rosés, cenlrés par un petil point blane,

anl pas a la pression du dojgt. (‘es laches

purpuriques, apparaissent aux membres inférieurs, au bras,

el envahissent a la fin, la face. s

t

| .

l ne disparais
I Le 16 février, Vétat géncéral de Penfanl saggrave. la
f

lempérature monte & 40°, en méme lemps on constale un
érvsipele de la face. :

l.e purpura lend 2 disparaitre, landis que les placards

1

!

; Des svmptomes e rougeole apparaissent.
f

! . .

; érvthémateux persistent.

. Le 22 février, le purpura a disparu.

o

T




CONCLUSIONS

a, au cours de la maladie sérique, associd

1°y Le purpur
d'unce puihng("ni(- COT-

ou pon d de T'érythéme,  est

plexe.
2°) 11 existe corfainement v variéiés inconlestables
a) un purpurae diphlérique, apparaissant au cours d'une

diphtérie fraitée par e sérum, caractérisé  =ur-

des éechymoses  au poinl
4 tendance  hémorragigue de Ia

tout par des injections ek
relevant d'une forme
diphtéric maligne.

hy un purpura streptocaccique ¢ A une septicémie
slreptococcique secondaire @ la diphtérie.
Ce purpura n'esl pas diphtérique il niest pas A non
plus au sérum,

On a toutefois le droit de se demander jusquiic quael

point la sérothérapie na pas contribué a réactiver une

infection streploccocique jusquialors latente.
N sagirait alors d'un purpard streplo-sérique.

37) Quantl au purpure uniquement sérique, il est diffi-

cile d'en démonlrer formellement Pexistence, une héman-

iune jreuve.

culture négalive n’étant pas
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Mais il est vraisemblable. 11 v a, en elfel, des cas ol
le purpura ne coexiste avee aucunce manifestation sirep-
tococcique décelable, tout en sTassociant dtroitement i
I"éruption  sérique.

I 1a communément dailleurs aucune gravité.

Vv : Le Doygen. Vv : Le President de la Thése,

1. Rocen. ‘ NOBECOURT.

Vu ef permis d’imprimer,
I.e Recteur de 'Académie de Paris,

P. AppEL.
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