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LA LEUCEMIE AIGUE
CHEZ IL’ENFANT

INTRODUCTION

La leucémie aigué n’est pas exceptionnelle dans
I’enfance et il semble que depuis quelques mois les
observations se multiplient. 1l nous a paru intéres-
sant de rapporter 2 cas inédits de cette affection
relativement rare, récemment observés dans le ser-
vice de M. Lesné, médecin de 'hopital Trousseau,
qui voudra bien trouver ici tous nos remerciements
pour Placcueil bienveillant qu’il nous a toujours
réservé. Et a leur propos, de faire une revue d'en-
semble de la leucémie aigué particulierement chez
I’enfant.

Nous n’avons pas l'intention de fairc un travail
original sur cette question si complexe mais d'ap-
porter une modeste contribution a son étude, contri-
bution surtout importante, nous semble-t-il, par les
recherches de laboratoire faites au sujet de ces 2cas.
De montrer quel en est son polymorphisme clinique
contrastant avec sa formule hématologique particu-
liere ; aussi avons-nous cherché dans la littérature
médicale le plus grand nombre possible d’observa-

tions, ne gardant que les plus nettes.
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Chemin faisant, nous essaierons de résumer les
diverses opinions sur I’étiologie et la pathogénie de
cette infection. Nous en studierons l'anatomie pa-
thologique, la symptomatologie, le diagnostic et
concluerons en dégageant de cet ensemble les parti-
cularités propres a Penfance.
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HISTORIQUE

L’histoire de la leucémie aigué infantile est insé-
parable de celle de la leucémie aigué en général.

Le premier travail sur la leucémie des enfants est
celui de Friedrich (1856)suivi d'é¢tudes de plusieurs
auteurs : Golitzinsky, Trousseau, Wadham, mais au-
cun des auteurs précédents n’avaient insisté sur ’é-
volution rapide et laforme particuliére delaleucémie
aigué. lL.e mérite de son isolement revient 4 Ebstein
(1889) ; et c’est la, la période de I'étude purement
clinique de la maladie jusqu’a Frzenkel (1895) qui en
donna la formule hématologique.

De cette date, jusqu’en 1910 commence la période
de I’¢tude morphologique de la cellule isolée par
Freenkel. Gilbert et Weil (1889-1894) par leurs deux
célebres mémoires vulgariserent son étude en
France et de la ressemblance de cet élément avec
les lymphocytes conclurent que la leucémie aigué
était du type lymphoide.

En 1905 Aubertin apporta la preuve que sa réac-
tion était toujours du type myélocytaire.

Pappenheim et I'école allemande admirent qu’elle
pouvait étre tantot lymphoide tantot myéeloide. Bou-
det er. 1910 dans sa these revint mettre au point la

question en montrant que la cellule de la leucémie
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aigudé, traduisant la reviviscence des organes héma-
topoiétiques, était une cellule embryonnaire.

Devant l'insuffisance de I'étude morphologique,
aux nuances parfois trop subtiles pour permettre
une bonne différenciation cellulaire, les auteurs
emploient 'étude biologique espérant pouvoir ainsi
mieux la caractériser. Toutes les méthodes em-
ployées ont le défaut d’étudier la masse totale du
sang, cependant Broussoles dans sa these conclut
qu’elle est indifférenciée au point de vue biologique,
comme elle est embryonnaire au point de vue mor-
phologique. Son étude est done loin d’étre termi-
née.

Pendant cette période de nombreuses observa-
tions de leucémie aigué infantile sont publiées
tant en France qu’a I'étranger.

La leucémie aigué est une maladie du sang, a
I’allure infectieuse, 4 marche progressive et fatale,
s’accompagnant d’une formule hématologique par-
ticuliére.




ETIOLOGIE ET PATHOGENIE

Nous nous excusons de réunir ces deux chapitres,
mais devant Uintrication des faits et des hypothéses
il nous parait difficile de les séparer sans s’exposer
a des redites.

Comme causes prédisposantes signalons:

Le sexe: la maladie atteint surtout les garcons:
sur 78 cas rassemblés 52 appartiennent au sexe
masculin,

L'age: on a dit qu’elle était d’autant plus fréquente
qu’on se rapprochait de la puberté; d’aprésnos obser-
vations nous 'avons rencontrée surtout dansla pre-
miére enfance et 4 I’époque de la puberté, sur une
centaine de cas une quarantaine se rangent dans le
groupe de 0 4 4 ans.

Misére physiologique et mauvaises conditions
hygiéniques.

Comme cause déterminante, d’aprés la constata-
tion des auteurs et leurs séries heurcuses, tout a été
incriminé et 'on aeu tendance a transformer 'ordre

chronologique des faits en ordre étiologique. Tour a

tour, on a voulu accorder la plus grande importance
alatuberculose (Nanta, P.-E. Weil et Coste, Pissavy),

au traumatisme, aux diverses maladies infectieuses,
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surtout la coqueluche et les amygdalites, a la syphi-
lis; au rachitisme.

Il semble bien que toutes ces causes ne jouent
qu'un role prédisposant rendant V'organisme plus
réceptif. Ce qui plaide en faveur de cette opinion ce
sont leur diversité, les nombreux cas ou aucun anté-
cédent pathologique n'est signalé, ou la maladie
survient brutalement en pleine santé.

On ne peut donc que conclure que c'est une réac-
tion hématologique commune (parfois coincidence?)
a toute une série d’états morbides.

L.a cause n’est pas encore trouvée. « Elle sent a
plein nez l'infection, ont dit Gilbert et Weil, et la
plupart des auteurs en France se rallient a cette opi-
nion. Son allure clinique, la possibilité d’une endo-
cardite, son analogie avec la spirillose des poules
(Boudet-Ellerman) sont leurs arguments. Les faits
d’hérédité et de contagion sont trop rares pour don-
ner leur appui.

La bactériologie interrogée n’a rien révélé. Ni le
protozoaire de Lowit, le bacille de Pawloski, le coco-
bacille de Jousset, voisin des pasteurelloses, n'ont
résisté a I'étude critique et d’autre part toutes les
recherches de laboratoire (cultures du sang, du
mucus du nez, de la gorge, examen du sang a l'ultra-
microscope, inoculation aux animaux) ne donnent
que des résultats négatifs.

Certains auteurs aprés Bard (1884), Flescher,
Leube, Ehrlich, Dominici ont admis Ja nature néo-

plasique de la leucémie aigué (métastase d’un tissu
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dans l'autre, analogie avec le chlorome ou cancer
vert d’Aran). D’aprés Lemaire, elle donne plutét
I'impression d'une affection systématique généra-
lisée d’emblée que celle d’'une tumeur maligne, les
proliférations sarcoides ne seraient que des ma-
nieres de réaction locale de 'hyperplasie.

D’autres plus opportunistes cherchent a concilier
les deux théories et éerivent : « Ce sont des processus
de naturc infectieuse en acceptant toutefois qu’elles
pcuvent parfois prendre les caractéres propres aux
formations tumorales plus spécialement sarcoma-
teuses » (Rieux, Savy et Courjon, Jolly).

Comment concevoir la pathogénie ? Lemaire
s’appuyant sur les états leucémoides, particuliéve-
ment fréquents chez les enfants (constatation de la
formule hématologique de la leucémic aigué, dans
divers états inlectieux, avec guérison) reprend
I’hypothése de Nmgeli et ne voit qu’une différence
de degré d’atieinte cntre les leucocytoses et les
leucémies : « Entre une coqueluche q‘ui crée une
lymphocytose avec atypie, un état leucémoide lym-
phocytaire curable avec polyadénie, unc lymphade-
nose incurable, il n'y a pas de différence essentielle,
ce sont trois degrés de I'hyperactivité anatomique
et fonctionnelle de 'appareil hématopoiétique dont
les deux premiers sont réparables et le troisieme
pas. »

Admettant que 'état d'¢quilibre morphologique

et {onctionnel de nos tissus hématopoiétiques soit

sous l'influence de la bonne harmonie de nos sécré-
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tions internes, il y aurait alors dysharmonie, et ces
troubles endocriniens pourraient étre engendrés par
toutes les causes morbides endogeénes et exogenes, ce
qui modifierait le fonctionnement de notre systéme
sanguino-formateur.

D’autres auteurs (Joly) pensent que devant cette
maladie tissulaire, systématique, progressive et
fatale, que malgré les faits nombreux qui permettent
de relier les réactions infectieuses leucémiques, il
y a tout de méme dans la leucémie quelque chose
de plus,et qu’il y a lajustement des faits qui touchent
a la fois aux réactions tissulaires et a celles des
néoplasies,

En définitive s’agit-il d'une infection spécifique
ou d’une réaction commune & de nombreux états
morbides ?

Dans cette derniére hypothese le probléeme ne
change pas; quelle serait alors la cause de la sensi-
bilisation du malade donnant ainsi une muladie aussi
individualisée, il faudrait alors admetire que ces
états morbides suppriment une immunité latente
pour le virus hypothétique (Hartmann. Sabrazes) de
la leucémie aigué.

I’anatomie pathologique n’a pas permis non plus

d’éclairer la pathogénie de cette infection et nous

restons réduits aux hypotheéses.




ANATOMIE PATHOLOGIQUE

A Tautopsie, on constale des hémorragies dissé-
minées, pouvant siéger en tous les points du corps.

La moelle des os est toujours prise, clle présente
un retour a 'état faetal mais jamais aussi complet
que dans la leucémie chronique myeloide.

La rate peut étre plus ou moins atteinte, dans les
cas extrémes elle est molle, diffluente, sa charpente
est détruite ainsi que celle du foie.

Les ganglions sont plus ou moins hypertrophiés,
mous et blanchatres a la coupe, 'ordonnance ne se
reconnait plus, tout est noyé dans une infiltration
Iymphoide.

Cette infiltration est la caractéristique au point
de vue histologique, le microscope montre une
richesse particuliere en cellules jeuneset pauvreté en
cellules évoluées (Boudet). Les organes sont en revi-
viscence embryonnaire. Les autres organes peuvent
présenter également cette infiltration ¢t méme la
constatation de production de lymphomes est pos-
sible (foie, rein, cceur).

On note une participation fréquente du thymus
chez I'enfant a ce réveil embryonnaire, il atteint

parfois une hypertrophie considérable.

I’Ecole allermande a voulu distinguer une forme
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myéloide une forme lymphoide en se basant sur le
point de départ des lésions dans les organes hémato-
poiétiques, ce qui doit étre bien difficile a observer
dans le boulversement des ces organes.

ETUDE HEMATOLOGIQUE

Le sang total est pale et fluide, sa densité est
abaissée, Uhyperuricémie est la regle, les temps de
saignement et de coaguiation sont normaux. Le
caillot est irrétractile en général dans les formes
hémorragiques, il pourrait étre rétractile dans les
autres (Rivet).

Le pouvoir agglutinant du sérum est en général
disparu, le pouvoir opsonisant tres abaissé tandis
que le pouvoir hémolysant est conservé.

Les éléments figurés du sang. — L’¢tude des pla-
quettes sanguines est rendue tres difficile par leur
fragilité, leur nombre est tres abaissé quandil y a
hémorragie,ce qui démontre leur role dans la coagu-
lation du sang.

Le nombre des globules rouges est fortement
diminué, entre 1 a 2.000.000 en moyenne. L’hypo-
globulie 'prononcée indiquerait une évolution plus
rapide.

La valeur globulaire est normale ou peu modifiée.

Presque constamment on trouve des hématies nu-
cléées et les auteurs ont fait remarquer la facilité
avec laquelle les enfants en produisent ; souvent
aussi des mégaloblastes présentant de la polychro-
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matophilie et plusieurs figures de karyokinése.

Le nombre des globules blancs est en général
augmenté, leur chiffre absolu est trés variable, en
moyenne 80.000, chiffre en général s’élevant avec
I’évolution et d’ailleurs sujet aux variations les plus
brusques et les plus imprévues.

Formule leucocytaire. — Les hématologistes s’ac-
cordent a reconnaitre la difficulté de lire les lames
et font remarquer a ce sujet que les anciennes
méthodes de coloration ne permettaient guére de
bien différencier les cellules, de la de grandes
variations individuelles dans 1’établissement des
formules. )

On y trouve la cellule caractéristique de la leu-
cémie aigué, mononucléaire non granuleux de 15 a
20 ¢ dont le noyau peu basophile et de teinte uni-
forme, possédant souvent des nucléoles, remplit
presque complétement la cellule. Le protoplasma
peu abondant, disposé en anneau ou en croissant,
est plus basophile et ne présente jamais de granula-
tions.

On trouve & coOté des figures de kinése et des
formes évoluées, les termes de passage depuis la
forme typique jusqu’'au myélocyte.

La formune leucocytaire est trés variable, ce qui
importe c’est la qualité et non la quantité,

M. Colard v 2
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Cellules mononucléaires jusqu'd 95 ofo rarement

agranuleuses............. moins de 50
Myélocytes M, vrais........ 1 430 0/o0
Pro-myélocytes ’
Métamyélocytes
Polynucléaires..........c.e I A 10 ofo réduction appa-
rente, par mm. c. 5a6.000
Lymphocytes........... ... 323a0o0f0
Grand et moyens mononu- assez difficile a distinguer
léQires ...ooeeeeevnensns  d'ontdelarges divergences

dans le pourcentage.

. La cellule indifférenciée. — Ne pouvant la carac-
tériser d’une facon unanime au point de vue morpho-
logique, on a cherché sa différenciation au point de
vue biologique.

L’étude du pouvoir protéolytique a le défaut de
porter sur la masse du sang totale et en plus il faut
tenir compie de la composition du milieu, ce pou-
voir s’exerce mieux en milieu alcalin.

L'étude du pouvoir oxydasique est selon Brous-
soles passible du méme reproche et ne posséde a sa
disposition qu'un réactif trop sensible. Cependant
Gautier et Thevenod ’étudiant directement par biop-
sie d’un ganglion axillaire 'ont trouvé négatif.

Les résultats contraires s’équilibrent.

Sa motilité et son activité leucocytaire sont extré-
mement réduites.

Quelle est sa nature exacte et sa place en hémato-
logie ? L’accord n’est pas encore fait.

Pour les uns, elle appartient au tissu lymphoide
c'est-a-dire en particulier aux ganglions lympha-
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tiques ; ou elle occupe le centre germinatif entourée
de cellules, intermédiaires entre elle et les lympho-
cytes typiques qui constituent la zone externe des
follicules. Elle serait donc I’élément primitif. Ainsi
s exphque les noms de Grand lymphocyte (Erlich)
ou de lymphoblaste donnés a cette cellule.

Pour les autres (Aubertin), ¢’est un élément de la
moelle osseuse qui se différenciant peu a peu
donne d’abord naissance 4 un mononucléaire gra-
nuleux ou myélocyte d’ou dérive ensuite le polynu-
cléaire avec ses trois variétés, d’oit les noms de
myéloblaste (Naegeli), ou myélocyte orthobasophile
(Dominici) ou myélogonie (Ménétrier et Aubertin).

Comment peut-on accepter soit la premiére, soit
la seconde théorie puisque I’élément est rencontré
dans les ganglions et dans la moelle ?

Pour les dualistes (Lemaire), ce sont deux élé-
ments semblables mais en réalité différents : le myé-
loblaste offre avec le lymphoblaste la ressemblance
que présentent entre elles toutes les cellules jeunes,
mais un examen attentif permettrait de les différen—
cier. :

Pour les unicistes (Sabrazés Jolly) ces elements
seraient identiques.

Les explications varient pour justifier la présence
de cet élément a la fois dans la moelle osscuse et
dans les ganglions.

C’est parce qu'il y aurait eu métastase d’un tissu
dans 'autre.
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Ou par reviviscence et retour a'l'état e

naire.
Ou parce que cet élément serait e

ande cellule souche originelle.

n réalité la
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SYMPTOMATOLOGIE

Le début est en général rapide et brusque, com-
mencant par de la céphalée, des frissons et de la
fievre ou des symptomes de stomatite d’angine ou
par des hémorragies. Parfois cependant la maladie
a pu étre précédée d'une période d’amaigrisse-
ment, de fatigue et d’anémie, de cause inexpli-
cable. Tres rapidement I'état général empire et on
peut déja palper la tumélaction ganglionnaire et la
rate.

En quelques jours ou parfois d’emblée on arrive a
la période d’état o0 4 symptomes émergent du
tableau clinique parfois si complexe : I'anémie, les
phénomenes bucco-pharyngés, les hémorragies,
I'hypertrophie spléno-ganglionnaire,avec des symp-
tomes généraux d'une maladie infectieuse.

L’enfant est d’une paleur cireuse, on dirait qu'’il
est saigné a blanc. Il est tres fatigué, abattu, pros-
tré.mais garde toute sa lucidité; I'¢tat général est
toujours profondément atteint, amaigrissement va
en s'accentuant.

La bouche habituellement entr'ouverte laisse
voir les gencives tuméfi¢es et saignantes donnant

lieu plutdt A un suintement continu qu’a des hémor-

ragies abondantes, A '’examen on note tout d’abord
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de la gingivite leucémique, et cette stomatite est le
symptome le plus fréquent; dans environ 70 0/0 des
cas, les amygdales sont hypertrophiées ce qui a
amené parfois leur ablation provoquant semble-il une
évolution plus rapide, elles sont recouvertes d’un
enduit pseudo-membraneux pouvant g’étendre &
toute la muqueuse buccale, symptome qui a souvent
fait faire le diagnostic et la thérapeutique de la
diphtérie.

Les hémorragies existent presque toujours rare-
ment bien abondantes mais répétees, les plus
fréquentes sont chez Venfant, en dehors des hémor-
fagies buccales, les épistaxis, les hémorragies cuta-
nées siégeant surtout sur les membres aftectant des
stendues tres variables de la petite tache purpurique
jusqu’a de vastes ecchymoses ; le moindre choc,une
ihjection de sérum peuvent les provoquer.

Plus rarement on peut observer des hémorragies
rénales et intestinales, des hémoptysies et des héma-
témeéses.

D’autres par leur siege, créent de rares et grosses
complications : hémorragie cérébrale ou sous-dure-
mérienne (hémiplégie, paralysies diverses,syndrome
épileptiforme), hémorragie rétinienne, la plus freé-
quente, provoquant des troubles de la vision allant
jusqu’a la cécité complete ; hémorragie de la caisse
ou du labyrinthe amenant des troubles de l'ouie.

L’hypertrophies des organes lymphoide est modé-

rée, et assez nombreux sont les cas ou cliniquement

on ne peut déceler leur atteinte ; en général, la rate
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ne devient palpable qu'a la période d’état formant
une masse dure et lisse, parfois douloureuse spon-
tanément ou a la palpation, et indiquant alors une
évolution plus rapidement fatale.

l.e foie peut étre hypertrophié mais a un degré
toujours moindre que la rate, il dépasse environ de
deux travers de doigt le rebord costal.

Les ganglions du cou sonten général les premiers
hypertrophiés ou ils forment de petites masses rou-
lant sous le doigt indolores, I'adénopathie peut éga-

lement se montrer dans les régions axillaires, ingui-

nales et médiastinale.

On a noté, dans certains cas, la diminution de
I'hypertrophie de ces organes dans les jours précé-
dant 1a mort.

Si la moelle des os est toujours prise anatomique-

ment sa réaction se traduit rarement en clinique :
douleur le long des diaphyses, le plus souvent dou-
leur sourde réveillée par la pression.

Les symptomes généraux s’accentuent, anémie
et torpeur deviennent plus marquées, on note des
bourdonnements d’oreilles, des vertiges et des syn-
copes. La fievre est d’une extréme irrégularité oscil-
lant entre 38 et 39, pouvant étre tres élevée. Tantot
on nole de 'anorexie, tantot Uappétit est conserve
mais I'état buccal rend Palimentation difficile ; la
diarrhée et les vomissements sont des sympomes
assez fréquents, parfois la jdyspnée est assez mar-
quée et Vauscultation ne donnant pas dec signes

stéthoscopiques ; elle parait lice a 'hypoglobulie et
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a la géne due a I'obstruction des premiéres voies
aériennes ; dans certains cas on peut noter de la
toux et des hémoptysies. Dans les urines assez abon-
dantes I'albumine est trouvée une fois sur 5 caset
elles ont toujours une teneur assez élevée en acide
urique.

La formule hématologique spéciale sera étudiée
au chapitre Diagnostic.

L’évolution rapide est une des caractéristiques
cliniques de cette maladie. La mort peut étre due a
la cachexie causée par l’aggravation progressive des
symptomes ou par une complication infectieuse
intercurrente. La mort est la regle dans un délai
de six semaines en moyenne et il semble que plus
I'enfant est jeune, plus la marche est rapide.

Formes cliniques. — Les auteurs ont classé les
formes d’aprés les symptomes prédominants, la
forme n'étant vraiment typique que dans les cas
subaigus.

Forme buccopharyngée : forme pseudo-scorbu-
tique ; forme angineuse ;

Forme hémorragique ;

Forme anémique.

Forme septicémique ou prédominent les symp-
tomes générz;ux, la fievre surtout est trés marquée.

Formes thoraciques. Début par dyspnée ou point
de coté: on a noté pleurésie et péricardite hémorra-
gique.

Formes douloureuses simulant le rhumatisme

articulaire aigu ou blennorragique.
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Formes nerveuses différentes selon le lieu de 'hé-
morragie.

On a classé les cas de leucémie aigué également
d’apres la durée.

Forme suraigué¢ durant quelques jours: TFievre

élevée en plateau, absence d’augmentation appré-

ciable de la rate et des ganglions, intensité des
phénomencs hémorragiques, rapide déglobulisation
au point de vue sanguin, syndrome d’hémogénie et
grosse prédominance des cellules primordiales.

Forme aigué de quatre a six semaines: a servi de
type 4 notre description clinique.

For}me subaigué quelques mois, rarement plus de
quatre : est la forme ou 'hypertrophie spléno-gan-
glionnaire estle plus marqué, la formule leucocytaire
| est beaucoup plus variable,

%
i
!
;
{




DIAGNOSTIC CLINIQUE

Lorsque la maladie se présente sous son aspect
typique avec le cortéege infectieux, les hémorragies,
les hypertrophies splénique et ganglionnaires, Vané-
mie, le diagnostic devient tres probable et trouve
sa confirmation dans '’examen hématologique. Mais
souvent, un symptome est prédominant, soit au dé-
but, soit pendant toute I’évolution et peut égarer le
diagnostic. Nous allons donc passer en revue les di-
verses affections ayant le plus de ressemblance cli-
nique avec la leucémie aigué. -

Affections fébriles avec hémorragies multiples. —
Le purpura infectieux hémorragique est I’affection
qui a le plus d’analogie avec la leucémie, mais dans
cette derniere la paleur et I'anémie sont plus mar-
quées,l’angine plus fréequente et les hémorragies des
muqueuses relativement plus fréquentes que les hé-
morragies cutanées.L’examen de sang au point devue
delacoagulation donne les mémes résultats(syndrome
d’hémogénie de P. Weil) ; au point de vue cyto-
logique dans le purpura la diminution du nombre
des globules rouges est moins importante £t la leu-
cocytose est a type de polynucléose ;au point de
vue bactériologique, le plus souvent ici 'hémocul-

ture est positive.
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Les septicémies hémorragiques surtout la ménin-
gococcie mais aussi la streptococcie, la pneumococ-
cie, la scarlatine et la variole peuvent prendre l'as-
pect clinique de la leucémie aigué. Mais il y a
leucocytose avee polynucléose et 'hémoculture peut
donner la cause de la septicémie.

Le diagnostic d'kémophilie se pose par exemple,
en cas d’hémorragie suivant l'ainygdalotomie ou
I’avulsion d’une dent. Mais dans ce cas la formule
sanguine est normale,la coagulation in vitro est retar-
dée et on observe la rétractilité du caillot avec sédi-
mentation des hématies.

La notion étiologique, I'age du malade, la modifi-
cation cytologiqueinsignifiante (légérelymphocytose
n’excédant guere 50 0/0, sans formes anormales) et
les tuméfactions osseuses douloureuses permettent
d’aftirmer le diagnostic de scorbut infantile ou mala-
die de Barlow.

Les anémies. — Dans les anémies graves on peut
voir survenir du purpura, des hémorragies profuses,
des cedémes et la fievre peut se montrer, aussi le
diagnostic différentiel se pose-t-il souvent.

Dans l’anémie pernicieuse, l'examen du sang
montre de la poikilocytose, de I'anisocytose et de
la polychromatophilie. Le chiffre leucocytaire est
normal, abaissé ou élevé. Maisil y a de la myélocy-
tose légere, dela polynucléose de 40 a 60 0/0, des
globules rouges nucléés dans la proportion de 1 a

50 0/0 de leucocytes. Les hématoblasles sont en

quantité normale, aussi la coagulation se fait dans




son temps habituel. L’évolution est entrecoupée de
rémissions et lorsque le traitement pathogénique est
possible (syphilis, parasitisme intestinal), la guéri-
son peut s’observer.

Dans sa forme aplastique, absente che? le nourris-
son, beaucoup plus rare que la précédente dans les
premiére et seconde enfances, difféerente de la pre-
cédente par sa plus grande rapidite et la plus
grande fréquence des hémorragies. Le chiffre leuco-
cytaire est toujours abaissé, le nombre des polynu-
cléaires est diminué, on n'observe pas de myélo-
cytes, les hématoblastes sont trés diminués et le cail-
lot est irrétractible.

Le diagnostic est donc déja tres difficile avec les
cas de leucémic aigué avec leucopénie, il'est encore
beaucoup plus dans les anémies avec splénoméga-
lie ou cependant la fievre serait moins élevée, les
hémorragies moins abondantes et 1'évolution moins
rapide. L’anémie pseudo-leucémique infantile (von
Jaksch, Hayem) ou anémie avec myélémie et spléno-
mégalie s’observe chez les enfants au-dessous de
deux ans, plutotchez les fillettes, L’examen du sang
révele un nombre de globules rouges trés abaissé,
des déformations globulaires et de la polychroma-
tophile, une abondance extraordinaire d’hématies
nucléées, avec de nombreuses figures de karyolki-
nése, le nombre de leucocytes est augmenté avec
prédominance de la série myéloide ou plusrarement
de la série lymphoide (anémie avec splénomégalie
et lymphocythémie. P. E. Weil et Clere), quelque-
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fois les deuxséries s’équilibrent. Seule la trés grande
abondance d’hématies nucléées permet de donner
une plus grande probabilité au diagnostic d’anémie
pseudo-leucémique, mais ce signe peut manquer et
Pon congoit alors les difficultés du diagnostic; (von
Jaksch, Luzet, Baginsky) ; aussipour certainsauteurs,
les deux maladies sont-elles identiques et la moda-
lité particuliere observée ici n’est due qu’au jeune
age donnant cette réaction hématologique spéciale.
Pour d’autres auteurs (Dominic, professeur Marfan,
professeur Vaquez, Guinon, Aubertin et Joly) I’ana-
logie n’est pas prouvée, la guérison possible, la non
infiltration lymphoide des organes,I’état normal des
ganglions dans les formes de lymphocythémie, per-
mettent de penser qu’il s'agit la de deux syndromes
différents.

Cependant il est incontestable, et les cas signalés
d’anémie grave on la réaction médullaire ne se tra-
duit que par la misc en circulation de cellules
embryonnaires (Aubertin, Lesné, Clerc, Laderich)
en sont le plus bel exemple ; que toutes les formes
de transition cxistent tant au peint de vue clinique

qu'au point de vue hématologique entre l'ané¢mie

simple, l'anémie pernicieuse et laleucémie aigué, il

n’y a pas de cloisons étanches et souvent on est

embarrassé pour classer les faits dans l'une ou autre
maladie (Syndromes intermédiaires, Prof. Nobé-
court).

Affections fébriles mono-hémorragiques. — L’épis-

taxis au cours d'une angine, la néphrite hémorra-
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gique, I'hémorragie cérébrale chez de jeunes sujets
doivent faire penser au diagnostic de leucémie aigué.

Affections [ébriles septicémiques. — Assez souvent
dans la leucémie aigué les hémorragies sont tar-
dives et I'affection peut prendre V'aspect clinique des
maladies suivantes :

Fievre typhoide, le diagnostic en sera assuré par
I’hémoculture et le séro-diagnostic.

La forme anémique de la granulie présente une
leucocytose & type polynucléose.

L’endocardite infectieuse outre I'hémoculture
montre une forte polynucl¢ose et Yabsence de cel-
lules basophiles dans le sang.

Les septicémies avec mononucléose sont excep-
tionnelles, signalées pour la premiére fois par Tirck

“en 1907, leur étude a été souvent reprise, mais le
tableau clinique n’a ni Yacuité ni les hémorragies
de la lcucémie aigué, le chiffre des globules rouges
reste sensiblement normal et la formule leucocytaire
est une lymphocytose vraie, typique. Peut-étre faut-
il leur rattacherles « états leucémoides » de Lemaire
surtout fréquents chez I'enfant, ou la guérison est
le plus souvent observee.

Affections bucco-pharyngées. — Parfois I’aspect
clinique demandera a éliminer la diphtérie maligne,
Pangine de Vincent, les angines pseudo-membra-
neuses, les stomalites et le noma. Leur diagnostic
sera assuré par les moyens habituels.

Afjections spléno—ganglionnaires. — On ne trouve

pas d’exemple authentique dans la littérature meédi-
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cale deleucémie lymphoide chronique chez I’enfant,
on dirait que P’age lui imprime toujours le caractere
aigu.

La leucémie chronique myéloide est extrémement
rare. Dans sa forme typique avec forte splénomé-
galie le diagnostic ne se pose pas, sa formule leuco-
cytaire est analogue a celle de I’anémie pseudo-leu-
cémique. Dans ses formes rapides, la durée est
toujours d'une année environ, la rate est trés volumi-
neuse, la leucémie considérable et la myélocytose
tres ¢levée, on ne trouve pas de cellules primor-
diales.

On range sous le nom de lymphadénie aleucémique
divers syndromes. La formule leucocytaire est soit
normale, soit 2 type de poynucléose avec ou sans
¢osinophilie, ce qui est en faveur de la maladie de
lodgkin. Au point de vue clinique, duans la leucémie
I’adénopathie n’cst pas aussi marquée et la paleur
plus accentuée, cependant ils peuvent présenter des
épisodes semblables.

Le chlorome est surtout {réquent chez les enfants
Il se manifeste par de petites tumeurs périostées, a
teinte verdatre, siégeant en divers points du crane,
plus rarement sur les os longs. lLa présence de
tumeurs intra-orbitaires donne fréquemment des
symptomes occulaires. Lies autres symptéomes sont
analogues a ceux de la leucémie aigué; cependant

I'évolution serait plus lente, les hémorragies moins
I ’ 8

généralement et la

formule leucocytaire serait plus bigarrée. Pour cer-

fréquentes, la fievre marque
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tains auteurs (Boudet) elle ne serait qu'une variété
de leucémie aigué.

Dans les syndromes paraleucémiques (Agasse,
Lafont), la fievre fait défaut, I"évolution se fait vers
I’amélioration, la rate est tres volumineuse et la
formule hématologique au cours de 1’évolution
montre une diminution importante de cellules indif-

férenci¢es et réapparition des polynucléaires (Pro-
fesseur Nobécourt).




DIAGNOSTIC HEMATOLOGIQUE

Les auteurs insistent sur la nécessité de faire un
examen de sang et opposent la formule hématolo-
gique, selon eux caractéristique au polymorphisme
clinique de la leucémie aigué. 1l nous semble qu’il
ne faille pas la considérer comme caractéristique,
elle est en effet variable et n'est pas toujours
uniquement liée au syndrome clinique leucémie
aigué. Mais voyons d’abord la formule hématolgique
typique.

L’examen d’une lame de sang montre pour les
hématies de l'anisocytose, de la poikilocytose et de
la polychromatophilie. Quelques hématies nuclcées.
1l faut parcourir plusieurs champs du microscope
pour trouver des formes normales de leucocytes.
Quant aux formes anormales on rencontre presque
toujours des myélocites, dans leurs différents stades
d’évolution alors que normalement ces ¢léments
restent cantonnés dans la moelle des os; et des cel-
lules indifférenciées dont la description a d¢ja cte
faite.

Formule leucocytaire. — Le pourcentage est tros

M. Colard 3

=
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variable d’un cas a I'autre et aussi, peut-on I'avouer,

d’un observateur & ’autre :

Cellules indifférenciées. ........--- 50 a gb o/o
My6locytes . .onovernrner st o 4 20 o/o
Polynucléaires ..o orevreros 1 4 10 ©o/0
Lymphoeytes.......ooooer-core e 0,1 & 10 o/o
Grands et moyens mononucléaires.. 0,1 ab o/o

En moyenne les hématies nucléées sont au pourcentage de

oabofo.

On a voulu, d'apres les variations de la formule
leucocytaire, distinguer plusieurs types de leucémic
aigué et Sabrazes écrit @ « en somime nous Ccroyons
qu'il existe des leucémies aigués de types divers et
qu’onne saurait admettre exclusivement une leucé-
mie aigué a cellules dites indifférenciées ». D’autres
auteurs distinguent une forme embryonnaire pure,
une forme my¢loide et une forme lymphoi‘de, mais
au point de vue clinique elle est une et son expres-
sion trés variée est sans aucune relation avec le
caractere hématologique, lymphémique ou myélé-
mique de I’affection (Lemaire).

Ainsi que nous le faisions remarquer au debut le
syndrome hématologique leucémique peut se ren-
contrer dans diverses affections.

Au cours d’intoxication par la naptaline (Mayer),
la saponine (Pappenheim) ;

Au cours d’infections dans certaines conditions
(streptococcie, syphilis, tuberculose, paludisme et

angine diphtérique) :
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Au cours de certaines tumeurs (chlorome et leu-
co-sarcomatose).
Il faut donc conclure que, ici comme ailleurs, le
laboratoire et la clinique doivent étre ¢troitement

associés.




THERAPEUTIQUE

L’évolution progressive et fatale étant une des
caractéristiques cliniques de la leucémie aigué, tout
traitement sera inutile en général.

Mais aucun signe n’est pathognomique. Et a
cause de la possibilite de se trouver en face d'un
« état leucémoide » (Lemaire : état donnant le
tableau clinique et la formule hématologique de la
leucémie aigué et aboutissant a la guérison) ou en
face d'un syndrome intermédiaire aux anémies et
aux leucémies dont I’évolution peut se faire dans le
sens anémie ; tous NOS moyens thérapeutiques
doivent étre associés.

On aura recours, en plus de la meédication symp-
tomatique et reconstituante générale (médication
ferrugineuse et arsenicale, toniques cardiaques et
nervins, sérothérapie) a I’hémothérapie.

L’ingestion de moelle osseuse de veau.

Au Benzol.

Aux Rayons X (a petites doses, Comby a signalé
une rémission de 7 mois).

Mais nombreux sont les cas ol tout est mis en

cuvre ct ou l'issue fatale n’est pas empéchée.




OBSERVATIONS

OBSERVATION I

Une fillette de 2 ans 1/2 nous fut amenée parce quelle sai-
gnait du nez. Née & terme, élevée au sein, elle a marché a
13 mois et ses parents qui paraissaient bien portants ne
nous signalent aucune maladie antérieure a laffection
actuelle.

Trois semaines aprés son entrée, lenfant présenta de V'im-
petigo ‘du cuir chevelu ; trés fatiguée, abattue, somnolente,
fébrile, on la soigna pour un embarras gastrique fébrile et
on la mit au régime lacté. Elle eut, huit jours avant son
entrée, une épistaxis abondante qu’on eut beaucoup de mal
4 arrdter. Elle ne toussait pas, ne vomissait pas, était un
constipée.

Ce qui frappait, & l'entrée, chez cette enfant c’est une
paleur de cire transparente, vraiment trés particulidre. On
avait I'impression d'une enfant saignée a blane, et pourtant
la mére affirmait qua part I’épistaxis dont nous avons parlé
et celle pour laquelle on Paméne il n'y avait pas eu d’hémor-
ragie d’aucune sorte. Par la narine droite s'écoulait une séro-
sité rosée, ¢’était plutdt un suintement qu'une hémorragie

véritable, Sur cette peau si transparente s¢ détachait un peu

de purpura sur les lsvres et quelques pétéchies au cou et sur

le haut de la poitrine. Sur le cuir chevelu un certain nombre
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de crodtes épaisses, quelques-unes noiratres. En en soule-

vant une on provogue un suintement hémorragique qui se
poursuivra une partie de la journee. Abattue, les yeux cer-

nés, la fillette avait l'air profondément fatiguée, indifférente

a I'examen qui V'épuisait davanlage. Frale, les chairs molles,

elle pesait 12 kgr. 6oo. Lexamen montrait une otite

moyeune gauche avec écoulement séro-purulent léger 3 des
poumons normaux : pas de souffle anémique dans les vais-
seaux du cou ; uné tachycardie avec légére arythmie sans

signes de lésion orificielle du coeur ; une rate non palpable

1égérement augmentée de volume ala percussion, un toie de

volume normal. Ni sucre, ni albumine, ni pigments, ni sels

biliaires dans les urines.
La températore était 4 382, le pouls petit, rapide a 140
pulsations, faible.

[’examen du sang a donné :

Temps de saignement : 19 minuates (gouttes trés volumi-

neuases).

Temps de coagulation : 5 minutes.

Caillot irrétractile (dans un petit tube).

Globules rouges : 900 .000.

Globules blancs : 13.000.

Hémoglobine : 30 o/o.

Formule rouge - Anisocytose ; Poikilocytose.

Pas de troubles de coloration.

Pas d’hématies granuleuses.

Hématies nucléées : Normosblastes, 13 o/o leucocytes.
pas de mégaloblastes. Pas de figures de Kariokinése.
Formaule blanche :

Eléments anormaux : 57 o/o.
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Cellules indifférenciées (Mncrolymphocytes). Cellule 4 gros
noyau réticulé entouré d'une mince avéole de protosplasma
basophile sans granulations, 50 o/o.

Myélocytes: 7 0/0.

Eléments normaux : 43 o/o.

Grands mononucléaires.. .. ......- 10 ofo
Moyens mononucléaires.......... 4 oo ; 33 0/0
Lymphocytes .....oovoeen--- .... 1go/o
Polynucléaires neutrophiles....... 9 ofo |

- . . . 10 ofo
Polynucléaires cosinophiles....... 1 0/0 S

Hemoculture négative : 25 centimétres cubes de sang dans
250 contimétres cubes de gélose ascite.

Au cours de son séjour a Uhopital, qui fut de neuf jours,
I'état de Venfant alla en déclinant progressivement. Les
narines se remirent a suinler le temps en temps, les lévres
et les gencives saignérent a plusieurs reprises : I'enfant avait
la bouche empatée de fuliginosités noiritres, mais pas d'ul-
cérations ; le purpura apparut sur les membres inférieurs
quelques jours avant la fin, La fievre oscillait entre 3894 et
3g°%4 ; le pouls était petit, misérable souvent incomptable
malgré sérum et tonicardiaques Puis la respiration devint
courte, superficielle et irréguliére ; la diarrhée s'installa et
la fillette s'éteignit doucement sans phénoméne qui attire
'attention. D’autres examens du sang Jonnerent des résul-
tats trés analogues au premier — la leucocytose s’éleva un
peu jusqu’a 10.000 lencocyles.

La thérapeutique avait pourtant asseci¢ nos moyens
actuels de lutte. A la médication ferrugineuse, a la mocelle

osseuse, au sérum  physiologique sous-cutané, aux instilla-
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tions glucosées intra-rectales, aux toniques” nervins et car-
diaques,on avait tenté d’ajouter I'hétéro-hémothérapie : tous
les deux jours 'enfant re¢ut une injection de 20 centimétres
cubes de sang tolal pris extemporanément a la meére et au
pére, chaque injection laissait une large ecchymose trés

lente a s’eftacer.

L’examen nécropsique permit seulement deconstater deux
faits positifs: la présence de suffusions hémorragiques sous-
pleurales et sous-péricardiques avec petites hémorragies
pulmonaires d’une part, et d'autre part I’existence de gan-
glions nombreus, caséeux ou calcifiés antour et le long des
bronches sans tubercule pulmonaire. Par ailleurs le coeur
était dilaté, surtout dans sa portion droite, sans lésion val-
vulaire ; le foie était un peu gros, pale, cardiograisseux ; la
rate augmente de volume ; les reins pales, les ganglions
mésentériques, n'étaient pas touchés ; surrénales et ovaires

normaux.

Foie. — Infiltration nette des espaces portes qui présen-

tent en outre un iispect lymphomateux.

Ces espaces sont entourés d'une zone ou les cellules hépa-
tiques semblent respectées et former comme un lobule inter-
verti, 4 la périphérie duquel il existe des zones autour
(semble-t-il) des veines sus-hépatiques au niveau desquelles
les cellules sont aplaties, graisseuses et entourées de capil-
laires dilatés contenant des éléments sanguins rouges et

blancs en abondance (analogie avec le foie cardiaque).

D’une maniére générale, par de lymphome aggloméré et a
part l'infiltration trés spéciale des espaces portes ci-desus
décrite, on se rend compte simplementque le sang circulant

est plus riche en leucocytes que normalement.
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Rate. — Sur les coupes colorées en bleu apparait comme
formée d'une masse homogéne contenant peu de globules
rouges mais toutes espéces de cellules monucléaires surtout
des grosses cellulaires non granuleuses décrites au niveau
des autres organes.

Les corpuscules de Malpighi sout difficilement isolables
du reste du parenchyme quoique cependant la distinction
soit posssible par place. Ce sont surtout les espéces lacuné-
aires qui semblent modifiés et dilatés.

Les coupes a Uhématéine renferment les conclusions pré-
cédentes, mais globules rouges plus apparents, donc conges-
tion surajoutée de 'organe et possibilité de distinguer ce
qui revient aux corpsuscules et ce qui revient & la pulpe de
l'organe.

Les frotiis de rate remarquables par rareté des éléments
rouges et des hématies nucléées, on en voit cependant
quelques-unes. Les éléments leucocytaires granuleux font a
peu prés entiérement défaut. Ce qui domine ici, ce sont les
grands mononucléairesnon grannleux mais dontle noyau est
trés coloré etdont le protoplasma n’est que légérement baso-
phile. Cependant ils ne sont pas la masse dominante car on
voit aussi des mononucluéaires non granuleux & noyau
toncé, a protoplasma peu abondant se rapprochant des lym-
phocytes ordinaires, leur noyau est cependant plus foncé et

le protoplasma beaucoup moins abondant que pour les élé-

ments précités,
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OBSERVATION 11

Enfant 4 ans, entre & I'hopital Trousseau le ag janvier pour
asthénie et paleur extréme.

L'histoire de la maladie est la suivante : Le 15 novembre
dernier, I'enfant a été atteint d’une varicelle trés discréte du
reste. Huit a dix jours aprés, vers lo 25 novembre, il est pris
de doulenrs dans les membres supérieurs : ce sont des dou-
leurs vagues siégeant surtoutau niveau des masses muscu-
laires ; aucune tuméfaction articulaire. Ces douleurs dispa-
raissent en vingt-quatre & guarante-huit heures, mais au
bout de quelques jours apparaissent des douleurs lombaires
assez intenses. Le médecin consulté fait le diagnostic de scia-
tique. Trés rapidement, au bout de deux ou trois jours, & ces
douleurs lombaires fait suite une céphalée intense, arrachant
des cris au petit malade. L'appétit disparait, U'enfant s'alite.
Le médecin devant la multiplicité des phénoménes doulou-
reux pense au rhumatisme articulaire aigu et preserit du
salicylate de soude sans aucun résultat du reste. Dés les
premiers jours de décembre, commence a apparaitre'une
paleur du visage et des tépuments qul se remarque d’autant
plus que Venfant avait auparavant un facies trés coloré
cette paleurvatres rapidement en s'accentuant. Les douleurs
disparaissent complétement, mais l'asthénie devient trés
marquée. A partir du début de janvier Uenfant ne peut
quitter le lit. Il est a noter que durant toute celte période
dudébut dela maladie, la température oscille entre 37 et 38e,
mais ne dépasse jamais 38.

Pas d’angine.

Aucune hémorragie a cette période.
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Devant I'aggravation de son état, les parents conduisent
le petit malade le ag janvier a I'hdpital Trousseau.

Dans ces antécédeunts, Penfant ne présente aucune affec-
tion. Il était trés bien portant avtérieurement, & signaler

seulement 'ablationdes végétationsadénoidesil yaunani/a.
Les parents sont bien portants. Ils ont 2 autres enfants en

bonne santé, agés respectivement de 12 ans et 2 ans 1/2.
Dés I'entrée i Uhépital on est frappé de V'extréme pdleur
des téguments : ceux-ci présentent une couleur de cirve. Les
muqueuées sont décolorées. Aucane hémorragie culanée ou
muqueuse ou viscérale. L'examen de la cavité bucco-pharyn-
gée ne révele rien de spécial, mais on constate au niveau de
la lévre inférieure une petite excoriation, qui aprés avoir été
écorchéepar lemalade abeaucoup saigné et s’est recouverte

d’une croiite noiritre.

Polymicro-adénopathie cervicale formée de ganglions
petits, trés mobiles, indolores. Quelques petits ganglions
inguinaux, pas d’autres groupes ganglionnaires.

La rateest volumineuse; elle est nettement perceptible au
palper, débordant le rebord costal de deux bons travers de
doigt. Elle est de consistance trés dure.

Le foie est normal.

Les bruits du cceur sont trés rapides. Le pouls est & 160.
Pas de souffles a 'auscultation de la région précordiale, mais
souffles anémiques trés nets au nivean des vaisseanx du cou.

Rien aux poumons.

Les urines sont abondantes; elles ont un aspect trouble,

lactescent et de plus une couleur vert pale, d’intensité variable

d’'unjour & l'antre. Pas d’albumine ni de sucre, pas de pus a
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Yexamen microscopique. Enfin pas de pigments biliaires ni
acides. La cuti-réaction a la tuberculine négative.

La température oscille entre 3705 et 38 degrés. Enfin
V'asthénie est exiréme: le malade ne peut quitter le lit, fati-
gué et anhélent au moindre effort.

L'examen du sang fait a Uentrée le ag janvier montre les

résultats suivants :

Numération : Globules rouges .....-.. 1.300.000
Globules blanes,.......- 38.000
Hémoglobine .........- 50 o/o

Pourcentage: Polynucléaires neutrophiles.......-- 5 ofo
Polynucléaires éosinophiles........- 2 o/o
Grands mononucléaires. . ........-0 14 ofo
Moyens mononucléaires ........-e0 15 ofo
Lymphoeytes . ...oonermerercr s 3 o/o

Eléments anormaux : grandes cellules indifférenciées avec
gros noyau réticulé et vacuolaire, entouré d’'un contour pro-
toplasmique trés mince, 61 0/0.

Enfin le temps de coagulation est retardé plusieurs heures.
Absence de rétraction du caillot.

Le signe du lacel trés positif.

Le malade est traité par 1a moelle osseuse, des injections
de cacodylate de soude, de protoxalate de fer. Malgré ces
traitements son état s'aggrave rapidement. Le 8 février, un

nouvel examen du sang montre :

Globules rouges .........«--- 1.000.000
Globules blanes. . ......ccoe-

Hémoglobine. .o.coveneeens 30 0o/o




Pourcentage : Polynucléaires ..................... 7 ofo
Mononucléaires .................... 972 0/0
Grandes cellules indifférenciées...... 20 0/o

3 cellules de Rieder.

a2 métamyélocytes,

Le 11 février, les 1évres se recouvrent d’érosions saignantes
et de crofites noiratres. Du purpura apparait sur le thorax
et 'abdomen, rien a la gorge ni aux autres appareils.

La température s’éléve progressivement a 385, puis 3g;le
février, elle atteint 39°5, sans que I'examen somatique et en
particulier 'examen des poumons ne révéle rien d’anormal.
Le 15 février 'enfant succombe.

L’autopsie n’a pu étre faite,

Nous avons mis en ceuvre d’autre part les recherches sui-

vantes :

1° Examen d’une goutte de sang du malade a l'ultra-
microscope; nous n’avons constaté aucun élément, aucune
spirille;

20 Injection du sang du malade :

a) A deux cobayes, 'un par voie sous-cutanée ; 'autre par
voie péritonéale.

Les animaux p’ont rien présenté d’anormal.

b) A 2 souris (inoculation sous-cutanée) qui n'ont rien pré-
senté d’anormal ;

¢) Enfin nous avons injecté deux lapins: Pun par voie
intraveineuse; a Pautre nous avons injecté 1 centimétre cube
de sang du malade dans la moelle osseuse (dans une cote,

puis deux jours aprés dans le fémur).

Sans résultat. Le sang est resté normal.
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En résumé, le premier cas affecte la forme typho‘ide
et le second la forme pseudo-rhumatismale, tous
deux avaient donné lieu a des erreurs de diagnostic,
ce qui montre la difficulté du diagnostyic clinique.

Tous deux présentent en plusle syndrome anémie
(G. R. : 900.000 et 1.30.000) donnant une fois de
plus la preuve de V'existence de formes de transition
entre les anémies et les leucémies. Et peut-étre
mériteraient-ils 'appellation donnée par M. le pro-
fesseur Nobécourt, dans I'étude de ces cas, de splé-
nomégalie avec anémie grave hypoplastique et leu-
cocytose embryonnaire; appellation purement symp-
tomatique qui ne préjuge en vien de leur nature.

L hypertrophie ganglionnaire souvent présentée
comme un symptome capital est absente dans le

premier cas et fort peu marquée dans le second.

*
x *

Nous avons cru bon de rapporter ces cas déja
publiés dans de précédentes theses pour avoir une
base d’appréciation plus grande pour le sexe, l'age
et la durée. Ils sont trés brievement résumeés, nous

contentant de noter leurs particularités cliniques.

TuisE pE June (1899, Nancy)

1. Hanseman. — Gargon 6 ans, pas de tuméfaction des
ganglions.
II. Bitot. — Garcon g mois, forme splénique.

Virchows Archiv, 1872, Thtse de Marey 1884. Gargon
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5 ans, mert d’cedéme pulmonaire, évolution un mois et
sept jours.

I111. — Steinhaus a ans.

Trkse pE GREEN (1900)

I. Guttman 18g1. — Garc¢on 10 ans. Antéeédents : rougeole,
érysipele, ablation des amygdales, début le g mai par héma-
turie et pétéchies; lelendemain hémorragies nasales et buc-
cales,

L.e 11, amélioration.

l.e 12, tombe brusquement dans le coma. Hémiplégie droite.

Le 13, purpura généralisé confluent par places. Irrégulariteé
du pouls, apyrexie, un peu de priapisme.

Mort le soir.

1. Eichorst. — Garcon 8 ans. Hémorragies stomacales
profuses et répétées ; anémie grave et ascite. Durée vingt-
cingq jours.

Enfant 8 ans. Durée 5 mois. Adénopathie médiastinale.

Traise pe BoNnNET (1895)

I. West. — Enfant 8 mois 1/2.
I1. Jones. — Enfant g mois.
HI. Hayem. — Enfant 10 mois.

1V. Revue des maladies de enfance (1894). Garcon 1 an.

V. Trousseau — Garcon 15 mois, diarrhée sanguinolente.
depuis plusieurs jours, malade depuis trois semaines
diarrhée, vomissements et fiévre avec légers frissons tous
les aprés-midi depuis buit jours. Gros foie, grosse rate. OUn

pense au paludisme. Malgré la médication la diarrh<¢e san-

guinolente reparaissait. Sa mére 'emmena.
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V. Virchow’s(1856). — Thése de Gilly (1886), fille 3 ans1/a.

VIL Bulletin société Anatomo-Clinique Lille — Fille 4 ans.
Misére physiologique. On a remarqué il y a quelques temps
des ganglions inguinaux, de I'cedéme malléolaire et du bal-
lonnement du ventre. .

Entre le 31 décembre, rate volumineuse, foie gros.

Circulation collatérale abdominale trés développée. Adé-
nopathie. Trés pale, abattue, appétit conservé.

Le 14 janvier, vomissements, diarrhée intense, a partir du
15 janvier, épistaxis a répétition, la fievre s’ établit, cachexie.

Le 18janvier, selles noires. Dilatation prononcée des veines
du front.

Le 31 janvier, otorragie.

Température 3g-4o degrés.

Le 22 février, dyspnée, hémorragie nasale abondante qui
se renouvelle les jours suivants.

Le g mars, une hémorragie plus abondante entraine la
mort.

A l'autopsie, hypertrophie considérable du thymus.

VIil. (Personnelle). — Gargon 5 ans. Entre le 28 no-
vembre 1893. Antécédents bacillaires. Polyadénopathie,
oppression, toux rauque. Foie et rate gros. Hiévre, vomisse-
ments, Coqueluche avec broncho-pneumonie. Mort.

A l'autopsie, adénopathie médiastinale.

IX. Virchow's Archives (1872). Thése de Marey 1884. —
Gargon 5 ans. Adénopathie, Anasarque. Dyspnée progres-
sive, cedéme pulmonaire aigué. Mort. Durée un mois
six jours.

X. Rendu Thése de Demange (1872). — Gargon 11ans 1/2.

On fit le diagnostic de péritonite tuberculeuse. Gécité com-
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pléte et subite. Double épanehcment pleural. Durée vingt-
cing jours environ.

XI. Roger (1885). — Gargon 14 ans. Début par, il y aun
an, gencives fongueuses et saignantes. Anémie et faiblesse.
Ecchymoses. Plaque buccale de sphacéle, température au-
tour de 38 degrés. A deux repises, parésie du bras droit.
Torpeur, dyspnée. Mort.

Ni adénopathie,ni augmentation du volume du foie et de

la rate.

Tukse pE Bouper (1910)

I. Martin (1865). - Gargon 6 ans 1/2. Forme typique.

II. Wadham (1884). — Enfant 5 ans. Hypertrophie chro-
nique des amygdales.

II1. Keating (1886). — Gargon 4 ans 1/2. Durée neuf ses
maines. Forme typique.

1V. Musser (t887). — Gargon 11 ans. Durée cing semaines.
Mort par pneumonie.

V. Roux et Launois (18go). — Enfant 8 ans. Début par
hématuries et pétéchies suivies le lendemain d’épitaxis et
d’hémorragies gingivales. A l'autopsie, ganglions trachéo-
bronchiques.

V1. Guttmann (1891). — Gargon 10 ans.

VII. Muller (1895), — Trois cas, sexe masculin, 4 ans,
quatre semaines et demie, 4 ans 1/2, durée quatre semaines,
5 ans, durée treize semaines.

VIII. Seelig (1899). — Garcon 11 ans. Antécédents: scar-
latine avec néphrite. Début : néphrite, pétéchies, os douloa-

reux.

IX. Theodor (189g). — Apparition de leucémie aigud
M. Colard %
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»consécutive 34 une chute de cheval, gargon 4 ans, durée
six semaines. Hématurie. Pére syphilitique.
X. Hausbalter et Richon (1899). — Garcon 7 ans I /a-
Forme anémique, pas d’hémorragies.
XI. Guinon et Jolly (189g). — Jeune fille 15 ans. Diagnostic
de chlorose fébrile. Vomissements.
XII. Bauer.— Garc¢on, 3ans. Durée trois semaines. Forme
typique.
" XIIL. Mattirolo (1go5). — Gargon g ans. Foie et rate nor-
maux, pression des tibias douloureuse.
‘XIV. Schulze 1go6. — Garcon 13 amns. Durée huit jourg.
Forme typique. Mort subite.
XV. Weszpremi (1906). — Fillette 2 ans. Durée quatorze

jours. Forme bucco-pharyngée.

XVI. Weil (1906). — Gargon 3 ans.  Forme bucco-pha-
ryngée. '
XVII. Stirnimann (1907). — Fillette 3 ams. Durée

trois mois. Forme bucco-pharyngée.

XVIII. Hirschfeld (1go7). — Gargon 6 ans. Syphilis héré-
ditaire.

Garcon 15 ans. Durée dix-neuf jours.

Sternum trés sensible. Hémorragie du tond de laeil.

XIX. Fabian, Nageli et Schatiloff (xgo7). — Enfant
8 ans.Durée se[')t semaines. Forme typique.

Fillette trois ans. Contracture d’épilepsie jacksonnienne,
commencant aux doigts s’étendant av bras et a la jambe
gauche. Mort dans le coma avec respiration de Cheynes
Stokes.

Krause (1go8). — Fillette 13 ans. Durée six mois. .

XX. Mery et Weil-Halle. — C... Paul, 7 ans, admis au
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‘ pavillon de diphtérie; rougeole 4 50 ans. Pale et anémié.

En octobre 1907, on constate de l'anémie et quelques
ganglions cervicaux.

‘>Vers le 16 novembre,fiévre, céphalée, vomissements avec

diarrhée et amaigrissement. Dysphagie, grosses amygdales.
Amygdalétomie double le 3x décembre, suivie d'une hémor-
ragie abondante.

Le 2 janvier, reprise des accidents généraux, angine &
fausses membranes, injection de 4o centimétres cubes de
sérum.

Polyadénopathie, foie et rate gros.

"Fievre 39, pouls 140. Asthénie.

Le 5 janvier, 'angine a disparu, mais les symptdmes géné-
raux persistent.

Leg janvier,. mort.

XXI. Beaujard. — Gargon 4 ans, malade depuis irois
semaines. Asthénie, pileurprogressivetrésgraonde. Quelques
pétéchies. Petits ganglions. Grosse rate.

Deux séances d’irridiation sur rate, ingestion de moelle
osseuse fraiche de veau.

Mort.

XXII. Zumpe. — Gargon 15 ans, durée sept semaines.
Pétéchie, rate hémorragies nasales et rénales. Température
moyenne.

XXIII. Mosler. — Garcon 14 amns, adénopathie, tempéra-

ture 38. Injection d’arsenic. Grosse rate, ficvre, amygdalite.

Pétéchie, hématémeése : hématuries. Mort. Durée, huit
semaines.
XXIV. Wertheim. — Fille 15 ans, durée six semaines,

toux et respiration courte, pétéchies. Cliniquement pas

i

i, -
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d’adénopathie in rate, pas de douleur des os. Hémoptysies
Température 38.5. L'autopsie révéla une hypertrophie légére
de la rate et des ganglions.

XXV. Goldschmidt. — Garcon a ans 1/2. Durée deux

mois. Particularités albumine et cedéme de la face.

'

Taise b BroussoLLEs (Paris, 1921)
i

1. — Jeune fille 15ans. Entre le 6 décembre 1920 pour
perte de forces, dyspnée, et troubles de la vae.

Paleur extréme et lassitude générale.

Amygdales hypertrophiées ; foie normal, pole inférieure
accessible 2 la palpation. Ni purpura ni ecchymoses, dia- -
gnostic de chloro-brightisme, & l'origine pas de polyadéno-
pathie.

Examen de sang impose le diagnostic de leucémie aigué.

Pendant les vingt-sept jours d’hOpital, les symptomes
s’aggravent,douleurs trés violentes, paroxystiques au niveau
de la rate. ’

Le 18 décembre, les ganglions cervicaux, axilaires et
inguinaux augmentent.

Pas d’hémorragies sinon de minimes épistaxis les 15, 16 et
18.

Fidvre oscillait autour de 38 avec crochets vers 38,8 coin-
cidant avec poussée doulonreuse de la rate.

Trois séances de radio, aucune influence.

Mort par affaiblissement progressifle 3 janvier.

I1. Ziegler et Jochmann (1907). — Enfant de 15 ans. Durée
quinze jours. Début brusque, douleurs en ceinture, constric-

tion thoracique, vomissements, faiblesse, dyspnée. Matité

cardiaque augmente rapidement: péricartide hémorragique,
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ni ganglions. ni splénomégalie. Ulcération sur lamygdale
gauche les derniers jours.

I11. Isaac et Coblinder (191g). — Fillette &8 mois. Pas
d’bhémorragie.

Gargon 6 mois, pas de fidvre.

I1V. Dinn (1g12). — Enfant 13 ans. Forn;e bucco-pharyn-
gée, hémorragie.

Fillette 11 ans.

V. Beelz (1913). — Gargon 14 ans. Durée quatre jours.
Fiévre élevée, agitation intense, hémorragies multiples, pas
de rate.

Enfant 8 ans.

Enfant 7 ans.

Enfant 3 ans.

XiI. Herxheimer. — Enfant 5 ans 1/a. Hémorragie.

V1I. Emden (1g914). — Garcon 5 ans 1/2. Chlorome de la

.colonne vertébrale.
VIII. Klein (1914).— Gargon 14 ans. Forme bucco-pharyn-

gée, pas d’hémorragie.

Taitse pE LAaveDAN (Paris, 1922)

I. Fille 11 ans 1/a. Début par douleurs du coude, du
genou, puis généralisées. Toux séche. Perte de I'appétit.

Le a7 février, taches ecchymotiques sur les jambes, gan-
glions inguinaux surtout a droite, température 38.

Le a mars, hémorragies gingivales, la rate devient grosse,
le ventre douloureux. Plaque de sphacéle buccale; tempéra-
ture autour de 3g.

Le 17 mars injection intraveineuse de collargoll.

Le 3 avril mort.
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I. Dallemagne et Tordeus (1894). — Fillette 3 ans, nourrie-
au biberon, rachitique, toujours pile.

Entre le 12 ganvier, pilear, apathie, amaigrissement. Pouls
faible et fréquent (180). Pas de fiévre. Ganghons peu déve-
loppés. Foie et rate débordent des fausses cotes. Fidvre 38,5.

Diarrhée. Température monte autour de 39°5 du 20 au a3.

Mort le a7.

1L. Jeanselme et P. E. Weil (1go2). — Gargon g ans. Entre
a hopital le 16 noven;bre 1902.

Antécédents : bronchite et croup.

Le 7 novembre a rec¢u un coup de pied déterminant une
vaste ecchymose de la région inguinale droite en dispropor-
tion avec la légéreté du traumatisme. Par linterrogatoire,
on apprend que, dés le début.du mois, il avait peu d’appétit
et eut quelques épistaxis, la voix était enrouée. '

Le 8 novembre, épistaxis abondant qui réapparait le 10.
Des lors, est abattu, dyspnéique et dysphagique.

. Le 14, on pratique une injection de sérum anti-diphtérique.
L’état général s’aggrave, amené a 'hdpital.

Teint pale, terreux. Enorme suffusion sanguine & la région
inguinale droite et hématome au lieu de I'injection de sé-
rum. Ecchymoses disséminées. Exsudat pseudo-membra-

neux sur la gorge, voix éteinte. Adénopathie cervicale et

axillaire. La rate et le foie débordent les fausses cotes. Tem-
pérature 38°2 oscillant les 17 et 18 autour de 39. Pouls 140.

Nouvelles hémorragies cutanées, extravasats sanguins suar
1a langue, épistaxis, suintement hémorragique gingival. Vo-
missements et selles sanglantes.

Le 11 novembre, ganglions et rate ont considérablement

diminué de volume.




— 55 — |

Le a2, profonde dépression, température autour de 39°5.

Le 23, mort,

Durée trois semaines.

1II. Rocaz (1go3). — Garcon 4 ans, amené a I'hdpital le
25 mai 1go1 pour angine fébrile. Pas d’antécédents patholo-
giques, sujet & des poussées d’angine légére.

Malade depuis trois jours, on lui pratique par sécurité une
injection de 10 centimétres cubes de sérum antidiphtérique.
Trois jours plus tard guérison de son angine,‘mais la tem-
pérature reste supérieure a 38 et 'état général peu satisfai-
sant.

Le 1 juin, température entre 39 et 4o°. Abattement. Diar-
rhée fétide. Rate un peu grosse. Langue sale, séche, rouge a
la pointe et sur les bords. On entend quelques sibilances
dans les bronches. Pense a fievre typhoide. Séro-diagnostic
positif. Ce qui égare le diagnostic mais qui ne peut persister
devant I'évolution. .

Quatre jours plus tard, fievre et diarrhée subsistent mais
la rate a considérablement augmenté de volume, la polya-
dénopathie se dessine, paleur cireuse.

Examen de sang pratiqué par Sabrazés donne le diagnostic
de leucémie aigué. '

Le 8 juin la rate grossit et le foie s’hypertrophie. Amyg-
dalés trés grosses avec quelques taches ecchymotiques. Zone
de matité rétro-sternale.

L’état générals’aggrave, I'adénopathie cervicale augmente,
dysphagie. Purpura. De nombreux petits abcés cutanés don-
nent lieu & des hémorragies répétées, gencives et amygdales

saignent constamment,

Succombe le 17 juin.

T e




— 56 —

La température ne s’est jamais abaissée au-dessous de 38.
Durée vingt-cing jours. Le traitement a consisté en injec-
tions sous-cutanées de quinine et de cacodylate de soude.

Comme particulgrité, I'autopsie a révélé un thymus trés
gros, pesant 200 grammes.

IV. Savory (1go4). — Gargon 4ans 1/3, jusque-la bien por-
tant. N

Le g décembre : pile, état saburral, impéﬁgo péribuccal,
pouls go. ' .

Une semaine plus tard paleur s’est accentuée, un peu de
dyspnée, hémorragie gingivale, chute de plusieurs dents,
amygdales hypertrophiées adénopathie -sus-claviculaire et
axillaire droite. Rien foie et rate. Peau jaune et séche.

Hémoglobine 35 o/o. G. R. 2.157.000. G. B. 356.000..%

Janvierwlgo?:. — Paleur s'aceroit, dyspnée, fievre oscille
entre 38 et fodégrés, hémorragies gingivales nasales et réti-
niennes.

Mort le a9 janvier. Durée : sept & huit semaines.

V. Rist et Ribadeau-Dumas (1904). — Gargon 8ans, entre
a I'hopital le g octobre 1903 pour d’abondantes hémorragies,
pas d’antécédénts >notables. Souffre des dents,gencives tumé-
fiées, amygdales grosses. Adén'opatbi_e inguinale.

Le 11 avulsion d'une dent malade provoque une forte
hémorragie. Purpura. Paleur cireuse. Ganglions axillaires.

Etat de plus en plus grave, hémorragies nasales et buc-
cales, nouvelles pétéchies, adénopathie de plus en plus volu-
mineuse. Température oscille autour de 38 degrés. Mort le
a novembre.

Pendant la progression de la maladie, les G. R. diminuent
tandis que les globules blancs augmentent.
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Inoculation négative.

VI. Donnan (1905). — Garcon 12 ans, toujours bien por-
tant, un jour sa mére s’apercoit de taches purpuriques sur
sa poitrine.

Le 28 avril 1903, anémie, langl;e séche, purpura dissé-
miné, un peu de fiévre.

Le 12 mai, un examen de sang, montire la prédominance
des lymphocytes (g5 o/o). Donne liqueur de Fowler.

Fiévre augmente, pouls 136, épistaxie, les jours suivants
fi¢vre continue, délire. Mort le 20 mai.

N’a pas eu de polyadénopathie. Darée six semaines.

VI1I. Findlay (1906). — Enfant 11 ans. Début par angine,
amené pour faiblesse, paleur, éruption purpurique. Rate et
ganglions non cliniquement aﬁgmentés de volume. Evolu-
tion en six semaines.

A P'autopsie lésions prédominantes sur moelle osseuse.

VIII. Mamerto Acuna(rgo6). — 1° Dix ans, huit jours avant
son entirée épistaxis abondante, hémorragies gingivales,puar-
pura. A l'entrée, le g octobre : enfant pale, gencives fon-
gueuses et saignantes, lévres fuligineuses avec croites et éro-
sions, purpura, deux grosses ecchymoses sur la hanche
gauche. Ganglions peu développés, rate perceptible. Vomis-
sements sanguinolents cedéme malléolaire ; température 38¢.
A la région de la nuque: ulcérationgangréniforme, de bords
élevés et indurés. Ulcére de la vulve.

Le 12 octobre, aggravation des symptomes. Foie et rate
ont augmenté. Température 38 degrés.

Le 14,abondante hémorragie de I'ulcére de la vulve déter-
minant une syncope mortelle.

L’examen de sang pratiqué le g et Fautopsie confirment
le diagnostic de leucémie aigué,
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20 Six ans. Au début il y a quinze jours fidvre, paleur,
edéme des membres. Entre le 6 mars. Quelques jours plus
tard: épistaxis trés abondant vomissements sanguinolents,
faiblesse. .

Actuellement : taches purpuriques et ecchymotiques dis-
séminées, gencives fongueuses et saignantes.

Ganglions, rate et foie hypertrophiés. Température 3805,

Le 12 mars, adynamie profonde. Rate,foie et ganglions ont
notablement diminué de volume. Diminution du nombre des
leucocytes : 9.000 au lieu de 35.000. .

Le 14 mars, mort. .

3¢ Douze ans. Entre le 8 juillet 1go5.

Début il y a un mois, petite tumeur ulcérée buccale gran-
dissant rapidement. Fiévre, épistaxis, hémorragies gingi=-
vales, purpura, paleur accentuée.

Rate légérement augmentée. Pas d'engorgement gan=
glionnaire. ‘

Température 39 déegrés. On fait le diagnostic de :gangréne
secondaire de la bouche. '
~ Le 3o juillet, I'ulcération buccale s’est étendue en profon-
deur. Douleurs provoquées et spontanées sur le trajet des

os longs. Température 3g degrés.

" Lea aont, état général trés mauvais, foie et rate augmen-
tés de volume. Douleur trés aigué dans la région splénique.

Le g aodt, mort. )

Leucocytes du mjuiﬂet au 7 aott : 25.000 4 go.000.

IX. Stirnimann (1907). — Enfant 3 ans, troubles digestifs.
Stomatite ulcéreuse. Ablation des amygdales. Profonde
dépression, Polyadénopathie. Pétéchie. Mort avec les symp=

* t6mes d'cedéme pulmonaire.
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X. Mile Zylberblast (thése de Genéve 1907). — Garcgon

9 ans, entre le g janvier 1906, antécédents gastro-entérite. A

Yentrée, la diarrhée dure toujours, trés pale, gros ventre
depuis sa naissance, apyrétique, grosse rate, pas d’adéno-
pathie, pas d’hémorragie, pas de douleurs 4 la pression des
os longs. .

Examen de sang fait penser 4 une leucémie myloide.

Le 30 janvier température & 4o°2. Bronchite avec signes
de congestion pulmonaire. Diarrhée incoercible.

Le 12 mars otite, suppurée a gauche, guérie le 16.

Le 22 mars, poussées fébriles.

Le 29, mort. Durée quatre mois. _

XI. D’Hotel (1go8). — Julia S..., 14 ans, sans antécédents
pathologiques. e

Le 28 novembre, céphalée, épistaxis trés abondant du-
rant trente-deux heures nécessitant un tamponnement;
vomissements. ’

Le 29, amélioration.

Le 31 demande a manger, paleur chlorotique, pas de gan-
glions, ventre souple, fonctions intestinales réguliéres, pas
de température.

Le5 décembre,paleur s’accentue, nerveuse, spasmes cépha=
lée, vomissements. Suintempent sanguin nasal et gingival.

Coma, I'abdomen distendu permet de constater une tumsé-
faction considérable de la rate.

Mort le douziéme jour.

XII. Johnson (1gog). — Gargon, 2 ans. Entre 3 I'hopital le
25 octobre 1908, il y a un mois gonflement du coté gauche du

cou. Polyadénopathie. Pétéchies cutanées, gencives sai-

gnantes. Foie et rate trés gros.
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Enfant trés pale, moeléna, crachats sanglants, hématurie.
globules rouges : 1.200.000; globules blanes 517.000. ‘

Mort le 31 octobre.

Autopsie hyperplasie de tous les organes lymgphoides,gros
thymus, chacun des reins pesait plus de 500 grammes.

XIII. Moussous (1gog). — Enfant 3 ans 1/2. [l y a 4 mois,
épisiaxis avec purpura.

Actuellement. polyadénopathie, péle, ecchymoses *sous-
cutanées, amygdales grosses, rate et foie hypertrophiés.
Dyspnée qui augmente sans fizvre, ni toux, ni signes stétos-
copiques. ’

Mort. Durée quatre mois.

Particularité : degré prononcé d’anémie ; globules rouges :

1. 134.600 hgmoglobine 21 o/o.

XIV. Pollman (thése de Boudet 1910). — Nouveau-né du

sexe féminin, sans antécédents héréditaires ; purpura dés sa

naissance, pas de cris. Ratle et foie bypertrophiés.- ganglions

4 peine palpables, température 38°8.

Examen du sang : un leucocyte pour 8 hématies, ces leu-
cocytes étaient surtout constitués par des cellules a un seul
noyau relativement gros; et & protaplasma modérément
abondant. »

Au bout de quelques jours, no:uvelle possée de purpura ;
tuméfaction des-ganglions, température 41°5. Mort, crise de
dyspnée.

XV. Weeder (1g11!. — Fille 17 mois, entréelegjuillet 1g10
pour un purpura datant de cing jours précédé d’'un gonfle-
ment du cou.

Actuellement ecchymoses, suffusions, muqueuses décolo-

rées avec piqueté hémorragique. Trés grosses amygdales.
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Polyadénopathie. Foie, rates hypertrophiés. Melena. Hémor-
ragies nasales et gingivales. Hyperternie avant la mort
survenue le a2 juillet.

XVI. Steinaus (1912). — Gargon, 15 ans. Depuis quatre
mois dépérit sans cause appréciable. Pale, douleurs rhuma-
tismales généralisées. Amené 4 I'hdpital un mois avant sa
mort. Foie et rate hypertrophiés, fidvre, épistaxis.

XVII. Ward (1912). — Fillette 24 mois, coqueluche il y
a six semaines. Adénopathie cervicale et grosse rate. G. R.
1.950.000, G. B. 10.000 (polynucléaires 42, mononucléaires
de 56, éosinophiles 1,3 ofo). Mort.

XVIII. Waterhouse (1913). — Enfant 20 moins. Paleur et
fréquents épistaxis, augmentation de volume des ganglions,
la rate et du foie. Mort. ‘

G. R. 1.643.000. G. B. 10.600.

XIX. Bezy (1913). — Fillette 9 ans, malade depuis fin
septembre, amenée le 12 octobre trés anémiée, rate percep=-
tible, grosses amygdales. Adénopathie inguinale et de I'angle

gauche de la machoire. Température autour de 38 degrés.

L’état général empire, apparition d’hémorragies nasales .

et gingivales, rate augmente. Diarrhée. A la suite d'une injec-
tion de sérum de cheval, vaste ecchymose. Purpura. Gros
foie.

Le 18 abondante hémorragie intestinale.

Mort le 22 avec température a 4396.

XX. Strauch (Auguste 1913). — Gargon 4 ans. Fin 1g10,
amygdalites avec plaques et forte fiévre. Eté 1gr1, un peu de
fisvre, trois semaines plus tard : fatigue générale, fievre, lit.

Le 29 juin 1911 : température 38°5, angine, rate volumi=-

neuse, taches purpurigue sur les jambes,
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Température monte d fo, grandes oscillations. Foie s’hyper-
rophie, pileurs.

Examen sang 14 juillet : G. R.: 2.200.000, G. B. f0.000.

22 juillet : polyadénopathie.

a4 juillet : muqﬁeuse décolorée. G. R. 2.056.000, G. B.
3a.900. ‘

Foie et rate ont encore augmenté. On fait une injection

de 0,15 de salvarsan.
27 juillet : tuméfaction ganglionnaire augmente.
30 juillet : mort.

XXI. Nanta et Loubet (1g13). — Fillette 7 ans. Antécé-
dents rachitiques.

Début subit par douleurs dans les jambes avec augmenta-
tion du volume des tibias. Hypertrophie amygdalienne,
splénomégalie, fizvre, épistaxis, hémorragie, pt-n'pura, diar-
rhée.

Mort en deux mois.

XXIIL. Schiassi et Sanguinetti (1914). — Pécheur 15 ans,
grosse rate, polyadénopathie. Petites hémorragies sous-
cutanées, gingivales, hémoptysie et fidvre.

Mort en un mois. A V'autopsie: vaste hémorragie céré-
brale, hémorragies intraviscérales et médiastinales.

XXIIL. Hubert (1913, Archices of pediatrics). — Gargon
g ans. En juin, abeds de lamygdale incisé. Nez tuméfié. Une -
semaine plus tard, diphtérie guérie en quatre semaines.

Depuis se plaint constamment de douleurs cardiaques et a
de fréquentes crises de suffocation. Le nez est toujours tumé-
fié, mais il ne se plaint pas de sa gorge.

L’état général empire, les crisesdeviennent plusfréquentes,
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chaque aprés-midi il a un frisson. Toux et sueurs nocturnes,
amaigrissement prononcé.

A Ventrée, pale, herpés péri-buccal, mnqueuses décolo-
rées et recouvertes d'un enduit blanchatre. Gencives tumé-
fiées saignant facilement au contact.

Plaques gangréneunses buccales, glandes sons-maxillaires
hypertrophiées. Grosses amygdales, douleur intense ala
gorge, e pouvait ni macher ni fermer sa bouche.

Adénopathie généralisée. Paleur s’accentue. Souffle sys-
tolique, bruits assourdis. Pouls irrégulier et parfois imper-
ceptible.

A l’auscultatlon >slgnes de pneumonie tratnante. Tempé-
ratare irréguliére ro00-104 F. Rien dans les urines. Cultures
du mucus du nez et de la gorge négatives.

Depuis son entrée a de grands frissons et se plaint de vio
lentes douleurs du cété droit de la face et des maxillaires.
Périodes de dépression avec dyspnée et douleur précordiale,
abattement et plaintes. »

1l semble qu'il y ait des périodes de légere amélioration.

Le 31 octobre mort par hémorragie buccale soudaine.

XX1V. Hubert (1913}, — 1° Garqé)n 14 ans, pas d’antécé-
dents. L'été dernier éclosions de petits abeés sur tout le corps
qui guérirent.

Le 31 octobre, anémie, dyspnée, épistaxis, anorexie, cons-
tipation. Adénopathie cervicale et inguinale. Rate et foie
trés gros.

Vertiges, faiblesse générale, démarche titubante.

Le 6 novembre, forte hémorragie mnasale avec vomisse-
ments, syncope.

Le g novembre, les symptdmes s’'aggravent, les vomisse-
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ments sont tellement persistants gu’ils nécessitent une ali~
mentation rectale.

Le 16 novembre, abondante épistaxis; La méme nuit,
hémorragie interne avec vomissement de sang, cause issue
fatale.

Température irréguliére entre ¢8 et 103 F.

Pas d’aatopsie.

20 Garg¢on 4 ans 1fa, admis le a5 juin, pas d’antécédents
pathologiques. 1l y a trois semaines se contusionne un doigt
de la main droite sur lequel il se forme une semaine plus
tard un panaris, poussées fébriles, Toug sept jours avant son
admission, adénopathie de la nuque. \

Pale et dyspnéique, trois joursavant son entrée, adénopa-
thie axillaire et inguinale. Taches ecchymotiques, purpura.
Anémie.

Exophtalmie, surtout & gauche, due 3 hémorragie. Gen-
cives légérement tuméfiées, saignantes. Météorisme abdo-
minal. Foie et rate gros. Le doigt malade est en étatde gan-
gréne séche.

Le a8 juin, W, cultures du sang, _du mucus du nez et de
la gorge négatifs,

Le 2 juillet, exophtalmie de I'eil dreit s’accroit. Les selles
donnent une réaction positive avec le gaiac.

Le £ juillet hémorragie bueccale abondante suivie de mort.

"XXV. Pehu et Chalier (1914) — 1° Fillette a ans, entre le
1'raotit 1913, il y a vingt-cinq jours, augmentation du vo-
lume de 'abdomen.

Pale, abattue, grosse rate. Pas de ganglions. Température
oscillait autour de 3705.

Trois séances de radio bien supportées.




— 65 —

Emmenée par sa famille le g aott ; morte vers le milieu
d'octobre, rate et foie avaient encore grossi, petite ulcéra-
tion amygdalienne.

Jamais d’hémorragie et d’adénopathie. &

L'altération marquée de I'état général et 'hypertrophie de
la rate avaient fait penser 4 une anémie pseudo-leucémique

(fréquente au-dessous de a ans, surtout fille, pronostic pas
forcément fatal), diagnostic écarté par I'abondance des héma
ties nuclées de toutes sortes qui atteignaient le taux de 10 &
20 of/o de globules blancs.

La particularité était ici la conservation du taux des poly-
nucléaires : 79,5.

2° Gargon 5 ans. Amené parce que depuis 4 semaines pré-
sente des ganglions cervicaux, de la paleur et de l'inappé-
tence.

Le 4 juillet 1913 polyadénopathie, rate et foie hypertro-
phiés, pas de lésions buccopharyngées. Pas d’hémorragie. -

31 juillet: cedéme membres inférieurs. Amygdalite 3 points
blancs et ulcération saignante.

Le 27 aoft vomissements irréguliers. Rate diminuée.
Ascite de moyenne abondance. (Edéme du bras gauche, de
la face, surtout des paupiéres. Pupille gauche en myosis.
Pas d’albumine.

15 septembre :radio fait diminuer les ganglions. Rate plus
volumineuse, Faiblesse extréme, pas de fidvre, conserve
T'appétit.

16 septembre : vertige syncope, pouls 150. Mort.

Comme particularité ce cas présente, pas de poussée
fébrile importante, une durée assez longue quatre mois, une

réaction myéloide des plus nettes et un nombre trés élevé des
M. Colard ts

|
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i
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éosinqphiles . 25 o/o malgré Yabsence de lésions cutanées et
de parasitisme intestinal. Cette éosinophie fit penser & une
lympho-granulomatose (maladie de Hodgkin) mais I'évolu-
tion clinique etla réaction myéloideimportante confirmérent
le diagnostic de leucémie aigué.
XXVI. Knox {1916) — Fillette g mois, poids 7 kilos. Pas
&’antécédents pathologiques, pas d’adénopathie, fisvre 39.
Nausées, vomissements. Cuti-réaction négative. Aggrava-
tion progressive. Douze jours apreés mort. Evolution en
\rois semaines. Pas d’autopsie.
Comme particularités pas d’autres symptdmes que les
troubles digestifs, nombre des globules rouges non diminué.
XXVIL Pisek (1916) — Garcon 14 mois. Bien portant jus-
qu'a dix mois, pas 4’ antécédents héréditaires. A 10 mois
éraption banale sur la face. Deux semaines plus tard tombe
des bras de sa soeur, petite tuméfaction vers Voreille. Le
matin suivant, tuméfaction de la région de Vhypocondre
droite. Ecoulement d’oreilles, gonflement de la région paro-
tidienne d’adénopathie axillaire et inguinale. Abdomen
distendu et tumétaction visible a gauche. Ecoulement dunez
et de l'oreille purulent. Rate et foie hypertrophiés. Abcés
parotidien. Vomissement, didrrhée, prostration. Tempéra-
ture autour de 103°F. Injection de 35 centimétres cubes de
sang maternel. Mort onze jours aprés son admigsion.
XXVIIIL. Holsclaw (1918).— Petit Japonais 11 mois. Pas
A’antécédents, admis pour adénopathie cervicale datant de

onze jours.

Paleur, muqueuses décolorées, dyspnée, hémorragie gin-

givale. Coryza avec fétidité de Phaleine, amygdales rouges

et gonflées. Polyadénopathie. Rales disséminés de bron-
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chite, ecchymoses abdominales, foie et rate gros, un peu,
de fiévre.

Cultures du sang du mucus de la gorge et du nez néga-
tives. ]

Observé pendant dix-neuf jours la fisvre oscillait entre
38 et 41 degrés poussées fébriles s’accompagnant de vomis-
sements et de selles odorantes.

Grande variation du nombre des globules blanes de
24 .200 4 100.000.

Rayons X:transfusion 120 centimétres cubes de sang ma=-
ternel. Mort le dix-neuviéme jour.

XXIX. Tancre (1918). — Gargon 14 mois. G. R. 1.200,000.
G. B. 176.000 (petits lymphocytes 30 ofo, grands 42 o/o,
géants a0 o/0). Mort. Autopsie : prolifération de tous les
organes.

XXX. Inaba (1g919). — Enfant 5 ans. Symptomes et évo-
lution remarquablement améliorés par injection d’arsphé-
nanime. A la suite de ces injections ont apparu dans lesang,
4 plusieurs reprises, des corpuécules ovoides grisatres conte-
nant chacun deux masses arrondies polaires. Microorga-
nisme inconnu.

XXXI. Lowenburg (19g20). — g ans. Grosse adénopathie
cervicale, muqueuse pile-gencives saignantes, rate percep-
tible, petites ecchymoses cutanées, fidvre légére, transfusion
arrétée, hémorragies nasales et gingivales.

L’état général empire, injection de 0,30 de néo~salvarsan,
le nombre des globules blancs tombe de 10.000 & 2.400.

Mort une semaine plus tard.

XXXII. Lawrence Weed Smith(19a1).— Garcon 6 semaines,

pas d’ancétédents héréditaires, sang mére normal. Dés la

o g
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naissance gros ganglions axillaires. Vers 3 semaines vomis-
sements, diarrée, amaigrissement, ganglions axillaires et
splénomégalies, paleur généralisée, taches purpuriques.
Mort. ‘

XXXIII. Benson-Carey (1922). — Garcgon 3 ans et 2 mois..
Pas d’antécédents. ‘

En décembre 1gao a trente mois eut une période de vomis-
‘sements pendant trois jours. Nouvelle crise en février, I'ap-
pétitne revient pas comme précédemment.

Apparition en avril de taches purpuriques sur bras et jam-
bes et adénopathies cervicales.

Le 5 juin, taches ecchymotiques généralisées, adénopathie,
pas de fi¢vre, crise de vomissements. ’ ’

Le 14 juin, douleurs dans genoux et hanche droits, mis au
lit. Tqmpérature 105°¢ F. Soigneusement suivi a ce momeﬂt,
on observe des périodes de tremblement des deux mains et
jambes plus marqués a droite et de rigidité durant cinq mi-

_nutes.

Le 16 juin coma. Le 17 convulsion généralisée dura quatre

a cing minutes. Mortle 18.

Un examen complet pratiqué le 15 montra une rate et un
foie gros, des réflexes rotuliens exagérés, l'existence d'un
Babinsky et de 'Oppenheim. )

XXXIV. Horwitt(1922). — Garc¢on 5ans. Parents sains. An-
técédents : diphtérie, coqueluche, otite aigué. Depuis deux
semaines pale et fatigué. Actuellement prostré, fi¢vre, ni
ulcération ni ecchymose. Adénopathie cervicale et inguinale
modérée. Rales sous-crépitants aux deux bases. Rate et foie
hypertrophiés. Matité cardiaque augmentée.

I.e rapide développement de la péaleur fit penser a une
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néphrite aigué, mais 'examen d’urine fut négatif et pas
d’cedéeme.

En raison du souffle systolique prononcé on pensa a la
possibilité d'une endocardite rhumatismale ou infectieuse,
mais 'hypertrophie du foie et de la rate excluait ce dia-
gnostic. '

L’anémie jacksonienne se développe sur un terrain pré-
paré, l'examen du sang imposa le diagnostic de leucémie
aigué.

Mourut deux semaines plus tard de pneumonie.

D’aprés la mére, aurait eu pareils symptémes il y a cingq
mois. A l'autopsie pas de lésions cardiaques.

XXXV. Rivalier et Hartmann (1922). — Pierre P..., 11 ans,.
entre 4 I'hdpital le 9 novembre 1922 pour état anémique
grave.

Il y a trois semaines, douleur intense & la région splénique
et la région inguinale gauche ol1 une adénopathie fut cons-
tatée. En trois semaines trois épistaxis trés abondants.

Le 7 novembre angine ulcéro-membraneuse, pas de ba-
cille diphtérique. Ganglions sod®-maxillaires b‘ilatéraux,
adénopathie inguinale et axillaire. Douleurs osseuses a la
percussion. Rate et foie volumineux et douloureux & la palpa-
tion. Dyspnée, rien A I'auscultation. Tension artérielle 6.
Pas de troubles digestifs. Urine : 0,96 d’acide urique. Quel-
ques taches purpurigues.

Les jours suivants apparaissent des troubles digestifs, de
la somnolence et de l'amaigrissement. La température
dépasse 4o degrés.

Le 16 petit épanchement séro-fibrineux.

Le 17 mort.
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Examen de sang pratiqué peu aprés l’entrée, donne :
Hémoglobine 10 o/o0.

Hématies 1.060.000.

Leucocytes 74.000.

Formule leucocytaire :

Cellules-souches 4 granuleuses........... 50

_ a grains azur.........%.. 7
Myélocyte orthobasiphile de Dominiei..... I
Lymphocytes normaux................-. 18
Moyens mononucléaires.................. I2
Grands — .. i 12
Métamyélocytes neutrophiles............ 17
Myélocytes éosinophiles. ................ a
Cellule & grains basophiles................ o

Pour ces 100 leucocytes on compte 72 hématies nucléées.
XXXVI. Mlle Condat (1ga3). — 1° Madeleine M..., 14 ans,
vue en avril 1915. )

La maladie a débuté deux mois avant, avec l'apparition
des premiéres régles, et prend la forme d'une anémie grave.
Paleur.

Température oscille aut®ur de38 degiés. L’état général trés
atteint, adynamie profonde. Epistaxis légére, meléna peu
abondant,

A Y'auscualtation du cceur, souffle extracardiaque.
L'examen des organes reste négatif, La rate ne paralt pas
grosse ; les ganglions ne sont pas hypertrophiés.

On a plutét Vimpression d’une anémie pernicieuse ce qui
fait pratiquer un examen du samg.

1l révéle, en méme temps qu'une hypoglobulie extréme,
une forte leucocythémie ; globules rouges : 550,000 ; hémo-

globine 0,20,
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La valeur globulaire se rapproche de l'unité.

I1 y a 180.000 leucocytes, les polynucléaires sont extréme-
ment rares. Les cellules indifférenciées forment presque la
totalité des éléments blancs  avec quelques lymphocytes
vrais.

La jeune malade, mourante, est bientdt emmenée par ses
parents.

2° Germain B..., 6 ans, entre aux douteux le 17 mars 1916,
pour un gonflement parotidien, qui disparait les jours sui-
vants et fait porter le diagnostic d’oreillons.

1l existait sur tout le corps des restes d’'une éruption rap-
pelant la varicelle, mais qui n’étaient peut-étre que destraces
de leucémides ? )

La température présente de grandes oscillations de 2 de-
grés environ, entre 37 et 3g degrés.

Le ventre est ballonné, le foie et la rate gros. Il n’y a pas
d’hypertrophie ganglionnaire.

(Edéme desbourses ; pas d’albumine dans les urines.

Rien & I'examen des autres appareils.

Cet enfant avait été en contact dans les mois précédents
avec une femme, morte phtisique, au moment ou il avait la
coqueluche. »

En raison des antécédents et de 'état actuel, le diagnostic
de granulie paraissait vraisemblable.

L’enfant meurt le 7 avril, trois semaines aprés son entrée,
et a Fautopsie, on ne trouve pas de tuberculose.

La rate énorme, pése joo grammes ; le foie, blanchitre,
trés volumineux, pése 1160 grammes. Les reins, moins
hypertrophiés, pésent néanmoins, le gauche 200 grammes,

le droit 150 grammes. La substance corticale est pile ; les
!
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pyramides, au contraire, nbires, truffées, comme dans la
thrombose des veines rénales.

Cet ensemblede lésions fait songer & la leucémie et ’exa-
men histologique a confirmé ce diagnostic rétrospectif en
montrant dans ces divers organes la réaction embryonnaire
de la leucémie aigus. -

1 s'agissa‘it bien d’une leucémie & marche rapide qui avait
évoluéavec de la fidvre, sans hémorragies, avec seulement
une hépato et splénomégalie énormes.

3° Lucie H..., 4 ans, entrée le 4 janvier 1917, emmenée par
les parents, sur leur demande, en raison dela gravité de son

état, le 7 janvier 1919.

Pas d’antécédents. Parents bien ’portants. Le développe-

ment a été normal.

Le début de 'affection, qui remonte 3 deux mois, a été
marqué par destroubles intestinaux (constipation opiniatre)
et de 'anémie qui s’est accentuée progressivement.

A Yexamen, on est frappé par la paleur de la face et la
bouffissure. '

. Anasarque (cedéme important des membres inférieurs).

On constate des hémorragies des muqueuses ; nez, bouche
(stomatite) intestin ; et des taches ecchymotiques et purpu-
riques sur toutle corps.

Le foie et la rate sont trés augmentés de volume. Pas
d’hyperti-obhie ganglionnaire.

Température & peine au-dessus de 37 degrés.

Examen du sang : 660.000 hématies, Anisocytose, poly-
chromatophilie; hemoglobine 0,20; valeur globulaire, 1,5;
148.000 globules blancs dont g1 ofo de cellules indifféren-

ciées appartenant presque toutes i la petite forme, et 2 &
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30/o seulement de plus grande taille (lymphoidocytes), 8 poly-
nucléaires neutrophiles, un myélocyte neutrophile.

On compte 4 hématies nucléées pour 100 leucocytes.

4° René Le J..., 14 ans 1/a, hospitalisé du 21 au 23 juillet
1916. Mort en ville le 24 juillet.

Son pére et un de ses fréres sont morts tuberculeux.

Depuis quelque temps (deux mois environ), ce jeune
homme était fatigué et ne pouvait plus faire son travail de
petit télégraphiste.

L’examen ne révélait aucun signe physique anormal au
niveau des poumons.

Rien aux autres organes.

On constatait seulement une phosphaturie abondante.

1l y a trois semaines, la fidvre apparait avec I'hypertrophie
des gangl{ons cervicaux qui s’accroft rapidement.

Au moment de son court séjour a I’hépital, les masses
ganglionnaires du cou sont énormes, rénitentes, sans flue-
tuation. Ecchymoses gingivales et palatines, purpura amyg-
dalien. Amygdales grosses, stomatite. Il existe de gros gan-
glions inguinaux. La rate ne parait pas grosse; un examen
complet est difficile. L’adynamie est extréme ; mais la luci-
dité est conservée.

La fidvre est aux environs de 4o degrés.

Le a3 juillet, le soir, hémorragies par la bouche.

Le 24, au matin, hémorragie extrémement abondante,
paraissant venir de la gorge ; mort rapide.

Examen du sang fait le 22 juillet, avant les hémorragies
externes : 1.600.000 globules rouges; hémoglobine, 0,38;
valeur globulaire, 1, 18; 47.680 leucocytes.

Formule leucocytaire : cellules indifférenciées [(surtout
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forme grande (lymphoidocytes) ; plus petite, 3 o/o environ)],
83,6; lymphocytes vrais, 15,5; polynucléaires, o,9, sur
- 100 leucocytes. Ni hématies nucléées, ni mysélocytes.

La symptomatologie imposait ici le diagnostic.

XXXVII. Gautier et Thevenod (1924). — Fillelte, 12 mois.
Entrée le 19 janvier 1923, toﬁjours bien portante. Poids,
9 kgr. q00.

1i y a six semaines coqueluche, les accés deviennent plus
longs et I'enfant se cyanose. Depuis trois 4 gquatre jours est
apparue une grosse tuméfaction sous-maxillaire, puis hyper-
trophie des ganglions jugulaires et axillaires. Pas d’ecchy-
moses ni de suffusions sanguines.

Appétit conservé, rate palpable, foie déborde de 1 1/2
de travers de doigt.

Cuti-réaction négative. Accés de toux spasmodique durant
de une 4 deux minutes se terminant par vomissements.

Globules rouges : 4.200.000 Hb. 60 Vg. 0,80. ‘

Globules blancs : 13.000; Polynucléaires 140/0. Lympho-

cytes ag ofo. Gros mononucléaires 57 o/o.

Examen radioscopique. — Opacité trachéo-bronchique
trés exagérée. ‘

Biopsie d’un ganglion axillaire : structure histologique
détruite. Restent cellules du double d’un lymphocyte ordi-
naire et dont le noyau remplit presque cbmplétement la cel-
lule. L'oxydase-réaction faite avec la benzidine et la pheny-
lendiamine est négative sur ces grandes cellnles rondes.
Frottis du sang coloré au Giemsa montre de trés rares
polynucléaires et lymphocytes normaux, par contre de

nombreux mononucléaires dont le protosplasma est gra-
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nuleux. A lVoxyda-réaction ces mononucléaires restent
incolores.

L'état général empire, les accés de toux deviennent plus
longs et se terminent fréquemment par des épistaxis. La
rate s’hypertrophie. Apathie.

Le 31 janvier, le traitement radiothérapique indépendam-
ment de la médication arsenicale donnée depuis le début
fait diminuer le nombre des globules blancs et améne rapi-
dement une diminution du volume des glanglions et de Ia

" rate. '

Le 8 février, une radio montre une diminutjon notable du
volume des ganglions trachéo-bronchiques.

A partir du 15 Pétat général empire de nouveau, la tem-
pérature oscille autour de 4o. A la base du poumon foyer
pneumonique, violente dyspnée et fréquents accés de toux,
pendant ce temps, 'adénopathie et la rate régressent.

Le ao février, globules blancs : 6.800.

Le a4 février, globules blancs : 3.100.

Mort.

pmr———
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CONCLUSIONS

leucémie aigué.

du sang.

a la maladie.

reviviscence embryonnaire.

I. La nécessité s'impose de penser a la leucémie
aigué& en pathologie infantile et de faire un examen
de sang en présence d’'une maladie infectieuse a
marche rapide quine fait pas sa preuve par ailleurs.

II. Le tableau d’une infection aigué avec partici-
pation des organes hémopoiétiques et une forte
hyperleucocytose avec cellules indifférenciées chez
I'enfant. permet presque d’affirmer le diagnostic de

III. Toutes les formes de transition au pointde vue
clinique et hématologique existent entre les maladies

IV. Lafréquencerelative de la leucémie aigué chez
I'enfant semble résulter de I'aptitude spéciale de son
systeme hématopoiétique a répondre aux diverses
causes pathogénes; avec atteinte en général plus
marquée de la série rouge chez le nourrisson que
dans la premiére et la seconde enfance.

V. Le jeune a4ge imprime une évolution plus rapide

VI. Chez ’enfant le thymus peut participer a la
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VII. Jusqu’a ce jour, les différentes recherches de
laboratoire et les inoculations aux animaux ne per-
mettent pas de révéler un agent pathologique dans

la leucémie aigué.

Vu : le Président de la thése
NOBECOURT

Vu:le Doyen,
ROGER

Vu et permis d’imprimer :
Le Reeteur de 'Académie de Paris.

P. APPELL
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