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II est tout naturel, pour qui s'interesse a la lepre humaine, 
d'utiliser comme materiel de comparaison Ie bacille de la lepre 
murine. Cette etude avait pour nous d'autant plus d 'interet , que 
nous savions deja par les essais intermittents de l'un de nous, que Ie 
passage de la lepre de rat a rat ne paralt pas s'effectuer aussi facile­
ment que Ie disent les auteurs, du moins dans notre milieu 
(Belgique). Le fait a, croyons nous, ete note egalement par Ie 
Professeur Bruynoghe et Ie Professeur Maisin a Louvain. Nous 
avons donc decide d'etudier ce germe, a la fois par culture, si 
possible, et par inoculation aux animaux. . 

Materiel d'origine.-Faute d'avoir trouve en Belgique la lepre 
spontanee du rat, nous avons utilise des lepromes de provenance 
etrangere. Le Professeur Marchoux (auquel nous tenons a exprimer 
nos plus vifs remerciements) nous a envoye de Paris des frag­
ments de leprome. Ces pieces montrent de nombreux bacilles et 
une structure qui rappelle celle des lepromes humains ou murins 
(Fig. 1) . Cependant les tissus en etaient fort alteres et les noyaux 
des cellules epithelioides, en particulier, ne prenaient plus la colo­
ration. Le Professeur Kikuth (d'Elberfeld) nous a fort aimablement 
remis des rats vivants porteurs de volumineux lepromes et, en outre, 
des rats inocules sur place par l'un de nous, selon la technique meme 
du laboratoire d'Elberfeld . La souche Kikuth a, du reste, comme 
origine Ie laboratoire du Professeur Marchoux. Du Professeur 
Maisin nous avon.'S rec;m un fragment de Ieprome marque "Tunis" 
et des visceres de rats inocules par lui de cette souche. 

ESSAIS DE CULTURE 

N ous avons anterieurement signale dans une note preliminaire 
(1) les resultats obtenus. Nos essais ont ete prolonges, mais sans 
obtenir des resultats essentiellement differents. Nons avons note 
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des microcultures persistant pendant plus de deux ans et cinq 
ensemencements successifs, sans qu'il y ait, en general, de vraies 
cultures visibles a l'oeil nu; toutefois dans certains tubes il a pu etre 
note de petites colonies. 

Mtthodes de culture.-La glycerine des fragments provenant du labora­
toire Marchoux a eM eliminee par des lavages a l'eau; puis les fragments 
ont ete broyes et soumis a l'action de l'acide sulfurique a 5 pour-cent. (Le 
temps du lavage a l'eau a evidemment eM omis pour les lepromes non con­
serves a la glycerine.) Le produit de broyage a eM debarrasse de l'acide 
sulfurique par trois lavages (centrifugation) a l'eau physiologique sterile et 
reparti sur les milieux suivants: 

1. Les milieux conseilles pour la lepre humaine par Ie Lowenstein (4). 

2. Le milieu de Denys aux oeufs melanges a du bouillon de peau de 
rats. La masse est homogenisee et coagulee a 82°, puis sMrilisee trois jours 
consecutifs une demi-heure a 75°. Cette sterilisation nous a toujours donne 
des tubes steriles. Vu la longue duree des essais Ie bouchon d 'ouate est 
scelle avec de la cire a cacheter, precaution du reste generale. 

3. Agar glycerine, prepare egalement avec du bouillon de peau de rat. 

4. Un milieu aux pommes de terre, selon la methode de Shiga. Les 
pommes de terre sont coupees en morceaux, puis bouillies dans du bouillon 
de rat. Les morceaux sont mis en tubes de Roux et humidifies avec du 
bouillon de peau de rat ou un filtrat de maceration de peau de rat. Le milieu 
est sterilise en Ie tenant trois jours consecutifs une heure a' 80°. Leur sterilite 
est verifiee par sejour a l'etuve. 

Un bon nombre d'essais ont ete faits apres action de l'acide sulfurique 
a 5° selon Simayochi, mais dans d'autres cas, des fragments preleves sMri­
lement ont ete ensemences sans action de l'acide sulfurique. 

Les tubes de culture ont eM verifies par frottis tous les trois a quatre 
mois, et chaque semaine a la loupe afin de decouvrir des colonies eventuelles. 

Nous avons ensemence les produits suivants: (a) Souche Mar­
choux, Stephanski I (broyage sans acide sulfurique) et Stephanski 
II (me me souche t raitee a l'acide sulfurique) . (b) Souche Maisin 
(Tunis), Stephanski III (morceaux de leprome) et Stephanski IV 
(visceres, l'un et l'autre traites a l'acide sulfurique). (c) Souche 
Kikuth, Stephanski V (lepromes bien developpes sur des rats 
vivants). 

Resultat.-Les cultures de Stephanski I et II ont montre des 
bacilles augmentant en nombre jusqu'au troisieme et cinquieme 
ensemencement. Ce phenomene a ete observe specialement sur les 
milieux aux pommes de terre et de Denys. Les frottis ont souvent 
montre une augmentation du nombre de bacilles, que, faute de 
procede plus precis, nous indiquons par un nombre variable de +; 
ou bien nous pouvions constater l'apparition d'un grand nombre de 
bacilles, alors qu'un frottis anterieur n'en avait pas montre. 
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Dans un certain nombre de tubes (agar-peau de rat, ou Denys­
peau de rat), apres un inter valle variant entre 6 et 12 mois, nous 
avons cons tate de tres petites colonies visibles a la loupe surtout, 
soit isolees, soit faisant de petits rassemblements ou meme parfois 
une sorte de petit nuage (voir Figs. 2 et 3). Les frottis des colonies 
montraient une assez grande quantite de bac.illes qui a la longue, 
cependant, s'alteraient; et les colonies elles-memes, apres quelques 
mois, n'etaient plus nettement dissociables, prenant un aspect 
compact. 

La degenerescence des bacilles se manifestait par une modi­
fication de leur colorabilite. Au debut ils etaient courts et colores 
en rouge vif, ulterieurement ils devenaient granuleux 011 a contour 
erode, et d'une teinte plus pale (fuchsine de Ziehl, decoloration 
a l'acide sulfnrique a 5 pour-cent). 

Dans la regIe, les bacilles ont commence a augmenter en 
nombre environ trois mois apres l'ensemencement; jusque vers six 
ou sept mois ils augmentaient en nombre, pour diminuer et degenerer 
ulMrieurement. Parfois ce developpement a ete plus lent encore. 

Des essais de conservation de ce bacille en culture de tissu ont 
eM tenMs par l'un de nous, mais ces essais ne sont pas acheves. 
L'epreuve de la virulence de nos cultures nous manque jusqu'a 
present, mais comme nous Ie verrons, Ie bacille pris dans les 
lesions est lui-meme si peu virulent qu'on ne peut guere mciger que 
les cultures fournissent des resultats tres concluants en inoculation 
aux rats. 

Stephanski III a fourni de moins bons resultats en ce sens que 
nous avons seulement vu quelques bacilles dans un deuxieme en:' 
semencement, mais pas de colonies visibles. 

Stephanski IV a ete completement negatif. 
Stephanski V (provenance Kikuth). Les ensemencements ont 

eM faits sur les milieux Agar-Denys et pomme de terre sauf que les 
milieux ont ete arroses avec Ie filtrat de maceration de peau de 
rat, pas sur les milieux de Lowenstein qui ne paraissaient pas parti­
culierement avantageux en ce cas. Les resultats obtenus rappellent 
ceux notes avec Ie Stephanski I et II; c'est-a-dire, microculture et 
augmentation du nombre des bacilles au cours de frottis successifs, 
et parfois apres trois mois environ, petites colonies a peine visibles a 
l'oeil nu. lci aussi les bacilles paraissent se developper pendant 
trois ou six mois, puis progressivement diminuer et degenerer (Figs. 
4, 5 et 6). Avec cette souche nous n'avons pas jusqu"a present 
depasse Ie quatrieme ensemencement. 
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Un certain nombre de tubes ont ete incuM en atmosphere con­
tenant 10 a 20 pour-cent de CO2, sans succes. 

INOCULA TION A UX ANIMA UX 

Le fait qui a surtout at.tire notre attention c'est la difficulte de 
maintenir, en Belgique, la lepre murine sous une forme cliniquement 
appreciable. L'un de nous a note ce fait il y a plusieurs annees deja, 
alors qu'a l'ancienne Ecole de Medecine Tropicale il entretenait, sans 
du reste, faire des essais systematiques sur une souche re<}ue des 
laboratoires d'Elberfeld, qui finit d'ailleurs par se perdre. Le meme 
fait a ete souvent note par Ie Professeur Maisin, au point que celui-ci 
(communication verbale) a ete entrave dans des experiences tM­
rapeutiques. Cette difficulte a ete ren contree aussi au laboratoire 
du Professeur Bruynoghe. 

On ne peut guere songer a des erreurs de technique. Celle-ci, 
en effet, selon Marchoux, est des plus simple : injections intra-peri­
toneales, inj ections sous-cutanees, ou meme transmission trans­
cutanee (apres epilation ou scarification) assurent, selon cet auteur, 
100 pour-cent de resultats positifs; la transmission dans la nature, 
selon lui, se fait, vraisemblablement par contact des lesions ouvertes 
avec des plaies banales. Kikuth utilise une technique un tant soit 
peu plus elaboree: c'est-a-dire qu'il greffe de petits morceaux de 
Ieprome dans des decollements sous-cutanes. Encore n'y a-t-il .1a 
aucune technique difficile, et au surplus, l'un de nous a pu se mettre 
au courant de cette methode au laboratoire meme d'Elberfeld. 
Lampe et de Moor (2), Lowe (5) signalent aussi la facilite du pass­
age experimental. 

Eliminees les erreurs techniques, il ne reste guere pour expliquer 
la difference de resultat que, ou bien la souche microbienne dont la 
virulence pourrait varier, ou bien la race et la constitution des rats­
ou enfin, des facteurs inconnus tenant aux conditions geographiques 
et de milieu, si tant est qu'on puisse croire a de notable differences 
entre pays si voisins qu' Allemagne, France, Belgique. 

Pour ce qui regarde la souche, nous avons utilise du materiel des 
trois provenances susdites: la souche Kikuth etait, du reste, origi­
nellement identique a celle de Marchoux. Si dans Ie cas de la souche 
Marchoux ou Maisin on peut, a la rigueur, admettre une alteration 
de la virulence par la conservation, l'autolyse etc.,l il ne saurait etre 
question de faire la meme remarque sur la souche Kikuth, puisqu'ici 
les inoculations ont ete faites en partant de rats lepreux vivants. 

1 On ne voit pas, eependant, ee phlinoIDfme se passer a Paris, selon 
les explirienees de Marehoux, et l'hypothese parait done peu fondlie. 
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Pour ~mminer, dans la mesure du possible, l'influence de la race, 
nous avons utilise des rats de provenance differente. Sur un total 
de 134 rat.s, 100 sont des rats d'elevage de provenance BeIge 
(plusieurs elevages), 22 sont de provenance Allemande (dus a 
l'amabilite du Professeur Kikuth), 9 sont de provenance Fran~aise 
(qui no us ont ete donnes par notre collegue Stephanopoulos de 
l'Institut Pasteur) et 3 sont des rats sauvages de Belgique. Nous 
disons provenance et non race, car nous ne savons pas, en fait, ou 
s'approvisionnent les fournisseurs d'animaux. 

RESULTATS 

1. Souche Marchoux (Paris). - (a) Inoculation a des cobayes: 
Quatre cob ayes ont ete inocuIes avec Ie culot de centrifugation de 
Iepromes traites a l'acide sulfurique, deux de ces cobayes avaient 
ete prealablement infectes de Sodoku, mais ils sont morts de cause 
inconnue avant qu'on en puisse tirer une conclusion quelconque. 
Les deux autres ont ete soumis a un regime d'avitaminose, recevant 
seulement de l'eau distillee et de l'avoine sterilisee a 1200 pendant 
une heure, et de la, lorsqu'ils etaient trop affaiblis, un peu d'herbe. 
L'un de ces animaux est mort apres dix jours; sans du reste montrer 
de bacilles. 

L'autre cobaye soumis a ce regime est mort apres quatre mois 
et demi, et son observation est interessante. Autopsie: degeneres­
cence graisseuse du foie, hyperplasie de la rate avec un petit foyer 
de necrose, hydronephrose, degenerescence caseeuse des ganglions 
lymphatiques axillaires, presence de bacilles aeido-resistants en 
grande quantite dans la rate et les ganglions. Pour nous assurer 
qu'il ne s'agissait pas de tuberculose, deux cobayes ont ete 
subinocules avec ce materiel et sont restes indemnes plus d'un an. 
C'est la un cas d'infection par Ie bacille de Stephanski chez 
un animal repute "non sensible." Le r61e possible de l'avitaminose 
nous a fait reprendre des essais sur un certain nombre de cobayes, 
mais l'observation n'en est pas encore ItSsez longue. 

(b) Inoculation aux rats: Huit rats ont ete inocuIes et 
ont seulement fourni deux resultats positifs, encore s'agit-il 
de manifestations · discretes telles que nous les decrirons plus loin. 
Deux rats soumis a l'action d'injections d'hormones thyroidiennes 
(Elytyran, Bayer) n'ont pas donne de resultat. Deux rats qui 
recevaient de l'adrenaline (Parke, Davis) ont donne un result at 
negatif et un resultat positif. 

2. Souche Maisin (Tunis).;-En mars 1936 nous avons r~u 
du Professeur Maisin un morceau de Ieprome broye venant de 
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Tunis et un morceau de fo ie et de rate provenant d 'un rat infecte 
par lui. Les frottis montraient de nombreux bacilles. 

Inoculations a des fapins : Ce materiel t raite a l'acide sulfurique 
a H e inj ecte a cinq lapins, dont deux par la voie sous-cutanee, un 
sous la dure-mere, un int ra-oculaire et un int ra-veineux. Seul, Ie 
lapin injecte dans l'oeil est mort, sans du reste, montrer des 
bacilles; huit jours apres l'inj ection, Ie liquide cle la chambre 
anterieure de l'oeil etait t rouble, mais ce trouble a disparu par 
apres . A part cela , to utes ces inoculations ont ete negatives. 

Inoculations aux rats: Des essais faits sur des rats, 15 en 
tout inocules, soit sous la peau, soit dans Ie peritoine, soit dans 
Ie cerveau, ont ete negatifs, meme chez les animaux soumis a 
des regimes pauvres en vitamines ou inj ectes d 'hormones. Divers 
de ces animaux sont morts (a des inter valles de plusie'urs mois a un 
an) present ant des lesions viscerales diverses, et du reste, sou vent 
Iegeres, mais aucune lesion de lepre. N ous en concluons que, 
alors que la souche re~lUe de Marcboux s'est montree assez faible­
ment virulente (peut-etre par Ie sejour dans de la glycerine?), 
celle-ci avait tres fortement diminue de virulence et n 'etait prati­
quement plus inoculable. Le fait qu'on a constate des bacilles 
dans un deuxieme ensemencement nous fait crolre cependant que 
les bacilles n'etaient pas morts. 

3. Souche Kikuth (Elberfeld) .-Cette souche a ete re9ue sur 
des rats vivants mont rant de volumineux lepromes (Fig. 7). La 
technique de passage a ete Ie plus souvent celle du Kikuth, que l'un 
de nous a vue appliquee a son laboratoire : greffe d'un fragment de 
Ieprome dans un decollement sous-cutane referme par une agrafe. 
Cependant une certain nombre de rats ont ete inj ectes de broyage 
apres eventuellement l'action de l'acide sulfurique a 5 pour-cent 
(selon Simayochi). Ajoutons qu'un certain nombre de rats ont ete 
inj ectes du produit de filtration sur bougie Chamberland L3 . 

Inoculation a des lapins : Quatre lapins ont ete inj ectes avec 
du Ieprome broye traite a l'acide sulfurique, deux sous la dure­
mere, un dans l'oeil , un dans la veine. II n'y a eu aucune 
inoculation positive. Cependant Ie lapin 27, inj ecte sous la dure­
mere, mort quatre mois apres l'injection, presentait de l'hyperemie 
cerebrale et quelques bacilles dans Ie cerveau et dans les ganglions 
lymphatiques. Nous voyons la une simple persistance du bacille et 
non une action pathogene precise. 

Filtration : Le filtrat du broyage (Chamberland La) a ete 
inj ecte a six rats, deux par voie sous-cutanee, deux par voie 
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intra-cranienne et deux par Ie peritoine. II n'y a eu aucun resultat 
positif. L'un des rats a ete tue (± 20 jours apres) et nous avons 
inj ecte Ie filtrat a quatre autres rats qui n'ont presente aucune 
lesion et sont vivants. L'inj ection de ce filtrat a ces lapins a He 
egalement nega.tive (voie intra-oculaire, intra-veineuse et sous la 
dure-mere-en tout quatre lapins). 

Inoculation aux rats: N ous a vons inocule cette souche a 46 
rats dont 16 seulement ont fourni des resultats d'inoculation 
positive. Parmi ces 16 il y en a 12 qui ont ete injectes sous la peau, 
2 dans Ie peritoine et 2 dans Ie cerveau. Mais ces resultats positifs 
sont bien differents de ceux obtenus par Kikuth, dont nous avons 
vu les animaux vivants, et egalement par Marchoux (nous ne con­
naissons que ses descriptions mais pouvons juger du volume des 
lepromes d'apres les morceaux envoyes). 

Nous n'avons, en effet, jamais obtenu les grands lepromes 
sous-cutanees fermes et volumineux qui sont decrits ou figures 
par les auteurs. Comme nous l'avons dit plus haut, dans un grand 
nombre de cas l'inoculation est restee infructueuse, meme quand 
la duree de survie a ete suffisante pour esperer les resultats 
classiques (8 a 10 mois). Dans un certain nombre de cas on 
ne trouve au lieu de l'inoculation, soit rien a noter sauf une petite 
cicatrioe, soit un minuscule depot caseeux avec bacilles qui parait 
plutOt un residu d'inoculation. Dans d'autres cas, il se forme un 
petit nodule peu developpe, tres riche, du reste, en bacilles. Enfin, 
diverses fois nous avons note chez nos animaux la formation, au lieu 
d'infection, d'une sorte d'abces froid, s'ouvrant au dehors (Fig. 9). 
Le centre caseeux est entoure d'une membrane d'enveloppe, com­
posee de cellules rondes et epithelioi'des avec de nombreux bacilles 
(Fig. 10). On observe souvent l'hyperplasie de la rate avec 
bacilles et eventuellement de petits granulomes dans les visceres, 
mais non les tubercules avec cellules geantes dec rites par Lampe, 
de Moor et Van Veen (3). Les ganglions sont souvent caseeux et 
presentent Ie meme aspect (Fig. 11). 

N ous nous sommes demandes si la difference appreciable dans 
l'evolution anatomo-clinique de la maladie ne pouvait provenir soit 
de la race des animaux, soit du milieu geographique. Kikuth, 
aupres duquel no us nous sommes renseignes, ne rejette pas la pos­
sibilite que la race soit en cause. II nous ecrit a ce sujet: 

"Nach Riicksprache mit unserem Physioiogen Herrn Dr. Grab babe 
"ich aber in Erfahrung bringen konnen, dass tatsachlich bei den Ratten 
"verschiedene Rassen vorzukommen pflegen, die sich namentlich bei der 
"Vitamin- und Hormonforschung grurid verschieden verhalten. Unter ande-
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"rem gibt . es die Englische und eine sogenannte kontinentale Rasse. Die 
"Englische Rasse kommt abel' auch in Basel wieder VOl'. Es ist z. B. dur­
"chaus moglich, dass wir mit del' kont inentalen Rasse arbeiten, wahrend 
"Sie von Ihren Handlern in Belgien die Englische Rasse beziehen. Herr 
"Dr. Grab glaubt, dass die verschiedene Empfindlichkeit der Tiere gegen 
"die Rattenbazillen evtl. auf diese Umstiinde zuriickgefiihrt werdene kann. 
"Futterungsverhaltnisse spielen anzeichend keine Rolle." 

Pour elucider ce fait, nous avons inj ecte des bacilles provenant 
d'un des foyers de casei'fi cat.ion decrits plus haut et exempt de 
microbes banaux, a 10 rats de provenance allemande, 10 rats 
de provenance beige, et 9 ra ts de provenance fran9aise. Ii ne nous 
est pas apparu une difference bien appreciable dans les resultats et, 
jusqu'a present, nous tendons a considerer que la provenance des 
rats est peu importante; a dire vrai, comme nous l'avons deja note, 
provenance ne signifie pas race, avec les facilites de transport et de 
commerce de notre epoque. Peut-etre faut-il, dans ces conditions, 
faire jouer un role plus important au milieu geographique, dans son 
sens Ie plus large. N ous nous proposons de faire uiterieurement, 
avec la collaboration du Professeur Kikuth, une experience cruciale 
qui permettra d' eclaircir ce point. Remarquons, en attendant, 
qu'un rat inocule a Elberfeld et transporte ici a donne aussi Ie meme 
aspect d'abces froid (Fig. 12) aboutissant a. l'elimination du 
leprome. 

Resume.-Resumant nos essais d'inoculation, nous pouvons 
dire qu'avec la souche Marchoux nous avons inocule 8 rats dont 2 
positifs; avec les souches Maisin, 21 rats, aucun positif; avec 
la souche Kikuth 4'6 rats et 16 positifs. Soit en tout, pour ces essais 
75 rats dont 18 positifs. Comme on Ie voit, meme avec la souche 
Kikuth qui parait la plus favorable, nous sommes bien loin 
d'obtenir 100% de succes. Non seulement notre chiffre d'inocula­
tions positives est bien en-dessous de celui signale par Marchoux, 
Kikuth, etc., mais encore ces manifest.ations eventuelles sont d'un 
caractere clinique different. Bien entendu, un certain nombre 
d'animaux sont morts trop precocement pour qu'on puisse con­
siderer leur observation com me pleinement valable, mais d'autres 
ont survecu environ un an et meme deux ans, et devraient donc 
fournir des observations valables. 

TYPES n'INFECTION RENCONTRES 

N ous croyons utile de donner quelques exemples de divers 
types d'infection rencontres. 

A. INFECTION NULLE 

Rat No. 1 (Ga).-Souche Marchoux. Provenance Beige. Survie 8 mois, 
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mort avec lesion de broncho-pneumonie ; ni dans la peau ni dans les visceres 
on ne relcve de signes macroscopiques ou microscopiques d'infection par 
bacilles de Stephanski. 

Rat No . 5 (Ga).-M~me histoire, sauf que la survie est de 10 mois. 

Rat No. 150 (Ga) .-Souche Kikuth. Survie 9 mois, examens macros­
copique et microscopique negatifs. 

D e tels cas sont loin d'etre rares et peuven t se resumer en ces 
mots : absence totale d'infection active ou latente. Ils s'opposent a­
la complete ou quasi complete regularite d'infection signalee par 
les auteurs observant en d'autres pays (Marcboux, Kikutb, etc.). 

B . INFECTION ABORTIVE AVEC, EVENTUELLEMENT, ULcERATION PRECOCE ET ELIMI­

NATION DU CASEUM 

Rat I (A d).-Souche Kikuth. Rat de provenance Beige. Survie 6 mois. 
A la place de I'injection persiste un petit nodule de la grosseur d'un grain 
de ble, plutot inferieur en volume a l'inoculum gre£fe. Les vis ceres ne mon­
trent rien, ni macroscopiquement ni microscopiquement. Examen histologique 
de la lesion locale: masse composee exclusivement de bacilles acido-resis­
tants avec centre necrose et mince membrane d'enveloppe composee de tissu 
conjonctif peu modifie. 

Rats II et III (A d).- Meme inoculation, meme survie et pratiquement 
Ie meme resultat, sauf qu'il y a des bacilJes dans les ganglions qui sont un 
peu hypertrophies. 

Rat sauvage No. 2 (Ga) .-Souche Kikuth. Survie 10 mois. Ulcere caseeux 
a la place de l'inj ection, ganglions inguinaux hypertrophies. BacilJes au lieu 
de l'injection et dans les ganglions; les visceres sont normaux a l'examen 
bacMriologique. 

Rat sauvage No. 3 (Ga). - Meme histoire que Ie precedent mais survie 
d'un peu plus de 9 mois. 

Rat No . 153.-Souche Kikuth. Provenance Allemande. Survie 10 mois. 
Pratiquement aucune lesion visible a l'oeil nu, sauf a la place de l'injection 
ou it existe un leger depot caseeux sans structure. Bacilles dans ce caseum 
et dans les ganglions. 

Rat No. 154 (A ).-Meme serie que Ie precedent, mais tue apres 1 an. 
A l'endroit de l'injection, il existe une poche a contenu caseeux du volume 
d'un petit pOis avec aux environs 2-3 petits nodules caseeux. A part localement, 
it n'est pas trouve de bacilles. Les ganglions ne sont pas hypertrophies. 

C. INFECTION AVEC PEU DE SYMPTOMES LOCAUX MAIS RETENTISSEMENT VIscERAL 

PLUS OU MOINS MARQuE 

Rat No. 1.-Souche Kikuth. Provenance BeIge. Survie 9 mois. Petite 
ulceration ca.seeuse au lieu d 'inoculation, ganglions lymphatiques superficiels 
gros et caseeux, rate volumineuse; bacilles nombreux dans les ganglions, la 
rate et Ie foie . 

Rat No. 7.-Souche Marcboux. Survie 4 mois. Avitaminose partielle. 
Presence de bacilles dans divers visceres: ganglions, rate, poumons. 

Rat oris.-Provenance Allemande .. Survie 7 mois et demi. L'animal a 
He inocule par greffe chez Kikuth et a donne rapidement une tumeur ferme, 
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qui des Ie . troisieme mois s'est ouverte en eliminant du caseum et laissant 
un grand ulcere a fond granuleux avec bacilles. Les jeunes rats nes de 
cette femelle sont morts apres 1 mois. L'ulcere s'etait cicatrise a 7 mois 
et demi. L'autopsie montre les lesions suivantes: bacilles au lieu de l'injection 
cicatrise, ganglions caseifies avec bacilles, rate hypertrophiee avec bacilles: 
dans Ie foie granulomes avec ou sans bacilles. 

Le broyage des organes bacilliferes a ete injecte a 12 rats de provenances 
diverses et composant 3 series de 4 animaux entretenus separement. Seule, 
une de ces series (0) a presente des phenomenes anormaux, en ce sens que 
ces rats sont morts endeans 10 et 15 jours, en montrant des ICsions infectieuses 
des vis ceres et des bacilles au lieu d'injection et dans les ganglions; et, dans 
un cas, lans les poumons. Quatre rats reinocules d'un des rats de cette serie sont 
dans trois cas morts endeans 9 a 16 jours et dans 1 cas apres 6 ou 7 mois. Les 
trois animaux morts rapidement montraient des bacilles au lieu d'injection 
et dans un cas dans les ganglions lymphatiques. Les 2 aut res premieres 
series de rats n'ont pas presente de phenomenes anormaux, pas de mortalite 
rapide, mais dans quelques cas des developpement de lesions caseeuses a 
bacilles de Stephanski, sans autre bacille ou germe pathogene constate. 

On en peut conclure que l'inoculum etait exempte d'autres germes ou 
virus, d'autre part, il n'existait pas dans les animaux vivant au contact de 
la serie 0 une epidemie constatable. On serait tente d'attribuer la morta­
lite en question et les lesions constatees a une recrudescence notable de la 
virulence du bacille . Nous n'avons plus, a dire vrai, retrouve la meme 
phenomcne et nous ne pouvons donc etre affirmatifs sur ce point. 

Rat. No. 211 (Ga).-Souche Kikuth. Inoculation p~r greffe. Survie 5 
mois. Oicatrisation de I'endroit d'injection, ganglions inguinaux un peu 
hypertrophies, visceres normaux apparement. Bacilles 3+ au lieu de l'in­
jection et 4+ dans la rate. 

Rat No. 212.-Meme histoire que Ie precedent et meme survie. Tume­
faction locale apparue apres 3 mois. Le cinquieme mois elle a disparu par 
abcedation spontanee. GangJions inguinaux et axillaires augmentes de volume 
(environ 5 mm. de diametre). Visceres apparemment normaux. Bacilles 4+ 
dans les ganglions, isoles et en gros amas "blogi"; 3+ dans la rate. 

II est possible que ces animaux aient succombe a l'infection par 
Ie bacille de Stephansky. Des autres lesions expliquant la mort 
n'ont pas eM noMes. II faut faire remarquer que, en general, les 
rats utilises sont de jeunes adultes chez qui on peut done escompter 
une assez longue survie, et que d'autre part, il n'y a pas de mortaliM 
anormale parmi les rats non inocules. 

DISCUSSION 

Quant a ce qui regarde nos essais de culture nous serons brefs. 
Ces essais n'ont pas abouti, il faut Ie reconnaitre, a une culture 
facile en serie comme l'est, par exemple, celle du bacille de Koch, 
pour ne pas parler des baciIles a culture rapide. Cependant 
Ie baciIle de Stephanski apparait comme plus cultivable que cette 
de Hansen, et des progres paraissent possibles dans ce domaine. 
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Des essais de cu lture avec ce germe sont specialement interessants, 
vu la possibilite qui manque encore dans la lepre humaine de verifier 
la nature des culture par des inoculations. 

N ous ne croyons pas que les bacilles que nous avons vus dans 
nos tubes de reensemencements successifs (trois a cinq) sont des 
bacilles transportes de tube en tube avec des petits debris 
s'autolysant. Ce fait parait difIicile a croire apres plusieurs ense­
mencements successifs et des frottis fortement positifs, alors que 
Ie precedent Hait a peu pres negatif. N ous ne croyons pas, d'autre 
part, que les germes vus soient des acido-resistants saprophytes 
parce que leur culture en a He trop lente et trop difIicile et qu'en 
outre, notre materiel de depart paraissait ·bien exempt de germes 
etrangers. 

Pour ce qui regarde les inoculations aux animaux, nous croyons 
interessant de signaler la notable difference clinique et anatomique 
qui se matJ.ifeste dans l'infection par Ie B. de Stephanski dans divers 
pays, meme voisins. 

Marchoux (6) distingue a la maladie deux formes principales: une forme 
gangIionnaire, ou les ganglions Bont plus ou moins infi1tr~s et deviennent tres 
volumineux (atteignant 3cm.l,5), et une forme cutan~o-musculaire caracter­
is~e par des nodules, des ulc~ration~ cutan~es et de l'alopecie. II rencontre 
la premiere forme dans 5 pour-cent des rats it Paris et la deuxieme dans 0,6 
pour-cent des rats. 

Lampe et de Moor (2) observent a Batavia sur 10.000 rats 9 pour-cent 
qui ont des I ~sions ganglionnaires et parmi eux 300 qui ont de la lepre 
cutanee latente (non decelable cIiniquement). 20 de la lepre cutan~e clinique 
fermee, et 3 qui ont de la lepre cutan~e ouverte. Lampe, de Moor et Van 
Veen, (3), au cours de la transmission exp~rimentale par voie cutan~e, qui 
pratiquement r~ussit toujours mais se manifeste plus completement en 'ca:! 
de manque de vitamine B2, notent, apres cinq mois, de I'adenopathie. de 
cinq it dix mois de I'infiltration dans I'aine, it douze mois des I~promes. 

Les rats inject~s par Kikuth montrent, apres six mois, l'infection qui 
aboutit a de volumineux I~promes , qui apres dix mois ont tendanoe a s'ouvrir 
(l'animal succombe ordinairement alors). 

Lampe, de Moor et Van Veen (3) , d~crivaut les lesions de la "Modder 
Lepra" qu'ils estiment identique it la maladie de Stephanski, signalent des 
Iepromes cutan~es constitu~s de cellules a protoplasme faiblement basophile 
et a noyaux peu color~s. Ces histiocytes sont rempIis de bacilles intra­
cellulaires. Ils subissent une d~g~n~rescence allant jusqu'a la n~crose , mais 
sans ramollissement. Les formations tuberculoides se voient dans la peau 
et surtout dans les organes profonds, moins abondantes, a vrai dire, dans 
la lepre murine banale. 

Au contraire, dans nos essais dans plus de la moitie des cas, 
malgre des inoculations copieuses, il ne se produit quasi rien 
de decellable cliniquement. tout 'au plus, un petit nodule facilement 
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caseeux. L'histologie y mont re des amas massifs de bacilles avec 
une reaction moderee a cellules rondes qui subissent la necrose vers 
Ie centre. 

Cette lesion de debut , apparaissant apres cinq ou six mois, a 
sou vent un caractere regressif. Dans un certain nombre de cas il 
se produit, a la place d'inj ection, une sorte de poche caseeuse 
volumineuse, atteignant dans certains cas Ie volume d'une noix, 
sorte d'abces froid a centre casieux et a parois infiltrees de cellules 
rondes ou epithelioides. Ce sac s'ouvre precocement et even­
tuellement, la encore, les lesions retrocedent. Cependant on voit 
aussi les ganglions s'entreprendre et meme apparaitre dans les 
visceres (foie, rate, poumons) des granulomes dont les uns 
sont bacilliferes et les autres non. Les rats finissent par succomber, 
mais il n'est pas aise de faire la part de l'infection dans cette 
mortaliM tardive. 

Dans l'ensemble, Ia maladie apparait, chez nous, comme plus 
difficile a inoculer, d'evolution plus irreguliere, tendant, semble-t-il, 
soit a la guerison, soit a des generalisations viscerales. Peut-etre, 
faut-il songer au role de l'aliment.ation, qui dans les experiences 
rappelees plus haut des auteurs hollandais, a joue, sur l'infection par 
la "Modder Lepra", un role tantOt favorisant (manque de vitamine 
B), tantot empechant (manque de vitamine A). Cependant, nous 
ne pouvons pas, jusqu'a present, confirmer ce point, qui du reste, a 
ete peu appreciable dans les experiences faites par les auteurs hol­
landais avec la lepre murine authentique en passage direct. 

CONCLUSIONS 

Nos essais de culture du bacille de Stephanski ont abouti a des 
micro-cultures jlisqu'au cinquieme ensemencement et parfois a l'ap­
parition de colonies a la limite de la visibilite a l'oeil nu. 
Cette culture n'apparait pas encore comme facilement maniable. 

La caractere pathogene du bacille de Stephanski ne se manifeste 
pas dans nos essais tel qu'il est classiquement decrit. L'infection 
semble difficile a conserver parmi nos animaux ou bien evoluer 
sous des formes anormales. 

Bien que nous ne voulions pas, quant a present, etre trop 
affirmatifs, faute d'experience decisive, nous avons tendance a voir 
la. l'influence du milieu geographique et des conditions de vie. 

Nous nous efl'orcerons de resoudre cette interessante question 
par des experiences ulterieures. 

II est en tout cas incontestable que dans notre milieu la lepre 
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du rat apparalt comme une maladie a experimentation peu aisee, 
dont l'evoiution assez irreguliere s'ecarte des resultats classiques. 
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EXPLICATION DES PLANCHES 

PLANCHE 35 

FIG. 1. Uprome du rat, r~u du Professeur Marchoux. Coloration de 
Ziehl. Les bacilles apparaissent en noir. 

FIG. 2. Culture N .A., souche Marchoux, sur Denys. Rat quatrieme 
reensemencement: 26.VI.36 (pomme de terre) 28.XI.36 (Denys-Rat) 16.III.37 
(Denys-Rat) 20.X.37 (Denys-Rat). La Heche indique Ie mor~eau d'une colonie 
un peu rugueuse au centre de la surface, touchant la ligne noire du verre. 

FIG. 3. Culture B., deuxieme reensemencement neuvieme mois sur Den:ys­
Rat. La Heche indique, a la partie inferieure d'une petite depression au 
milieu, une petite colonie rugueuse. 

FIG. 4. Culture 37, souche Kikuth, quatrieme mois sur Denys-Rat, 
reensemencement de pomme de terre apres trois mois. La Heche indique 
une zone plate de colonies au milieu de la surface. 
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PLATE 35 



PLANCHE 36 

FIG. 5. Cultu re N. 51, souche Kikuth, deuxieme reensemencement (Denys­
rat cinqui eme mois, agar-rat septieme mois. La fl eche indique une 
zone du tube ou il y a un semis plan de colon ies. 

FIG. 6. Culture N. 46, deuxieme l'eensemencement sur agar-rat (chaque 
fois six mois de duree). La fl eche indique de petites colonies en amas. 

FIG. 7. Leprome rat, animal re{!u du Professeur Kikuth. Cellule epi­
t helioi'de a la pel'ipherie des zones tl'es riches en bacilles. Ceux-ci tres 
nombreux appal'aissent en noir. 

FIG. 8. Leprome humain a titre de comparaison. Bacilles non colores . . 
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PLATE 36 



FIG. 9. Rat 146, huit 
la place de l'injection. 
nant la lesion.) 

PLANCHE 37 

mois apres inoculation. Tumefact ion caseeuse it 
Bacilles 3+. (U1terieurement abcedation elimi -

FIG. 10. Tumefaction a la place de I'injection. s ix mois apres inoculation. 
NoteI' la forte ca seification centrale, et a la peripherie la zone peu etendue 
de ceJlul es rondes et epithelio'ides avec nombreux baciJles ( e~ noir). Struc­
ture montl'a nt plus de nec rose que les deux lepromes precedents (Fig. 1 
et Fig. 7) et moins de reaction productive. 

FIG. ] 1. Ganglion apres six mois, montrant eg'alement une necrose cen­
trale (partie inferieure droite) . Bacilles en noir. 

FIG. 12. Tumefaction locale apres sept moi s. Aspect comparable a c&lui 
de la Fig. 10. Bacilles en noir. II s'agit d'un rat inocule en AJlemag'ne 
parle Professeur Kikut h et donnant ici une necrose intense. 
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