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L'ULTRA-VIRUS TUBERCULEUX

Nouvelles acquisitions 8ur la. biologic du virus tuberculeux
et sur la pathog6nie de I'infection tuberculeuse (1)

(Elude synoptique des recherches poursuiuies, de 1906 d 1930
d t'Institut Oswctldo Cruz, Rio de Janeiro)

par

A. FONTES

Chef de Service a tut Oswaldo Cruz

euro)

Lorsque, en 1906, sous I'inspiration de Oswaldo Cruz, nous commen-
games nos 6tudes sur la tuberculose, notre -premier stein fut d'6tudier la
nature chimique et ]a nature structura]e des baci]]es de ]Coch.

En co]orant deux-ci par ]a m6thode de Ziehl, on constatait qu'ils
demeuraient acids-r6sistants, sous une appareince fortement granuleuse.
bette acido-resistance 61ait dependant variable, ainsi (lue cela se produit
bien souvent chez les bacilles para-tuberculeux.

La comparaison en d6coula logiquement, ce qui nous amena ifaire
des i'echerches sur les differences de la coloration 61ective entre le
bacille de Koch et les para-tuberculeux. En exp6rimentant aprds de
pombreuses tentatives, nous reconnQmes que le cristal violet ou le violet
de genLiane ph6niqu-6s donnaient, par superposition a la coloration de
Ziehl, des images magnifiques. homme r6sultal de ces 6tudes, nous axons
pu presenter la m6thode de coloration combin6e, qui consiste en la super-
position de la m6thode de Gram a la m6thode de Ziehl. Ce proc6d6 vint
rendre de plus- glands services a 1'6tude de la structure du bacille de la
tuberculose. De fait, par bette m6thode, les bacilles de la tuber'culose se
montrent co]or6s en rouge, ]aissant voir dang leur int6rieur des granula-

(1) Extrait d'un livre sous pl'esse (.}4assOn el C", ddffeurs)
REvuE suo-AMeRicAINZ, v. ii, x ' 10, ocTOBnE 1931.
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lions 6parses, intenstlment color6es en violet. ll nous ..p donc possible
de din6rencier, dana ]a structure du baci]]e de ]€och, deux substances
d'61ectivit6 colorante difF6rellte, I'une gramophile, I'autre fuschsinophile.

Le ph6nomdne de ['acids-resistance est intimement ]i6 a ]a presence,
dans le corps bacillaire, de substances cireuses et grasses qui constituent
I'enveloppe du bacille. ll 6tait donc natured de supposed que son absence
dens le virus tuberculeux, alters que celui-ci existe dads le pus, conse-
quence de I'infection qu'il determine, est due a un facteur spacial ll
detail existed dens ce produit quelque ferment capable de saponifier ces
substances en transf ormant morphologiquement le virus, en d6truisant la
f orme bacillai.re et en pernlettant la d6sagi'6gation des bftonnets et, par la,
la liberation des granplations qu'ils i'enferment.

Nous orientimes alois nos recherches dans cette direction, et nous
axons r6ussii inettre en evidence, dens le pus tuberculeux, la presence
d'un ferment hydrolysant, qui provient deg cellules lymphatiques et
quid la propri6t4 de (t6truire les bacilles de la tuberculose; nous I'avons
appe16 : ftzberclzlo-cfrase.

CetLe consLatation, f aite en 190# . ), fut conlirm6e en

1909 par Noel Fiessinger et Pierre\hlarie, en France, par Bergel, en Alle-
lnagne, et, a I'heure actuelle, est consid-6r6e comme un fait .d6finitivement
acquls.

La connaissance de la complexity de la structure du baci]]e dc ]a
tuberculose, que ces 6tudes nous avaient r6v616e, nous imposait la n6ces-
sit6 de savoir comment se d6veloppaient les bitonnets et que] 6tait ]e
r6]e que jouaient 'les granulations dans la biologie du germe. Nous axons
dong abord6 1'elude de la cytologie du bacille.

Nous avons efFectu6 des experiences sur des cultures homogdnes et sur
des produits palhologiques (crachats et pus de tuberculeux), et axons
recouru a la technique de fixation hunlidc de Schaudinn (sublime-alcool)
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P[anche /. -- ]. Actinoinyces non pathogdnes ])oui ' le cobaye. Cu]ture (]e trots
lnois et demi en milieu de cons.ervation de Sabouraud.

2. Xlicrophotograpllie d'un frottis de cette culture. Coloration : nl6thode
de Gram.

3. Actinomyces et bacille tuberculeux. F'rottis de culture nlixte sur PetrofT.
Coloration : m6thode de Fontes.

4. Les ln6lnes sur pomlne de terre glyc6rin6e. Forllles actinonaycosiques
acido-alcoolo-r6sistantes fortem.ent granulaire.s.

5. Fi'ottis de culture sui' Petroff de bacille acido-alcoolo-resistant iso16
du pus de ganglion de cobaye mot't de tuber'culose g6n6ralis6e. Bacille
acido-a]coo]o-resistant fortement granulaire. Colors ])ar la lll6thode de
Fontes.

6. Le nl6nle, culture sur pon)lne de terre glyc6rin6e.
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Convaincu, d6s lois, du r61e essentiel jour par la granulation dana la vie
du bacille de la tuberculose, il devenait n6cessaire que nous v6rifiions par
un autre proc6d6 sa fonction reproductrice. Pour bela, il nous fallait
obtenir dads les ])roduits pathologiques. ou dans les cultui'es, riches en
granu[ations, ]eur s.6paration, et en exclude les fonnes bacillaires. C'est
au moyen de filtres que nous avons pens6 arrived a cette separation.

;;ill :B:::n fa!.s::h$h;
les exp6rieilces ])ubli6es en 1910 ' ''''" '-''"''u '

l\EvuE sun-nieRiCAixE, v. il, x ' lO, OCTOnRn 193]. 63
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pa3'tie fut inocu16e sous la peau d'un cobaye. /J ne se /ornlu pas de chancre au
point (7'fnocuZaffon; le materiel inocu16 s'6tait r6soi'b6 en entier, sans reaction
appai'ente, lorsque, qufnze ./ours apr&s Z'fnoclzZaffon, fZ con2me/tga d s'dbatzcher un
sfg/te (7e rdacffon ga/tgZfon/loire qzzf se fradtzfsaff par izite cztzgmentaf on de
ootume et par uit durcissentent des gaitgliorts iitguinctu= correspoitdant au poink
d' in. octtl. alton. .

L'animal fut sacriHl6 un n)ois a])rds I'inoculation, ct I'autopsie montra des
gartglions inguinauac augntent6s de ootume, durcis et htypel'&llli6s.

Des preparations pal' frottis montrdrent I'ab.sense de b.acilles de tuber'culose,
et ['existence de granu]ations inc]uses dens de.s lymphocytes. La rate, augment6e
de volume et congestionn6e, montrait, sur de.s coupes, de I'infiltration lymphocy-
taire et des h(imorragies interstitielles, absence dc bacilles, presence de granu-
lations includes dens des cellule.s embryonnaii'es.

En aucun des deux organes, il n'y eut fort-nation de pus.

Aprds une tongue p6riode
riences en 1925 (voir ]es p]anc]
faisant 1'6tude cyclog6nique dQ
bacille de ](och, car nous 6tio11

par nous, dana la biologie du b
fait-s d'ordre g6n6ral qui r6giss
comlne materiel d'6tude des c(

coccus et dfprococcEzs de Neiss(
bacille dipht6rique, les bact6ric
abouti, au cours de bette ann6i
les 616ments nuc16ail'es existen
structure impossible a mettle e]
micro-chimiques et colorantes

L'observation de-s granulatia
cellule bact6rie'nne sembla ini
travail de division, car elles
celled-ci, on remarqua le passat

d'autres ; cependant, il n'a pas
m6thode qui permit d'affirnier
La gendse par division d'une c
ment comprehensible, et I'obser
I'une ou I'autre cellule qu'il en
1'stat de vie de 1'616mcnt figure

Nous nous somlnes convainct

i! se passe line phase ultra-micro
actuettes d'inoestigation.

L'observation de cette phase,
lisle ; ]a raison cependant ])rl

plantation d'une bact6rie quell
determine, jusqu'a I'adaptation
nouvelles conditions de vie, la
une liberation de substance ch

Dana une phase plus avancd
moyen de preparations color6es
toons sans fixation, /'erfsfence I

photogiques s' organisaient au st
mats dfi& susceptibtes d'fire I

11 r6sulte encore de bette obs

lyse de la bact6rie, conserve sa

r

ExpERIENcE 11. -- Pour verifier si la reaction obtenue chez I'anin)al 6tait due
a. I'existence de bacillus, le. quart de la rate, aprds avoid 6t6 finement divis6, fut
injects sous la peru d'un col)aye. Au bout de huit jours, il se f'orma un module
dur au point d'inocu]ation, et un lnois plus tard, homme celui-ci ])ersistait encore
et conime. il .s'6tait produit une 16gdre augnlentaion de volume des ganglions
de la region, ce.s deux 16sions furent en](iv6es colnme 6chanti]]ons ])iopsiques.
.A Z'examen /)ar coll/)e.s en sdrfe, ellis ne .montrdrent pas de reaction tubercu-
[euse ; ]a seu]e anoma]ie rencontr6e dads ce]le-ci fut la presence de ])igment
]l6matique.

Le cobaye (lui avait servi pour I'experience ll se maintint en stat de santa
apparente pendant cinq mots, d61ai au coup.s du(luel il I'esta en observation. Aprds
bette ])6i'lode, il fut sacriHi6. L'autopsie ne laissa voir aucun changement macrosco-
pique des organe.s, si ce n'est, toutefois, de ]llenus foyers hyper6mi6s a. la base
du poumon et une 16gdre augmentation du volume de la rate. Ganglions normaux
et non congestionn6s. De6 fragments des ganglions de la rate. et des poumons
furent pr61ev6s pour I'examen microscopique.

Les coupes des ganglions et des poumons montr&rent des bacittes de tttber-
czzZose elt fr&s pefff nombre cependclitf, par Z'hdmafoayZfne ef Ze ZfehZ-acf(ie-;
azotique au tiers, le Zieht-Gram (atcool-ac€tique atl tiers).

On n'observa pas la reaction tuberculeuse netten)ent constitute. Celle-ci ne se
traduisait que par une gi'ando infiltration lymphocytaire.

bette experience fut pour nous d'une grande port6e biologique et pathog6nique.
Elle d6montra exp6rimentalement la fonction r6g6n6ratrice de la granulation
bacillaire, conlme point int6grant de la f'orme granulaire, et ce fut par elle aussi
que 1'6nigme de la tuberculose latente fut d6chiffr6e.

Gino llaois durant, ]'animal inocu16 n'ax,ait r6agi. ])al' aucun signe macro-
scopique. ]] ne se constitua pas de chancre au ])oint d'inoculation, il n'y eut
pas formation de pus a I'int6rieur des ganglions, le volume de ceux-ci 6tant
not'mal, ou 16g&rement augments. Rfe/t /t'fndfqtzafZ qzz'fZ # e&f des barf/Zes a Z'fn-
t6rieur des ganglions, oti des o'rganes {nterites ; te marque de reaction 6tait si
manifesto que rien ne pouuait nous faire pr6sunter qu'il s'agissait d'un animal
infecrZ de fubercurose. EL ccpendant, I'examen des coupes mantra que chez cc
cobaye, qzzf aoaff odczz cfnq mots, sa/is spat/)f(5i?te de n?a/adia, sans alzclzne rdac-
lion qui pouuait faire prfuoir la tuberculose, et qui, lorsqu'il fut sacri$€, ne
mantra d'autre 16sion llotabte que I'iltfiitratiolt iymphocytaire, il y nuait des
graitutatioits et des t)aciltes constitu6s.

e



L' ULTRA-VIRUS TUBERCULEUX 995
azz

Lion

de

(/es F#ll#l$H;H$$UaRa
pai ' nous, dens ]a biologie du bacille de la tuberculose, repr6seittaient des
fails d'ordre g6n6ral qui r6gi=aient la cyclog6nie des bact6ries. Prenant
comme materiel d'6tude des coca Pyog6niques (sf aph#lococclzs, sfrepto-
coccus et dfprococczzs de Neisser), un repr6sentant des coryn6bact6ries, ]e
bacille dipht6rique, ]es bact6ries du groupe coli-dysent6rique, nous axons
abouti, au cours de cette annie, .par reconnaitre que, dana ]es bact6ries.
les 616ments nuc16aires existent, m6]6s Hans une union intime et en une
structure impossible imettre en evidence avec certitude par des reactions
mick'o-chimiques et colorantes de la substance nuc]6aire diffuse.

L'observation des granulations~qui se montraient a I'int6rieui- de la
celluje bact6rie'nne sembla indiquer que quelqUes-urges pr6sidaient au
travail de division, car ellen se.rmaintenaieut plus grander, et, dens
welles-ci, on remarqua le passage de la substance qui allait en constituer
d'autres ; cepen(rant, il ]l'a pas 6t6 possible de trouver un r6actif ou une

m6thode qui permit d'aflirmer cette function d'une manidre cat6gorique.
La gelldse par division d'une cellule e]] deux nous 6tait. aussi. dif6cile-
inent compr6hensib]e, et ]'observation ]lous la fit voir tellenlent lente dang
I'une ou I autre cellule qu'il en r6sulta dana notre esprit des doutes stir
]'stat de vie de 1'616ment figure observe.

Nous nous sommer convaincu que, dens ]e cyc]e de ]a vie des bact6ries.
I se passe une phase ultra-microscopique que ne r6 alert pas les m€thodes
actuettes d'investigation.

L'ob-servation de bette phase, dana un champ obscur, ne peut 6tre r6a-
]is6e ; ]a raison cependaut pr6voit qu'elle existe. On 'fait que la trans-
plantation d'une bact6rie quelconque dans un nouveau milieu de culture,
determine, jusqu'a I'adaptation d6nlnitive (tes 616ments transplant6s alix
nouvelles conditions de vie, ]a wyse d'un grand nombre de deux-ci d'oQ
une ]ib6ration de Substance Chrolnidia]e a ]a superficie du milieu.

Dams une phase plus avanc6e, I'experimentation nous a d6montr6. at]
moyen de preparations color6es qui confirmaient I'observation de prepara-
tions sans nlxation, I'erfsfence de zones de culture oi des g/g/izenfs mor-
Pholagiques s'org(misaient till sein de ta substance finemeltt putu€rulente,
Haig d6id susceptibles d'ftse reconnlls petr la technique usuette '

11 i$sujte encore de bette observation que le chromidium, ]ib6r6 par ]a
wyse de ]a bact6rie, conserve sa faculty reproductrice et, sz' (fes /erlJle/zfs

ose,
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dissocifs autolytiques ou e=ogdnes ne uiennent pas rompre 1'6quilibre
iittra-granulaire, une nouvelle'ntorphogfn&se perntet la reconstruction de
l?€1€ment $gur€.

De I'observation des bact6ries 6tudi6es, nous avons done conclu que,
chez ellen, le noyau se pr6sente disperse, sous ]a forme de chromidiums qui
s'orientent, en se condensant sous la forJne de granulations pr6sentant
parfois une localisation polaire, ce qui indique homme probable un pro '
cessus d'amitose.

La distribution irr6gulidre de la substance chromidiale a I'int6rieur
des cellules bact6riennes, de la meme wagon que sa distribution r6gu-
lidre darts d'autres cellules de nlCme nature, senlblerait indiquer que des
cellules de meme espdce peuvent se diviser et se multiplier par des pi'o '
cessus di8'6rents.

La croissance et la reproduction de ces cellules sont des processus
intimement lids a la croissance et a la reproduction des granulations
elves s'opal'ent par fragmentation des granules, lesquels s'orientent vets
une division ult6rieure de la bact6rie, ou bien par emission de granules
au dehors de Z'organfsme dfzzdfg, en donnant naissance a un nouveau reti-
culum qui va constituer une cellule de n6o-g6n6ration.

La croissance et la reproduction de ces cellules s'eH'ectuent soit dads le
sens de la ]ongueur de la cellule, soit dens le sells lateral, ce qui permet
des plans de division transversale (cocclls, coli et dysent6rique) ou lon-
gitudinale, qui resseinblerait a un bourgeonnenlent ou a une arbor'isa-
tiou (dipht6rique, tuberculeux, et quelquefois le coli).

homme conclusions g6n6rales, nous affirmions . alois

DIVISION ET

' . Phase de d6sint6grt
Poussidl'e grant
D6sint6gi'anon g
Organisation ce]

De 1'6tude de la structure
nous avions le droit de d6du

I' Que c'est la granulation
2' Que c'est la granulation

bAtonnet acids-alcoolo-r6sista
3' Que I'existence du virus

net acidodalcoolo-resistant, da
constituent ta tuberculose tat.

4' Que I'existence de ces
reaction classiqtte tuberculigt

5' Qu'il y a modi6icatiou
se traduisant par I'attenuation

6' Que les stats scrofuleux
une action pathogdne sp'6cia]
aii virus.

I' Que les granulations chronlidiales qui coniposent la cellule bact6-
rienne sant individuellenlent capables de reproduire I'espdce

2' Que la fort)le qui caract6rise la bact6rie dans la syst6matique micro-
biologique repr6sente une phase d'evolution de la substance vivante, cor-
respondent a un organisme complexe

3' Que la foi'me granulaire repr6sente donc, dads le cycle de la vie
des bact6ries, une phase qui assure ]a perp6tuit6 de I'espdce

4' Que les bact6ries pr6sentent un cycle de vie qui peut 6tre envisage
de la manidre suivante

Ces deductions fondamenta

par la verification experiment
C'est a I'Ecole Francaise qt

lion, en jetant un jour intense
culeuse.

En mai 1922, dens le journo
possibility du passage, a tra\
af#pfques, non acids-r6sistanl

Les faits publics par Vaudn
de Biologie, a la seance du 22

I'attention sur le ph6nomdne d
rebut qu'alois sa premiere conf
entreprises et poursuivie-s, dor
qui place les reactions organi
pathog6nique de I'ultra-virus t

A. -- Phase germfnaffoe.
Poussidre granulaire.
Granulations libres.

4 B. -- Phase de croissance.

bllultiplic (bon granulail'e. ganisation granulaire intra-cellulaire
Organisation cellulaire : remission et organisation granulaire extra-cellulaire.
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DIVISION ET REPRODUCTION CELLULAIRE

C. .-- .Phase de ddsfnfdgraffon. D6sint6gration cellulaire.
Poussidre granulaire. Granulations libres.
D6sint6gration granulaire. Lyse. blultiplication gt'allulaire
Organisation cellulaire.

8

De ]'6tude de la structure et de la flltrabiJit6 du virus tuberculeux,
nous avions le droit de d6duire initialement

I' Que c'est la granulation qui est I'unite vivante infectante
2' Que c'est ]a granulation qui est 1'616ment r6g6n6rateur de la forme

bitonnet acids-alcoolo-resistant

3' Que I'existence du virus est possible, name sous la forme de bfton-

net acido;alcoolo-resistant, dads. I'intimit6 des tissue de I'animal parasite,
aonstituant !a tubercttlose {atellte

4' Que I'existence de ces fornles microbiologiques est possible, sans
reaction classique tuberculigtne du c6tf des missus parasites

5' Qu'il y a modification de virulence du produit tuberculigdne.
se traduisant par I'attenuation du virus aprds filtration

6' Que les stats scrofujeux et d'h6r6do-contagion sant attribuables a
une action pathogdne sp6ciale que ces forties microbiennes confdrent
aii virus.

IS
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Ces d6duclions fondamentales ont tlt6 p]us que ]argement confirm6es
par ]a v6riHication exp6rimentale.

C'est a I'Ecole Francaise que revient le m6rite d'avoid repris la ques-
tion, en jetant un jour intense sur les probldmes de la pathog6nie tuber-
culeuse.

En mai 1922, dads ]e jounla] Za .I/ddecfne, A. Vaudremer annongait la
possibility du passage, a travers ]a boogie Chamberland L., de /ormes
uf#pfques, non acido-r6sistantes, du baci]]e de ]<och.

Les faits publics par Vaudreiner, qui furent communiques a la Soci6t6
de Bio[ogie, a ]a seance du 22 d6cenlbre 1923, eurent le m6rite d'6veiller

I'attention sur le ph6nomdne de la filth.ability du virus tuberculeux qui ne
rebut qu'alters sa premiere confirmation. Les recherches, qui furent ensuite
entreprises et poursuivie-s, donndrent naissance aux bases de la doctrine
qui place les reactions organiques sous la d6pendaJICe de la variability
pathog6nique de I'ultra-virus tuberculeux.
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Calmette et ses disciples : Ndgre, Boquet, Valtis, Saenz, Nini, Blonaldi,
les glands continuateurs de I'oeuvre de Pasteur, pour la pantie mia'obio-
logi(Fie ; Emile Sergent et son ecole ; Arloing, Dufourt, Malartre, Hauduroy
et tent d'autres experimentateurs ou cliniciens, ont 6tabliles 6tudes fonda-
mentales dana lesquelles on trouvera un jour la clef des probldmes patho-

g6niques, immunologiques et pout-6tre th6rapeutiques de I'infection tuber-
culeuse.

Par 1'elude de ]a litt6rature qui se rapporte au ph6nomdne de la filtra-
bilit.6 du virus tuberculeul, on se rend compte de la vari6t6 des inter-
pretations des f aits exp6rimentaux observes.

Les uns affirment I'existence d'un ultra-virus, de capacity morbigdne,
avec des propri6L6s r6g6n6ratives ind6pendantes de la forme granulaire
visible (Calniette et ses collaborateurs). D'autres dent absolument I'exis-
tence de I'ultra-virus et le passage de la forme granulaire a travers les
bougies. D'autres dent I'existence de I'ultra-virus, mais croient au passage
de la forme granulaire et des < splittern >. D'autres enHln pellsent a la
possibility du passage des granulatiorf ' des < splitters > et de I'ultra-

Mais ce qui est par-dessus tout int6ressant, c'est de savoir que tour
deux qui exp6rimentent constatent des alterations anatomiques et fonc-
ti....ewes chez quelques-uns des a-.gmat-x inocu16s. Et ces alterations
se disposent en une 6chelle, quand on observe dans I'ensemble les tra-
vaux eH'ectu6s jusqu'a ce jour., et cela va depuis les trace-s de 16sions

inflammatoires jusqu'a ]a constitution du tubercule classique, du simple
amaigrissement transitoire a la n)ort par cachexie.

11 est plus int6ressant encore de savoir que ]es 16sions, observ6es ])arms
deux mane qui dent le ph6nomdne de la flltrabilit6 d'616ments nosog6-
niques, sant mises par eux sur le compte d'une action toxique du produit.

Mais ces 16.lions se transinettent en s6rie, elves se reproduisent par
h6r6dit6. et comJnent pourrons-nous admettre un pouvoir toxique qui
s'exdrce sur des g6n6rations et pai ' passages, si nous n'y allions pas
IPid6e d'un virus ?

Crux qui obtiennent de la tuberculose typique dans leurs experiences et
ent quand meme le ph6nomdne, attribuent bette

tuberculose a deux

causes principales d'erreur : a) a la tuberculose spontan6e des animaux

v]

qui n'admettent pas la v6i'ac
de la tuberculose spontan6e I
ne s'observe pas sur des mi

La lacune exp6rin)entale
gr6 un contr61e absolu gaia
-- cultures n69atives de sa
de hermes ou de granulntic
quent quand meme homme
ron.s alois quel pourra bien
tr61e certain de I'experience
tation ?

Encore une foes, quant le
reaction tuberculigdne typiq
de la logique exp6rimentali

La 16sion typique tuberct
Elle manque dang les ink
phiques du virus, avec vim

C'est une opinion admire
qui dent la 6iltrabilit6 du v
tuberculeuse determine un (
d'intoxication, avec des ]6s=

les pneumonies, les flyers d
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qui n'adlnettellt pas la v6racit6 des auteurs qui affirment I'extreme raret6
de la [uberculose spontan6e chez ]e cobaye ; dt cet]e tubercu]ose spontan6e
ne s'observe pas sur des milliers d'animaux autopsies par hazard.

La laculie exp6rimcntale a tlt6 deja invoqu6e par des auteurs qui, mal
gr6 un coutr61e absolu garantissant le parfait stat de la bougie fijtrante,
-- cultures negatives de salmonelles utilis6es homme t6moins, absence
de hermes ou de grallulations aprds centrifugation du filtrat, -- I'indi-
quent quand meme homme cause possible d'erreur. Nous leur demande-
rons alters quel pourra bien 6tre le crit6rium qui leur fournira un con-
tr61e certain de I'experience ? Sera-ce la n6gativit6 absolue de I'experimen-
tation ?

Encore une foia, quand les exp6rimentateurs se basent sur I'absence de
reaction tuberculigdne typique pour informer I'experience, ce n'est pas la
de la logique exp6rimentale.

La 16sion typique tubercu[euse correspond a ]'616ment nigurt5 viru]ent.
Elle manque dana les infections d6termin6es par les fonnes p16omor-
phiques du virus, avec virulence att6nu6e ot] meme avirulentes.

C'est une opinion admire par ]p grande majority des exp6rimentateurs
qui dent la filtrabilit6 du virus, bue I'inoculation des produits d'origine
tuberculeuse determine un cadre morbide spacial qui rappelle les cadres
d'intoxication, avec des lesions rendues objectives par les h6morragies,
]es pneumonies, les moyers de n6crose, la cachexie et la mort, et ils attri-
buent ces 16sions a I'action toxique des prot6ines inject6es. Comment
comprendre bette interpretation si les 16sions font observ6es en s6rie,
avec une unique inoculation de matidro pathogane ?

Rlais, a notre point de vue, il est bien plus int6ressant de constater
I'existence d'uu cadre morbide provoqu6, ezz en erclzzazzt re barf//e de
Koch, et qui confine a I'infection tuberculeuse avec I'fmprggnaff ozz fuber-
clz/fg ne, que d'afHirmer ou de der le ph6nomdne grossier du passage
ou de [a retention dans ]es pores d'une bougie, de corpuscules en sus-
pension dans un }iquide.

L'inoculation du virus filtrable determine. un complexus morbide qui
s'.6carte de la forme classique de I'infection tuberculeuse, qui se carac-
t6rise principalement par ui] syndrome clinique dystrophique, le plus
comm)un6ment cachectisant.

J.es chercheurs, domin6s par les notions dogmatiques, considdrent
combe nt$gatifs ceux des cas ot[ ]'on ne pout mettle en evidence ]e
hacille de l<och dens les. 16sions atypiques rencontr6es, et oti I'on ne
trouve pas la lesion classique, tubercule histologique, el en d6duisent
]a non-existence de 1'616ment Hljtrable. lls reconnaissent dependant tour
la presence de ces 16sions et les attribuent aux toxines. bacillaires,
auxquel[es sant perln6ab]es ]es bougies de porcelaine. Clette interpr6ta-
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bon manque de fondenlent parce que, pour que ]es toxines bacillaires
c16terminent des 16sions, il t'est HS. n6cessaire que leur inoculation soit
r6p6t6e. Alters seulement se produira la perturbation fonctionnelle, par la
sensibilisation de I'animal, suivie de la 16sion anatomique, de I'infiltration

lymphocytaire, principe imm6diat de la constitution du follicule.
Or. avec le virus {iltrable, cel efTet -s'obtient par une inoculation unique.

Les manifestations ])athog6niques dans les deux cas sant identiques ;
ellen ne difTdrent eutre elves que par leur caractdre qui est d'6tre d6ter-
min6es, sans cease, par I'action constante et continue du virus filtrable,
inocu16 en une seule fois, et par I'action suivie d6termin6e par ]a
r6p6tition de I'admininistration du principe toxique, dens ]e cas d'in-
toxication tuberculinique.

L'action permanente et constante du virus filtrable en modifiant pro-
fond6ment le milieu vivant, sur lequel il agit, conduit les animaux a unc
d6nutrition progressive, qui se terming pai ' la mort en stat de cachexie
prononcee.

Tous les cas exp6i'imentaux n'ont pas bette terminaison ; il y en a qui
gu6rissent facilement et peuvent 6tre recollnus comme cas morbides uni-
quement par la reaction a]]ergique fugace que ]a tuberculine met en
evidence ; d'autres, et ceux-]i sant ]es. p]us Fares, 6vo]uent d'aprds ]e type
c[assique, sous ]a forme nodulaire ; ceux-li ne lais-sent aucun doute sur la
sp6cinJcit6 de I'infection.

pour ellen de poss6der un
r6g6n6rer ties formes plus (
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I.a conclusion a laquelle.
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C'est ainsi que se collfoi
de I'h6r6dit6 du virus. Dan
6videncele bacille de ](och, (

mais I'action pathogane de
d'une intoxication chroniqi
16siolls anatomiques.

C'est la I'eH'et morbig6ne
qui se transmet par inocul:

Nlais (luelle est la nature du principe pathogdne qui existe dads les
produits d'origine tuberculeuse et dens les cultul'es du bacille de l£och, et
qui passe a travers les bougies de porcelaine poreuse ?

Par nos experiences, nous sommer porta a croire que c'est ]a forme
granulaire du virus qui est responsable. Visible, en parole, et plus que
probablement invisible pour une autre partie, la forme granulaire, char-
pente structurale du .t/ycobacferfunt fuZ)erculosis, jodie un Pale pr6pond6-
rant dens 1'evolution morphog6n6tique du germe. Forme granulaire
visible, ou forme granulaire invisible (ultra-hints de CalmetLe), elle est
toujours une pantie int6grante du cycle de vie du parasite, qui trouvc
en elie le principe a la base de son organisation morphologique.

L'observation nlicroscopique de la forme granulaire laisse entrevoir
des granulations d'une finesse tells qu'ellen se confondent avec ]a linlite
de la visibility.

Le probldnie depend done seulenient de la possibility pour ces formed
de passer a travers des flltres de porcelaine poreuse et de la possibility
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llaires
}n soit

par la
ration

poul ' ellen de pos.s6der une action pathogdne sp6ciale, ou encore de
r6g6n6rer des formes plus difT6renci6es, dont le dernier terme soit celui
de bAtonnet acido-alcoolo-resistant.

I.a conclusion a laquelle, en 1911, nous avions abouti, a regu la plus
ample confirmation de tour ceux qui ont pouss6 avec minutie 1'6tude de
la structure du bacille.

La possibility pour les granulations de traversed les flltres de porcelaine
ne fait plus de doute pour personne; elle ne depend tout au plus que. de
la dimension des pores de la bougie et des conditions physiques qui
r6gissent le ph6nomdne. Reste le doute sur la sp6cinicit6 pathogdne.
S'agit-il la d'un virus ou de toxique ?

Nous avons d6ji fourni les raisons qui nous. portent a croire a la
nature de virus de I'agent morbigdne. Nous allons maintenant passer a
[a demonstration en s6rie, no]] seu]ement du pouvoir pathogdne de ]a
forme niltrable, m&is aussi de sa transmission par voie d'h6r6dit6.

Le passage du virus de ]'orgallisme maternel a I'organisme du f fetus,
dads des conditions d'int6grit6 anatonlique des tissue du placenta, est ce
qui caract6rise I'h6r6dit6 du germe

L'infection h6r6ditaire devient un cas particuliei ' de contagion cong6-
nitale qui se produit lorsqu'il y a 16siott tissulaire du placenta, permettant
le passage direct de 1'616ment infectant.

Dads ce cas, il se produira une contagion intra-uterine J)ar une condi-
tion patho[ogique accidente]]e, et ]e virus sera, dana- ]a majority des
cas, trouv6 dans I'organisme du f fetus sous sa forme visible, classique,
acido-r6sistante, et I'h6d6rit6 morbide se traduira par la tuberctllisation
de I'enfant a naitre.

Dens ['h6r6do-infection, ]a contagion s'e]Fectue par des 6changes osmo-
tiques des ]iquides nuts'itifs maternels et fmt&ux. Elle cr6era un type
particulier lnorbide qui caract6rise la constitution des hypotrophiques,
I'hyperplasie du syst6me ]ymphatique, ]a fragi]it6 de ]a function circu-
latoire, I'instability de la fonction endocrinienne, c'est-i-dire une consti-
tution sp6cia]e qui confine aux stats que bca.ucoup tiennent potlr de ]a
prd-tltbercutose.

G'est ainsi que se confond la notion d'h6r6dit6 de terrain avec belle
de I'h6r6dit6 du vii'us. Pans ces cas, il n'est pas possible de metLre en
6videncelebacille de lCoch, comme forme acido-alcoolo-r6sistante du virus,
mais I'action pathogdne de celui-ci est d6montr6e par les manifestations
d'une intoxication chronique qui bien des lois finit par constituer des
16siolls anatomiques.

C'est la I'efFet morbigdne des 616ments filtrables du vim-s tuberculeux
qui se transmet par inoculation en s6rie exp6rimentale, ou par passage
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i travers le placenta, de ]a mare au f(Etus, dads des conditions natu
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Cobaye 111 A inocu16 le 24 f6vrier 1927, mort de cachexie le 28 avril 1928.
F'ia. 1. -- Bacilles acido - alcoolo -r6sistants. Ganglion trach6o - bronchique.

(D'apras J. Pinto.)
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Dens ['autre brat)che d'experimentation, on v6riEie que le ])ouvoir mor-

bigdne du virus' s-'est manifesto uile foia au pi'emier passage, une autre foia
} un second passage dens I'organisme nlaternel, et d un froisidnze pas'
sage dares 7'orgmlfs/ne des rufus, lesquels pr6sehtaient toujours des
16sions identiques : congeslions pulmonaires, h6morragies capillaires du
poumon, n6crose et cas6ification du foie, polyad6nie et cachexie.

Dans un cas, au quatridme passage, il y eut formation d'un chancre
typique qui se cicntrisa au bout d'un alois (cob. IV, ng. 2.)

])ar I'inoculation directs du I
bi ologique d'h6r6dit6, belle-c
gone du virus, avec les ajt6i
r6sultcnt, sans que 1'616lllent

bette observation montre c
ment figure dtt irt s tuber(
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Une fois 6tablie, I'h6r6diti
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le virus et entretenue par ct
Or, I'action physio-pathog

sur les 616ments nobles des
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tique, soit encore sur les s
apportant des ])erturbationE
de la nutrition.

Les relations ainsi 6tablie

jour en jour pills favorables
existe deja de fait, insidieus(
sion est donnie par les 616r

allcrgique, .stat particulier d:
qui aboutit a I'hypersensibi
le choc anaphylactique.

De I'tlquilibre unstable hut
sollicitation des pois.ons du
a la tuberculose ; de la co]
derive le ten'ain fubercnrfsa

La notion somatique qui
classique de la prd-fEzbercizr
6tiologique, lnais erron6e au
morbides, I'infection existe
phase, nous dirions € sarco
virus), granulaire visible
dang t' infectiolt {ubercuteus
diff morbide qui en ddNLle

q ?\b

l;ic. 2. -- Chancre de cobaye inocu16 avec ganglion de cobaye fe'mello issue
du 1116.le 111 A et du cobaye ' femelle IV, monte 5 jours aprds la naissance.
(D'.aprds J. Pinto.)

En alicllit cas, Olt ne troll a I'dlfntent .virulent solis la forme du bacitle
acids.- alcooto-r€sistattt ,

I'out se paisa, dens cette experience, combe si une infection latente
et occulte nlinait la r6sistallce organique en produisant des 16sions qu'il
fut possible de constater.

L'stat dlJscrusique transmissible de la noire au f(etus aJ7irma ainsi la
notion d:h€rEdit& n\orbide.

Oil observe en outs'e un fait int6ressant: la foi'nie acido-alcoolo-r6sistatlte
du virus ne fut trouv6e que dang les cas oi'l I'infection avait 6t6 produite

Qu'il passe ou non a tra
tuberculeux est 1'616ment it

ment r6g6n6rateur de la fort
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par ]'inoculation directs du virus; dana les cas oti intervint le ph6nomdne
biologique d'h6r6dit6, celle-ci ne se manifesta quc par le pouvoir morbi-
gdne du virus, avec les. alterations fonctionnelles et anatomiques qui en
r6sultent, sans que 1'616ment /igurd 6tiologique pat 6tre luis eii evidence.

bette observation montre que, /name aaas /es cas oa re passage de Z'd/d-
/neal /iglzrd du pfrizs fubercrr/ariz (bacille acido-alcoolo-resistant) de la

nite au foetus ne s'efTeclue pas, I'h€rddit6 puthog6nique se product
Une foia 6tablie, I'h6r6dit6 niorbide se traduit par un stat particulier

de Constitution humorale, expression d'intoxication chroliique caus6e pai '
]e virus et elltretenue par celui-ci tout le temps que dune I'infection.

Or, I'action Physio-pathog6nique des poisons tuberculeux s.'exerce soit
sur ]es 616ments noble-s des tissue, principaleinent du tissu lymphatique,
en en modifjant la constitution anatomiqu:e,soit sur le systenle h6matopoi6-
ti(]tie, soit encore sur ]es systdmes endocrinieli et neuro-vasculaire en

apportant des perturbations a I'automatisme des fonctions r6gulatrices
de la nutrition.

Les relations ainsi 6tablies entre le terrain et le virus deviennent de
Jour en jour plus favorables a 1'6closion de la maladie tuberculeuse qui
existe deja de fait, insidieusenlent, et la r6actioii de defense dona I'expres-
sion est donnie par ]es 616lnents morbides qui se pr6sentent, cree 1'stat

ergique, stat particulier d'instability cellulaire a la sollicitation toxique
qui aboutit a I'hypersen-sibilit6 sp6cifique, pont I'afFaissement d6chaine
le choc anaphylactique.

De 1'6quilibre instable humoral 6tabli par les defenses cellulaires a la
sollicitation des poisons du virus, r6sulte 1'stat humoral de prddfsposfffon
} ]a tuberculose ; de ]a constitution Organique particulidre ainsi cr66e
derive le terrain fuZ)erczz/fsa67e

iLa notion somatique qui d6coule des deux facteurs 6tablit la figure
classique de la prd-fuZ)ercu/ose, expression exacte au bens anatomique et
6tiologique, maid erron6e au sens Physio-pathologique, car, dang ces stats
morbides, ]'infection existe dina, et ]a responsable de belle-ci,. c'est la
phase, nous dirions < sarcodiale >, ultra-microscopique, invisible (ultra-
virus), granulaire visible, la phase du virus pr6-bact6rien. Donc,
dazzs Z'flz/'ecffon fuherculetzse, /'bdrddo-conf agf on a /feu afnsf qzze Z'hdrd-
lit6 morbide qui eit dfriue.

andre
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Qu'il passe ou non a travers les bougies, 1'-616ment liltrable de

tubercu[eux est ]'616ment infectant, 1'616ment virulent primordial
ment r6g6n6rateur de ]a forme bacillaire.

Vlrlls
1'616-
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pouvons ]a condi(16rer homme interm6diaire a ]a phase dads ]aque]]e ]e
chromidium bact6rien pent 6tre i'6v6]6 au microscope sous I'aspect de
granulations extrGmement fines, veritable poussidre granuleuse que limite
le champ de visibility, et la phase r6g6n6rative de condensation de la
matidre pour une decomposition granulaire ult6rieure.

G'est ainsi que le dynanlisme inter-granulaire et intra-granulaire porte
la matidre vivante au plus extreme degr6 de divisibilit6, au point de la
ren(tre impossible a recontlaitre Hans sa forme, et r6v61able tmiquement
par ses eFets, pour plus tai'd, en un travail (te reconlposition, organizer
le chromidium par la nouvelle condensation de la matidre en granulations
qui, avec le comp16ment du cycle biog6nique, cai'act6rise I'espdce par
['acquisition (te ]a forme et ]a fixation de ce]]e-ci, fon)te qui lui soit.par-
ticuli&re (coccf, bacilles, spirilles, etc.).

Dans 1'6tude du d6veloppement de la nlatidre vivante, comme dads le
monde physique, la notion d/zergdffque -- doit donc se superpower a la
notion morphogdnfqlze.

A ce point de vue, le ph6nomdne de la lyle microbienne d6coulera des
conditions normales de la vie des bact6ries, et devra 6tre consid6r6
homme ph6nomdne llormal et n-6cessaire, comme exprc'scion de s6nilit6,
comlne cause d6terminante de ia Rnalit6 de 1'6tre, combe orientateur
de 1'6ternelle fonction I'6g6n6ratrice

Ce que nous venons d'afHirmer r6sulte d'une simple observation. La
transplantation de bact6ries dads des sous-cultures montre que, loi'sque
commence le d6veloppement des nouvelles. colonies, la lyse des 616ments
baht-6riens est de rdgle. La lib6ralion subs6quente de la substance chro-
midiale a ]a superficie du lni]ieu nutritif .est ]a phase primordia]e a ]a
nouvelle organisation du corps bact6rien qui realise alters seulement la
fonction r6g6n6ratrice de 1'616ment vivant. Une autre observation int6-
ressante r6sulte aussi de la transplantation des colonies de n6o-g6n6ration.
Chez celles-ci, I'on voit 6galement se r6p6ter les propri6t6s des colonies
g6n6ratrices des sous-cultures. Les urges les conservent intactes, diverses
autres perdeitt les propri6t6s ancestrales ou en acquidt'eut de nouvelles.
De la le polymorphisme qui n'a rien a voir avec des conditions dysg6n6-
tiques provenant d'agents ext6i'ieurs, et qui se manifeste meme dang des
cultures r6centes, provoqu6 par des principes elzdogd/les, c'est-i-dire
propres a la condition meme d'existence de la bact6rie.

Nous arriverons ainsi, a une exp]ication raisonnab]e de ]a wyse mia'o-
bienne et du ph6nomdne du polymor!)hisme qui en d6coule, sachant,
comme c'est notre cas, que dads le chronlidium, la i'eproduction de I'es.pace
est Jibe aux propri6t6s des granules reproducteurs, qui se trouveront
fix6es par des caractdres h6r6ditaires.

Or, dens ]e cas du virus tubercu]eux, voiJd que ]es preuves s'accumulent

6es,

eiix

pre-
nsi :

Plu-

lent
des

end

se

Oils

I de

fec-

aux

I et
ents

gent

oly-
ber-
nme

ycle
s de
base

10us



li)08 A. FONTES
L' ULTR

P

g
c6mique, h6r6do-dystrophique). se soient oppos6es a des

11 taut que des reactions diH6rentes de d6fen j

n
I U IHiUIH!?Weill llalTE

esiuileresistant) correspondSlSls

titue et pr6sente la structur
turtles primal'diales des 16s
de constitution du follicul(
demeurait 6tabli conlme dog

montre peu a peu (lue les
toujours de bette wagon.

Dens la tuberculose exp61
de la 16sion tuberculeuse

jusqu'a la gu6rison ad fife!
pouvoir pathog6nique des (
observe I'hyperplasie des ga

lure gdanfe, meme avec ]a }
11 y a des cas ott I'on tr

sans tfsion anatomique ap,
acido r6sistante.

Dana les cas appe16s imre
observateurs ont rencontr€
cellules multinuc166es, coma
I'on trouve dens la malady

Les processus de n6crosc
quand bien meme apparais
dens quelques cas des proc
bon typique du tubercule, I
rants et de forme granulair-
les reactions du systdme c:
qui se traduisent par des I
ragies capillaires interstiti(
lme nouvelle physionomie
formes modili6es de I'ink(

N16me a 6galit6 de COHN

pout d6terminer des r6acti(
tier, comme nous I'avons
tants sans reaction tubers
sairement trouv6e modifi6e
L'existellce de I'infection t
et sans constitution du tub
notion pathog6nique du
divers de I'agent 61iologiql
dan.s leurs fondements nos

Dana les modalit6s atypi
sique de I'infection tuberc
de ce que I'on a appe16

+

REVUE SUD-ABIERICAINE, T



L' UL TRA-VIRUS TUBERCULEtX 1009

pathog6-
t, car elle
ous empe-
remer, de
nt que le
lvisage au
sa forme,

haines de
anulaires,
de bfton-
es, Gram-

titue et pr6sente la structure typique, passe par ]es organisations struc-
lurales primordiales des ]6sions inllammatoires, jusqu'au commencement
de constitution du follicule tubercu]eux. ]Tais, a I'encontre de ce qui
demeurait 6tabli comma dogme, I'experimentation de ces dernidres ann6es

montre peu a peu que les ph6nomdnes de reaction ne se passent pas
toujours de cette wagon.

Dens la tuberculose exp6rimentale, on a vu la ])ossibilit6 de regression
de ]a 16sion tuberculeuse I)ar un processes de r6sorption qui arrive
jusqu'a la gu6rison ad infegrrzm (vacc. B. C. G.). Dans ]a verification du
pouvoir pathog6nique des 6]6ments liltrables du bacille (ultra-Tints). on
observe I'hyperplasie des ganbnlions lymphatiques, sans corzsfffuffo/z de cel-
/zz/e gdanfe, meme avec la pt'6sence de bftonnets acido-alcoolo-r6sistants.

11 y a des cas oh I'oll trouve ces bitonnets (inns I'intimit6 des tissus.
san.$ /dsfo/z alzaf o/zzfqlzc apprdcf bore, ainsi qtle la forme granulaire non
tcido-r6sistante.

Dens [es cas appe]6s infection atypique par ]es- 6].6lnents nlltrables, des
observateurs ont rencontr6, a c6t6 de I'hyperpla-sie ganglionnaire, des
cellules ]nultinuc166es, compaq'ailes aux cellules du type de Steniberg que
I'on trouve dads ]a maladie de Hodgkin.

Les processes de n6crose du parenchyiile des viscdres, comme le foie,
quand bien meme apparaissent les f oyers n6crotiques castlif]6s, different
pans quelques cas des processus de cas6ification qui r6sultent de 1'evolu-
tion typique du tubercu[e, par ]'absence de bitonnets acido-alcoolo-r6sis-
tants et de f orme granulaire. Constamment, toulefois, I'on voit se r6aliser
les reactions du systdme circulatoire, sanguin et ]ymphatique, reactions
qui se traduisent par des hyperplasies ganglionnaires et par des h6mor-
ragies capillaires interstitielles. On comprend done la n6cessit6 d'6tablir
une nouvelle physionomie anatomy-pathologique qui puisse d6fjnir les
formes modifi6es de I'infection.

iblQme a 6galit6 de conditions morpho]ogiqu6s, ]e virus tuberculeux
pent d6terminet ' des reactions tissulaires diverges. Nous. avons pu d6mon-
trer, homme nous I'avons deja dit, I'existence de bftonnets acido-r6sis-
tants sans inaction tuberculigdne. L'agressivit6 du virus se sera n6ces-
san'enient trouv6e modifi6e par des conditions qui nous 6chappent encore.
.'existence de I'infection tuberculeuse guts bacille acids-alcoolo. resistant
[t sans Constithtiort dtt tubercule est un fait absoluntent certain. h.ansi.. la
notion pathog6tlique du virus, subordonn6e a ]a Coexistence de types
divers de I'agent 6tiologique, dou6s de virulence diF6rente, va lnodifier
dans leurs fondements nos connaissances sur la pathog6nie de I'infection.

Dads les modalit6s atypiques, ou qui s'6cartent du cadre clinique clas-
sique de ]'infection tuberculeuse, il faut comprendre les stats morbides
de ce que I'on a appej6 pr6-tubeiculose, tuberculose latente, ou stats
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mal caract6ri-s6s, cryptog6niques, et que ' la clinique devine 6tre de nature
tuberculeuse. Et meme dens les. types d'infection classique, il est pos-
sible que la physionomie du cadre morbide, toujours propre a chacun
des cas, regoive son caractdre de la supr6matie des reactions de defense
en relation avec la variability prtldominante de I'un quelconque des tyl)es
morphologi(cues qui se soni d6velopp6s dads I'organisme malade.

Bans bien des cas, la clinique nous montre des types bacillaires aber-
rants qui 6voluent dang des organismes malades pr6sentant le type d'une
infection torpide, dans laquelle 1'616ment 6tiologique laisse voir des pro-
pri6t6s presque saprophytiques par rapport il'organisme parasite. L'ino-
culation a un cobaye du mat-ariel provenant de semblables cas, donne
tant6t une infection tuberculeuse classique g6n6ralis6e, tant6t une modi-
fication telle des props'i6t6s pathog6niques qu'elves deviennent presque avi-
rulentes.

Des observations de ce gent'e nous ont fait coinprendre que des condi-

tions sp6ciales de saprophytisme pourraient 6tre d6tel'min6es par des
in8uences diverses, par lesquelles les bacilles de Koch sont transform6s
en des types cheque foia plus rapproch6s du type banal acido-resistant.

L'expt5rimentation fn uffro nous a encore fourni des- preuves en f aveur
de cette hypothdse. Nous avons pu observer que le virus tuberculeux
supporte dana des milieux artificiels de culture, sous la con(tition de vie
latente des causes dysg6n6tiques teller que la lumidre din'use, la tempe-
rature ambiante en concurrence vitale avec une culture de champignon
(PI. 1, ng. 1-6).

Des experiences avec des 6chantillons du type hdmain nous ont prouv6
qu'i1 6tait possible au virus de se maintenir en vie lalente, dens des
cultures artiHlcielles, pendant deux ans et sept mois. Sa capacity de repro-
duction persistait encore au bout de trois ans et cinq mois.

Des observations sur un 6chantillon du type bovin nous ont pei'mis
de reconnaltre la formation de bftonnets non acids-r6sistants, Gram-
n6gatifs provenant des troncs originals, acids-r6sistants., et qui se soft
maintenus en culture s6par6e en bouillon glyc6rin6, pendant deux g6n6
rations (pl. 11, fig. a-d).

Ces cultures commengaienl a se former sept jours aprds I'ensemence-
ment, se d6veloppanl dens le fond du tube, avec de minuscules grumeaux
en suspension dens la couche inf6rieure du bouillon nutritif. Par agitation,
les grumeaux se r6partissaient uniform6ment a I'int6rieur de la masse
liquide, afFaiblissant la transparence du milieu, mais sans d6terminer
de trouble dans le bouillon. Au bout de vingt jours, le milieu, meme apres
agitation, se montrait plus clair, les grumeaux moms apparents, jusqu'a
transparence complete du ]iquide. Ce ph6nomdne se produisait ainsi qu'il
arrive dang les cultures lys6es par des bact6riophages, et signifiait une
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int6ressant.trables du virus tuberculeux, nous avon-s pu observer un fait

En filtrant des cultures de tuberculose du type humain en eau de
pomme de terre glyc6rin6e, avec des bougies Chamberland L: et L,,
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ntes] et Gram-positives.aux exp6riment6s et leur mort, par des causes
intercurrente$ tendent a d6montrer I'avirulence des cultures obtenues.
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cellules vivantes de I'organisme par un 616ment bien caract6ris6 du virus
pathogdne, quite rend inolfensif, parke que j'appelle 1'616ment C (conta-
gieux). En particulier, dans la tuberculose, je lui donne le nom d'616-
ment TC. Dana ]a celjule vivante de I'organisme animal, 1'616ment C subit
une importante transformation, et j'appelle f I'agent actin dan's cet stat
m6tamorphique intracellulaire, parke que je ne puis encore 6tablir avec
certitude s'il s'agit, en dentidre analyse, d'un corps ponc16rable.

< Le TC repr6sente, d'apr6s mes experiences personnelles, la force de
morphog6ndse, d'absorption et d'assimilation des bacilles tuberculeux. >

Cle serait done, dana la conception de Behring, la TC qui serait la force
d6terminante de I'organisation de la bact6i'ie, et elle poss6derait, autre la

function organisatrice a-ssimilatrice, la foliction agrees.ive et antig6nique.
Si nous remplagons, dang ]a conception th6orique du savant de Marburg,
I'abr6viation TC par ]e hot < ultra-virus >, phage m6tacyclique du d6ve-
loppement du vit'us, nous aurons la r6alisation exp6rimentale de ce que
la raison du Philosophe await pr6vu, et que seu], p]us tard, ]e progrds de ]a
science a pu d6montrer.

C'est done, a notre avis, dana la d6sint6gration du corps bact6rien,
quaid elie arrive a ]a phase m6tacyclique d'ultra-virus, que reside I'ori-
gine de la function non seulement antig6nique, maid aussi organisatrice
de 1'616ment virulent, qui aboutit a la r6alisation morphologique, r6v61a-
trice de formes normales ou aberrantes. Ces formes font sous ]a d6pen-
dance de lois d'h6r6dit6 lifes aux ph6nomdnes 6nerg6tiques qui d6ter-
minent I'organisation granulaire.
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