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Service veterinaire cantonal et Institut Galli-Valerio, Lausanne

Tuberculose spontanee ou tuberculose de cohabitation des cobayes1

par L. Roux

Dans une seance de la Societe vaudoise des veterinaires, consacree ä la
lutte contre la tuberculose, on a signale que, quelquefois, des sujets reagis-
sant ä la tuberculine avaient ete trouves indemnes de tuberculose et meme
que deux ou trois fois, des betes abattues ensuite d'un examen de laboratoire
avec inoculation au cobaye positive auraient ete declarees sans lesion tuber-
culeuse macroscopique. Mon propos n'est pas de rechercher les causes de

ces divergences, mais simplement de repondre a une question precise posee
par les praticiens au bacteriologiste: «La tuberculose spontanee du cobaye
peut-elle influencer et fausser les resultats d'une inoculation»?

Quarante ans de laboratoire nous ont permis de constater, sur des mil-
liers d'autopsies de cobayes, que la tuberculose spontanee existe, mais
qu'elle est tres rare, qu'elle exige pour se manifester des conditions de
cohabitation tres speciales et qu'elle se presente avec des localisations si par-
ticulieres qu'il parait impossible de confondre une tuberculose spontanee
avec une tuberculose provoquee par une inoculation sous-ciitanee, comme
cela se pratique le plus souvent.

Le cobaye presente une extreme sensibilite ä l'inoculation de produits
tuberculeux, parfois il suffirait d'un seul bacille pour provoquer une infection

tuberculeuse. Par contre, il est tres rarement spontanement tuberculeux,

meme lorsqu'il a ete en contact dans la meme cage ou dans le meme
local avec des cobayes tuberculeux pendant 6 ä 8 semaines, temps juge
necessaire pour une infection tuberculeuse generalisee. On pourrait done
impunement placer dans la meme cage ou dans le meme local des cobayes
infectes avec des materiels differents. Cependant, il arrive que l'autopsie
d'un cobaye donne un resultat douteux: on constate une legere hypertrophie
des ganglions voisins du point d'inoculation et la rate parait grossie. II est
du reste preferable de ne pas s'en tenir a l'aspect macroscopique de la rate,
mais de peser cet organe. Toute rate qui atteint ou depasse un gramme est
anormale et en l'absence d'autres lesions, il peut rester un doute quant ä la
nature tuberculeuse du materiel inocule. Certes, la grosse rate n'est pas
l'apanage exclusif de la tuberculose. On la rencontre dans la pseudotuber-
culose des cobayes et dans la maladie spontanee provoquee par des diplo-
streptocoques; eile est souvent le seulsigne d'une infection par les Brucella.

Dans certains cas, il parait indique de proceder, avec la rate et les ganglions,

ä la reinoculation de nouveaux cobayes. A ce moment se pose la question

de la tuberculose spontanee et il est necessaire d'etre tres prudent, car
1 Note presentee ä la Societe Vaudoise des veterinaires, däcembre 1952.
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s'il est exact que les cobayes spontanement tuberculeux ne reagissent que
tardivement et ne meurent qu'apres un intervalle de plusieurs mois, on
doit penser que, chez ces animaux, la tuberculose a une marche beaucoup
plus lente que d'ordinaire chez un sujet auquel on a injecte un produit riche
en bacilles de Koch.

Chausse, plafant des eobayes sains dans les salles d'un hopital occupees par des
tuberculeux pulmonaires, a demontre, en 1913, qu'un sejour de 30 jours suffit pour
que des cobayes s'infectent et qu'en les sacrifiant au plus tard 75 jours apres le debut
de l'experience, on trouve dans les poumons des cobayes des tubercules macrosco-
piques parfaitement nets. Cette experience, repetee en 1923 par Debree, lui a per-
mis de declarer que les cobayes qui se sont infectes pendant les 2, 3 ou 4 premieres
semaines donnent une intra-dermo-reaction positive au bout de 4 & 8 semaines et
meurent de 3 & 6 mois apres le debut de l'experience. Six cobayes sur sept sont morts,
le 7e ne devint tuberculeux que tardivement, il etait encore en vie apres 8 mois. Le
cobaye est done tres receptif pour les infections aerogenes.

Remlinger a etudie la tuberculose spontanee du cobaye en plagant des cobayes
temoins en bonne sante dans une cage occupee par un ou plusieurs cobayes tuberculeux.

II a observe un certain nombre de cas positifs, mais il insiste sur ce point: la
contagion n'est pas la regie, mais bien plutot l'exception. Les experiences negatives
sont bien plus nombreuses que les experiences positives. Contamination par tuberculose
ouverte 5 cas positifs pour 25 k 30 negatifs, soit 1 positif pour 5 k 6 negatifs.
Contamination par tuberculose fermee 1 fois sur 12 a 15.

Ayant constats que souvent la bile et l'urine des cobayes tuberculeux contiennent
des bacilles de Koch, il nourrit des cobayes avec de l'orge additionnee de matieres
föcales diluees dans de l'eau; les essais ont tous et<i negatifs. Les cobayes temoins
sont morts de 87 4 225 jours apres le debut de l'experience. lis avaient ete en contact
de 39 & 123 jours avec des cobayes tuberculeux. Sur 78 cobayes observes, 8 sont de-
venus tuberculeux. En Amerique, Perla, puis Max Lurie ont publie des recherches,
d'oü il resulte que le cobaye deviendrait assez facilement spontanement tuberculeux,
si l'on conserve les animaux en contact direct, dans la meme cage ou dans le meme
local non plus quelques mois, mais plusieurs annees jusqu'ä 2 ans 8 mois. Toutefois,
sur 20 cobayes qui ont survecu de 2 ans & 2 ans et 8 mois, un seul devint tuberculeux.
Saenz et ses collaborateurs ont repete les experiences des auteurs amerieains. Dans
le local de l'Institut Pasteur oü sont loges les cobayes servant aux essais sur la
tuberculose, ils ont place 187 cobayes temoins et ils ont constats 15 cas de tuberculose
spontanee. Iis insistent sur le fait que le pourcentage des infections augmente avec la duree
du contact. Lydia Rabinowitch, se basant sur des experiences personnelles et sur
le resultat' d'une enquete entreprise aupres de differents laboratoires, estime que la
tuberculose spontanee du cobaye est tres rare, meme que l'on doit se mefier, que les
soi-disant cas de tuberculose spontanee ne soient parfois des cobayes inocules melanges
avec des cobayes sains.

Quand on garde des cobayes inocules avec du B.C.G. pendant plusieurs
mois ou meme plusieurs annees dans un local oü se trouvent des cobayes
tuberculeux, il peut arriver que la tuberculose spontanee fausse les resultats
(Calmette).

La constatation d'un cas de tuberculose spontanee chez un jeune cobaye
ne d'une mere tuberculeuse dans le courant du mois de decembre 1931,
mort le 8 mai 1932 a l'äge de 5 mois environ, a provoque des recherches et
experiences poursuivies de 1932 a 1945. Tout d'abord, comme Remlinger,
on essaie de placer un temoin dans une cage occupee par un cobaye tuber-
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culeux. Dans la cage d'un cobaye inocule le 11 aoüt 1932 avec une culture
de tuberculose humaine, on introduit le 20 aoüt 1932 un petit cobaye age
de 15 jours. Le cobaye inocule le 11 aoüt est tue le 24 fevrier 1933, il pre-
sente une tuberculose generalisee, mais pas de chancre ou d'abces au point
d'inoculation. Le petit cobaye place dans la cage ci-dessus a bien prospere,
il pese 600 grammes, il est aussi tue le 24 fevrier. II ne presente pas de
lesion tuberculeuse macroscopique, seuls les ganglions mesenteriques pa-
raissent un peu grossis. Avec ces ganglions, on fait des cultures pour la
recherche du BK. Elles restent negatives et on'inocule un cobaye comme

controle le 24 fevrier 1933. Conserve jusqu'au 15 mars 1934, soit pendant
une annee, il ne montre ä l'autopsie aucune lesion macroscopique de tuberculose

ou d'autre nature. D 'autre part, il paraissait interessant de tenter
l'elevage de cobayes nes de meres tuberculeuses ou non, soit de les conserver
dans un des locaux ou sont loges les cobayes inocules avec des materiels
suspects de tuberculose. Dans un laboratoire d'analyses medicales, on inocule
des cobayes avec des materiels les plus divers, par consequent cobayes
tuberculeux d'origine et de virulence tres diverses. Comme les fournisseurs
de cobayes n'ont aucun interet a nous livrer des femelles portantes, c'est
un hasard lorsqu'un cobaye inocule met bas pendant la duree de l'obser-
vation.

Jusqu'en 1931, on sacrifiait la mere et sa progeniture, parce que le
moment de terminer l'analyse etait arrive et que les petits etaient trop
jeunes ou surtout afin d'eviter des ennuis en utilisant ces petits cobayes
pour d'autres analyses. Mais en hiver 1931, il fut tres difficile de trouver
des cobayes en nombre süffisant, d'oü l'idee de garder ces petits cobayes
dans un local a part pour les utiliser pour d'autres recherches, charbon
symptomatique, en particulier. Or, le resultat fut que le seul petit cobaye
ne d'une mere tuberculeuse etait atteint de tuberculose spontanee.

Disposant, pour loger les cobayes inocules, de trois locaux distincts
contenant respectivement 126, 90 et 65 cages, le plus petit fut choisi pour
les experiences sur la tuberculose spontanee, qu'il serait preferable d'appeler
tuberculose de cohabitation. On plaga, dans ce local, les cobayes qui pou-
vaient etre gardes jusqu'ä leur mort, en particulier tous ceux qui avaient
reiju du materiel d'origine bovine ou des cultures tuberculeuses. Les deux
plus grands resterent destines aux analyses pour lesquelles une reponse
rapide etait obligatoire. Des le debut de l'annee 1933, on garde tous les

petits cobayes qui naissent en cours d'observation de meres inoculees avec
du materiel suspect de tuberculose. Lorsque, par hasard, il y a plusieurs
petits de sexes differents, ceux-ci ont parfois fait souche. Tous ces cobayes
ou families de cobayes ont ete places a proximite de cages contenant des

cobayes tuberculeux. Pour augmenter le nombre des temoins, on essaie
de faire l'elevage des cobayes dans les locaux oü se trouvent des cobayes en
experience, inoculant chaque fois des paires de cobayes qui sont places une
paire par cage, alors que normalement, dans notre laboratoire, chaque
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cobaye a sa cage respective et que, meme lorsque plusieurs cobayes re<joivent
le meme materiel, le principe un cobaye, une cage, est respecte. Mais on ne
tarde pas a s'apercevoir que cette maniere de faire est incompatible avec
les necessites d'une analyse qui doit malgre tout recevoir sa solution dans
un delai qui ne depasse pas deux a trois mois. On avait pense pouvoir sacri-
fier les males au bout de 7 a 8 semaines pour donner une reponse et conserver
les femelles qui auraient pu elever leur progeniture. Mais une experience,
portant sur 14 paires de cobayes ayant reyu des echantillons de lait fort
probablement indemnes de toute maladie (puisqu'il s'agissait du controle
d'une etable produisant du lait special, dont toutes les betes etaient negatives,

soit ä l'epreuve de la tuberculine, soit ä la sero-reaction de Bang),
donne le resultat suivant: les males tues apres 4 mois etaient tous negatifs;
quelques femelles mirent bas moins de 60 jours apres le debut de 1'experience,

elles etaient done portantes au depart. D'autres mirent bas 4, 5 et
meme 6 mois apres l'inoculation; trois resterent steriles, d'oü la necessite
de conserver les males plus de deux mois et meme plus de 4 mois, ce qui
est trop long. Si l'on inocule les deux cobayes avec du materiel tuberculeux,
le resultat est decevant: pas de gestation et mort des deux cobayes avant
qu'une naissance ait pu se produire. Dans aucune des experiences avec du
materiel tuberculeux, il n'a ete trouve, ä l'autopsie, de femelle portante.
On peut inoculer le male et laisser la femelle comme temoin en bonne sante.
Dans un cas, on a obtenu un succes: male mort de tuberculose, femelle
et sa descendance conservees pendant deux ans et restees indemnes de
tuberculose. II a semble alors preferable d'inoculer des cultures tuberculeuses
ou du materiel sürement tuberculeux a des femelles qui venaient de mettre
bas ou manifestement portantes.

Le tableau No 1 montre les delais pendant lesquels ont ete observes
185 petits provenant de 55 femelles.

Tableau No 1

Duree du
contact

Cobayes
morts

Cobayes
tues

Total
Cobayes

tuberculeux
Contact
direct

Cobayes
tuberculeux

Contact
indirect

Cobayes
negatifs

0 ä 3 mois 51 2 53 53

3i 6 mois 11 17 28 7 - 21
6 ä 12 mois 7 19 26 - 3 23

12 ä 24 mois 8 16 24 - 1 23
2 ä 7 ans 10 44 54 - - 54

Totaux 87 98 185 7 4 174

Durant les 3 premiers mois, on constate une mortalite elevee, ce qui pro-
vient du fait qu'aucune precaution speciale n'a ete prise, en particulier les

jeunes cobayes ont ete soumis au meme regime alimentaire que les adultes
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et une forte proportion de jeunes sont morts presentant des symptömes de

gastro-enterite provoquee par une nourriture qui ne leur convenait pas
(herbe mouillee et betterave). A partir de 3 mois, les morts sont moins fre-
quentes et l'on tue des cobayes parce qu'il faut faire de la place pour de
nouvelles naissances.

Tableau No 2

Nombre
de femelles

Nombre
de petits

Morts
avant
3 mois

tuberculose
spontanee

directe

tuberculose
spontanee
indirecte

Mferes tuberculeuses naissance
1 ä 64 jours apres l'inoculat ion 16 26 10 5 0

Meres tuberculeuses inoculees
1 ä 16 jours aprfesla naissance 14 24 5 2 0

Meres non tuberculeuses
naissance apres l'inoculation 25 51 9 0 3

Petits cobayes de 2e generation

ou suivantes 0 84 29 0 1

55 185 53 7 4

Dans le tableau No 2, on a classe les petits cobayes suivant leur origine,
en 4 groupes: 1. meres tuberculeuses, naissances posterieures ä l'inocula-
tion; 2. meres tuberculeuses, naissances anterieures a l'inoculation; 3. meres
non tuberculeuses; 4. petits cobayes de deuxieme generation ou generations
suivantes.
1. Les dix petits cobayes morts prematurement, nes de meres inoculees

avant la naissance, sont morts de 1 ä 20 jours apres la mise-bas. On peut
done penser que la tuberculose a favorise ces morts rapides, car les meres
ont presente des tuberculoses tres graves.

2. Les cinq petits cobayes nes avant l'inoculation de la mere sont morts 3,
13, 10, 27 et 54 jours apres l'inoculation, les deux derniers avec troubles
intestinaux manifestes. La tuberculose de la mere n'a probablement
joue aucun role dans la mort des petits de ce groupe.
Parmi les 28 cobayes morts ou tues ä l'äge de 3 ä 6 mois, 7 etaient atteints

de tuberculose spontanee. Iis avaient ete en contact immediat avec leurs
meres tuberculeuses des leur naissance. Dans un cas, les 2 petits etaient
äges de trois jours lors de l'inoculation de la mere. Cinq de ces petits cobayes
avaient recu, peu de temps avant la mort, une injection de Bac. abortus.

Observation No I. Petit cobaye ne en decembre 1931 d'une mere tuberculeuse, mort
le 8 mai 1932. Tuberculose g6n6ralisee du foie, de la rate et des poumons.

Observation No II. Cobaye 23 869 inocule avec urine le 12 mai 1934, tue le 25 juillet
1934. Autopsie: tuberculose positive. Cette femelle a mis bas le 22 juin 1934 un petit
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qui regoit, le 24 septembre 1934 (poids 300 gr.), par voie sous-cutanee, 2 cc. de culture
Abortus et meurt dejä le 2 octobre 1934 (poids 230 gr.). Rate: 4,2 gr. Autopsie: Au
point d'inoculation de la culture Abortus, ganglions inguinaux grossis. Dans la cavite
abdominale, un de de liquide legerement trouble. Sur le foie et la rate, leger depot
fibrineux. Rate tres grosse, mais sans tubercules ou nodules. Le foie parait macros-
copiquement normal; hile du foie legerement grossi. Poumons avec congestion tres
nette, mais sans aucun tubercule macroscopique. Leger exsudat pleural. Ganglions
bronchiques legerement grossis. Dans la rate, on trouve un petit nombre de bacilles
acido-resistants. Avec la rate, on reinocule 4 cobayes. Les quatre deviennent tuber -

culeux.
Observation No III. Cobaye 1816 inocule avec cultures de lait le 17. 4. 35 (poids

815 gr.), mort le 17 mai 1935 (poids 375 gr.). Rate 2 grammes. Cette femelle a eu trois
petits nes le 20 avril 1935.

Autopsie: tuberculose generalisee. Aux points d'inoculation, dans les deux cuisses,
gros abces qui se sont ouverts spontanement k proximite des mamelons et il est
probable que les petits ont absorbe et respire pas mal de bacilles de Koch.

Petit cobaye No 1, ne le 20. 4. 35, poids le 18 mai 130 gr. Mort le 24-25 juillet
1935, poids 155 gr. Rate 0,70 gr.

Autopsie: petit cadavre tres maigre. Rate avec petits tubercules peu nets. Hile du
foie grossi sans caseification. Foie avec petits nodules purulents. Poumons avec tres
petits tubercules gris. Ganglions bronchiques legerement grossis sans caseification.
Ganglions mesenteriques grossis, comme des noisettes, avec foyers de case-fication
nette. La recherche du bacille de Koch dans les ganglions mesenteriques est positive.
II s'agit d'une tuberculose d'origine alimentaire typique.

Petit cobaye No 2, ne le 20. 4. 35, poids le 18 mai 150 gr. Mort le 29 aoüt, poids
250 gr. Rate 4,8 gr. Ce petit cobaye a regu le 9 aoüt 2 cc. de culture Abortus par voie
sous-cutanee.

Autopsie: au point d'inoculation de la culture Abortus, un petit abces sous-cutane.
Ganglions inguinaux tres rouges, un peu grossi, mais sans traces de caseification. Sous-
lombaire droit legerement grossi. Rate fortement grossie avec tubercules peu nets.
Hile du foie grossi et caseifie. Foie: tres nombreux points blancs. Poumons: dans le
lobe droit, forte infiltration et presence d'une petite cavite purulente (caverne en voie
de formation). Ganglions bronchiques grossis, comme des noisettes, completement
caseifles. Ganglions mesenteriques grossis, mais sans trace de caseification. Dans les
ganglions bronchiques et le foyer pulmonaire, presence de nombreux bacilles de Koch.
Dans le pus de l'abces d'inoculation presence de bacilles de Bang et de bacilles de Koch.

Conclusions: abces local ä bacilles de Bang oü le bacille de Koch a ete attire.
Tuberculose aerogene surtout, avec toutefois legere lesion des ganglions mesenteriqus.

Petit cobaye No 3, ne le 20. 4. 35, poids le 18 mai 155 gr. II regoit, le 1er aoüt,
2 cc. de culture Abortus. Tue le 5 septembre, poids 340 gr. Rate 6 gr. Autopsie: au
point d'inoculation de la culture abortus, pas trace d'abces. Ganglions inguinaux
grossis sans aucune trace de caseification. Sous-lombaire droit idem. Rate fortement
grossie, bosseiee, tres rouge, sans tubercules nets. Hile du foie grossi, caseifie. Foie:
nombreux points blancs. Poumons: foyers de pneumonie surtout a gauche, avec
tubercules assez nets. Ganglions bronchiques comme des noisettes, caseifles. Ganglions
mesenteriques comme des noisettes, caseifles. Presence de bacilles de Koch dans les
ganglions bronchiques et mesenteriques. La recherche des bacilles de Koch dans les
ganglions inguinaux, point d'inoculation de la culture Abortus, est negative.

Conclusions: il y a done une double infection alimentaire et aerogene.

Observation No IV. Cobaye 2091 inocule avec culture the lait le 17 avril 1935,
poids 415 gr., mort le 27 mai 1935, poids 345 gr. Rate 1,70 gr. Cette femelle avait eu deux
petits le 14 avril 1935. Petit cobaye No 1 regoit le 1er aoüt 1935 2 cc. culture Abortus.
Poids 240 gr. Mort dans la nuit du 1 an 2 aoüt. Rate 1 gr. 60.
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Autopsie: dans la cavite abdominale un petit verre liquide clair rose. Rate avec
petits tubercules tres nets. Hile du foie grossi et casöifie. Foie assez nombreux petits
points blanes. Les ganglions mesenteriques sont grossis, mais sans caseification.
Poumons: assez nombreux petits tubercules gris. Ganglions bronchiques grossis,
eomme une noisette, caseifies. Recherche des bacilles de Koch dans les ganglions bron-
chique est Positive.

N. B.: dans les poumons, un foyer tres forte congestion et les petits tubercules
entoures d'une zone hyperemiee tres nette, de telle fagon que 1'on peut poser la question:
l'inoculation de bac. abortus a-t-elle eu le meme effet qu'une injection de tuberculine
au point de vue congestion pulmonaire et presence de liquide dans la cavite abdominale

Petit cobaye No 2, ne le 14 avril 1935 regoit le ler aoüt 2 cc. culture Abortus par
voie sous-cutanee, poids 375 grammes. Mort le 4 aoüt, poids 330 grammes. Rate 2

grammes.
Autopsie: dans les cavites abdominale et pleurale, un petit verre liquide rougeatre.

A la surface du foie et de la rate, un leger depot fibrineux. Les ganglions mesenteriques
sont grossis, 3 d'entre eux avec des foyers de caseification tres nette. Rate grossie
avec tubercules peu nets. Hile du foie grossi et caseifie. Foie congestionne, bossele
avee points blanchatres peu nets (ce qui provient de la tres forte congestion qui est
probablement due ä l'inoculation de la culture Abortus, ressemblance avec foie eon-
gestionne par tuberculine). Poumons: 4 ou 5 gros tubercules en voie de caseification
et assez nombreux petits tubercules. Ganglions bronchiques fortement grossis, caseifies.

N. B.: en comparant ce cobaye No 2 avec le cobaye No 1, on a l'impression que
si l'infection aerienne parait avoir joue pour le premier un role preponderant, dans
le deuxieme c'est l'infection alimentaire qui semble la plus marquee, bien que les gros
tubercules pulmonaires parlent pour une infection aerogene. Double primair-complex.

Quatre cobayes n'ayant jamais 6te en contact direct dans la meme cage avec des
cobayes tuberculeux ont contracts une tuberculose pulmonaire mortelle tres nette.
Ces cobayes ont ete contamines par les poussieres provenant des cages voisines con-
tenant des cobayes tuberculeux.

Observation No V. Cobaye No 24 047 inocule avec empyeme le 26 mai 1934; mort
le 25 juillet 1934.

Autopsie negative au point de vue tuberculose. Entcrite. Ce cobaye avait eu deux
petits au debut de juillet 1934. L'un des petits etait un male, l'autre une femelle;
ils ont ete places dans la meme cage; le 2 mai 1935 naissance de 3 petits cobayes dont
l'un est mort le 13 mai. Autopsie, rien de special. On a laisse les 4 cobayes dans la
meme cage et le 10 septembre 1935 on constate que la femelle nee en 1934 est tres
malade, parait ä l'agonie. On la saigne, on procede & l'autopsie: en faisant l'incision de
la peau de la cuisse droite on arrive sur une masse purulente caseifiee et constate une
mammite. La mamelle est grossie comme une grosse noisette. Les ganglions inguinaux
sont grossis avec caseification. Les ganglions sous-lombaires droits sont legerement
grossis avec debut de caseification. Rate grossie, poids 3 gr. 60 presente de gros foyers
blanchatres. Hile du foie grossi traces de caseification avec gros foyers tuberculeux
verdätres. Poumons tres rouges avec assez nombreux tubercules, un peu comprimes
car il y a une double pleuresie. Ganglions bronchiques grossis caseifies. Dans la cavite
abdominale un petit verre liquide clair. Recherche du bacille de Koch dans la mamelle
et les ganglions inguinaux est positive. Avec la mamelle, culture sur milieu au vert
malachite. Culture Bac. de Koch positif, pousse tres lentement et presente caracteres-
du type bovin.

Male n6 en juillet 1934, poids 17 avril 1936 715 gr., 30 aoüt 1937 610 gr., 15
septembre 1938 590 gr. Saigne le 15 septembre 1938. Rate 0,50 gr. Le cobaye a regu le
12 septembre 1938 1 ccm de tuberculine. II ne presente aucune reaction ä moins que
les marbrures constatees sur les poumons aient ete provoquees par la tuberculine, ce
qui parait peu probable.
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Autopsie: dans les poumons, un lobe parait un peu marbre et contracts. Rien
d'autre.

Male ne le 2 mai 1935. 17 avril 1936 poids 530 gr. 31 aoüt 1937 poids 450 gr. Mort
le 25 juillet 1938 poids 315 gr. Rate 0,30 gr. Autopsie: cadavre maigre, mais rate tres
petite et ganglions normaux.

Male ne le 2 mai 1935. 17 avril 1936 poids 470 gr. 31 aoüt 1937 poids 440 gr. 15

septembre 1938 poids 410 gr. Saigne le 15 septembre 1938. Rate 0,58 gr. Le eobaye a
reQu le 12 septembre 1938 1 cm. tubereuline, il ne presente aucune reaction. Autopsie:
aucune lesion macroscopique de nature tuberculeuse ou d'autre nature.

Observation No VI. Cobayes 28 345. Inocule le 13 mai 1935 une paire de cobaye
avec urine. Male inocule 13 mai 1935 poids 490 gr., tue le 4 juillet 1935 poids 565 gr.
Rate 1 gramme. Tubereuline le 27 juin 1935. R. negative. Autopsie: aucune lesion
macroscopique de nature tbc ou autre.

Femelle inoculee 13 mai 1935 poids 450 gr., tuee le 29 octobre 1935, poids 525 gr. Rate
0,50 gr. Autopsie: aucune lesion macroscopique de nature tbc ou autre. Cette femelle
a mis-bas le 22 juillet, soit 70 jours apres l'inoculation, 3 petits. Un meurt le 23 juillet
24 heures apres la naissance, les deux autres restent avec la mere jusqu'au 29 octobre,
soit pendant 3 mois.

Petit cobaye No 2 meurt le 27 janvier 1936. Ne le 22 juillet 1935, poids le 29
octobre 320 gr. Poids le 27 janvier 1936 360 gr. Rate 7 grammes.

Autopsie: ganglions mesenteriques legerement grossis sans aucune trace de casei-
fication. Rate fortement grossie avec quelques tubercules nets. Hile du foie grossi
sans caseification. Foie avec nombreux points blancs et foyers blanchatres. Poumons
assez nombreux tubercules et presence de petites cavernes. Ganglions bronchiques
grossis, en partie caseifies. Les deux poumons presentent des adherences avec la plevre
costale. Recherche bac. de Koch dans les poumons est positive.

Petit cobaye No III nd le 22 juillet 1935, poids 29 octobre 325 gr., saigne le 8 no-
vembre 1937 poids 760 gr. Rate 0,80 gr.

Autopsie: aucune lesion macroscopique de nature tuberculeuse ou d'autre nature.

Observation No VII. Familie 92. La famille 92 est composee des 49 descendants
d'une femelle cobaye qui avait mis bas un petit male et une petite femelle le 31
janvier 1934. La mere fut inoculee le 5 fevrier 1934 avec un melange de bacilles de Koch
et de bacilles de Bang. Elle eleva ses petits normalement, ils prospererent si bien que
le 30 juin 1934 naissaient 2 petites femelles. La mere fut tuee le 8 juillet 1934, elle
etait atteinte d'une double infection ä bac. de Koch et ä bac. de Bang. Les 4 petits
furent conserves dans la meme cage et il y eut de nouvelles naissances le 13 novembre
1934, le 19 novembre et le 27 decembre 1934, puis le 18 janvier 1935, le 24 fevrier et
une k fin mars 1935. Le pere de tous ces cobayes est le male ne le 31 janvier 1934. A la
fin de l'annee on avait separe dans trois cages les femelles et 6te oblige de placer plu-
sieurs males dans chaque cage car en novembre et decembre il n'etait ne que des
males. II a done ete impossible de continuer une genealogie exacte.

2 nes le 31 janvier 1934
de juin 1934 ä fin mars 1935
de juin 1935 a fin decembre 1935

12 naissances
10 naissances
16 naissances

2 naissances
4 naissances
3 naissances

49"

2 morts avant 3 mois
5 morts avant 3 mois
6 morts avant 3 mois
1 mort avant 3 mois
3 morts avant 3 mois
2 morts avant 3 mois

19~

en 1936
en 1937
en 1938
en 1939
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Les 30 cobayes ayant survecu plus de 3 mois peuvent etre classes comme suit:

de 3 & 6 mois 2
de 6 & 12 mois 3
de 12 & 18 mois 3
de 2 ans k 3 ans 9
de 3 ans k 4 ans 8

de 4 ans & 5 ans 2
plus de 5 ans 3

~~30

Sur ces 30 cobayes un seul fait une tuberculose spontanee.
Cobaye No 6: male ne le 19 novembre 1934. Mort le 9 septembre 1935. Rate 0,45 gr.

Autopsie: testicule droit presente un petit nodule qui contient des bac. de Koch. Testi-
cule gauche un tres petit nodule sans bac. de Koch. Ganglions sous-lombaires droit
et gauche legerement grossis sans caseification. Rate petite un peu pale sans tubercules
nets. Hile du foie grossi, mais sans caseification. Foie: un petit nombre points blancs.
Poumons farcis de tubercules tres nombreux, les uns sont caseifies. Ganglions bron-
chiques comme une noisette, caseifies. Recherche du bac. de Koch dans les ganglions
bronchiques et testicule droit est positive.

Conclusions: tuberculose d'origine aerogene caracteristique.

Observation No VIII. Familie Brunette. Le 19 mai 1936, on injecte par voie sous-
cutanee de la tuberculine & une Serie de 23 cobayes. Chacun regoit 2 com de culture
tuberculeuse sur milieu de Sauton prealablement ehauffe k l'autoclave k 110°, puis
filtre sur EK-Seitz-filter. Le 20 mai k 7 heures, on trouve parmi les 8 cobayes tuber-

culeux qui ont succombe k la suite de l'injection de tuberculine une femelle morte
apres avoir mis bas 2 petits cobayes, dont l'un est mort et l'autre parait en bonne sante.
Les 15 autres cobayes qui ont survecu, tues quelques temps plus tard, ne presentaient
aucune lesion macroscopique de nature tuberculeuse ou d'autre nature. La femelle
morte inoculee le 1er avril avec un exsudat pleural presente k l'autopsie une
tuberculose generalisee, quoique discrete du foie, de la rate et des poumons avec abees au
point d'inoculation et ganglions inguinaux et sous-lombaires caseifies. Le petit cobaye
mort-ne ne presente aucune lesion macroscopique; avec son foie on inocule le 20 mai
1936 un cobaye garde en observation pendant 14 mois. II est tue le 5 aoüt 1937 et
trouve en parfaite sante. Quant ä la petite orpheline, ayant constate qu'il etait
possible de lui faire absorber un peu de lait, il fut decide de la garder et de lui procurer
une nourrice qui nous fut livree par notre fournisseur de cobayes le 22 mai, soit une
femelle ayant 2 petits, un male et une femelle nes 12 & 14 jours auparavant. Pour
faciliter l'etude de la descendance de ces cobayes, il est utile de donner k chacun d'eux
un nom. La nourrice fut appelee Brunette, ses deux enfants, le male Sauvabelin et la
petite femelle Paulette, quant ä 1'orpheline, elle regut le nom de Negresse. Ces 4 cobayes
furent places dans une cage qui est gardee au laboratoire pour permettre une
observation suivie et eviter une contamination d'ecurie. Le 14 juillet, Brunette met bas
4 petits cobayes, dont un meurt de suite. On separe la mere et les 3 nouveaux-nes
dans une cage No 1 et place dans une cage No II Sauvabelin, Paulette et Negresse.
Le 25 septembre on constate que ces deux femelles sont portantes, laisse Sauvabelin
et Paulette dans la cage No II et place Negresse dans une cage No III, puis les trois
cages sont descendues dans l'ecurie d'experience. Le 30 septembre 1936 Paulette met
bas 2 petits, dont un mort. Le 5 octobre, Negresse a deux petits, un male et une femelle
qui furent appeles Ras et Italia. Le 12-13 juin 1937, Negresse a trois petits, pere son
fils Ras. Le 14 juin on place Negresse et ses trois nouveaux petits dans la cage No III
et separe dans une cage No IV Ras et Italia. Le 15 aoüt, soit apres un delai de 63-64
jours, nouvelle mise-bas de Negresse, un petit male. Dans la cage No IV, Ras et Italia
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auront 2 petits males le 2 juillet 1937, puis un male et une femelle le 9 septembre 1937,
un male et une femelle le 21 juin 1939 et enfin 2 petits males fin decembre ou premier
jours de janvier 1939-1940.

Nous pouvons done dresser le tableau recapitulatif suivant:

Tableau No 3

Cage No I
Brunette nee en 1935, morte 20 avril 1938, age plus de 2 ans, petits nes au laboratoire.
No 1 ne 14. 7. 36 mort 15. 7. 36 1 jour

2 ne 14. 7. 36 mort 27. 5. 37 tuberculeux 10 mois 13 jours
3 ne 14. 7. 36 mort 16. 10. 37 negatif 15 mois
4 ne 14. 7. 36 saigne 18. 7. 38 negatif 2 ans

Cage No II %

Sauvabelin ne 10. 5. 36 mort 19. 7. 38 negatif 2 ans 2 mois 9 jours
Paulette ne 10. 5. 36 saigne 30. 9. 38 negatif 2 ans 4 mois 10 jours
Petit No 1 ne 30. 9. 36 saigne 30. 9. 38 negatif 2 ans

2 ne 25. 2. 38 mort 4. 4. 38 negatif 38 jours
Cage No III

Negresse ne 19./20. 5. 36 mort 31. 7. 38 negatif 2 ans 2 mois 11 jours
Petit No 1 ne 13. 6. 37 saigne 20. 6. 39 negatif 2 ans 7 jours

2 ne 13. 6. 37 saigne 20. 6. 39 negatif 2 ans 7 jours
3 ne 13. 6. 37 saigne 20. 6. 39 negatif 2 ans 7 jours
4 ne 15./16. 8. 37 saigne 20. 6. 39 negatif 1 an 10 mois 3 jours

Cage No IV
Ras ne 5. 10. 36 mort 23. 9. 43 negatif 6 ans 11 mois 18 jours
Italia ne 5. 10. 36 mort 24. 3. 42 negatif 5 ans 5 mois 19 jours
Petit No 1 ne 2. 7. 37 saigne 2. 8. 39 negatif 2 ans 1 mois

2 ne 2. 7. 37 saigne 2. 8. 39 negatif 2 ans 1 mois
3 ne 9. 9. 37 mort 12. 6. 38 negatif 9 mois 3 jours
4 ne 9. 9. 37 mort 22. 4. 38 negatif 11 mois 2 jours
5 ne 2. 6. 39 mort 26. 9. 39 negatif 3 mois 5 jours
6 ne 2. 6. 39 mort 25. 6. 43 negatif 4 ans 4 jours
7 ne 1939-1940 mort 25. 8. 41 negatif 1 an 7 mois
8 ne 1939-1940 saigne 21. 5. 45 negatif 5 ans 4 mois 15 jours

Petit male ne au laboratoire le 14 juillet 1936, place dans l'ecurie d'experience le
25 septembre 1936, poids 240 gr. Mort le 27 mai 1937, poids 290 gr. Rate 0,50 gr.

Autopsie: les ganglions superieurs du cou sont grossis avec traces de caseification
des deux cotes. Ganglion sous-scapulaire gauche grossi, caseifie. Ganglion inguinal
droit grossi, caseifie. Poumons: rares petits tubercules gris et 2 gros foyers caseifies
(cavernes). Ganglions bronchiques grossis comme une grosse noisette caseifiee. Foie:
un ou deux points blancs. Hile du foie grossi, traces de caseification. Rate avec assez
nombreux petits tubercules. Recherche du bacille de Koch dans les ganglions
bronchiques, inguinal droit et sous-scapulaire gauche est positive.

Le 28 mai 1937 avec ganglions bronchiques premiere culture sur milieu & l'oeuf-
malachite. Les cultures poussent tres lentement et ont le type bovin.

En comparant le resultat des autopsies des cobayes spontanement
tuberculeux qui ont ete en contact immediat avec leurs meres tuberculeuses
et celui *de ceux qui se trouvaient dans des cages oil il n'y avait pas de
tuberculeux, on constate dans le premier groupe des .tuberculoses d'origine ali-
mentaire indeniable, ganglions mesenteriques fortement grossis et caseifies;
certes les lesions pulmonaires sont parfois tres graves et probablement tout
aussi anciennes double infection primaire. Dans le second groupe, par contre,
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l'origine pulmonaire est certaine avec parfois generalisation tres rapide,
tubercules dans les testicules, mammite tuberculeuse ou ganglions tuber-
culeux dans des regions fort eloignees des poumons.

Contrairement aux observations faites par Lurie, Saenz, etc., il n'a pas
ete constate que les cas de tuberculose spontanee augmentent avec la duree
du contact. Aucun des 54 cobayes qui ont ete conserves pendant plus de
deux ans n'est devenu tuberculeux, ce qui peut s'expliquer par la maniere
dont les experiences ont ete conduites. Les 4 cobayes atteints de tuberculose
spontanee indirecte sont morts en 1935, 1936 et 1937, annees pendant les-
quelles la proportion des cages occupees par des cobayes tuberculeux a ete
la plus forte. Normalement, il y a de 20 a 25% au maximum de cobayes
tuberculeux dans les differents locaux oü sont places les animaux inocules.
Pour pouvoir donner une reponse aussi rapide que possible, les cobayes
inocules re9oivent au plus tard 7 semaines apres l'inoculation une injection
de tuberculine ä dose mortelle. Les tuberculeux gravement atteints suc-
combent dans les 24 heures et sont ainsi elimines. Ceux qui presentent une
tuberculose discrete ou sont negatifs sont conserves en general de 8 ä 10
semaines. Mais dans l'ecurie d'experience, on a attendu la mort des cobayes
qui est survenue apres des delais notablement plus longs. Un cobaye inocule
en avril 1935 n'est mort qu'au mois de mars 1937 et pourtant il avait regu
une culture que nous savions tres virulente. On a inocule des cobayes avec
des cultures d'origines diverses, crachats humains, laits tuberculeux, et en
particulier pendant les annees 1935 et 1936, il a ete fait des recherches sur
la tuberculose des veaux. Les cobayes inocules avec ce dernier materiel sont
en general morts en moins de 2 mois avec lesions tuberculeuses generalisees
tres graves. Par consequent, le local reserve aux experiences contenait un
plus grand nombre de cages infectees que d'habitude, il atteignait parfois
le 33%, soit une cage sur trois. II est possible aussi que l'origine bovine des
tuberculoses de tres jeunes animaux ait ete particulierement virulente. En
tout cas ä deux reprises, les cultures faites avec le materiel des cobayes ayant
succombe ä une infection spontanee ont presente les caracteres du type bovin.
Malheureusement, il n'a pas ete possible de faire l'epreuve sur le lapin, ce

qui permettrait d'affirmer qu'il s'agissait de bacil'es bovins.
A partir de 1937, le nombre des cages de tuberculose bovine a ete plus

faible et le pourcentage des cages infectees est tombe a 20-25% comme
dans nos autres locaux. En effet, le nombre des cages contenant des
animaux temoins avait tellement augmente qu'il a fallu diminuer le nombre
des cages infectees. Tenant compte d'autre part que pour loger tous ces

petits cobayes temoins dans le local d'experience, il a fallu surpeupler le
local et garder les petites families dans des cages trop etroites, ce qui ex-
plique la mortalite infantile elevee (voir famille 92). On peut done dire
ecurie surpeuplee.

Par consequent, les cas de tuberculose directe sont plus rares qu'on ne
pourrait le supposer, sur 30 femelles tuberculeuses, il n'y a eu que quatre
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dont les petits etaient tuberculeux; il est meme remarquable qu'a deux
reprises on ait constate dans les mamelles des meres tuberculeuses des
lesions specifiques avec presence de bacilles de Koch et pourtant les petits
ont bien prospere et ne sont pas devenus tuberculeux. Dans le premier cas,
voir observation V ci-dessus, on peut admettre que la tuberculose mamaire
est une metastase tardive chez un cobaye ayant fait une primo-infection
pulmonaire. Les petits ne sont pas devenus tuberculeux, parce qu'ils ne
prenaient plus de lait lorsque la mamelle est devenue tuberculeuse. Dans le
2e eas, il en est autrement.

Observation No IX. Serie 475. Un cobaye inocule le 20 septembre 1937 avec un lait
contenant des bacilles acido-resistants meurt le 4 novembre 1937.

Autopsie: tuberculose generalisee, au point d'inoculation un gros abces sous-
cutane. Avec le pus de cet abces, on inocule massivement dans les deux cuisses un
cobaye femelle ayant eu 3 petits le ler novembre 1937. Dans la nuit du 4 au 5

novembre, un petit meurt. Un 2e petit meurt le 8 novembre. Autopsie negative.
Le troisieme petit survit et reste avec la mere jusqu'ä, sa mort.
Mere inoculee le 5 novembre 1937, poids 430 gr. Morte le 29 decembre 1937, poids

380 gr. Rate 5 gr. 20.

Autopsie: aux points d'inoculation a droite, residus d'un abces qui s'est ouvert
et vide spontanement. A gauche, gros abces qui vient de s'ouvrir spontanement.
Ganglions inguinaux des deux cötes grossis et caseifies. Mamelle droite avec un ou
deux petits nodules caseifies. Mamelle gauche induree, mais sans foyers nets. Ganglions
sous-lombaires des deux cotes grossis, caseifies. Rate fortement grossie, d'aspect lar-
dace. Hile du foie grossi, caseifie. Foie: tres nombreux points blancs et grosses taches
verdätres. Poumons: nombreux petits nodules gris. Ganglions bronchiques grossis,
traces de caseification. Peritonite et pleuresie avec presence liquide rougeatre.
Recherche du bacilles de Koch dans la mamelle droite, ganglions inguinaux et sous-
lombaires est positive.

Le petit parait bien se porter et on le garde au laboratoire pour eviter contamination
d'eeurie. Le 25 fevrier 1938, il pese 290 gr., k fin avril, soit & l'age de six mois, on

le descend dans le local reserve aux experiences.
Male ne le ler novembre 1937. Le 25 fevrier 1938, poids 290 gr. Saigne le 27 juillet

1939, poids 760 gr. Rate 0,70 gr. Le cobaye a regu le 25 juillet 1939 a 14 heures 30
2 cm3 tuberculine. Saigne le 27 juillet k 8 heures 30. Reaction tuberculine sous-cutanee
legere. Pas d'autre reaction.

Autopsie: dans le foie, rares petits points blancs. Dans la paroi du caecum, un petit
foyer blanchatre. Les ganglions mesenteriques ne presentent rien d'anormal. Hile du
foie legerement grossi. Poumons normaux. Ganglions bronchiques legerement grossis,
sans aucune trace de caseification.

L'examen histologique de la lesion du caecum fut negatif au point de vue tuberculose

; malgre cela, la reaction tuberculinique faiblement positive laisse supposer que
l'animal a ete en contact avec le bacille tuberculeux.

Conclusions

1. La tuberculose spontanee ne joue done aucun role dans un local oil
la proportion des cages occupees par des cobayes tuberculeux est au maximum

de 25%, soit une cage sur quatre, ä condition que les cobayes tuber-
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culeux soient sacrifies le plus tot possible et les cobayes negatifs generale-
ment 8 a 10 semaines apres l'inoculation.

2. Si les cobayes sont conserves dans un local oü la proportion des cages
occupees par des cobayes tuberculeux atteint le 33%, soit une cage sur trois
et qu'on attende plusieurs mois ou meme des annees pour les tuer, on observe
quelques rares cas de tuberculose spontanee, peu importe que ceux-ci aient
ete en contact direct dans la meme cage avec des cobayes tuberculeux ou en
contact indirect, cobayes ayant sejourne dans des cages speciales.

Zusammenfassung

Wenn in einem Meerschweinchenstall nicht mehr als 25% der Käfige tuberkulöse
Tiere enthalten, also 1 Käfig auf 4, spielt die spontane Tuberkulose keine Rolle,
vorausgesetzt, daß die erkrankten Meerschweinchen so bald als möglich und die negativen
Tiere 8-10 Wochen nach der Impfung ausgemerzt werden.

Wenn die Meerschweinchen in einem Stall gehalten werden, in dem der Prozentsatz

der tuberkulösen Tiere 33 erreicht, das heißt 1 Käfig auf 3, und wenn man mehrere
Monate oder gar Jahre mit der Ausmerzung zuwartet, kann man in seltenen Fällen
spontane Tuberkulose beobachten, dabei spielt es keine große Rolle, ob diese Tiere
in direktem Kontakt, das heißt im gleichen Käfig oder in indirektem, das heißt in
einem andern Käfig untergebracht waren.

Riassunto

Se in una stalla di cavie non oltre il 25%,delle gabbie, ossia una su quattro, con-
tengono degli animali tubercolotici, la tubercolosi spontanea non riveste importanza
presupposto che le cavie ammalate siano eliminate il piü presto possibile e che gli
animali con .reazione negativa 8-10 settimane dopo la vaccinazione.

Se le cavie sono tenute in una stalla dove gli animali tubercolotici raggiungono il
33%, ossia una gabbia su tre, e se si aspettano alcuni mesi o addirittura anni per
l'eliminazione, in casi rari si puö osservare la tubercolosi spontanea; al riguardo non
ha importanza se questi animali sono posti in contatto diretto, ossia nella stessa gabbia,
oppure in contatto diretto, cioe in un'altra gabbia.

Summary

In a guinea pig stable spontaneous tuberculosis plays no role, as long as not
more than 25% of the cages contain tuberculous animals supposed that they are
eliminated very soon and the negative animals 8-10 weeks after inoculation. If the
guinea pigs live in a stable with 33% cages with tuberculous animals and if the
animals have to remain in such a stable for months or even for years, spontaneous
tuberculosis occurs rarely, no matter whether the animals stay in the same cage or in the
neighbourhood.

Bibliographie

[1] Chausse: Ann. Inst. Pasteur 1914, 28, 771. — [2] Debre et Coste: C. R. de la
Soc. de biol. 1923, 89, 1098. - [3] Remlinger: Ann. Inst. Pasteur 1923, 37, 686. - [4] Cal-
mette: Ann. Inst. Pasteur 1933, 50, 148. — [5] Perla et Max Lurie: voir article de Cal-
mette, page 151-152. — [6] Lydia Rabinovitch-Kempner: in Rudolf Jaffe, Spontane
Erkrankungen der kleinen Laboratoriumstiere. Berlin. Verlag von Julius Springer 1931. —

[7] Saenz A., Costil L. et Sadettin M. : C. R. de la Soc. de biol. 1935, 119, 266.


	Tuberculose spontanée ou tuberculose de cohabitation des cobayes

