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HYGIENE- — Recherches sur la toxicité des bacilles de la diphté-
rie, isolés des personnes de 1’entourage des diptériques.’
par G. P. Alivisatos.? Commumiquée par G. Joakimoglou.

Par une communication antérieure G. P. Alivisatos, Messinezis et Geor-
gopoulos 3 avaient démontré que la moindre importance de la diphtérie cn
Gréce, par rapport aux autres maladies infectieuses infantiles, signalé déja
par G. P. Alivisatos* et par le méme avec Papaioannou? est diie au fait que
la population infantile est trés peu sensible 4 la toxine diphtérique. Ceci a
été mis en évidence par le petit pourcentage des réactions de Schick positi-
ves chez les enfants d’Athénes 4gés de o - 14 ans, surtout si I'on tient compte
des résultats obtenus dans d’autres pays plus éloignés, ou et a plus forte
raison, plus proches de I'Equateur. Cette constatation a été attribuée a I'im-
munisation clandestine de la population dfie 4 la grande diffusion du bacille

diphtérique. Celui -ci, circulant d’'une bouche a l'autre, parait perdre tres

! *Egevvar £ai tijg toEwbmrog TV Supdeoitixdy flaxtnodiov téhv dropovemdéviov
£¢ arépov 1ot megudrrovrog dodeviv éx Supdepitidoc.

? Travail des Laboratoires d’Hygiéne de I Université d'Athénes et de I'Ipidémi-
ologie de I'Ecole d’Hygiéne (Dir. Prof. G. P. Alivisatos).

® Voir «Praktikas de I'Académie 11.6.942.

4 Voir «Praktika» de I'Académie 28.5.942.

® Voir «Praktika> de I'Académie 28.5.942.
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vite, dans notre climat, ses qualités toxigénes, tout en conservant ses quali-
tés antigéniques.

Il est évident que cette hypothése devait étre verifiée par des recherches
spéciales, dont la premiére étape serait de constater quelle est la toxicité des
bacilles diphtériques isolés dans l'entourage du malade de diphtérie. A cet
effet nous nous sommes mis depuis 1934, époque a laquelle nous avions at-
tribué ! la minime morbidité et mortalité de la diphtérie en Grece a I'immu-
nisation clandestine envers le virus de cette maladie, 4 examiner la toxicité
des bacilles diphtériques isolés de l'entourage de malades.

Comine il est déja connu ? par des travaux antérieurs, sur 10833 per-
sonnes de l'entourage des malades de diphtérie, examinés par le Med. Re-
search Council e. t. ¢, 892 personnes, soit 8"/, ons été trouvés porteurs sains
de germes et ceux la les 866, soit 7"/, portaient des germes toxigénes. Au
contraire sur 7914 personnes éxaminées, mais qui n'étaient pas entré¢ en con-
tact avec des malades de diphtérie, 325 soit 4°/, étaient porteurs sains des
germes; mais de tous ces bacilles ainsi isolés seulement 49 étaient toxige-
nes, soit en tout 0,6 /, porteurs de germes toxiques, par rapport au nombre
total des examinés.

11 ressort de ces recherches qu'il y a dix fois plus de porteurs de
bacilles toxigénes a l'entourage des malades qu’ils n'existent pas parmi les
porteurs de germes sains, c'est 4 dire en dehors de tout contact avec des
malades de diphtérie.

D’autre part Doull et Lara? sur 2136 personnes qui appartenaient aux
familles de 758 cas de diphtérie et qui etaient entrées en contact avec ces
derniers, ont noté, dans un mois, 59 cas de diphtérie soit 2,8 /. Au con-
traire les mémes auteurs sur 4665 personnes familiéres de 1o44 porteurs
sains du bacille diphtérique ont noté dans le méme laps de temps seulment

0,31" de cas. En faisant soustraire de ces deux pourcentages o,10"/ 4 ce qui
) /u ’ 0

VT I CAlpildrov : Tlepl dmdmuioeows xai xoupipolivoswv. Epidemesis and cry-
ptomiansis (en grec et en anglais). «Asclépioss Aafit 1934. Nr. 8.

2 Medical Research Council Bacteriological Commitee: Diphteria, London 1923
H. M. S. ©.

3 Doull, J. A. and Lara, H: The ‘epidemiological importance of diphtheria carriers,
Amer. Jour. Hyg. 5. p. 508.

¢ En d’autres termes ce taux (0,10° ) répresente la chance de s'infecter indépen-
damment de son entourage (de malades diphtérignes ou de personnes familiéres - porteurs
sains des germes dipthériques).
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représente le taux de la morbidité diphtérique constaté pendant le temps de
I'éxécution de cette étude en U. S. A. (10 pour dix mille), on aura 2,7/,
pour le premier groupe et o,21° pour le second, c’est a dire 13 fois plus
de personnes contractent la maladie dans celui-la que dans celui - ci.

Nos moyens et notre organisation sanitaire ne nous permettant pas de
de telles études, nous nous sommes borné a faire des examens par cul-
ture dans l'entourage des malades diphtériques pour isoler les bacilles des
porteurs de germes. Chaque bacille ainsi isolé était examiné dans la suite
quant a son pouvoir toxigéne.

Clest ainsi que pendant 6 ans (1934 - 1940) on avait pu examiner I'en-
tourage de 52 malades de diphtérie. Ces malades s'étaient présentés pour con-
sulte ou dans des Hopitaix (surtout Hopital des enfants! ou dans deux la-
boratoires (I'un universitaire et l'autre privé).

Naturellement leur distribution par 4ge ne représente pas un échantil-
lon fidéle de la distribution par 4ge de la diphtérie & Athénes parcequ'il
contient un nombre beaucoup plus élévé de touts petits enfants. Les cas pro-
venaient de tout les quartiers d’Athénes et environ, mais l'examen bactério-
logique de la cavité rhinopharyngienne pour l'isolation du bacille diphtérique
n'a pas pu se faire toujours sur tous les membres de la famille du malade,
quoique dans la plupart des cas on visitait la maison de celui-ci plus d'une
fois et pendant des heures d’avance fixées pour trouver réunis tous les mem-
bres de la famille. Les causes étaient trés différentes a4 savoir, membres tra-
vaillant toute la journée et ne rentrant que le soir, dans d’autres cas des
sous - locataires ou des membres d'une deuxiéme famille co-habitante n’étaient
pas présents a I'heure fixée et.c.

Le pourcentage de non examinés monte 4 26°  mais tous étaient des
adultes (agés de plus de 14 ans).

Pour évaluer la toxicité des bacilles isolés on procédait d’apprés Neis-
ser - Gins légerement modifiée. On faisait une suspension de bacilles diphté-
riques isolés de la plaque originale de Loffler ou quelquefois d’'une culture
apres repiquage en diluant chaque fois une anse normale de la culture dans
1 cm? et en préparant de celle-ci des nouvelles suspensions 4 1:10 et 1:100.
Aprés dépilation de la region ventrale ou dorsale d'un cobaye de 250-3350.

gr. on injectait dans I'épiderme a trois points différents o,1 em?® de chacune

! Clinique et Ambulance du Prof. G. Makkas.
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des suspensions. On suivait la réaction tous les jours et on notait le résul-
tat du troisieme jour: nécrose, réaction en concarde ou oedéme épais entouré
d'une zone fortément hyperhémique. Tout bacille donnant avec la dilution
1:1 des réactions au moins telles comme elles sont représentées par les pho-
tographies 1 et 2 (oedéme et gonflement d'un diamétre de deux centim. avec

une large zone inflammatoire) était caracterisé comme toxigéne (voir plus bas).

Fig. 1. - Photograpie d’'un cobaye le 2¢r Fig 2 - Photographie du méme cobaye
jour aprés injéction de 0,1 de la sus- le 37 jour aqres Uinjection.
pension du baédille dipthérvique (1:1).

Tous les résultats sont portés sur le tableau I sur le c6té droit duquel
sont enregistrées les personnes de l'entou.rage du malade qui n’'étaient pas
des porteurs des germes, tandisque sur le cdté gauche on a inscrit les por-
teurs de germes et noté d'une croix ceux d'entre eux qui portaient des
germes toxigeénes.

Sur 247 personnes qui consistaient I'entourage des malades 184 (74°/,)
furent examinés. Le bacille diphtérique a pu étre isole 64 fois, c’est a dire dans
34,7°/, du nombre total des examinés. 14 fois le bacille était toxigene dans
le sens que mnous avons indiqué plus haut ce qui fait 6,5°/ sur le méme

nombre et 22°/ sur le nombre des personnes trouvées porteurs du bacille.

0
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Mais si nous comptons seulement les 4 cas ou il y a eu une nécrose de la
peau par l'injection de la plus forte suspension parmi les trois dilutions alors
cela fait seulement 2°/, de bacilles toxigénes sur le nombre total des exami-
nés et 6°/ sur le nombre des trouvés porteurs de germes. (97°/, en An-
gleterre).

Ce qui frappe aux yeux tout de suite c'est le grand nombre des per-
sonnes trouvées porteurs de germes dans l'entourage des malades c'est 4 dire
dans 34,7°/, des cas, tandisqu'en Angleterre on en a trouvé seulement 8 °/,.
Mais au contraire en Angleterre le 97°/ des bacilles isolés des porteurs de
germes de l'entourage des malades (866 sur 892) étaient toxigénes, tandisque
dans notre cas seulement 14 (22°/) I'étaient et si on ne compte que les ba-
cilles qui produisaient une nécrose seulement 4, c’est a dire le 6°/. On re-
marque que dans notre cas les porteurs de germes toxigénes sont exclusive-
ment des enfants agés de o - g ans, or en acceptant, comme il est naturel,
que tous les bacilles isolés dans une famille appartiennent a la méme sou-
che on en conclura que quand la contagion se fait du cdté du nalade le
méme bacille devient tres vite atoxique en se logeant dans la cavité rhino-
pharyngienne des adultes.

Il faut aussi mentionner que dans l'entourage des porteurs des germes
trouvés toxigenes deux fois il s'est déclaré une diphtérie classique: une fois
(No 52 et 16) c'est la mére, personne cachéctique, qui flit infectée par son
enfant 4gé de 2 ans, tandisque les deux autres membres de la famille (pére
et enfant de 4 ans) n’étaient méme pas portenrs de germes. Ici I'animal a
repondu par une nécrose aussi a la suspension 1 :100. Une autre fois (No
23) uu enfant a infecté son petit frére de quelques mois; l'animal injecté
avec la suspension a 1:1 n'a présenté qu'une réaction inflammatoire tres forte
avec oedéme de la grosseur d'une noix. Dans la méme famille il y avait en-
core un porteur de germes toxigenes agé de 8 ans. La réaction produite chez
Panimal par le bacille isolé de celui-ci n'a pas aussi abouti 4 une nécrose.
Trois autres membres de la famille n’étaient pas porteurs de germes.

Deux autres fois (dans les cas g et 35 et 15 et 26) la diphtérie avait
attaqué presque simultanement deux membres de la méme famille, dans la
famille des No 15 et 26 il y avait encore un porteur de germes toxigénes
mais la réaction produite chez l'animal avec le bacille isolé n'a donné avec
la suspension 1:1 qu'une réaction inflammatoire trés forte mais sans nécrose.

Tous les autres porteurs de germes méme toxigeénes, adultes ou enfants, ne
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présentaient rien en déhors de quelques rougeurs de la cavité buccale ou
quelquefois d'une tuméfaction trés légere des amygdales. Ceci prouve une
fois de plus que la toxicité des bacilles de diphtérie évaluée sur le cobaye
ne correspond pas tout a fait & ce qui est la toxicité sur 'homme. En tout
cas par les examens exposés ici il a été démontré que dans l'entourage des
malades de diphtérie, il existe un trés grand nombre des portenrs de germes,
beaucoup plus grand qu'il n'a été trouvé ailleurs, mais que ces personnes
portent de germes devenus atoxiques ou possédant une toxicité minime, d’olt
les cas secondaires de diphtérie franche dans la méme famille sont trés ra-
res. C'est par ces infections occultes, par des bacilles atoxiques ou trés peu
toxiques, infections qu'on pourrait aussi appeler des infections subcliniques,
que la plupart des enfaats s’immunisent ou que ceux parmi eux qui sont en
voie d'immunisation par un contact repété avec le bacille consolident leur

état d'immunisation par une nouvelle infection occulte,
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TABLEAU
montrant les résultats des examens bacteriologiques et biologiques

dans Uentourage des cas de Diphtérie.
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