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Une maladie rappelant le typhus
exanthématique observée en Indo-Chine

Par A. YERSIN et J. J. VASSAL.

Le 4 mai 1906, un millier de coolies Tonkinois furent débar-
qués a Nhatrang pour servir sur les chantiers de construction de
la voie ferrée Phanrang-Nhatrang. C'étaient, pour la plupart, des
hommes jeunes mais ayant beaucoup souffert et qui portaient
avec eux les miseres et les maladies de leur pavs. Ils donnérent
une grande prise aux endémies locales, au paludisme principa-
lement. — Ils montrérent en méme temps des affections, qui
sont peut-étre limitées au Tonkin, sans avoir réussi a pénétrer
encore dans le Sud-Annam. L’un de nous a déja fait connaitre
la Fi¢vre Récurrente (1). Nous nous occuperons maintenant du
Tvphus Exanthématique.

A la vérité, nos observations ne sont pas nombreuses et, si nous
avons attendu pour les publier, c'est que nous espérions les com-
pléter par de nouvelles. Mais la main-d’acuvre tonkinoise a dis-
paru de notre région et avec elle les moyens de poursuivre une
étude qui pourra étre reprise plus facilement au Tonkin.

Nous avons d’ailleurs fait des essais expérimentaux qui éclai-
rent d’un jour nouveau la pathogénie du Typhus Exanthéma-
tique et ne laissent aucun doute sur le diagnostic des cas obser-
vés a Nhatrang.

Si les auteurs s’étendent longuement sur la répartition du Ty-
phus Exanthématique en Europe, ils sont plus brefs sur son
extension en Asie. Il existerait en Perse, en Chine et au Japon
(NETTER), mais il ne parait pas s’étre beaucoup manifesté dans
PInde. Il n’avait pas encore été signalé dans nos possessions
d’Indo-Chine.

(1) A. YErsiN, Note sur un cas de fievre récurrente observée en Indo-
Chine, C.-R. Soc. biologie, T. LX, 16 juin 1906, p. 1.037.
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Nous avons pu recueillir sept observations différentes sur sept
Tonkinois travaillant sur les ateliers de Hoatan-Suoi-Giao, jeu-
nes gens de 18 a 25 ans, originaires des provinces de Ninh-Binh,
Nam-Dinh et Ha-Nam. Embarqués dans de mauvaises conditions
sanitaires sur un bateau encombré et mal tenu, ils favaient eu
tout de suite a fournir un labeur éreintant dans un milieu qui ne
leur était pas familier.

Tous les cas furent observés peu de temps aprés leur arrivée,
entre le 25 mai et le 1 juin. Ils se sont éteints sur place, sans
contaminer la population et les autres coolies du chemin de fer.

IT

Nos observations comprennent 5 cas de maladie naturelle et
2 cas de maladie expérimentale. Nous les résumerons briéve-
ment :

Osservatiox 1. — Hoan Hiét, 20 ans, du village de Coi-Tri (province de
Ninh-Binh, Tonkin-Sud), entre a I'hépital le 25 mai 1906, pour des plaies
aux jambes. Le 1°" juin, la température s'éléve 4 38°, le 5, elle atteint 4o°.
On découvre alors un abcés étendu qui est ouvert.- La température tombe
mais se reléve brusquement 24 heures plus tard. Par un examen attentif,
il est facile de voir que 1'état local n'est plus en cause et qu'une nouvelle
affection commence. D’ailleurs les plaies guérirent trés rapidement.

Avec la pyrexie s’établit peu & peu un cortége de symptoémes trés parti-
culiers. Le sujet tombe dans un état d’abattement profond, qui n'est pas
de la stupeur, mais plutét un anéantissement des forces avec troubles ner-
veux. Tant6t indifférent et prostré, tantdt agité et délirant, son attitude
n'est pas sans analogie avec certains débuts de peste bubonique. Parfois
Hoan Hiét fait entendre des plaintes et des gémissements. 11 y a de la
céphalée et de l'insomnie. Des vomissements se produisirent le 3¢ jour et
la langue resta chargée, sans toutefois se dessécher. La constipation fut la
régle toute la durée de la maladie ; le ventre ne fut ni ballonné¢ ni doulou-
reux.

L’appareil cardio-pulmonaire ne révéla rien d'anormal & la percussion et
a l'auscultation, bien que la respiration fat accélérée et le pouls souvent a
120.

Aucune ¢ruption ne se montra sur la peau, ni sur les muqueuses, mais les
conjonctives s'injectérent considérablement.

Les 8¢ et ¢° jours de la maladie, le malade semble plus anéanti, sans
cesser de se plaindre : le pronostic s'aggrave. Tout d'un coup, au 10® jour,
nous assistons 4 une véritable crise. La fievre tombe, 'appétit et le calme
cérébral reviennent. Dés lors la guérison est assurée et se poursuivra sans
aucunes complications et avec une rapidité surprenante.

La courbe de température a marqué pendant dix jours consécutifs un
plateau élevé, entre 38°2 et 39°6, les huit premiers jours et entre 37°9 et
37° les deux derniers. Trois rémissions seulement le matin, entre 37°4 et
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37°8. La défervescence, qui avait été sensible le ¢° jour s’accentua vivement
le 10°.

Osservation . — Ng6 Khoat, du village de Coi-Tri (province de Ninh-
Binh, Tonkin-Sud), venant par conséquent du méme village que le précé-
dent, entre & I’hépital le méme jour.

Il a été trouvé déja malade sur les chantiers, en pleine pyrexie. Grand état
de faiblesse, conjonctives trés injectées, pas d’éruption, pas de phénoménes
intestinaux. La maladie aurait débuté trés brusquement 5 ou 6 jours aupa-
ravant. A I’hdpital, nous avons observé les mémes phénoménes capitaux que
chez le premier. Il v eut des troubles nerveux : céphalalgie, délires suc-
cédant & de la prostration, insomnie habituelle et tremblements. La fievre
tomba le 6¢ jour de I'hospitalisation et probablement le 11¢ ou le 12¢ de
la maladie, au milieu d'une crise marquée. Amélioration ties rapide et
guérison sans complications.

Malgré nos recherches les plus attentives nous ne trouvdimes pas la moin-
dre éruption. Comme pour I, nous employimes la quinine 4 hautes doses
et en injections sous-cutanées sans résultat. Les analyses de sang n’avaient
d’ailleurs par décel¢ les hématozoaires spécifiques.

Osservarion 111, — Pham Khang, 28 ans, du village de Coi-Tri (Ninh-
Binh), comme 1 et II, est malade depuis plusieurs jours sur les chantiers.
Nous n’avons assisté¢ & 'hopital qu’a la crise terminale qui a présenté des
caracteres de soudaineté trés remarquable. De I'enquéte & laquelle nous
nous sommes livrés dans 'entourage de Pham Khang, il résulte que les
symptomes suivants ont ¢été remarqués. Injection trés vive des veux, abat-
tement, fiévre sans rémissions apparentes, constipation, divagations et
plaintes incohérentes. Le sujet quitta I'hopital le 5 juin, guéri. Les examens
de sang furent négatifs.

Osservarion 1V, — Lai Van Duc, 26 ans, du village de Thuong-Huu
(province de Nam-Dinh, Tonkin-Sud).

La maladie a débuté sur les chantiers, depuis 2 ou 3 jours. Nous avong
observé & I'hopital six jours conséeutifs de la fievre trés élevée, atteignant
39° et 40° et coupée de deux rémissions matutinales a 38°4 et 38°. La chute
a ¢té tres brusque ; on nota une légeére ascension le lendemain, i 37°4,
puis un abaissement bien au-dessous de la normale pendant quatre jours.

Mémes phénoménes que chez les précédents, sauf un délire plus accen-
tué et une débacle intestinale apres plusieurs jours de grande constipation.
Pas de taches d'aucune sorte, mais les conjonctives encore excessivement
rouges et enflammdes. Impuissance de la quinine et pas d’hématozoaires
dans ie sang.

Osservarion V. — Tran Luan, 24 ans, du village de Van-Khau (pro-
vince de Nam-Dinh, Tonkin-Sud) entre & I'hépital de Nhatrang le “1r juin
1906, au soir. Il est recueilli sur les chantiers au cours d'une de nos visites
hebdomadaires le long de la ligne. Nous apprenons qu'il a eu une soudaine
attacue de fievre depuis la veille et qu'il est depuis trés abattu et incapable
de se tenir debeut. Nous le prenons en automobile, mais il a besoin d’étre
myiintenu par un aide pour la position assise. La durée de I'affection a
I’hopital fut de dix jours. La courbe de température s'est maintenue trés
¢levée pendant 6 jours. Le 7¢ jour une rémission matutinale &4 37°¢ se pro-
duit ; ascension vespérale & 39°3 le méme jour. Le lendemain défervescence
marquée, puis retour A la normale 48 heures apres, avec tendance cepen-
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dant a4 I’hypothermie pendant plusieurs jours consécutifs, comme cela a
déja été noté pour d’autres malades.

Le tableau clinique s’est reproduit avec une remarquable fixité.
Remarquons encore une fois chez Tran-Luan, I'invasion brus-
que, la fievre de 11 jours, la grande faiblesse avec délire, insom-
nie, aspect angoissé et’ misérable a la période d’état, puis revire-
ment rapide et guérison a la suite de crise, I'absence de rechutes
et de complications.

La médication quinique fut inefficace et tous les examens de
sang négatifs.

111

Les deux derniéres observations se rapportent a des affections
expérimentales.

Aprés avoir vainement tenté de reproduire la maladie qui
nous occupe sur les animaux de laboratoire (rats, cobaves, la-
pins), nous avons pensé qu’il serait d'un grand intérét scienti-
fique d’étre renseigné au plus vite par des expériences sur
I’homme. La bénignité relative de cette fievre cychique nous v
autorisait. Les notions positives sur la Fiévre jaune et la prophy-
laxie qui en découle ne datent que des premiéres expérimenta-
tions sur '’homme. (REED, CARROLL, AGRAMONTE et [LAZEAR (1);
MARCHOUX, SALIMBENI et SIMOND (2)). La Dengue également a
profité ces derniéres années aux Philippines de cette méthode,
(ASHBURN et CRAIG) (3).

OBservAaTION VI. — Nguyen Van Ky, provenant du village de Van-Khau
(province de Nam-Dinh, Tonkin-Sud), est admis dans nos salles de 1’hopi-
tal indigéne de Nhatrang pour ulcéres des jambes. L’'état général est
excellent. De constitution robuste, sans soupcons de diathéses et le cceur
normal, cet homme se soumet volontairement & une inoculation, dont les
suites probables ne lui sont pas inconnues.

(1) REED, CARROLL, AGRAMONTE and LaAzear, The etiology of Yellow fever.
A preliminary note. Proceed. of the 28¢ annual meeting, Indianapolis,
22-26 oct. 1900.

(2) MarcHOUX, SavLIMBENI et Simoxn, La fiévre jaune. An. Inst. Past.,
XVII, 1903.

(3) P. M. AsuBurx et Ch. F. Crai, Expérimental investigations regar-
ding the etiology of Dengue fever. The Philippine Journ. of Science, vol.
IT, n° 2, mai 1907,
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Le 1°r juin Nguyen Van Ky est inoculé sous la peau du bras avec
o gr. 50 du sang puisé dans une des veines du bras de Tran Luan, qui
est au second jour de la maldie. Le sang recueilli a la seringue, préala-
blement stérilisée A l’autoclave, a ét¢é immédiatement injecté sans aucune
addition de substance étrangére. Il n'y a eu, a aucun moment, de réaction
quelconque & 1’endroit de la piqare. Les ganglions lymphatiques du bras
ne subirent aucune modification.

L’incubation dura 14 jours. Tout & coup, sans prodromes, le sujet fut
pris d'une fi¢vre intense qui persista 11 jours avec des alternatives diverses
mais tracant une courbe des plus caractéristiques, superposable a celles de
la maladie naturelle. La température avait passé¢ dans une nuit de 35°7 a
39°3-

Les symptomes de la maladie naturelle ont été reproduits avec la plus
grande netteté. A noter en plus une congestion des poumons. L'abatte-
ment excessif, les idées délirantes, 1'absence de phénoménes intestinaux,
I'insomnie, 1’état saburral des premiéres voies digestives avec langue char-
gée et constipation, l'invasion brusque et la crise, le rétablissement tres
rapide n'ont pas fait défaut. Il n’y a pas eu d’éruption, ni de taches sur
la peau, mais les conjonctives prirent encore 'aspect congestif, auquel nous
étions habitués.

Pas plus que dans les cas précédents nos recherches microscopiques ne
furent positives. Aucune médication fébrifuge spécifique ne réussit.

OBsErRvVATION VII. — Tran Minh, 21 ans, du village de Do-Lé (province
de Ha-Nam, Tonkin-Sud) entre & I'h6pital de Nhatrang pour « fiévre et
gale », le 28 mai 1906. Son sang contient en effet I’hémamibe de la tierce
maligne ; il a une série d’accés irréguliers dont on vient a bout
par la quinine. Au 20° jour de son hospitalisation, alors que notre Anna-
mite est guéri de ses accés de fiévre et que le sang ne contient plus d’hé-
matozoaires, nous lui proposons d’étre inoculé avec du sang d’un malade et
nous le prévenons des conséquences possibles. 11 accepte donc sciemment.

Le 20 juin, nous l'inoculons sous la peau du bras avec du sang de
de Nyuyen Van Ky (Obs. VI), arrivé au 3¢ jour de la maladie expérimen-
tale. La technique suivie fut exactement la méme que la premiere fois. Le
sang fut injecté & la dose de o gr. 50, non mélangé et pur.

A ce deuxitme passage, l'incubation est plus longue qu'au premier
21 jours au lieu de 14. Il n'y eut point de réaction locale.

D’une ascension brusque, la courbe forme pendant 12 jours un plateau
élevé. 11 n'est pas possible de méconnaitre la répétition presque mathéma-
tique non seulement de la fiévre, mais encore de tous les symptomes. Le
tableau reste invariable. Ce sont la brusquerie du début et de la fin, I'af-
faiblissement énorme des forces, les allures pesteuses du délire associé a Ia
prostration, la constipation, l'insomnie, 1’absence de taches et d’éruption,
Iinjection presque spécifique des conjonctives, le retour rapide a la santé,
I'impuissance thérapeutique de la quinine et la stérilité du sang au point
de vue microscopique par les moyens actuellement connus.

v

Le diagnostic ne s’est pas imposé immédiatement. Comme
nous avions déja relevé des cas de Fiévre Récurrente parmi nos
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Tonkinois, nous étions autorisés a admettre qu’une pathologie
un peu spéciale pouvait les différencier des Annamites du Sud-
Annam, mais nous hésitions a leur reconnaitre une nouvelle
affection qui aurait passé inapercue jusqu'ici. Les faits se multi-
pliérent bientdt et devinrent si éloquents que nous pensames au
Typhus Exanthématique.

L’éruption, il est vrai, manquait aussi dans la maladie expé-
rimentale. Cependant nous avions reproduit une fiévre cvclique
particulicre, une maladie bien définie, qui correspondait nette-
ment a la description du Typhus Exanthématique.

Si I'exanthéme a fait défaut dans les cas actuels, 1'injection
des conjonctives a été constante. D’ailleurs c’est la premiére fois
que cette maladie est signalée chez les Annamites. N’a-t-elle pas
été ignorée a cause de I'absence de manifestations cutandes ?
Nous savons, d'un autre c6té, que dans les cas sporadiques, dans
les cas légers, I'éruption manque géngéralement. Il y a eu des épi-
démies sans éruption (DIEULAFOY) (1) et tous les auteurs s’accor-
dent a distinguer dans les épidémies les mieux caractérisées
des cas sans exanthéme.

« Les éruptions dans le Tyvphus Exanthématique ne sont pas
constantes, dit NETTER; on note leur absence dans un dixiéme
ou dans un vingtieme des cas ».

Ces faits ne sont pas isolés dans I'histoire des fievres érup-
tives. La Dengue, pour ne citer qu'un exemple, donne lieu a des
épidémies ol I'éruption est absente,

Aussi bien pourrait-on procéder, pour le diagnostic, par éli-
mination, aprés avoir passé en revue les maladies qui se rap-
prochent le plus du Typhus Exanthématique.

I.’absence d’hématozoaires de LAVERAN dans le sang périphéri-
que et dans la rate, I’inefficacité complete de la quinine, le carac-
tere des courbes de température permettent d’écarter le palu-
disme.

Les points de comparaison avec la Fi¢vre Typhoide sont trés
vagues alors que les différences s’accusent vivement. I.’abatte-
ment, le délire plaintif de nos malades n’était point la stupeur
de la fievre tvphoide. Si la langue était chargée, elle n’avait
point 'apparence desséchée, « rdtie », avec cela, pas de phéno-
meénes intestinaux, mais au contraire de la constipation. Le début

(1) Manuel de Pathologie interne, Paris, 1907. MASSON.
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brusque, 1'allure de la courbe et la crise ne sont pas certainement
le propre des affections tvphoides ou paratyphoides.

La Fievre Récurrente n’aurait pas passé¢ inaper¢ue a Nha-
trang, ol elle venait précisément de faire I'objet de recherches
spéciales et inédites en Indo-Chine. La Spirillose humaince a une
courbe a oscillations et rechutes tres différentes des notres. Au
surplus, les examens de sang levent tous les doutes.

e Kala-Azar est trop bien connu aujourd’hui pour ¢tre confon-
du avec la maladie actuelle.

lLa Dengue est une affection qu’on rencontre en Indo-Chine,
tantdt bien caractérisée, tantot assez mal définie. Mais la Dengue
dure encore moins que le Typhus et les courbes ne sont nulle-
ment comparables, pas plus que les différents symptomes.

Parmi les « Fievres tropicales non classées »n, MaNSON a
décrit une affection indéterminée qu’il appelle « Fievre continae
double » et qui s’éloigne de notre typhus par son caractere de
pvrexies a rechute. Méme en ne tenant compte que du premier
acces, les courbes ne sont point comparables.

Les examens de sang circulant, qui ont été¢ multipliés a toutes
les périodes de la maladie, sont restés toujours négatifs; de
méme les ponctions de la rate.

Ces résultats s’accordent bien avec ceux qu’ont obtenus GA-
LESFSCO et SLATINEANO (1), dans I’épidémie de Typhus de Buca-
rest, en 19go6. Nous avons constaté, en outre, comme ces auteurs,
que la crise terminée s’accompagne d’une mononucléose tres
marquée, presque pathognomonique.

Nos expériences établissent de plus que le Typhus Exanthé-
matique est une maladie dont le virus se trouve dans le sang
circulant aux 2° et 5° jours de I'infection.

Il est inoculable de I'homme a I’homme, mais ne parait pas
inoculable aux animaux de laboratoire, tels que le rat, le cobaye,
le lapin. Il est possible de faire deux passages au moins sur
I'hlomme, mais il faut remarquer que I’'incubation est plus lon-
gue au deuxieme passage qu'au premier (14 jours et 21 jours).

[.’agent spécifique du Typhus Exanthématique est invisible
dans le sang, a moins qu’il n’v soit excessivement rare.

(1) GALESESCO et SLATINEANO, Recherches bact. faites a4 1’occasion de 1’épi-
démie de typhus exanthématique de Bucarest (1906). C.-R. Soc. de bio-
logie, 21 et 28 juillet 1906.
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Ces notions expérimentales, qui demandent sans doute a étre
complétées, autorisent déja a envisager le Tyvphus Exanthéma-
tique comme pouvant entrer dans le cadre des affections du sang
transmises par piqlre et a soupgonner un agent de transmission.
La littérature médicale du Typhus, si riche en documents ¢pid:-
miologiques de toutes sortes, ne contredirait pas cette hypothése.

Vi

Les traitements thérapeutiques, ordinairement emplovés dans
le paludisme, échouent dans le Typhus. La quinine, en particu-
lier, est sans aucune action. Nous nous sommes bornés a une
médication symptomatique.

L’origine de notre petite épidémie est bien tonkinoise. Elie ne
peut provenir que des villages de nos coolies ou du bateau qui les
a transportés. L'infection s'est peut-étre exercée plus tard, mais
les germes semblent bien venir du Sud du Tonkin (provinces ma-
ritimes entre le Delta et le Nord de "'Annam). [En effet, les
trois premiers cas se réclament du meéme village de Coi-Tri
(Ninh Binh) et les deux autres appartiennent a des rocalités de la
province de Nam-Dinh, limitrophe du Ninh-Binh. Le bateau ne
parait pas devoir étre mis en cause, car le nombre des tvphiques
ne se serait pas limit¢ a quelques unités et il n'aurait pas manqué
de se former a bord un foyer, qui ne serait point resi¢ a la lon-
gue inapercu. Il s’agit bien d’ailleurs d’un navire tonkinois,
ayant comme port d'attache Haiphong.

Par I'enquéte qui sera poursuivie dans les provinces tonki-
noises incriminées, nous saurons bientot si le Tvphus Exanthé-
matique s’est implanté au Tonkin et si des mesures de surveil-
lance sanitaires nouvelles sont justifiées.

CoxcrLusioNs. — 1° Le Typhus Exanthématique a été observé
a4 Nhatrang (Annam), sur des Annamites récemment arrivés du
Tonkin.

2° Il s'est manifesté, suivant les signes classiques, mais a
manqué d’éruption.

3° L’inoculation directe de sang a I'homme a reproduit la ma-
ladie apreés une incubation de 14 et 21 jours.

4° Le Typhus Exanthématique semble étre une maladie du
sang transmissible a I'homme par piqre d'un parasite animal.



