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Résumé

Lancée par une communication du célébre profedBemwn-Séquard en 1889 sur les effets
de l'auto injection d’'un suc testiculaire, I'opothpie — technique de soin par le suc de
glandes — s’inscrit dans la ligne d'une longue itraal de médication animale. Les
publications de médecins et de pharmaciens nougeontis d’établir comment cette nouvelle
thérapeutique s’inscrit dans le paysage d’'une meédepii se scientifise au tournant du XIXe-
XXe siécles. L'opothérapie, dont le développement tibutaire de [I'évolution des
connaissances sur les glandes endocrines, se dpesograce aux succes thérapeutiques
enregistrés dans les affections thyroidiennes egaplogiques et grace a la mise a la
disposition du public de spécialités issues d’uharmacie qui s'industrialise et qui fournit
une médication sous une forme qui permet de siadfria d’'un geste médical. L'opothérapie,
qui se démarque de I'hormonothérapie par l'usagubjdts thérapeutiques naturels mal
identifiés qui ont suscité de nombreux débats sur tomposition et leur mode d’action,
connaitra son plus grand développement aux alentdarla Premiére guerre mondiale et
persistera, malgré le développement de I'hormomaghé s’appuyant sur des molécules de

synthese, jusque dans les années 1990.

Mots-clés : Brown-Séquard, opothérapie, technidué@apeutique, histoire de la médecine,
glandes endocrines, XIXe siécle, XXe siecle

Summary

Launched by a communication from the famous ProfeBsown-Sequard in 1889 on the
effects of self-injection of testicular juice, orgaherapy — a technique of care using the juice
of glands — falls within a long tradition of animadedication. Publications of doctors and
pharmacists have allowed us to establish how tke treatment is part of the landscape of
medicine that became more scientific at the turthef nineteenth and twentieth centuries.
Opotherapy/Organotherapy, whose development depemdbe development of knowledge
on the endocrine glands, develops through therapsutcesses in thyroid and gynecological
diseases and by making pharmaceuticals producethdwstrializing pharmacists which
provided medication in a form that eliminates a ioa&dprocedure, available to the public.
Organotherapy, which stands out from hormone thekgpthe use of natural misidentified
drugs that have generated a great number of detatd®ir composition and mode of action,
will know its greatest development around the Fi&irld War and will persist despite the

development of hormone therapy based on synthedieaules until the 1990s.

4



Keywords: Brown-Sequard, organotherapy, therapetdgithnique, history of medicine,

endocrine glands, facentury, 20th century






Table des matieres

REMEICIEMENTS. ... e e e e s 3
RESUMIG......ceeeiiiiiieee e e e e e e e nnenneees 4
SUMIMEBITY ettt mm ettt e e e e et s e e ettt e e e e et e e e esbmmmaseeeeeennes 4
Table deS MALIEIES ........coi e e e e e e e e e e e e e s semmee e e s 7
LiSte deS tabl@AUX .....ccoeeieiiiiiii ettt eeennneeeee 18
LIStE dES fIQUIES ...t et e e 20
INEFOAUCTION ... arrne e 21

Les grandes lignes du travail..............coeeceeveeeiiiiiiiiiiee e 26
Introduction bibliographique Opothérapie : contexte historique................. 29

|- L'Organothérapie avant Brown-Séquard: la longue histoire de la

Meédication aniMale............oooeiiiiiii i 32
Nt T oo [ ) =SSR 33
[-2 L& MOYEN AQE .. ettt ettt e ettt e e e e e e e nnn e e e e e ra e 34
[-3 L8 RENAISSANCE .....iiiiiiiii it eeeeeee ettt e e e e e e e e e e e e e e e e et e eeees e nnnnesssebbann e e e e eeeas 35
[-4 L€ DiX-SEPLEME SIECIE ....uuuuiiii sttt e e e e e e e e e e e e e e e e e eeeeees e nnnneeeesssnnn s 36
[-5 Le DiX-hUItIEmMe SIECIE.........oo i 38
[-6 Le XIXEME SIECIE ..ot rr e e e e e e e e e e e e e nnaes 41

[-6-1 La médication « OffiCielle » ...........miiiiiiiiiiiiiiiiieee e 41
[-6-2 Les organes animaux dans les thérapeutiquefiicielles au XIXéme.............. 42
[-7 Résumé/Conclusion : une médication d’originerete efficace ?........ccccceeeeevvieeeennnn. 43

lI- Brown-Séquard et ses biographes ..........cccceivviiiiiiieiiiiccceee e, 44

[I-1 La vie étrange et mouvementée d’'un grand SAVAN..........cccceevveeeieeeeeeeereeeeiiennnns 45
[I-1-1 Une vie « transatlantiqUe » ..........ccceeeuueiiiiiiiee e 45
[I-1-2- Le College de France et 1€S NONNEUIS cecvvvveeeieiiiiiiieiieeeeeeceeeeeeeeeee 49

[I-2 De quelques travaux de Brown-Séquard et deslappréciations ..............ccccvvvvvnenen. 50
[I-2-1 Physiologie du systeme nerveux et de la teaginiere.............cccccceeeeeeeeennnn. 50.
[I-2-2 D’autres recherches sequardiennes ............cooovvvvveiiiiiiiiiiii e 53
[1-2-3 EN gUISE A€ CONCIUSION.....uuiiiiiiiii i ee e e e e eeeeeeeeees 53

llIl- Les Acteurs du champ médico-pharmaceutique: Medecins,

Pharmaciens et Société au tournant des XIX/XXemeegles.........cccceveenn.... 55



-1 Médecins et Maladies : nouveaux paradigmesuveaux moyens diagnostics,

NOUVEAUX TraIt@IMENTS . ....uitiiiiiiii e ettt e e e e e e e e e e e et e eees e e enneeeeerannnna e e es 56
[lI-2- Presse médicale, médecins et malades dardelmieres années du XIXeme .......... 57
[1I-3 Les inventions pharmaceutiques aux XIX & XXersiecles..........ccoceeeviiiiiiieeeeennnnnnn. 60
[1I-3-1 Les pharmaciens et leurs médicaments aueiX Siecle..........ccccvveeevveiiieeenennn. 61
[11-3-2 Les évolutions thérapeutiques au tournal/XXeme..............cccccvvvvrinennennnn. 65
1] @] o 11 ] o] o PP PPPPPUPPPPPPPPR 81
V- Opothérapie : contexte NIStOrQUE..........cccvevviiiiiiiiire e 83
IV-1 Glandes et tissus et leurs applications théméigues : de I'ambiguité du champ
(010151 PP PPT RSP 83
IV-2 Opothérapie et endocrinologie dans I'histgjgnérale de la médecine ..................... 88

IV-2-1 La lente gestation des concepts de sécrgfiternes et de glandes endocrines. 89

IV-2-2 Des sécrétions internes aux hormones :Uenant du XIX/XX siécle................ 90
IV-2-3 Naissance de I'endocrinologie au début dueX¢ siecle .............cccevvvvvvvvivnnnnnns 92
IV-2-4 Endocrinologie et thérapeutiqQUe...........ccovvviveeeeiiiiiiiceie e 93
IV-3 L'opothérapie dans I'histoire contemporaint: réception des travaux de Brown-
Séquard et les débuts de I'organothérapie Outrechapt Outre-Atlantique ................... 95
IV-3-1 Les débuts de I'organothérapie en Grandetaee.............oeeeeeeeeeeevvveeeennnnns 5.9
IV-3-2-La réception de la méthode séquardienneEais-Unis ............ccccvvvveeeeenennnn. 100
IV-4 Opothérapie, endocrinologie, sexe et genredgrd historique................ccvvveeee. 031
IV-4-1 une histoire des hormones sexuelles ..., 103
IV-4-2 De I'opothérapie a la fabrication des horrasisexuelles ............ccccovvvvevvinnnnnne. 109
IV-4-3 De I'opothérapie aux hormones sexuellescags « Organon »............cccccee..... 115
Premiere partie : La mise en place de I'opothérapiee 1889 a 1905......... 119
Partie Al : Les travaux de Brown-Sequard et de sesuiveurs (1889-1895).
................................................................................................................. 121
I- Les travaux de Brown-Séquard sur les sucs animauet leurs retombées
................................................................................................................. 126
I-1 Les publications princeps (1889-91) de BrowmH&#d ..............coooeiiiivvvnrinnnnnee. 126
[-1-1 Les publications de 1889 : des idées €N MIAC..........cevevvviiieeeieeeeeeeieiiiiiinens 127
I-1-2 Vers le pourquoi et le comment des effetsdcitesticulaire ...............ccoeveeeee 130
[-2 La réception des premiers travaux de Brown-&étjdans le monde..............cccccuee. 134
[-2-1 La réception dans le milieu NoN MEdICal..aa..........coooiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeee e 135

8



[-2-2 Les premiers essais thérapeutiques et leciiesédans le milieu scientifique et

41 To [ ToF= 1 P PEEPPRPRUURR 136
1-2-3 La réception des travaux de Brown-Séquardedats-Unis.................eevvvveennnnn. 140
1-2-4 La diffusion mondiale de la médication sédiemine et ses conséquences ........ 145
1-3 Goizet et la méthode de Brown-SEQUArd ......ccc.ccvvvvviiiiiiiiiiiiiiieeeeeee e 147
[-3-1 Le pourquoi et le comment de I'action du $esticulaire : les apports de Goizet148
[-3-2 Remédier aux inconvénients de la premiérenod séquardienne..................... 151
I-3-3 Les applications thérapeutiques de la méthade..........cccooeeeeeiiiiiiiiiieeiiiiiees 153
I-3-4 « Le vaccin séquardien » : I'avenir radietisnd méthode universelle................ 156

lIl- Les publications conjointes de Brown-Séquard etd’Arsonval et

I'extension du champ de la méthode séquardienne (@8-1894) ................ 158

[I-1 Nouveaux concepts, nouvelle therapeUtIQUE e ...vveeeerieeeeeeeeeeeeeeeeeeieiiveenaaes 160

[I-2 Vers une production «en grand » du liquidstitailaire évolutions techniques et

difficultés MédiCo-pharmMacCEULIQUES ......... oo eeeeeeiiiiiiiiriiiieieierrereereeeeeeeeeeassseennens 162
[I-2-1 Les améliorations des procédés de fabricaties extraits .............ccccceveeveenenn.. 216
[I-2-2 Difficultés médico-pharmaceutiqQUES ... veevvviveviiiiiiiiie e 165

[I-3 Brown-Séquard et d’Arsonval devant les acadsmiles nouvelles applications de la

médication séquardienne (1891-1893) .......ccoooceeeeieiiiiiiiiiiiirieeee e e e 167
[I-3-1 La marche triomphante du suc testiculaite..............c.ccooevviiiiiiiiiineneeeeeee, 167
[I-4 Les réactions du monde médical et scientififl&91-1894)...........ccccevvvvvvvnnnnnnnn. 174
[I-4-1 les réactions dans les journauX MEAICAUX wuu.....vvvrrrrrrrririieeeeeeeereeeeeeeeeeenns 174
[I-4-2 Dans la presse de vulgarisation scientifique.............ccccceeeiiiieieeeiiiiiieiiieeeen. 176

lll- La médication orchitique : travaux et controverses, partisans et

(o0] a1 =0 [[o1 (=0 | £ TP UPPPRRRPR 178

[[I-1 1eS travauX 0€S PArtISANS. ........... cummmsesennnaaeeaeaeeeeeeaaeeeeeeeereernnnn e aeeas 178
[1I-1-1 L'implication d’'un pharmacien : les travaute L. Jacquet a Lyon ................... 178

[1I-1-2 Psoriasis et médication teStCUlAIre ...........ccccuvvviiiiiiiiiiiii e 183

[11-2 Travaux et CONtAGICIEUIS ........... .o e eeeeeeeeeeeeietttniiaaa s e e e e e eeeeaeeeeeeeeeaaeeeeeeeennens 185

[1I-2-1 Injections de liquide testiculaire et infean saline : y a-t-il un principe actif dans
I'iNJECtioN SEQUAITIENNE ?.....ceeiiiiiiiee e e e ettt e e e e e e e e e e e e e e e e eeeneeeeeeeeennnnns 185

[1I-2-2 Nouvelle thérapeutique, « effet de suggesth, « excitation périphérique » ?.189
IV- Conclusion : le suc séquardien (1889-1895) ...........vviiiiiiiiiieeeeeeeennn. 195

Partie A2 : Les débuts de la médication thyroidiena (1889-95)................ 197

9



|- Histoire et état des connaissances avant I'opodnapie..............cccocoee. 202

I-1 Les connaissances sur la thyroide : un brédhdpIe ...........cccceeeveeeieieeeeiiiiieeeeieee 202
[-1-1 Les premiers écrits sur le goitre et la thgheo...............ccccvvvviiiiiiiiiieieeee s s 202
1-1-2 Les connaissances sur la thyroide au XIX@esie...........cccccvvvveeviiiiiiiieinennn. 203

[-2 : La théorie de I'NtOXICALION. ........oiieeeeiiiiiiiiiiee e e 206

I-3 Les dysfonctionnements thyroidiens : une histoomplexe............cccccevvvveevvnnnnns 207
R I I =TS0 T 111 = 207
[-3-2 Crétinisme et myxoedeme : aspects hiStoriques........ccccccvveeeeeeeee e 209

I-3-3 Les pathologies thyroidiennes dans les ant868-1895 : définitions, origines et

(610 01101V ] £ = PP 212
[-3-4 Pathologies goitreuses et fonctions génitales.............ccccvvvviiiiiiiiiiiiiiiiineeens 217
Il - Les traitements des maladies thyroidiennes 1&3- 1895...................... 219
| R o o] (=3 [ T To [P TRTPRPP 219
[I-2 Le traitement chirurgical et SeS CONSEQUENCES.......ccevvveeeeeeeeeeiiiiiiiiiiiieeeeeeens 220
[I-2-1- L’'opothérapie avant le lettre : la greffeytoidienne............ccoocciiiiiiiieeim 220
[I-2-2 Le traitement de I'hypertrophie thyroidienne.............ccccceeeeiiiiiiieeiieiiiviveeees 221
[I-3 Les moyens de la médication thyroldienne.............ccoovviviiiiiiiiiiiiiie e, 222
[I-3-1 Les propriétés physiologiques des extrdi{gdidiens ..........cccccvvveeveeeeeeeennnn. 222
[I-3-2 Les premiers procédés de la médication fitfenne .............cccvvevvevvivvvnnnnnnn. 242
lll- les applications thérapeutiques de la médicabtin thyroidienne............ 229
[1I-1 Goitres, Crétinisme et MYXOBAEMIE...... .o eeeeeeeeeeeeieieeseiiiiriirrrreeeeeeeeeeesaannnes 229
[11-1-1 L& MYXCBACIME ..coiviieieieeeeeeee e e e ettt et e e e e e e e e e e e e e e e e s s sanmneeeeaeeeeeens 229
[1I-1-2 Crétinisme et médication thyroidieNNE . ..........ciiiiiiieeieeeeeeeeeeeeeeeeeee, 232
[11-1-3 Goitres exophtalmiqQUES et QUITES... e evverrrmnniiaieeeeeeeeeeeeeeeeeeesiisennnnneeens 234
[11-2 Affections et troubIES AIVEIS .........u v 235
[1I-2-1 Maladies de peau et affections CUtANEES.............ccoeeiiiiiiiiiiiiiiiiiieee e 236
1] R R e I o R = T 1 236
[1I-2-2 Affections et maladies dIVEISES ..o 238
[11-2-3 Accidents thérapeutiques et contre-iNdiBAS .............ccoeeeeeeiiieiiiiiiiiiiiies o 240
Y o] [ox 11151 o] o PP PP 242
Deuxieme patrtie : Le développement de I'opothérapide 1896 a 1910.....243
Partie B1 : Nouveaux concepts, nouvelles pratiques...........cccccceeveeeereennnns 249
|- L’'opothérapie : une affaire de sécrétion interne...........ccccceeeeeeeeeeeeeeeeenn. 253

10



lI- Sécrétions internes, « Principes actifs » et l& mode d’action ............. 259

lll- La pratique opothérapique : « greffe » d’organes et administration

A EXIMAULS ... e e e 264
[[1-1 GreffesS d'OrgANES ......ccoiiieeeieiitt ettt e e e e e e e e e e e e e eeeaeeeeeeeeeerennnnes 265
[11-2 Le cas de INQESHION ....ccoo i e e eeeeaneees 266
1] = ot o [N = 1o o USRS 268

I\V- Préparations opothérapiques et pharmaciens : letechniques............ 270
IV-1 La mise en ceuvre de la glande « entiere gpgmation des « extraits totaux »....... 270
V-2 Lirruption des industriels pharmMaci€ns ... ......uveiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeiveeeeaeeeens 273
IV-3 La préparation de formes galéniques « d’elgrBguides » .........cccccceveeeeeeeeneenne. 215

V- Vers une opothérapie industrielle...........cciiiiiiiiiiiiee e, 278
V-1 Le cadre réglementaire : autorégulation et BEHGON ............ccceeeeeeeeeereeeeeiririiennes 278

V-2 Les préparations opothérapigues comme médicamdologiques: I'opus

pharmaceutique de Byla (1905) .......uuiiiiiiiiieeiiieiiiiiicee e eeeeee e 279
V-2-A L’'opothérapie du pharmacien ...........ccccciiiiiiiiiiiiiiiieece e 280
V-2-B Autres produits biolOQIQUES ...........eceeeevvruumiiiiiieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesnnnnnsennees 284

V-3 Le développement de I'opothérapie industrielle...........ccoovvvviiiiiiiiiiieee e, 287
V-3-A L'industrie pharmaceutique et ses problem#é®ar des années 1900 .............. 288
V-3-B Le cas de I'Exposition Universelle de 190@u(B) ...........cccoeeeeeeeiiiieieeiinnnnnns 290
V-3-C Les Expositions de Bruxelles en 1910 et de Bancisco (1915) ..........cc........ 292

V-4 De I'animal a I'organe et au liquide organiquene « chaine » a maitriser .............. 298

VI- L’'opothérapie a la veille de la premiere guerremondiale.................... 301
Partie B2 : La médication thyroidienne (1896-1910)............cccceeeeeevveeennne. 309
I- Nouveaux aspects de la physiologie et de la phmacologie de la glande
11017410 (o [ SUTRUPPPRTT 312

[-1Physiologie thyroidienne : les questioNNeMENLS........ccoevvveeeeeeeiiieieeeeeeeeeaaes 312
I-1-1 Les sécrétions de la thyroide : ses « praggctifS » ..o, 314
I-1-2 Le cas de I'lodothyrine : agent thérapeutiquenutritionnel .............ccccccevveen... 315
[-1-3 La teneur en iode et autres éléments ou fidu corps thyroide ..................... 316
I-1-4 Les relations interglandulaires de la thyeoid...............cciiiiiiiiiiiie e 318

I-2 Regards sur la pharmacologie thyroTdi€NNE e ..cooeeeeeiiieieeeicee e 320
[-2-1 L’évolution de la pharmacologie thyroidienne ...........cccceeveeveiieieeeeeiiiins 320

11



[-2-2 Une « spécialité » francaise : les extrdiigaidiens et leurs analyses ................ 323

[-2-3 Quelques autres formulations thyroldieNNeS ..........ccoevvveiiiiiiiiiiiiiieiieeens 325

lIl- La poursuite du développement de la médicationthyroidienne au

tournant du siécle (1896 -1910) .........uuuucmmcceeeeieeeeeeeeee e 327

[I-1 Les pathologies thyroTdIENNES ....... .o e e e e 327
[I-1-1 Catégorisation, aspects cliniques et théanéipaes des pathologies ................... 327
[I-1-2 L’origine des pathologies thyroidiennes sgmints a préciser ..................ooc... 329

[I-2 Quelques méthodes chirurgicales dans les tesubyroidiens ............cccceevvvvvvnneee 313

[I-3 La médication thyroidienne et ses implicatiGif®ctes.............cccceeeeeevviviiieiiviceene 332
[1-3-1 Une médication geNEraliSte..........ccceeeeiiiiiiiiiiiiiiiiieeee e 333
[I-3-2 Des pratiques et des dangers de la MEdiTatio...........cccvvvveeeeeeeeeeeiiiiiiiiieees 334
[I-3-3 Le traitement par opothérapie des patholggroidiennes..............cccceeeeee 336
[I-3-4 Médication thyroidienne, goitre, troublesyplgues et psychiques associés. ..... 337
[I-3-5 les applications thérapeutiques de I'iodoihg (thyroiodine)................ccceeee 341
[1-3-6 Premieres CONCIUSIONS ...........uuiiieeeeemeeeieeieeee e e e e e e e e e e e eeeeeee e s e e ennns 342

lll- L’'opothérapie thyroidienne «indirecte » et «symptomatique » au

tournant du XIX siecle : un champ a défricher...........ccccvviiiiiiiiiiiiiieeeeeee, 344
[1I-1 Médication thyroidienne et troubles gynécatpges ..............ccoovvvvvvviviiiiniiee e s 344
[lI-1-1 Les relations glande thyroide et ovaireSfus et leurs conséquences............... 345
[1I-1-2 Le cas ambigué de 1a ChlOoroSe ... 347
[1I-2- Médication thyroidienne et affections divess............cccceevviiiiiiiiiiiiiiiiie e 348
[lI-2-1-Les troubles de la croissance et de la obidation osseuse................cccvvveeee. 934
[1I-2-2 Médication thyroidienne et affections rhuiiBenales.............ccccvvvvveeeveennnnnnn. 5913
[1I-2-3 L’Opothérapie thyroidienne dans |€ PSOMASI........uuuvrrriiiiiiiiiieieeeeeeeeeessimnn 354
[1I-2-4 Echecs et accidents de I'opothérapie thgierine................ccoceiiviiiiiinnnee. 355
[1I-2-5 L’évolution de la pratique de la médicatithyroidienne............ccccccvceeeennnn. 935
IV- CONCIUSION ...t 361
Partie B3 : La médication ovarienne et les autres adications glandulaires
(1896-1910) ...ceeeeiiiie e rrrmm e e e e e e e e e e et ——————— 363
| La revanche de I'opothérapie OVari€nne ........ccceevveevvviiiiiiiniiiininneeeeeeeens 370
[-1 L’expansion de 'ovarioth€rapie .........ccccceeeeeeii i 370

12



I-1-1 Le fonctionnement des organes génitaux fémsiri des connaissances encore
PAICEIIAITES ... e e ettt e nnne e b as 370

I-1-2 Effets physiologiques du suc ovarien : expé@mtation sur I'animal et 'lhomme

ST 1] PP 375
I-1-3 L'aspecit« pharmacologique de I'ovariothérapie : greffes et extraits.......... 377
[-2 OVarioth@rapie QIrECLE ..........uuiiiiiieeeeae e e e e e e e e e e e e e e e e e neesreeeees 380
[-2-1 Troubles de la ménopause naturelle/phySiOMEL............cccovvvvvereviiirinnnnnnnn. 381
[-2-2 Troubles de la ménopause artificielle (postafoire) ............ccceeevvvvvveveevvnnnnns 382
[-2-3 Les dysfonctionNemMENtS OVAIENS .......uuuueeiiieieeeieeeeeeeeeiiiiie e 385
I-3 Opothérapie ovarienne indirecte et emMpPIrQUE........ccevveeeeeeeeeeeeiiiiiiiiieeeeeen 386
[-3-1 Le cas de 12 ChIOrOSE ............o ettt 387
[-3-2 : L'ovariothérapie dans la maladie de Basedbez la femme .......................... 391
[-3-3 OpOthérapie EMPIFIGUE ........uuiiiiiiiiieieieeeee e e e e e eeeeeessannnnes 392
I-4 L’ovariothérapie et son évolution au début ddeXne siécle.........cccvvvvvvviiiinnnnn... 393
I-4-1Nouvelle catégorisation des troubles gynécolags ...............ccoeeeeevvvvvvvvennnnnnns 953
[-4-2 Les troubles sécrétoires ovariens et les eaaux traitements opothérapiques .... 395
[-4-3 CONCIUSION ...ttt re e ee ettt e e e e e e e e e e aaeeaeeeaeeeeeeeeesennees 396
lI- Opothérapie des autres glandes vivifiantes..........cccccevvvviiviiiiiiiiieeeeennn. 397
[I-1 L’'opothérapie cérébrale et transfuSioN NENBEUS.........uieeiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee s e 397
[I-1-1 L’'opothérapie cérébrale et ses applicatithdsapeutiques............ccccccvvvvvrnnnene. 839
[I-1-2 Une application particuliere de I'opothéramérébrale : le cas de la chorée...... 402
[I-2- Moelle osseuse, Rate & Ganglions lymphatiqUes.........cccccoeeeeeeeiiiiiiieeiiiiiiiennns 405
[I-2-1 Moelle osseuse et médication MEdUllaire..............eeeeevvviiiiiiiiiiiiiiiiies 405
[1-2-2 MEdICAtiON SPIENIQUE ... evvveeeiiiiieieeeeeeeeeee et e e e e e e e e e e e e e e e e s eaeeeeae e s e s e annns 407
[1-3 La médication ProStatiQUE ..............cceeeeeeeeeeeeeeiisiieiiiiiiieiieeeeeeeeeeeesasesssnnneeneeees 408
[1-3-1 Un constat peu ENCOUTAQEANT ........cccmummmeeruneeieiiieeeeineeeein e eene e eerneeeeeeaans 408
[1-3-2 Extraits prostatiques €t SEMINAUX...cuumeeeeeeeeeereerreeeerrnninine s eeeeaeseeeeas 409
[I-2-3 Essais sur I'animal et chez 'homme sain..............ciiiiiiiiee e 409
[I-2-4 Les effets de la médication ProStatiqUe. ... .uvvrrrrririiiiiiiiiiiieeeeeeeeee s 410
lll- Opothérapie des glandes antitoXiqQUES.......ccuuuvveeriiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeee 411
[1I-1 La médication h&PatiQUE ... e e e eee ettt e e e e e e 411
[lI-1-1 Fonctions et médications hépatiques : laguis avant 1900..............ceevvvereenn.. 411
[1I-1-2 Pharmacologie des extraitsS NEPatiQUES wummm.vvvvrrrrrreiiiiieeeeeeeeeeeereeeeevieeeene. 413

13



[1I-1-3 Hépatothérapie et diabéte SUCIe........cccoiiiiiiiiiiiii e 415

[lI-1-4 L’Opothérapie hépatique dans d’autres &ftats du foie..........ccccvvveveeeeennnn.n. 417
[1I-2 La médication pancréatique : de vaines tevat? ...............eeeeeeeeeeeeeeeeieeees e 419
[1I-2-1 Quand diabete et pancréas ne se renCoOMIBENL...........cccvvvveveevivveniniiineeeenns 419
[lI-2-2 Pancréas et médication pancréatique anentrdu XXéme siecle .................. 421
[11-3 OPOthErapie rENAIE .........ccooi i e e e e e e e e 424
[1I-3-1 Le contexte historique et les débuts dedthérapie rénale............cccceeeennnn... 442
[11-3-2 la montée en puissance des essais de tOXICl.............cceeevvvveeereiriiinnnniimneas 427
[11-3-3 Le renouveau de | 'Opothérapie rénale af@80 ...........cccevvvvivrvieiiiieeeeennnn. 428
[11-4 MEdication SUITENAIE.........cciiiieeeeeee e e e e e e e neenreeeees 434
[lI-4-1 Le cadre historique : des petites glandes e si grande importance................ 434
[1I-4-2 Physiologie des surrénales et propriététede SECretion ........cccceeeeeeveeeeenenn.. 354
[11-4-3 Préparations des extraitS SUIMENAUX aeeecc...oeeeeeeeeiiiiiiiiiiiiiiirineeeeeeeeaeesnns 437
[1I-4-4 Opothérapie surrénale et maladie d’Addisqumstification et travaux .............. 439
[11-4-5 Quelques autres applications de 'opothéaurrénale ..............ccccevvvvvvvnnnens 244
[11-4-6 Médication surrénale : Bilan et perspecive..........ccceeevvvevveeeeiiinnnnnn s s 443
IV- Les autres opothérapies glandulaires ............ccccceeeeeiiiiiiieiieeeeeeeeeeee, 447
V-1 Médication OrChidIENNE .........cooiiiiiiii s 447
IV-1-1- L’'opothérapie testiculaire : travaux et taVerSes ........ccceevvveeeeeeerveeeenennnns 448
IV-1-2 L’évolution et le renouveau de I'opothérapdsticulaire .........ccccceeeeeeeeeeiinnnnns A4
IV-2- Médication pituitaire/ hypophySaire.....ccccoooooieiiiiiiiiiiiii e 455
IV-2-1-L’hypophyse : petite glande, grand mysStere...........oovvvvviviiiniiiiiinieeeeeeean 455
IV-2-1 Une « explosion » de dECOUVEIMES ........ceeiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeee e e 456
V-3 Médication thyMIQUE ..........uuuiiiiiiiiaeeee e e e e e 459
[V-3-1 Physiologie du thymMUS ............oooi e eeeeeeeeeeeees 459
IV-3-2 Opothérapie thymusique (thymique) ......ccccooeeeeeiiiiieieeeecc e, 460
V- Opothérapies tissulaires et diVErSES .......cuuueeeeverriiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeen 463
V-1-Opothérapie gastrique et intestinale : contéxséorique............cccccvvvvvvivieennnnnaa 463
V-1-1 les maladiesS digeSHIVES.............. o e eeeeeeeeeeeeeeiiiirrs e e e e e e e e e e eraaaeaaaaeeeeens 463
V-1-2- €S fONCONS AIgESHIVES ... ...t e e e e e e e e 464
V-2 L'opothérapie iNteStNAIE............ciiieeeeeiiiieeeeee e e e e 465
V-2-1 Lirruption de la SECIEHINE ... ...uuiii et 465
V-2-2 Une enzyme inattendue : I'entérokinase............cccceeeeeeveeeveeeeeiiiiiicee e 465

14



V-3 L'opothérapie « tissulaire » et les opothérapien conventionnelles....................... 468

VI-CONCIUSION ..ttt nnnnne e 469
Troisieme partie : La pérennité de la médication opthérapique............... 473
Partie C1 : De I'opothérapie a 'hormonothérapie .............ccccceeevvvvvvveennnnne, 475
| La montée en puissance de « 'hormonothérapie »............ccccovvvvvvvnnnnnn. 477
I-1 Opothérapie et organothérapie dans les anrE&E. 1...........cccooveeeeieeeeeiereeeeeees s 479
[-2 La thérapeutique glandulaire au début des anh880 : nouveaux produits et nouvelles
(o] o] o1 [=T o g F= 11 o [ 1TSS 485
[-2-1 Vers une nouvelle opothérapie : « 'hormomo#pie »...........c.cevvvvvvvviniciiinnnnnn 648
[-2-2 Opothérapie versus hormonothérapie : des peandéfinir .........cccceeeeeeveeeeen. 487
[-2-3 Nouveaux moyens, NOUVEIIES CONIIAINTES wuuervrrrrnniiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeieiiiiviennn s 489
[l Une révolution thérapeutique : 'iNSUliNe ..........ovviiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeee, 490
[I-2-1 l'insuline au Laboratoire : origine, propi@s-physico-chimiques et mode de
ST =T =T = U1 0] o PP 491
[I-2-2 La production industrielle et ses problémass.............cccceeeeveeiiiccciiivinnnee. 493
[I-2-3 Propriétés, effets physiologiques et dosagéinsuline ............ccccceeeeeeeeeen. 496
[I-2-4 La mise en place du traitement insuliniquea@n évolution................ccceevvvvnnnnns 498

Il De I'opothérapie glandulaire a 'hormonothérapie : quelques exemples

................................................................................................................. 501
[1-1 Thyroide €t tNYTOXINE .......uuuii e et e as 501
[1I-1-1 La résistance de 1a thyrolding .......ccceeeeeeiiiiiiiiiiiiii e 501
[1I-1-2 Une nouvelle médication thyroTdienne 2...........cooovvviiiiiiiiiiiiiiiiee e 502
[1I-1-3 L’arrivée de la thyroxine et ses impliCali®.................cceeeiinnviiiniereeeeees 503
[1I-1-4- Thyroxine ou thyroide totale ? ..o 504
[lI-2- Les Surrénales et leurs « hormones », adi@aCortine .........ccccccoeeeeeviiiinnnnns 506
[lI-2-1- L’adrénaline et les ambigiités de la séor@médullo-surrénale .................... 506
[1I-2-2 Cortex surrénal, Cortine, maladie d’Addisehautres ...............cccccvvvvninnnn! 085
[11-3 L'Hypophyse, ses hormones et SeS MYSLELES ........coviviiiiiieeriiiiiiee e e eiieeeens 510
[1I-3-1 L’'Hypophyse : lobes, fonctions et hormones..............oovvvviiiiiiiiiiiiee e, 510
[11-3-2 -L’Opothérapie Hypophysaire au début deBeas 30 ............ccovvvvvvvvvnnniineennn. 515
[11-3-3 RESUME/CONCIUSION ... et e e e e 520
[[1-4 AUtreS glandes E1 tISSUS ......uuuuuuuiiiiiiee e 520

15



[1I-4-1 La médication parathyroidi€NNe ......cccceevvieeeeeeeii e e 521

[1I-4-2 Médication testiculaire : a la recherchelt®rmone...................ccccoeiinnnnnd 522
[1I-4-3 La médication ovarienne et son évolutiomslées années 1930 ...................... 524
[11-4-4 Opothérapie PlaCeNntaire .........ccooeeii i 529
[11-4-5 Les OpOthérapieS MINEUIES ..........commeeeeeeeeieeiaieiiinrinrrereeeeeeeeeeesaaasnnnnes 531
IV La montée en puissance des pharmaciens entre ldsux-guerres........ 532
IV-1 Le pharmacien gardien du temple 2 ........eeeeiiiiiii e 534
IV-2 Opothérapie et thérapeutique : une place S@er .............ccvvveveveeieiiieeeeeeenaes 535
IV-3 Les problématiques de la galénique.......ccccoociviiiiiiiiiiiiiiiiicceeee e 540
LY @] o Tod 11153 (o o U 544
Partie C2 : La mise a disposition des produits th&peutiques (1900-1990)
................................................................................................................. 545
|- De I'abattoir a I' « atelier » du pharmacien............ccccoeevviieeineene, 548
I-1 La collecte des glandes pour I'opothérapiee aativité artisanale bien établie......... 548
I-1-1 Les lieux : Abattoir et équarrissage dansaesées 1900-1920..............ccceeunenes 548
I-1-2 Collecte et conservation des organes dananeges 1920/1930...........ccccceeeennn. 553
[-2- Obtention de la poudre et d’extraits d’'Organe...........cccccceeeeeiieeeeeeeeeeeeeevieeeeeeee, 560
I-2-1 Préparation et conservation des poudres diogg (années 1920/1930).............. 560
I-2-2 Les préparations au laboratoire et les awxkésit opothérapiques..................... 567
[-2-3 Le cas d’'un tissu a usage général : le magtet du sang d’abattoir ..................... 568
[-2-4 Les préparations organiques injectableS . .....ccoovvviiiiiieiiicceee e, 571
[-3 La matiére opothérapique dans la SOCIELE...........ceevvviiiiiiieeiieieeeeeee e 573

[-3-1 Valeur thérapeutique des organes et extdaiigganes : une controverse récurrente

.............................................................................................................................. 573
[-3-2 Législation et OpOthE&rapie ........ccooeiiii i e 579
[-3-3 Contraintes et enjeux ECONOMITUES ... oo srrrrrrrrrmmeneerrrrrrreeaeeaaeeeesemsssnnnees 580

I-4 Les aspects « matiéres » pour I'opothérapi¢gadseconde guerre mondiale aux années

L0500 ettt ———— 1ttt 2o e e o REtt e et e e e e e n bttt e eaattete e e e e e e nraeeeeeeeannnnes 583
lI- Les pharmaciens et leurs ProduitS ..........cueeeeeeiiiiinineeieeiiiiin e 586
[1-1- 1€S @aNNEES 1920-1940 ......uuuutiiiiiimmmenneeiiiirrrrrre e rereeeaaaeaeeeaaesssassnnreereeeaeeaeeees 587

[1-1-1 Opothérapie glanduIAIre...........coocccceeei i i e er e 587
[I-1-2 Les médicaments « Non glandulaires » .occ..oooeevvvvvvviiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeee 588
[I-2- Des années 1940 aux anNées 1990..... . cccciiiiiiiiiiiiiiiriieeee e e e 592

16



[1-2-1 Les décenniesS 1940-1950 . ... .o e 593

[1-2-2 Les décennies 1960-1980.........coiiaeeearrrriieieeaaiiiieee e e mee e e 595

[I-2-3 les années 1980-90 : inventaires avant deCes..........cccccevvrvrrreeieeiiiinneennns 597
- CONCIUSION .. e 599
CONCIUSION ... et ereeee s 601
100 [ PO P PR PPPPPPPPP 607
RESUME......oeee et 621
RESUME €N aNgIaliS ........ccooiiiiiiiiee e eeeeea 621

17



Liste des tableaux

Tableau 1 : Composition chimique des albuminoitshg)
Tableau 2:

Chronologie des premieres publicatides Brown-Séquard sur les extraits

Orchitiques (1889-91). .....coiiiiiiieiiiiit i cereem et e e 126
Tableau 3 : Efficacité de la méthode séquardierat@nsla nature de I'extrait (Villeneuve,

Tableau 4 : Chronologie des publications de Browgtfard et d'Arsonval- (1891-1893) .. 158
Tableau 5 : La chirurgie du goitre (Moricet, 1895)......ccccceeiiiieiiiiiieeeeii 221

Tableau 6 : Efficacité de la médication thyroidierdans divers types de « folie » (Lowitz,

L8O4) .. —— e e e e e et it e e e e e bt —teaaaaa——traaeeaannrrraaaeaeaaas 238
Tableau 7 : Le traitement des organes en Opotherapi..........ccceeeeeeeiiiiiieeiivennes e e 264
Tableau 8 : Firmes pharmaceutiques présentes aend-(&lossé, 1898).............ccceeeeeeeenee. 273
Tableau 9 : Quelques produits opothérapiques comawerselon Mossé (1898)............... 274
Tableau 10 : Laboratoires autorisés pour les pteduganiques injectables................... 792
Tableau 11 : Usages de agents opothérapiques (BB0&)...........ceeeeeieeeeeeeeeeeeeeeeeees s 282
Tableau 12 : Albuminoides a usage thérapeutiquER(BP05) .......ccceevveeeeeerriiiiieeeiiiiiinn 286
Tableau 13 : Substances diverses d'origine anitnagage thérapeutique (Byla, 1905) ..... 287
Tableau 14 : Teneur en iode de la thyroide de nmo{@atchmaroff 1897) ..................... 317
Tableau 15 : Résumé de l'analyse chimique de laihsg de mouton (Suiffet, 1900)......... 318
Tableau 16 : Teneur en iode et diastases de quetfpéeialites (Suiffet, 1900)................ 232
Tableau 17 : Résultats d'analyse d'extraits thigngd(Suiffet, 1900) .........ccccvvvvveeeeesiann 324
Tableau 18 : Composition liquide pour sacCharures...........cccccceeeiieieviiiiii e, 326
Tableau 19 : Troubles thyroidiens et catégoriesgeoedeme ............ooevvvveiviviiiieeneee o 328
Tableau 20 : Chronologie succincte de la mise aneptle la thyroidothérapie (Viala, 1899)

.............................................................................................................................. 332
Tableau 21 : L'influence de l'iodothyrine sur letgiocharnu (Critchmaroff, 1897) ............ 341
Tableau 22 : Les affections rhumatismales (ViaB8.............coovvvevriviviiiciiiie oo, 352
Tableau 23 : Effet de I'extrait hépatique sur tascfions du foie (Mouras, 1901) ............... 414
Tableau 24 : Traitement par I'extrait glycérinéakneissier, 1904)............ccceeecvvvvvvnnne. 429
Tableau 25 : Orchidothérapie chez des anorchiagsaux (Barot, 1905)...............cceeenne 245
Tableau 26 : Propriétés comparées de I'entérokinds la sécrétine...............ooovvvvvvvmam 467
Tableau 27 : Les catégories d'opothérapie (RICHERBA3) ............oovvveviiiiiiiiiiiiee e e 482
Tableau 29 : Chronologie de la découverte des ipaies hormones citées................cc..... 487

18



Tableau 30: Glandes, poids brut et poids net (ARBIBI1932) .......uuveiiiiiiiriieieiiiieeeeeiennad 582

19



Liste des figures

Figure 1: machine a dessécher dans le vide (BeQaEN)..............cuveieiiieieeeeeeeeneeeeeennnnens 71

20



Introduction






En souhaitant, aprés une carriére dans la chimaenpdceutique, nous intéresser a I'histoire
d’'une médication comme l'opothérapie — thérapeuatigar les « sucs » de glandes - nous
avons bien conscience d’entrer dans un domaingi dell'histoire des sciences meédicales,
déja abondamment pourvu en ouvrages et étudesféiedis types que ce soit des études tres
généralistes concernant toutes les sciences meéslicamme celles de Laignel-Lavastine
(1936-49) ou de Poulet (1977-80), ou, du coté dmdadecine, des histoires générales de la
médecine (Bariéty et Coury, 1963) et tant d’autidss histoires de la pensée médicale
(Grmek, 1985), des histoires de médecins et mal@ldésnard, 1978), des histoires de
maladie comme le SIDA (Grmek, 1989), des biograplie médecins (etc. ..) ou encore mais
beaucoup plus rarement, I'histoire Benseignement médical (Coury, 1968). Du coté de la
pharmacie, si les histoires générales (Bouvet, J198iit plus rares et abordent rarement les
périodes récentes, on trouve de nombreuses eétudasidques sur les apothicaires, les
pharmaciens (Fabre, 1953), les médicaments (Dqui3®%),« I'invention pharmaceutique »

et I'organisation de la pharmacie (Chauveau, 1399)encore I'industrie pharmaceutique
(Boussel, 1982 ; Blondeau, 1992, 1994, 1998). Erdim peut signaler des études dans le
domaine de l'histoire de la médecine vétérinakenicale du Conseil Général Vétérinaire,
2006), de la santé (Vigarello, 1999) ou tant desitrcomme la physiologie ou

I'endocrinologie qui seront évoqueés dans notretkottuction bibliographique ».

Technique médicale ou thérapeutique, I'opothérase la thérapeutique par le suc des
glandes qui comprend aussi en France celui deermaiit par les organes animaux ou
organothérapie (organotherapy dans les pays aaglms). A l'origine aux confins de la
physiologie, puis de I'endocrinologie et de la nw@de, elle reste le plus souvent, pour
I'historien de la médecine, une fille cachée dadecrinologie (Bynum, 1993) alors que, pour
I'historien de la pharmacie, les « pilules » opatipéggues ne sont ni plus ni moins que de bien
ordinaires pilules. De plus, le développement dpdthérapie est en quelque sorte masqué
par le traitement historique du concept de séarstioternes da a C. Bernard (1854) dans les
années qui précedent les débuts de cette thénapiEparre avec I'annonce séquardienne de
1889, et par celui de la détermination du réle glaades endocrines et de leurs implications
hormonales par la suite. Ainsi, I'opothérapie n&&iguere comme champ autonome aux
yeux des historiens, malgré quelques études pairesll (travaux de Bonnemain) d’ou
I'intérét pour nous d’aborder cette question.

Non seulement I'opothérapie est tres peu présearie ks histoires générales de la médecine

et quasiment ignorée dans celles de la pharmacés de plus, cette technique semble
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s'effacer lors de la montée en puissance de [I'haotigérapie. Or les pratiques
opothérapiques ont perduré de maniére conséquerimace jusque dans les années 1990 et
au-dela en médecine homéopathique. C’est pourquas avons souhaité étudier comment
s’était mise en place cette technique thérapeutigypeartir de 1889 et comment elle s’est

maintenue face a I’hormonothérapie depuis les anh@20.

Pour notre part, nous avons choisi un angle d’agmqoarticulier qui est de décrire une
technique thérapeutique comme cela a pu étredait [fhistoire de vaccination (Bazin, 2008,
Moulin, 1996), de la saignée (Beauchamp, 2000) edadransfusion sanguine (Chauveau,
2011).

Laissant de c6té, malgré son importance, le dépelmgent des vaccins et des sérums, initiés a
cette méme époque, nous concentrerons notre atiestir le développement des produits
d’origine animale voire humaine, en étudiant nomlex@ent la pratigue médicale et
pharmaceutique mais I'évolution, pas toujours datiée, de concepts comme ceux de

secrétions internes, de glandes endocrines, d’hoemou autres.

Se pose, deés lors, la question de savoir commedieét sur le plan historique, une technique
thérapeutique qui comme pour la chimiothérapieesuthérapeutiques sanguines (Chauveau,
2004), est basée sur I'utilisation de produitsf&f) il existe plusieurs angles d’attaque selon

les acteurs qui interviennent :
- les pharmaciens qui « développent » ces produits,

- les médecins qui les utilisent et traitent detanies/maladies que ces techniques permettent
de soigner

- les « personnes » qui essaient de comprendredeanismes de fonctionnement des glandes
(ce qui est maintenant la physiologie et 'endoalogie) et des médicaments, c'est-a-dire tous

ceux qui se préoccupent du mode de fonctionnedenétte technique thérapeutique.
Dans le cas particulier de I'opothérapie, nous av@tg confronté aux difficultés suivantes :

Du c6té des pharmaciens, il y a trés peu de médiatproprement opothérapiques car le
« principe opothérapique » est assez souvent m&lang’'autres produits actifs (extraits
végeétaux le plus souvent) et a d’autres ingrédipatfois difficile a identifier, et ceux-ci ne

sont pas distingués des autres formulations, déouwlifficulté de cerner I'importance de
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'opothérapie par rapport aux autres techniquesaie. De méme, au plan des techniques
galéniques, rien ne distingue le médicament opaffigue des autres médicaments, a
I'exception de la collecte et de I'extraction/dessiion de la glande (domaine qui a connu

peu d’évolution a part I'introduction du « vide tdel « froid »).

Une autre difficulté est que dans les listes deioa@tents proposées aux médecins (Guide
Rosenwald) ou dans les formulaires tels que ceu@atdette (1909) et autres, non seulement
médicaments opothérapiques ne sont pas distingaés sous une méme dénomination, la
composition évolue au fil du temps, ce qui restraonsidérablement les possibilités

d’utiliser ce type de sources.

Une voie possible serait d’étudier 'opothérapigamt qu’élément constitutif de la pharmacie
industrielle au travers de I'histoire de ses « Mass» et de ses « Laboratoires » mais la aussi,
le chercheur rencontre plusieurs difficultés contanereté de sources fiables (de nombreuses
publications comme les (« House-organs » sont sadegement marquées par leur caractere
publicitaire) et & quelques exceptions pres (B@lapay), les firmes ne sont pas spécialisées
dans l'opothérapie qui, par contre, en tant que icaédn animale, nécessite un
approvisionnement particulier, ce qui permet d'@&udn parcours original entre I'abattoir et
le médicament méme s'il y a relativement peu deeld@pements techniques spécifiques pour
aller de I'un a l'autre, comme on le verra en demipartie de cette thése.

Du coté des médecins, ce ne sont pas, les souwta#iplles qui manquent, bien au contraire,
mais si la presse médicale est abondante, ellgéegtraliste et ce qui concerne I'opothérapie
est noyé dans une masse d’articles dont indexdtan la revue est généralement défectueuse
et cette piste a du étre également abandonnéealtre possibilité était de rechercher dans
des index annuels collectifs qui recensent lesipatibns médicales, comme par exemple
dans I'ilndex Medicus qui permet de sélectionneradegles traitant de I'opothérapie, mais
celui-ci ne donne que les titres d’articles, lespbouvent parus dans des revues étrangeres, ce
qui ne facilite pas leur accessibilité ; et si @tede bibliométrique a été commenceée, elle n’a
pas été poursuivie, cette voie se révélant pevesgante.

Finalement, c’'est a travers les grandes synthesesé@lecins (ou de pharmaciens) et les
théses de médecine (ou de pharmacie) que nous avmis d’écrire cette histoire de
I'opothérapie, bien que cette voie ne soit pas siéfesuts : ainsi, on ne peut guere mesurer la

place réelle de [I'opothérapie dans la pratique oadej les publications d’essais
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thérapeutiques souvent redondants et les analgsessditats ne sont sans doute pas toujours
trés objectives, du moins dans les débuts, avemitdduction de critéres plus scientifiques.
Surtout, cette voie ne donne aucune indication’snportance économique et commerciale
de l'opothérapie, qui reste le plus souvent inagibés par ailleurs, car les médicaments
opothérapiques ne sont pas distingués des autmdisanients, sauf pour de rares statistiques

douaniéres sur les glandes congelées importées.

L’angle privilégié est donc celui du fonctionnemeetla technique par rapport a la maladie a
travers tant les notations des effets de I'opothiérdans la maladie tels qu’on les trouve dans
leurs publications, que I'analyse des essais al@sggui sont rapportés par les auteurs, ce qui
permet d’avoir le point de vue des médecins sutetdnnique thérapeutique et sur son
efficacité, alors que les écrits des pharmaciensngient de savoir comment ceux-cCi
s’organisent pour pourvoir les premiers en médicam®pothérapiques ayant une action

thérapeutique.

Les grandes lignes du travail

La ligne générale est une approche historique titplis avec pour point de départ les
communications de Brown-Séquard a propos des efletsson auto-injection de suc
testiculaire en juin 1889 devant la Société de @ji, les faits, les concepts (distillés au fur

et a mesure) et les réactions qu’elles ont suscitée

Néanmoins, cet événement et ses incidentes ne mese&omprendre que si I'on situe cette
nouvelle médication aussi bien dans la traditistdnique de I'usage des remédes animaux
gue dans le nouveau contexte médical marqué d'tihper les travaux de Claude Bernard et
la mise en exergue du concept de sécrétions irstgt®55) dont celui d’opothérapie va
découler, et de l'autre par les travaux de Louist®a et de ses collaborateurs qui vont
développer, a la méme époque, la sérothérapie ldoptoximité avec I'opothérapie sera
étudiée. Mais I'énorme retentissement de la comaoation séquardienne ne peut se
comprendre si I'on ignore la notoriété de Brown4&&d dont nous établirons une bréve
biographie de méme que I'émergence de cette nautr@rapeutique nécessite de dessiner le

cadre « socio-pharmaceutique » dans lequel elbecshuit.

Par la suite, apres avoir traité des débuts deéldication glandulaire (1889-1895) en faisant
une place a part a la médication thyroidienne, ratinesderons la véritable mise en place de
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'opothérapie (1896-1910), en traitant, dans unnpee temps, des probléemes généraux
comme le role et les fonctions des glandes et diedécrétions internes, la préparation des
extraits ou leur voie d’administration et de l'ingbade ces problématiques sur le milieu
pharmaceutique avec l'arrivée de véritables phaienadndustriefs Dans un second temps,
nous examinerons le cas des opothérapies despgaiesiglandes — dont la thyroidothérapie et
dans une moindre mesure l'ovariothérapie assureponir une grande part, le succes de la
méthode : en décrivant pour chacune les essaist@ffe nous avons essayé de déterminer
I'efficacité de cette thérapeutique glandulairetdarspécificité s’oppose au caractere pseudo-
universel de la médication testiculaire initiée Baown-Séquard, mais dont les applications
sont assez souvent inadéquates a cause du floegne sur les fonctions physiologiques de

la glande voire des « parties » de glandes prisesmpte.

Ce parcours nous permettra de dégager les gramgies |de I'évolution de la médecine
glandulaire sous l'influence du nouveau concepbuditone (1903) a la veille de la premiere
guerre mondiale, ce qui nous conduira, a examipeuy |I'entre-deux guerres, la mise en
place, au détriment de I'opothérapie - marquéelpaupture du lien : « une glande- une
sécrétion » et devenue parfois polyglandulaire, quaite de la mise au jour de nombreuses
relations interglandulaires - d'une hormonothérapféiciente (fruit de la collaboration
d’équipes « pluridisciplinaires » ceuvrant tant déimslustrie pharmaceutique que dans les
laboratoires académiques) dont le premier suceadedraitement insulinique du diabete des
les années 1920 et qui progressivement envahim,saas controverses, le champ de la
médication glandulaire tout en substituant, assez et assez souvent, a une médication
« naturelle », parfois a base d’excréta, une climrapie a base de produits de synthese

parfois plus performants que I’hormone « naturelle

Enfin nous terminerons par un bref apercu du deveeil'opothérapie au travers de la
pharmacopée apres la seconde guerre jusqu’a saritd@sp quasi complete dans les années
1990.

! Cette arrivée va bousculer les méthodes tradiéithes d’approvisionnement et de conservation dasdgs a
usage opothérapique et ce point sera traité dampanie séparée.
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Si les historiens s’accordent généralement pounmgitre que les fameuses communications
faites, en juin 1889, par Brown-Séquard devantdaié€®é de Biologie qu'il préside alors,
fondent ce qui sera l'opothérapie, cette nouvathmique thérapeutique s’inscrit, on I'a vu,
dans un paysage médical et sociétal en pleine &wolet I'impact de ces communications sur
le corps médical et le « grand public » ne peutgiguer sans que nous soyons amenés a
préciser un certain nombre de points sur ce camthigtorique, ce qui va nous conduire a
examiner successivement, tant a partir de docunpaniss dans cette derniére décennie du

XIXéme siecle que des travaux d’historiens conter@ips ou non :

- La tradition séculaire de la médication animale rown-Séquard va réactiver,

- Le personnage complexe et déroutant du célelmfeddeur C. E. Brown-Séquard (1817-
1894), dont les « mille vies » continuent de sitéicles biographes,

- Le role des principaux « acteurs » du champ neéslaciétal comme les meédecins (et les
maladies qu’ils s’efforcent de soigner), les phatie@s qui voient leurs pratique officinales
traditionnelles remises en cause par lindustddilis;m de la production de «remedes»
devenant de plus en plus des « médicaments-spésiali sans oublier la presse « grand
public » ou professionnelle dont I'expansion rapida fait le principal vecteur de
« I'information » ou plutdt de la « réclame » médmharmaceutique.

Enfin, un dernier chapitre sera consacré au comtieistorique propre a I'opothérapie et aux

perspectives que cette technique de soin va ouvrir.
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|- UOrganothérapie avant Brown-Séquard : la longue

histoire de la médication animale

On ne peut guére contester que les « expérienspectaculaires de Brown—Séquard sur le
suc testiculaire (1889)-bien qu’elles s’inscrivent dans la suite de cetle C. Bernard sur la
physiologie animale - fondent une nouvelle théréipee Mais, en réalité, les préparations
organiques sont, comme [|'écrit alors un contemporaiparmi les plus vieilles et usitées
préparations transmises depuis I'Antiquitéet leur emploi s’inscrit« dans la pratique
séculaire de nos aieux Brunet, 1898) Tout le mérite de Brown-Séquard est d’avoir
redonné vie a cette pratique ancienne queti I'observe dans les hépitaux, discute dans les
sociétés savantes, expérimente dans les salleshgigofpgie [...dont] on détermine les
propriétés des préparations dans les laboratoireshimie, et qu'on les recherche dans les

officines’, [mais dont] on ignore I'opinion qu’en avait len@iens»

En fait, Brunet et d’autres auteurs de cette épaqueme Barrier (1902) se sont attachés a
écrire une histoire de la médication organiqueaefaisant remonter a la plus haute Antiquite,
mais le plus souvent, et jusqu’a I'invention deopbthérapié» stricto sensu — c'est-a-dire
d’'une thérapeutique par le suc des organes -dgitsde pratiques organothérapiques, c'est-a-
dire de l'absorption par le patient ou le guerméun organe ou d'un morceau d’organe
prélevé sur un animal — on a parlé de zoothéramee, dans les cas extrémes, par un

individu sur ses victimés

Au plan chronologique, on peut distinguer, a ldesde ces auteurs, cing périodes historiques,
a savoir :
- 'Antiquité (jusqu’au 7eme siecle)

- le Moyen Age (jusqu’au regne de Francois ler)

? De fait, I'absorption de préparations thyroidienaeété préconisée dés 1887 par Bouchard.

® De cet auteur, nous examinerons, par la suite suc pulmonaire %1896).

* En effet, si, pour ses partisans, la médicatigamique — & base d’organes (ou d’extraits) - espFession
d’'idées physiologiques récentes et semble pleiaeediir; elle est, aussi, le prétexte a la diffuslemouveautés
« fraichement mises en circulation pour répondta soif despécialitésde notre époque » (Brunet).

® Terme proposé par L. Landouzy en 1895.
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- la Renaissance dé&15 a 161qdmort d’Henri V)
- le 17éme siecle qui correspond a I'apogée dedtique de la médication organique, et enfin

- le 18eme et le 19eme siecle qui signe la décademcséquardienne de la méthode.

I-1 L’Antiquité

Dans la Mythologie on note I'importance de la moelle de Ifprcensée donner force et
vigueur a celui qui I'absorbe et cette traditiomdage, plus ou moins, puisqu’encore vers
1890, la moelle de bceuf - plus facile a trouver celee du Roi des Animaux - est conseillée
pour lutter contre le rachitisme (Brunet, 1898)P 6

Pline I'Ancien® rapporte que chez les anciens Grecsdésilités retrouvaient de la vigueur
en mangeant de lamoelle osseuse de fémur et de la cervelle d’enfgmis qu’on utilisait le
cerveau humain - ici, réduit en bouillie dans du vinaigre - pdutter contre I'épilepsi€
mais se scandalise que les Romains boivent du damgadiateurs, chaud et vivant pour se
revigoret’. Dans un registre moins anthropophagique, I'alismrpde matrice de liévre
femelle est réputée permettre a la femme - dev@rogisoirement) stérile - dereprendre le
chemin de porter un enfant tous les ans ».

Dioscoride™, lui aussi, préconise les remédes animaux : ainpur exciter le coit [...il
convient] de manger cruolu encore réduits en poudre avec du e} testicules de chien
soigneusement nourris et engraisségie par Brunet) alors que le poumon de renard-
«reméde resté en honneur pendant 18 sieclepermet de combattrel’haleine courte »
(emphyséme)Aux hydropiques®, le méme Dioscoride recommande «boire leur propre
urine » ou, a défaut, celle d’'une chévre, anticipansiailaction diurétique de l'urée, urine

qui, par ailleurs, était recommandé par Pline piaiter les affections oculaires.

® Plusieurs cas sont rapportés jusque dans cessa@&6, voir http://compilhistoire.pagesperso-
orange.fr/cannibalisme.ht(@0/11/13).

"En liminaire & son étude, Brunet (op. cité) remarque, compte-tenu de leurs mauvaises connaissances
anatomiques, les Anciensn’ont utilisé que les organes les plus volumineuxérus, cerveau, foie, rate,
poumon, cerveau ».

® Brunet ne prend pas en compte les organes digestihme l'intestin (dont la sécrétion ne sera déeda
gu’en 1903) et I'estomac — dont les sécrétiems[ont] pas livré tous [leurs] secrets ia vessie et le sang.
°23-79 aprés JC, voir BC1963

19 e cerveau restera utilisé pendant des siéclesratisscrit dans plusieurs pharmacopées (cf. Balif9)..

1 Néanmoins, le sang chaud des abattoirs restemgrieepopulaire pour combattre les anémies jusqu’au
tournant du XXeme siecle.

2 Fin du £' siécle aprés JC, voir BC1963.

3 Pour la signification historique du terme, voinydropisie » in BC1963.
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Parmi les nombreux produits d’origine animaleautilisés dans I'Antiquité et dont l'usage
perdure au tournant du XIX/XXeme siécle, on pew¢rcioutre le foie, les mouches qui
enraieraient « la chute des cheveux », la patecafget —pour ses vertus cicatrisantes — le

castoréum ou les potions & base de serpdarrier, 1903).

-2 Le Moyen Age

A cette époque, cette sorte « d’histothérapie d@thérapie tissulaire primitive devient une
médecine de savants : ainsi M&Sugréconise une médication animale trés sophistiquée
comme un loocH de poumon (et/ou de testicules) contenant 24 anbss presque toutes
végetales. Ce méme Mesué serait le premier a admmandé l'usage de sang desséché ou
de poudre de viande provenant d’animaains et fraichemenabattus et en énoncant, a la
suite de médecins arabes, quehaque corps et chaque portion de corps a sa rpgip
spéciale» (cité par Brunetf justifiant, en quelque sorte, le paradigme de dtbprapie :
soigner le semblable par le semblable

Les médecins de la célébre EcoleSdgerne(ltalie)™® ne négligent pas les remédes animaux :
moelle (épiniere) contre les maladies nerveusasgelte d'oiseaux comme aphrodisiaques,
foie de loup contre les douleurs hépatigfies encore os de coeur de cerf et crane humain.
Pour Brunet (id, p 27), Albert le Graftd de I'Ecole de Paris- apparait en quelque sorte
comme le « précurseur » de Brown-Séquard en énbmgan: « tout étre communique a
toutes les choses auxqguelles on le joint ses m@t@wiet vertus naturelleset en affirmant
gue :« quand on veut donner I’Amour, on cherche I'anifgaplus chaud [... a I'heure] de

“Pour l'usage thérapeutique des poissons, voir BdQ3il880). Paul Girod (1856-1911), auteur de nemior
ouvrages, était professeur a I'Ecole de médecirélelenont-Ferrand (WBIS).

' Encore en usage en Asie. Sur les produits animségicinaux, voir aussi « matiére médicale » in ba007
[DHP].

'8 1| s’agit probablement de Jean Mésué I'Ancien (B857), médecin chrétien de culture arabe ou endere
Mésué le jeune, médecin arabe, mort en 1015 ou, Ma8BC1963. Sur Jean Mésué, voir le notule duPDH
Lafont, Ed, 2007. Pour un apercu de la médecineeadal’époque, voir, p ex : Recordel, Joelle, «nédecine
en terre d’'Islam : ses avancées et ses artisarfsX(I S.) » [Conférence faite le samedi 4 mars 2006 a
I’Association médicale franco-syrienne] en ligner da site du « Musée virtuel de la médecine », lien
http://www.aly-abbara.com/histoire/Ricordel Joetlefecine_arabe.htr01/12/13).

" Sorte de sirop, aussi appelé éclegme, voir DHP.

'8 pour sa part, Barrier (1903) attribue un concipilaire & Albucasis« I'entretien et le rétablissement du
fonctionnement d’un organe se fait par I'organe blhle ».Sur Albucasis, (936-aprés 1009-10), voir DHP.

9 Sur cette Ecole de médecine, voir DHP.

%0 Selon Barrier, 1903, il en de méme chez d’autrédenins : ainsi, le persan Avicenne (980-1037) imenée

le poumon de renard- qui sera appelé a un gramdraxe I'huile du méme animalk huile bouillie en présence
d’un renard vivant ou mort A.l'inverse, des médecins comme Henri de Mondeyil60 ?-1320 ?, BC1963) -
a Montpellier et Paris qui — a I'encontre de sdkgaes, préconisait le lavage des laies a I'aleodiitique ces

« recettes ».
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I'accouplement, [...] on prend a cet animal la parta plus propre a I’Amour [...] et on la
donne a celui ou celle que I'on veut mettre en ArnliHomme, les testicules, a la Femme,
la matrice »(cité par Brunet) ; ainsi ’lhomme recevrait duitgde de porc - séché ou dans du
vin - et la femme de la matrice de lievre mais plaufaire concevoir, on lui donnerait du
testicule de lievre...

Mais, de fait, a cette époquela surcharge d’une foule de recettes empiriquézsegt I'essor

[de la thérapeutique organique] en en masquanefésts propres xBrunet, id).

-3 La Renaissance

Dans le domaine médical aussi, le passage vers'ae gppelle la Renaissance (en gros le
16eme siecle), période que Barrier (1903) estinmence «peu brillante pour la médecine »
se faitlentement : si Paracelse semble « vouer aux géser@médecine ancienne, il
conserve certaines pratiques « organiques » coremelbi de sang ou de rate de bceuf dont
il aurait été le premier & penser que le sangsmE>.

C’est a cette époque, aussi, que les médecins cooemieax mettre en avant [leur] pratique
personnelle »Brunet, 1898, p 32) : ainsi, Jérdme Carfdaen 1566, expérimente sur lui-
méme, le fameux poumon de renatthvé, détaché au vin apres préléevement, séchéwau f
et écrasé dans du jaune d'ceuked surtout, Cardan en énoncant quetout organe
comparable esfortifié par les organessimilaires » serait le pére (ou l'un des peres) du
principe ou de la« loi de similitude » - dont se réclameroftahnemanr?* et des médecins
homéopathes trois siécles plus tard mais qui pputoat aussi bien, concerner

I'organothérapie séquardienne.

Plusieurs médecins de I'époque n’hésitent pas kgeeu I'intérét des organes humains : ainsi

J. Liebaulf®, de Dijon, peut-il recommander (1573), I'huile d&né® (voir infra) contre

21 Albrecht von Bollstadt dit St Albert le Grand (BL8u 1206-1280).

?2 Selon Barrier, 1903, bien qu'il ait brilé les kerde ses prédécesseurs, Paraeeleprend leurs préparations
mais en les déformants et les détournant de leuts b Ainsi, il aurait recommandé« la Mumie, liqueur [....]
tiré du corps d’'un homme mort de mort violentemains difficile a obtenir, méme en période de gueilre
préconise la fiente de pourceau contr@aearis et le crapaud pour combattre la peste. Pour ur gaint de
vue sur Paracelse, voir DHP, sur la « mumie », B6IP et note infra.

23 Sur Girolamo Cardano (1501-1576) dit Cardan, miédetilosophe et savant italien, voir BC1963, EU.
#ACertains auteurs attribuent cette méme loi & Hipgiec Sur ce célébrissime médecin de I'antiquiecgue,
Hippocrate, voir, p ex. BC1963. Sur Christian Frield Samuel Hahnemann (1755-1843) : voir DHP.

%5 Jean Liebault (1535-1596) ; voir Wikipedia.

%6 Selon Mattioli, on peut préparerde I'huile de crane humain a partir de celui d'ur individu étranglé ou
mort de mort violente, distillé dans une grandencmr de grés ou de verre, préalablement brisé oé eni
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I'épilepsie, celle d’ossements de cadavre contsedeuleurs articulaires et I'arthrite, ou
« I'eau » de sang humain contre les hémorragies, les syncepedfaiblissements et les
bourreaux se font quelques menues monnaies aggaitse des suppliciés dont on faisait des
pommades (Brunet, 1898, p 39)

Mais il n'y a pas que ces pratiques barbares etiMidf, de Sienne, méme s'il ne rejette pas
I'emploi d’organes humains et anticipant, en quelgorte, sur la pratique séquardienne,
utilise les testicules de poulet vierge pour luttentre les faiblesses et la phtisie et affirme
gue ces mémes testicules rendent les personnes plus propre au jeu de dém» (cité par
Brunet) alors que d’autres praticiens s’efforceet tdouver des matiéres animales plus
accessibles ou plus agréables a absorber pariémipatinsi« I'os de cceur de cerftend-il a
étre remplacé par le plus banal ceeur de ftesséché au feu lentt dilué dans du vii - et

a ceux qui, a la recherche d’aphrodisiaque seebitité par la cervelle d'oiseau nature, L.

Joubert’, & Montpellier (Brunet, p 40), propose la plusé&jgsante cervelle confite au miel.

I-4 Le Dix-septieme siecle

Si dans de nombreux domaines, la Renaissance aipde$ changements notables, dans le
domaine médical, ce n’est guére le cas et ce gigatt début du XVIléme gu’auront lieu une
découverte fondamentale (mais controversée) corarogdulation du sang (1628) - William
Harvey' (1578-1657) - et quelques tentatives innovantesnoe des essais de transfusion
sanguine (16155, mais les traditions médicales perdurent et Gelige « classique » de la
Littérature que « I'organothérapie ancienne » cdrsan age d'or avec, entre autres, I'arrivée
d’'une certaine « thérapeutique a deux vitesseaimsi Du Chesné® aprés avoir classé les
remedes, selon leur degré de perfection, en ttagses : 1° les minéraux, 2° les animaux, 3°
les végeétaux, proposepeur lesRiches», son «Grand Pectoral »a base de poumon de
renard et de lievre, de soufre, de térébenthime eirop de lierre et, pour leggens de basse
condition » une formule «allégée » a base de soufre et denpou(de renard) plus

morceaux bien menus(eité par Brunet).

"' Sur ce sujet voir Darmon, 1982. De fait, les beaunx du régime hitlérien ont donc industrialisé pratique
ancienne.

%8 pjetro Andrea Mattioli (1501-1577), voir BC1963

29 Sur le vin médicament, voir Cerbelaud, 1906.

%0 Laurent Joubert (1529-1583), voir BC 1963 et DHP.

31 Sur William Harvey (1578-1657), voir BC1963.

%2Selon Barrier (1903); voir aussi le notule « saryDHP.

% Joseph du Chesne, seigneur de la Violette dit€@temus (1521 ou 1546 - 1609), médecin d’Henri Vit
BC1963, DHP.

36



grossierement préparée.

Le méme auteur, propose seiGrand Antidotehépatique», décoction de foie de veau dans
une eau ou ont macéré plusieurs plantes tandis tpgegens de moyenne conditiodevront

se contenter d’'une simple macération de fommra des personnes communes et vulgaires
conviennent des remedes communs et vulgai(Bsumet, 1898, p 42).

De facon plus originale si, pour lutter contre &fections de la rate, Du Chesheropose
son« Grand Antidote splénique,»{décoction de rate de bceuf et d’'aromates dansnjluil
estime, a I'opposé des conceptions de ses contampajui attribuent des vertus agissantes a
ces ingrédients végétaux qu’aromates (et ¥ime servent que pour donner meilleur geQt
(Brunet, p 45).

La symbolique des semblables reste toujours uneldgssle la pratique médicale, méme si les
détails varient selon les commentateurs : ainsim@ne Du Chesne nous indique que les
femmes infécondes seront aidées a concevoir palétertions «le matrices de lievre et/ou
de testicules de castol” ou, & défaut, de bélier.

Chez d’autres médecins européens de I'époque,dbede méme : ainsi, Van Helm&higui

est aussi chimiste), s'il semble railler certairtks ces pratiques, n’en défend pas moins
d’autres comme l'usage desang desséchg€ou le port d’'une« ceinture de crapaud ou de
peau de serpentsqui auront la vie dure puisque Barrier (19030p €n dénonce l'usage de
son temps. De son coté, M. Ettmullerde Leipzig recommande, entre autres, les poumons
d’animaux aux patientg a I'haleine courte »ou atteints de phtisie et d’épilepsie mais, s'il
estime dans ce dernier cas, les préparations a dmseervelle humaine préférables, |l
conseille de ne pas abuser de boissons a baseglawaain car elles pourraienrendre les
gens forcenés ou épileptiques (Barrier, 1903, p 64).

Ces pratiques assez barbares, dignes de cellesadlerie que I'on pourrait croire réservées

a des tribus « primitives » persistent tout au ldagiécle et le médecin suisse Th. Turquet de

*Qui, comme ses successeurs dans le siécle, resteé@rux produits humains ; ainsi I'extrait denera sans
doute, rare et cher - reste un remeéde fort pré@ewarder comme un trésor de grand prixité par Brunet)

Sur cette « organothérapie humaine, » voir encadré.

*|| peut s'agir, selon Barrier, 1903 «utie décoction [...de] testicules de bélier préparésvin et séchés,
matrice de liévre [...] cannelle, clou de girofle |[.broyés, macérés et cuits dans du vin Malvoisie
[provenant de Grece], a prendre par femme qui venfanter, mais n'est pas stérile, pendant 3 joeitsle
quatrieme [...] elle concevra.

On voit bien ici la symbolique attachée a cette ig@thn qui unit les parties génitales d’animaux
emblématiques : le puissant bouc et le lievre epiblemploi d'ingrédients masculins s’explique tres
probablement par les idées erronées sur la conoegii régnaient a I'époque.

*Sur Johan Baptiste Van Helmont (1577-1644), voil B&3, Wikipedia.

37 Sur Michael Ettmuller (1644-1683), voir Wikipedia.
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Mayerne (1573-1653, & qui Barrier (1903, p 67) attribue I'énoncé duthéorie des

« ferments ou levains » qui serait une préfiguratie celle des « sécrétions internes » deux
siecles plus tard, n’hésite pas a conseiller, p@iter les affections pulmonaires, le « poumon
de pendu » (toujours la mort de mort violente) & cfie ceux de renard ou d’agneau, que I'on
pourra, néanmoins, remplacer, dans les cas degstar« la fiente de vache distillée en

mai »ou, dans ceux de pleurésie, par celle de cheval.

Une organothérapie humaine
Dans sa thég&de 1911, Joseph Fataccioli traite de I'histoireceite pratique, en distinguant
les produits tirés de 'nhnomme vivant comme les eheff, les ongles, la salive, le cérumen,
les liquides corporels (lait, placenta, urine, fegre sang), et les remeédes tirés de 'lhomme
mort comme le crane, le cerveau, la graisse, leisiaémomie.
L’'usnée est une sorte de lichen- mouggpIi poussait sur les cranes des cadavres humains
exposes tres longtempsdent I'lrlande était le principal centre de « puotion » : « les
voleurs étant attachés aux fourches patibulairesjusfiju’a qu’ils tombent en pieceseb se
vendait a prix d’or. Quant a la momie [mumie, DH$Y,réputation serait due a la présence de

I'asphalte [bitume] qui se trouvait dans le corpghaumé.

I-5 Le Dix-huitieme siecle

Selon Barrier (1903, p 72), la sophistication sarge, au cours du siécle, des méthodes de
préparation des remédes « opothérapiques » quidait perdre« leur vertus spécialesfait

du XVIlliéme siécle, celui de la décadence de I'opothérapiealors qu’il s'ouvre avec des
publications fameuses comme le traité de I'Abbé Reaf! ou la « Pharmacopée

Universelle » de Nicolas Lémed7 mais qui, pour ce qui est de l'usage des organes,

3 Sur Théodore Turquet (1573-1651), voir Wikipedia.

% «L’organothérapie humaine en thérapeutiquBayris

“0n a longtemps extrait la cystéine (acide amieégtteveux humains.

“l« Secrets et remedes éprouvez ... Par deffunabbé' Rousseau, cy-devant capucin & médecin de gesida
Avec plusieurs expériences nouvelles... [Ed. et FBe¢Jean Rousseau, Sieur de la Grangerouge, deoca
Parlement] » A Paris : chez Jean Jombert, 1697. Sur L'abbé RawsfHenri de Montbazon, dit) (c1630-1696),
voir « Dictionnaire des inventeurs et inventions / avecdacours de Thomas de Galiana, Michel Rivaaris
: Larousse, 1996 ; aussie Guérer, Annick « Le parfum et la chair »Terrain 2006, n° 470deur$ ([En

ligne : http://terrain.revues.org/425¢3/ 12/13) ou I'on trouvera d’'intéressantes précisions sunpi des
animaux assez inattendus comme le chien en parieideette méme époque.

42 « Pharmacopée universelle, contenant toutes les csitipuos de pharmacie qui sont en usage dans la
médecine »Paris : L. d'Houry, 1697ur ce médecin et chimiste, (1645-1715) voir DHiRe planche
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n'apportent guere de changements ; aussi ne fdupas trop s’étonner que le dit I'abbé
Rousseau —alors au service de Louis XIV — fas$egéédes remédes humdihalors méme
gu'il écrivait que« certaines portions des [bétes] brutes soulagergugrissent les mémes

parties du corps de 'Homme(gité in Barrier, 1903, p 75).

Bien qu’il s’en défende, Lémery reprend les pragude ses prédécesseurs et
I'organothérapie animale conserve sa place : amsihté de préparations a base d’araignée,
de punaise, de crapaud, de serpent voire d’excrtdmehestime que le poumon de renard
desséché permet de lutter contre la phtisie etni@adies de poitrine, le foie de loup contre
les troubles hépatiques et ses intestins contredkggues, alors que « I'estoma@idse »est
censé« fortifier les extrémes débilités fes testicules de sangffér« exciter la vigueur»
(Barrier, 1903, p 72) et bien gu’il pointe l'originsouvent douteuse de la « mumie »
(momie™, il n’en retient pas moins I'usage.

Dans certains cas, Lémery fait preuve de plus giiwaiité en s’intéressant aux procédés de
fabrication : ainsi, peut-il conseiller d’opéremdades conditions plus douces comme on dirait
aujourd’hui, par exemple, il prbne de ne madciner au four, le crane : ear [...] on fait
dissiper le sel volatil et I'huile mixte en qui gaute sa vertu fBrunet, 1898), mais plutot, de
procéder, dans ce méme four, a une simple dessicahiuce.

Lémery n'omet pas d’intégrer a son corpus les préoations esthétiques et recommande
placenta et la membrane séchés au four et prisepaemre, [qui] peuvent apaiser les
tranchées des Femmes en couchsans oubliex I'arriere — faix de gargon tout chaud [mis]
sur le visage pour effacer lelentilles»'®, anticipant ainsi en quelque sorte, certaines
pratiques, a vrai dire peu avouées puis tombéedésnétude de lindustrie cosmétique

moderné’.

représentant les drogues simples animales tiréeRiationnaire universelle des drogues simpletexce méme
auteur illustre la notule « drogue » du DHP.

43« L’esprit de cervelle humaine est le spécifiqusuas de I'apoplexie et de I'épilepsie, le crane himest
moins bon, il doit étre d’'un homme mort violemmar potence ou a la roue; le sang humain [...Jtédre
frais d’'un homme tué violemment, le meilleur ekiicBun homme décollé >Bfunet, 1898, p 61). Se révele
ainsi, sous les ors du Grand Siecle, sa « barbaaivent ignorée ; cf. aussi Vigarello (1999)lsarmutilations
infligées aux prostituées.

“Ceux de coq sont de « simples » aphrodisiaqueséByru

“5Voir, DHP, notule « mumie», aussi Le Guérer, raatpra

6 Sur I'utilisation du chien comme reméde ou prodogmétique, voir Le Guérer, supra.

“"De nos jours, seul un laboratoire suisse sembteramiquer sur une thérapie placentaire régénérante.
http://www.labdomavmm.com/swiss_fra/about placeritalphp(08/11)
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Mais tout n’est pas négatif dans ces premieresnméeg du XVlIliéme siécle : ainsi les
Helvétius, pere et fils, furent chargés, par LoXii¥ de préparer des boites de médicaments
que les intendants du Roi devaient distribuer wig par an dans les campadfiest c’est
peut-étre a cette occasion qu’appafteitca 1727)dans les pharmacopées«douillon de
mou de veau dont 'usage persistera jusqu’au tout début du X¥émcle, au grand dam de
Brunet (1898, p 65) qui estime le bouillon commen détestable moyen de préparation des
médicaments organiquesqui contribue a masquer les effets de la médicakeh a en
affaiblir 'estime possédée’

Un peu plus tard, le regard sur I'organothérap@uéy et au milieu du XVIliéme siécle, et un
auteur commeGeoffroy®® qui semble adhérer aux principes de I'organothiérape lui

accorde pas un grand crédit, & I'exceptiorcdhouillon de poumon®s(Barrier, 1903, p 78).

A la fin du siécle, médecins et apothicaires comteaha douter des bienfaits des remédes
organiques et les premiers commencent a professeominions contradictoires : ainsi, alors
qu'un médecin comme P. Thouvelieles considérecomme de simples ingrédients
alimentaire, un « Grand Ponte » parisien, L. Desbois de Rochef@octeur Régerit de la
Faculté de Paris »en fait, dans un ouvrage posthume pard &i”*, «un usage commenté et
détaillé »,comme, p. ex. pour la fraise de veau (médicatidestinale) ou le mou de veau
(médication pulmonaire) en y introduisant méme danothérapie biliaire : cholagogue et

péristaltique énergique tout en y vantant les merithérapeutiques di#uile de Dieppel

8 Sur Jean Adrien Hélvétius (1661-1727) , médecltahdais et Jean —Claude Adrien Helvétius (16855),75
voir DHP.

““Néanmoins nous verrons que fin du XIXéme, tout td&{eme siécle, cette présentation sera fort estipa
les médecins pour I'opothérapie notamment thyraiuke

*° Etienne —Frangois Geoffroy, I'Ainé (1672-1731) kstiteur d’un ouvrage posthurkeTractatus de Materia
Medica »qui parait en 174fuis est traduit en frangais Traité de la matiere médicale ou de I'histoire des
vertus, du choix et de I'usage des remedes sinfpdedvl. Geoffroy, ... Trad. en francois par M*** phoine
Bergier] » ,Paris : chez Jean De Saint et Charles Saillard3 {plusieurs rééditions) pués allemand et en
anglais, voir DHP.

*1 Encore que ce point soit controversé car, selom@&r(1898, p 67), ce mérite ne serait qu’alimeataimérite
qui a traversé les siécles si I'on en croit un nédait divers sordide (Rouen, 2006) ou un détenmuamgé le
poumon bouilli de son compagnon de cellule.

>2 Pierre Thouvenel (1745-1815) est aussi a l'originme violente controverseen soutenant la véridicité des
pratiques hydroscopiquegWikipedia).

>3 Docteur régent, ancien titre de certains docteansme ceux en Médecine.

%« Cours élémentaire de matiére médicale, suivi giéuis de l'art de formuler, ouvrage posthume de M
Desbois de Rochefort, écuyer, docteur-régent dadalté de médecine de Paris, médecin de I'hnogédh
Charité, censeur royal, etc. Tome premier [-secomdlouis Desbois de Rochefort (1750-1786),

Paris : chez Méquignon l'ainé, rue des Cordel@es les écoles de chirurgie. M. DCC. LXXIX. Avec
approbation, et privilege du Roi. , 17publié avec une préface de son éléve Jean Nicalngsart des Marets
(1755-1821, voir BC1963). Sur Desbois voir le lien
http://www.medarus.org/Medecins/MedecinsTextes/disslie _rochefort_louis.htii®6/12/13).
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plusieurs fois rectifié® (Brunet, 1898, p 70) mais le vent de la Révolut@nporte ses
pratiqgues ancestrales — dont, selon Barrier, 18@3erait la les derniéres mentions avant un
siecle- et la médication animale ne subsistera apreme «pratique populaire »ou dans

certaines formulaires pour les pauvres®$

-6 Le XIXeme siécle

[-6-1 La médication « officielle »

En ce début de siécle, on abandonne presque tetalehes pratiques antérieures
d’organothérapie, ne conservant que quelques restéeme lex sirop de mou de vead'y
celui d’escargots ou de limaces ou encore les asn#s® et I'huile de foie de morue qui
figurent dans des traités comme ceuxBieirchardat (1856¥° ou deTrousseau (1855f
auxquels viendront s’ajouter quelques autres ptedliorigine animale comme les diastases
(voir infra) mais la pratique organothérapique,reués sérums et vaccins, sera relancée, par
la théorie ddBrown—-Séquard, apres qué&laude Bernard a énoncé sa théorie des glandes a
« sécrétion interne en1854 —dans ses Lecons de Physiologie Expérimentade théorie

sur laquelle nous reviendrons par la suite.

Deux ans plus tard, dans une expérience fameusé)1Brown-Séquard rappelle a la vie un

animal « décapsulé » - c’est-a-dire privés de gagisales, ablation normalement mortelle, -

%5 « huileanimale]..], retirée du cranenumain et rectifiée 8 [...] & 14 fois, [...] trés volatilet & odeur trés
forte[..] gu’on recommandeomme antispasmodigetanti — épileptique ¥Brunet).

*% plusieurs remédes d’origine animale, comme ladrdie veau sont mentionnésgiha médecine, la chirurgie
et la pharmacie des pauvres., Hecquet, Philippe (1661-1737, voir BC), [1740] ré€et mis a jour en 1839,
[en ligne sur Gallica] ou encore irPetit formulaire a l'usage du dispensaire géné®la ville de Lyon,.[.. ] »
Fargier et al, 1863.

>'Réputé «combattre la toux et établir une expectoration saihe [...et] soulage[r] dans les phtisies et [...]
pleurésies chroniqueset cette réputation, si elle n'est pas justifiéste bien établie ; ainsi d&839,les
nouveaux pharmaciens industriels — « surfant Jesuague du « libéralisme entrepreneurial » s’eepade la
recette et cette médication pulmonaire devientspéeialité(pharmaceutique) annoncée a la quatrieme page de
couverture des journaux qui commencent, alorgurifl (Brunet, 1898, p 71).

*8 Bouchardat (1856, t1) éctitLes propriétés des cantharides sont connuesude amntiquité ; leur emploi
médical est considérable. Nous devons nous attachern apprécier leur maniére d'agir

sur I'homme et les animaux. ».

9| existe de nombreux traités ou formulaires httés & Apollinaire Bouchardat (1806-1886) [voir QtdBnt

le « Manuel de matiere médicale, de thérapeutique coBgat de pharmacie. 2856 [3éme ed.] en ligne sur
Gallica ou I'on trouvera ces sirops, tome Il, pf®1895 et 250, voir, p. ex.
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5808809w/f20Bage.r=mou%20de%20ve#6/12/13) ou les recettes du
bouillon de limagons et du sirop d’escargot , cdémiere« préparation [étant] trés bonne dans les bronchites
et les phtisies débutantes , grace a la présenoe dombinaison soufrée que les méthodes anciennes
éliminaient (leurs partisans croyant, eux, a l&fité du mucus que I'animal contenait, Bouchamatité).

% Qui signale aussi: chenilles processionnairesscnet castoréum, bile de baeuf. On notera tout dmemé
qu'un siécle plus tard, dans son traité de phamnaglénique, A. Astruc (1950) mentionne, parmi les
médicaments officinaux, les cantharides et le césto.
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par injection du sang d’un animal sain —démontartti da présence d’un produit spécial dans
le sang effluent. Enl889, il s’injecte du suc testiculaire, fondant ainsi teuvelle
organothérapie, ouvrart des perspectives nouvellegjui annoncgaient de beaux succes
(Barrier, 1903).

I-6-2 Les organes animaux dans les thérapeutique®fficielles au XIXeme

-(a)- le cas de 'hnoméopathie

Dans son traité dd834 S. Hahnemanf?, le fondateur de I'homéopathie, critique la
médecine de son temps qui se réfere toujours auxcés de la médecine antique méme si ce
n'est pas ce que I'on constate au lit du maladgreire la« méthode expérimentaleet sa
technique alors qu’elles sont employées chez lendneimenuisier. Les médecins continuent
de prescrire comme remédeur mélange de plusieurs médicamentdors qu’aux yeux
d’Hahnemann, la matiére médicale n’est, alors, mgi«fiction » au moyen de laquelle on
prétend assigner des vertus thérapeutiques auxcaméents dont certains résultent de
pratiques chimiques et extractives qu’Hahnemanrci@p p 18) remet en cause la chimie

ne peut extraire des matiéres animales que desegamortes [...] mais ce ne sont pas des
principes immédiats [...] qui agissemtcar le chimiste retirele «la chair musculaire :
fibrine, lymphe coagulable, gélatine, acide lacaqu..qui] différent infiniment de ce que le
monde vivant et irritabf@ était ». Aussi les remédes ex animaux sont-ils trés minioeis
dans I'opus d’Hahnemann ; néanmoins, on y trouve mgathode de préparation de I'éponge
briléé?, sensée conserver la vertu de I'éponge qui doitetir de I'iode et préconisée dans

le traitement homéopathique du goitre, en diluaardécillionniéme.

-(b)-La médication organique populaire et sa tramsation

Chassée de la plupart des traités et des Codexuevaficiels, la médication animale

%1 voir : « Lecons de physiologie expérimentale appliquéerdddecine, faites au Collége de France/ par
Claude Bernard,... ; publié par Henri LefévreBaris : J.-B. Balilliére et fils, 1855-1856.

®2 Sur Christian Friedrich Samuel Hahnemann (17553),84ir, p ex, Wikipedia.

% Sur le terme lymphe, & I'époque, voir :
http://www?2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/intles@dico=dico&cote=20311&chapitre=lymphe&p=1&do=pa
ge (07/12/13) ; le terme irritable fait référenceregepropriété des éléments anatomiques vivants; voir
http://www?2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/inthes®p=1&dico=dico&cote=20311&chapitre=irritation&dp
age(id).

% La traiter dansun brdloir & café» puis la réduire en poudre et pour 20 grainséaigigérer pendant uns
semaine dans 400 gouttes de bon esprit de vin @haann). Cette préparation — utilisée en médecipelpoe
pour soigner le goitre des montagnes - a été eepas Arnaud de Villeneuve (1235 ou 45 — 1311 quDE3P)
deés le Xllléme siécle.

42



demeure dans la coutume populaire : ainsi, en egsédes années du XIXéme siécle, les
« gitans » recherchent les testicules de taurelms @tangent quasiment crus pour se redonner
force et vigueur; de méme, les bouchers et trigless Halles - qui sont aux premieres loges
en matiére d'approvisionnement - se font grilles deeurs de mouton friis alors que le
public s’invite dans les abattoirs, pour se gomgersang chaud tandis que les jeunes filles
chlorotiques se font des « bains de safigbque dans les campagnes d’Alsace- et sans doute
d'ailleurs- les paysans se serv(ai)ent du poumsrreteard® pour lutter contre la tuberculose
(Brunet, 1898, p 72). C’est une certaine forme eltecmédication animale- cachée pendant
un siécle —qui va ressurgir dans les laboratoinesCdllege de France avec les travaux

séquardiens.

I-7 Résumé/Conclusion : une médication d’originerette efficace ?

L'utilisation de remédes animaux (opothérapie, nagaérapie) a une longue histoire, attestée
par des écrits, qui s’étend, au moins en Occidanmtplus de 20 siécles mais comme I'écrit
Brunet (1898, p 72) «le consensus universel des peuples et des tefaps qu'une
probabilité de preuve et non une preuve, ce nenpas mMoins une présomption tres
favorable de valeur réelle [... que I'organothérapijune action propre >D’un autre coté,

si 'on veut analyser les causes de la grandede éa décadence de cette technique, on doit
admettre que sa simplicité, sa commodité, sa saheighéorie, ses résultats prompts st
vertu [qui] tient plus a la qualité qu'a la quandit> expliquent sa vogue ; alors qu’
contrario, 'absence de principe démontré et de techniqueoapig€® entrainesa décadence,
jusqu’a I'apparition de la théorie de la sécrétion interne cellulairele Brown- Séquard qui
seule« donne I'explication de la méthode et de ses<seifet désormais, pour Brunet (id,
p.77), il faut« trouver le principe [immédiat] rebelle a nos istigations physico - chimiques
en vertu duquel agissent les préparations orgarsquee qui commencera a se faire dans les

décennies suivantes.

%5 Morceaux sans doute, sans grande valeur marchande.

% Sur 'usage thérapeutique du sang, voir Bonnen24i@3.

%7 Qui dévastaient leur poulailler bien avant la geiviaire -

% En effet I'efficacité de I'opothérapie a diminué par’accumulation de substances étrangéres (Moyes, Ag
médecine Arabe) puis quand la matiére organiquegestement modifiée par des préparations [brutales]
cuisson, distillation, extraction » (Brunet).
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lI- Brown-Séquard et ses biographes

Si plusieurs auteurs se sont penchés sur la \ieeatre de Brown-Séquard, peu d’ouvrages
semblent faire autoritd et les auteurs n'insistent guére sur les «irgaat»
organothérapiques du Maiffequi, par contre, sont souvent mises en avant ksnarticles
consacrés & la naissance de I'endocrinologie, motarh testiculair€. Et de fait, dans les
milieux médicaux, la notoriété de Brown-Séquarddemn voyageur impénitefit savant
excentrique et expérimentateur touche a tout, @30t due a ses travaux sur le systeme
nerveux de la moelle épiniére, avec la mise eneéxid, dans I'hémisection de celle-ci du

« Syndrome de Brown-Séquartf fvoir infra).

Né sur une ile francophone, devenu possessionisagtiun pere américain, et ayant exercé

ses activités médicales dans trois pays il n'est rprenant que les biographes de cet

% Du moins, si I'on en croit les « scores » de iate« Google scholap (08/11)

0 Comme on pourra s’en rendre compte avec le texfgrésentation du dernier livre de Michael J. Arffino
Brown-Sequard An Improbable Genius Who Transformed Medici(®0:1) :“Brown-Seguard identified the
sensory pathways in the spinal cord and emphadirettional processes in the integrative actionthef
nervous system, thereby anticipating modern cosazfiow the brain operates. He also discovered the
function of the nerves that supply the blood vessed thereby control their caliber, and the asatai reflexes
that adjust the circulation to bodily needs. He whaesfirst to show that the adrenal glands are e8aéto life
and suggested that other organs have internal $ecr® He injected himself with ground-up animatiees,
claiming an invigorating effect, and this approdel to the development of modern hormone replacemen
therapy”, ouvrage qui rend pourtant un hommage appuyé ansavhésitant pas a le comparer a soee de
Newton de la physiologie “‘Charles-Edouard Brown-Sequard was reportedly "ai¢he greatest discover of
facts that the world has ever seen". It has alsenb®iggested théif his reasoning power had equaled his
power of observation he might have done for physm} what Newton did for physicsin fact, scientific
advances in the years since his death have providgdasing support for many of his once-ridicuteliefs.”
Voir : http://www.oup.com/us/catalog/general/subject/MeditNeurology/?view=usa&ci=9780199742639
(16/12/1).

"L voir notre bibliographie.

?Pour un auteur comme Carmichael, 1972, en ce XIXéx@eical, si Magendie (1783-1855, voir BC1963) est
le pionnier, C. Bernard, un expérimentateur criia imaginatif, Brown—Séquard est un brillantréatigable
investigateur et navigateur puisque selon le détermge I'auteur, il aurait traversé au moins 66 ,fois
I'Atlantique.

"*Brown-Sequard syndrome (BSS) is a rare neurologioatlition characterized by a lesion in the spicaid
which results in weakness or paralysis (hemipargigleon one side of the body and a loss of sensatio
(hemianesthesia) on the opposite side. BSS magused by a spinal cord tumor, trauma (such as aphun
wound to the neck or back), ischemia (obstructiba blood vessel), or infectious or inflammatorgedises such
as tuberculosis, or multiple sclerosisité sur le lien :
http://www.ninds.nih.gov/disorders/brown_sequaraytm-sequard.htni16/12/13).

Pour un point de vue historique, voir Aminoff, 192911
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« Etrange » et « Improbablé&®savant se trouvent tant en France qu’outre —Martloeitre-
Atlantique.

lI-1 La vie étrange et mouvementée d’un grand sévan

lI-1-1 Une vie « transatlantique »

Né en 1817, aprés la disparition de son P& Brown), & Port- Louis & I'lle Maurice - une
« ile paradisiaque>’’- il y est élevé par sa mére née Séqfamuis ayant connu, dans les
années 1830, un certain succes littéraire, il gliite avec sa mére pour monter a Paris ou il
compte s'essayer a la littérature mais ses déBdikesconduisent a étudier la Médecine.
Aprés avoir obtenu son baccalauréat es lettre @e@mibre1838, puis celui és sciences en
1840F°, il obtient son externat, elB842 chez Trousseau, et soutient H%6sa thése sur la
neurophysiologie de la moelle épini€rgRole, p 43).

Ces premiéres années d’exercice de la méd&cinet d’apprentissage pour le chercheur - se
déroulent dans la grande misére de ceux qui n'astde fortune personnelle, mais n’empéche
pas Brown-Séquafdde se livrer & des expériences « tout azimut ecpatables de nos jours

comme I'étude du comportement des muscles deddfr@ithement coupée d’un supplféjé

" Voir Role, 1977 et Aminoff, 2011

S D'apres le titre de I'ouvrage d’André Role (197jlji nous servira de guide dans cette présentaéda vie et
de I'ceuvre de Brown-Séquard

® Edward Brown, (1784-1817) marin américain, dispamuner.

" Cédée par la France a la Grande —Bretagne en 1810.

Henriette Perrine-Charlotte Séquard, (1784-1842)rinienne d’origine provencale.

" Comme C. Bernard avant lui, Brown-Séquard s’esadgdittérature mais Paris n’est pas tendre aesc
apprentis littérateurs et au déces de sa méres mturicien doit financer ses études en devenpétiréur
(Binet, 1938).

8 a réforme des études médicales (1836-1841) saila d’'une certaine agitation étudiante a la Réale
Médecine de Paris et du rapport d’Orfila, I'ordono@a de 1840 réorganise les écoles préparatoiregdecine,
qui deviennent « écoles préparatoires de médetie gharmacie » et disposent d’'un nouveau curssis d
études ou le baccalauréat-es-sciences devientweao obligatoire pour les étudiants en médeciapyéls :

« MATEU ORFILA | ROTGER (1787-1853) : REPERES CHRODGIQUES »Sanchez José Ramon
Bertomeu, en ligne :http://www.bium.univ-paris5.fr/histmed/medica/ogfibrfila02.htm(17/12/13)

81 « Recherches et expériences sur la physiologie deklle épiniére »Brown-Séquard, 1846.

Auparavant, il s’est livré a quelques expérienegdadigestion dans la ligne de ceuxREné-Antoine
Ferchault de Réaumur (1683- 1757).

8 0u il est remarqué par le célébre Pierre Raye9311867), fondateur de la Société de Biologie (B&319
Rouget, 1930).

8 Elu en 1849 a la « Société Philomathique de Pafisndée en 1788) dont C. Bernard était membre
(Carmichael, 1872). Sur cette Société voir le lien
http://philomathigue.org/modules/news/article.ptipR8d=27 (08/11).

8 Drautres expériences du méme type sont rappopze®Imsted, 1946 (p 41) : aprés avoir constafgeke
d’irritabilité du cadavre d’'un homme décapité depB h, il n’hésite pas a transfuser au niveau'atete
radiale, son propre sang défibriné (et celui de @ms$s) ce qui lui permet de constater que 12 msscle
redeviennent irritables. Mais Olmsted dément gaiil réalisé une expérience similaire sur la tétand’
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sous l'influence«d’'un courant faradique ou la greffe de la queue d’un chat sur la créted’u
coq ! Mais cela n'empéche pas notre chercheur fifier (1854¥° les caractéristiques d’un
syndrome qui portera son nom ou de consigner sasnadtions (1851) sur le cas de la jeune
fille hystérique de St Sulpice (Role, 1977, p®8ylais a cette époque, la médecine ne nourrit
pas forcément son homfet, & bout de ressources, il part en $85x Etats-Unis, pays de
son péere, apprenant I'anglais au cours de la tsa@ee(Binet, 1938), s’y marie et obtient un
poste de professeur de physiologie & Richmond {M&}°. Cela ne le fixe pas pour autant,
car en février 1854 il repart, avec son épousey gon ile natale ou il arrive en pleine
épidémie de choléra, et c’est la qu’il se seraitlia une de ses premieres auto-expériences en
avalant des vomissures de cholériques pour tesgezffets du Laudanum (teinture alcoolique
d’opium) préconisé par certains médecins et n'aut@isa survie qu’a I'administration d’un
fort café®, puis s'en retourne aux Etats-Utliou il se livre, entre autres, & de nouvelles
expériences de greffe (chien a deux tétes) avamegagner Paris ou il soigne une riche
clientéle russe, atteinte de troubles neurologigiitsle, p 99) et associé, a son ancien
camarade C. Robifj travaille dans un laboratoird§56)ou ses travaux sur lesirrénales

« ouvre I'ére de I'endocrinologie avant de regagner Boston aux Etats — Unis, angs avoir

fondé, erl858,le « Journal de la physiologie de I'homme et des anim&ux

Durant la périoded860-1867 ou 1868Brown-Séquard occupe différentes fonctions tamt a

« décollé » comme le lui aurait suggéré A. Vulp{aB26-1887), voir aussi, Bertrand & Carol, 2003nBde
méme ordre d’'idée, Brown-Séquard injecte, par l&&res, du sang dans la téte d’'un chien et obspueeles
muscles faciaux et les yeux, se remettent a bazmame si le cerveau les commandait encore...(i) 8uyme
« d’expériences » médicales, voir la bibliographie.

8 Ces travaux furent reconnus par une commissiocialpg1855) et lui valurent le prix Lacaze de Is&&mie
des Sciences en 1884 (Carmichael, 1972).

% Sur ce point, voir Brown-Séquard (1882) ou il dépee les concepts d'inhibition et de dynamogénid q
reprendra par la suite : voir aussi encadré infra.

87 Sur ce point, voir les travaux de J. Léonard.

8 Républicain convaincu, Brown-Séquard préfére &exiprés le coup d'état du 2 décembre 1851 (Rouget
1930) et ce d’'autant qu'il y aurait particigdes armes a la main &(ey, 1894).

89 A cette époque, I'état de la médecine outre - Maret surtout outre - Atlantique n’est guére hmilla et Role
(p 69) estime que cette derniére a un siécle dedret (i) Sur les médecins américains a Paris,, \oex :
Jones, Russel, M. : « American Doctors in Parig038861: A Statistical Profile, J Hist Med Allied Sci
(1970) XXV(2): 143-157.

% Cité par Carmichael (1972) mais ce point est dénpan Role, (1977). Quoiqu'il en soit, cela ne démgera
pas notre expérimentateur puisqu'’il récidivera,lgues années plus tard, a Richmond en s’enduisarps
d’'un vernis, et ne survécu que grace a l'intervant’un de ses étudiants qui dissoudra la couchedes a
I'alcool (id)

%! Les appréciations de Role (1977) et Borel (19%6aja maniére dont y sont percues les activiééBrdwn-
Séquard sont contradictoires.

°2Sur Charles Philippe Robin (1821-1885), voir Wédiia.

% Edité et soutenu a ses frais pendant cing ans levsite de la Société de physiologie) et qui eiegtia

« Archivegde physiologie normale et pathologiguegu’il fonde en 1868 avec Jean-Martin Charco2g:&893)
et Alfred Vulpian (1826-1887) (Role, op cité)) rses derniers éminents médecins, voir EU.
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Etats-Unig€* qu’en Grande Bretagfiemais, devenu veuf, il retourne a Paris ou il donne
cours de Médecine expérimentale qui laissses auditeurs émerveilleés(Binet, 1938 et
1946).

Durant cette période d’errance « géographique >multiplie les pistes a explorer, sans
poursuivre ses travaux suffisamment longtemps pbtenir de résultats fiables, ainsi aborde-
t-il des sujets comme le systéme nerv&ues lésions médullairésou encore I'épilepsie et si
dans ce dernier cas, Brown-Séquard préconise, ta fitse les traitements a base de
bromureg® il réfute une quelconque localisation de l'origimles crises convulsives en
écrivant: « le systeme nerveux central est influencé darmmdduction des convulsions par
une force localisée em'importe quel pointdu systéme nerveux(eité par Role) ; dans cette
affection, méme une «intuition » séquardiemn®née comme la soi-disan¢ Maladie de
Brown-Séquard », aura la vie dure et ce concept ne sedgnoncé »gu’en 1941 (Role, p
109).

Durant la décennie suivant&868 — 1878)notre savant se comporte toujours commeun

moineau un peu fou voletant de branche en brandRole, p 129)Revenu a Pari€l867ou

%En 1864, il occuper un poste & I'Ecole de MédedaeHarvard qui n'est alors qu'une école quelcongue
I'mage du bas niveau de I'enseignement médicalEBtats — Unis (Role). Brown-Séquard se trouve awasEt
Unis au moment de la guerre de Sécession (1861)1865qui ne I'empéche pas de faire un court ségour
Dublin (Olmsted, 1946).

% Ou il occupe diverses fonctions, peu ou mal réméesmais sa clientéle privée lui permet une vie
«d’opulence bourgeoise (Role, p 121).

% Role évoque sa soi-disant collaboration & Lonédves le célébre Charles Thomas Jackson (1805-1880)
peut-étre pas un des plus grands savants du XIs@uke, comme I'écrit Role — mais, en tout casges
pionniers de I'anesthésie (Chast, 2002) ; cependalin Koehler (1994), il s’agit plutét du neurgle anglais
John Hughlins Jackson (1835-1911), alors asside@rown-Séquard. Sur ces derniers médecins, voir
Wikipedia. Sur le systéme nerveux ou des sujetasems, Brown-Séquard a publié plusieurs articles et
ouvrages tant en frangais qu’en anglais (voir Keel994) comme« Course of lectures on the physiology and
pathology of the central nervous system, PhiladalpBollins, 1860» auquel Role fait allusion en donnant le
titre en francais ours et conférences sur la physiologie et la plathie du Systeme Nerveux Centsat

estime que cette publication a eu un certain succes

" 0Ou il aurait tenté une expériences pionniéres#diB65)comme I'opération (de décompression) d’un malade
souffrant d’'une compression médullaire, a la stitme fracture vertébrale, opération couronnéeudeés,

« sans doute la premiére intervention de neurarucgie pratiquée et réussie sur I'étre humairiRole, p 131),
toutefois cette intervention réussie n’est pas oagge par d'autres biographes de Brown - Séquatdms
I'histoire de la chirurgie du rachis proposée ganJMarc Fuentes au Congrées de neurologie de Eou2808,
(BS est mentionné pour la seule identification goddome éponyme en 1848) voir
http://campus.neurochirurgie.fr/richmedias/rmp.@gp®Rres=200805_tours&cible=list 01_fuen{®8/12/13) ;
aussi id, in Rachis 2007, n° 5, pp 14-17.

% Proposé vers 1860, voir Chast, 2002.

% Brown-Séquard a prétendu avoir identifié urépitepsie spinale #n rapport avec une zone épileptogéne
médullaire, épilepsie transmissible a la descereldes cobayes atteints, hérédité admise par lel @arwin
(1809-1882) qui correspondait avec Brown-Séquanit,:\wKoehler (1994); sur le second point (transmission),
on a évoqué le réle de poux parasitant le cobapardha suite la descendance, Role qui juge sa@€is les
travaux séquardiens sur I'épilepsie, considerenméins cette hypothése comme plausible, alors qehlér
(supra) ne la mentionne nullement.
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68), il y est chargé de cours mais est rapidement aodagnettre en péril les finances de la
Faculté par ses demandes de matériel et d’animadixie par démissionner en872%.
Pendant la Commune et la Guerreld50 -71 il fait un aller-retour aux Etats-Unis ou les
conférences qu’il donne lui permettent de recuedi fonds pour la Croix-Rouge. Il sy
remarie avec une Américaine, qui, aprés quelquds, fiacite a revenir en France (Role, p
141).

Aux Etats - Uni&”, il travaille avec le médecin, E.C. Seguin, quidan éléve & Paris (BMJ,
1898) et avec qui il fonde I'éphémere revuachive of Scientific and Practical Medicit{é
Les deux médecins auraient contribué a imposempleindu thermométre médicaf. Il passe

aussi trois mois a Bristol (Grande - Bretagne).

En 1874 - 75 malgré (ou a cause) le/du déces de sa secondsecpqui lui laisse une fille,
Charlotté® - Brown-Séquard poursuitle cycle infernal des traversées entre I'Ancietee
Nouveau Monde xRole, p 144) tout en poursuivant des travaux cenlm greffe de
fragments de testicules ou des testicules entierguhes cobayes sur des chiens, avec des
résultats interprétés de facon contradictoire parlsographes, mais Brown-Séquard, s’il sait
étre novateur, combat aussi certaines idées nesvebbmme la localisation des fonctions

cérébrales soutenue par P. Brta

190 c'est & cette époque que parait en France I''sedeares ouvragesecons sur les nerfs vaso-moteurs,
I'épilepsie et sur les actions réflexes, normateserbidespar le Dr Brown-Séquard, traduites de I'anglais par
le Dr Béni-Barde..., 1872 [G. Masson]. La plupas @1 signalements de la BNF sont des tirés afzaticles.
19 es recherches de Brown-Séquard s’y font dans ntexte particulier o les chercheurs ne porteqt’un
intérét lointain a la recherche scientifique pureligne débouchent pas sur des applications pratiques
immédiates ¥Role).

192 Co-écrit avec Edward Constant Seguin, (1843-1898)lié & New- York en 1873, non disponible dass le
bibiothéques francaises ; sur les publicationsefgui, voir le lien du SUDOCHhttp://www.idref.fr/097583405
193 0On pourra noter le travail de Brown-Séquard : eHReches sur l'influence des changements de chorata
chaleur animale, J. Physiol, 1859, t 2, p 152¢é in Maurel E. « De l'influence des climatgletla race sur la
température normale de 'homm@8uwlletins de la Société d'anthropologie de Pati®884 [IlI° Série] T 7 fasc. 3,
pp. 371-392 ; en lignehttp://www.persee.fr/web/revues/home/prescriptdtbmsap 0301-

8644 1884 num_7_3_337pour un état des lieux en francais, vdiorain, Paul (1827-1875) — « De la
Température du corps humain et de ses variatiomslda diverses maladies »- 18{y Pour ce qui concerne
I'introduction de la thermométrie médicale aux E, ¢értains en attribuent le mérite au seul E.&gusth BMJ,
1878, 829http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2411048f/brmedj08604-0025b.pdfalors que
d’autres Thuillier, Guy, 2006 http://fr.calameo.com/read/000557328815f4e401&dtribue a son pére
Edouard Onésime Seguin (1812- 1880), né a Claniiéyiie) qui émigra aux E. U. ou il semble mieuxmon
et est 'auteur probable de I'ouvragehermometres physiologiques et thermométrie metigue. »(1873)

[ http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k544289918/12/13)]; A défaut de thermomeétre, Brown-Séduar, en
tout cas, mis au point un appareil & mesurer laisgité tactile : 'esthésiometre : vdittp://web2.bium.univ-
paris5.fr/livanc/?cote=188518&p=11&do=pageaussi : « Sur la sensaion tactile et sur unemalg mesurer ...
Un nouvelesthésiometre J physiol,1858,1, 344. Lienhttp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k77336x/f348
(08:11)

1% selon Olmsted, 1946, il aurait eu aussi un fils.

195 paul Broca (1824-1880 ; voir BC1963). En faisémble que ce soit plutdt avec Jean Martin Ch4f@&R5-
1893 ; voir BC1963) qu’eut lieu la polémique, veircadré (infra) et aussi Koehler, 1996.
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Puis enl878 aprés son troisieme mariage avec une anglefsganaturalisation, Brown-
Séquard succéde a C. Bernard (a son décéSpkege de Franc€® ce qui clét le cycle de
ses errances maritimes, mais ne le fixera pas gotant car il ne tardera pas a se partager

entre Paris et Nice.

lI-1-2- Le Collége de France et les honneurs

Si la nomination de Brown-Séquard @wullege constitue I'apothéose d’une carriere qui se
poursuivra pendant une quinzaine d’années, il riglpas ses mauvaises habitudes de touche
a tout et, entre autres, s'intéresse a |'actiorséésiante du gaz carbonid¥ece en quoi, il

est, selon Role, un précurselr

Au College, la grande chance de Brown-Séquard est, sans dieutepllaboration sans
réservé®, de son préparateur, déja en place sous C. Beebaul sera son successeur : J. A.
d’Arsonval'®; c'est, sans doute, cette collaborattdnqui aménera Brown-Séquard a
consacrer les dernieres années de sa vie a I'é@udela diffusion de son fameux extrait
testiculaire, sans que ces travaux soient pargséesies recherches disparates comme cela
avait était le cas jusqu’alors.

Si, a la fin du XIX éme siecle, la célébrité de BmSéquard doit tout, ou du moins
beaucoup, a safontaine de Jouvence(extrait testiculaire) au grand dam de « I'inkgem »,
Role, (p 181) n’en considere pas moins que cesrelkhs sur ce qui deviendra I'opothérapie
— que nous étudierons en détailkne constitue pas I'élément capitalddune ceuvre
protéiforme ; cependant, pour ce qui concerne les sécrétionmasgales glandes endocrines
— et d’autres aspects, comme nous le verront ¥ues séquardiennes seront confirmées par

d’autres expérimentateurs comme E. Gt&gRole, p 203).

196 g cette institution, ou il fit Professeur, VANNEXE Biographique.

970y la localisation de I'effet de la strychnine (Ghed, 1946).

108 Néanmoins Brown-Séquard n'est pas mentionné #reelans une histoire de I'anesthésie que I'ort peu
trouver en ligne http://www.general-anaesthesia.c¢h®/12/13).

199 Ce point est aussi souligné par Olmsted (1946yuc@’exclut pas quelques accrochages comme tjineli
Battin, Jacques a propos du livre de Vayre, Piefeeques Arsene d’Arsonval [..4006 in : Rev Hist Sci Med
(sd), http://www.biusante.parisdescartes.fr/sthm/hsm/H3007x041x002/HSMx2007x041x002x0221 .pdf
119y/oir notre ANNEXE Biographique.

Hlon peut également se demander ce qu’aurait éié @evnotre savant, sans ses trois épouses sueEegsi
se consumerent - c'est I'hypothése de Role - daiehte d’'un époux travaillant seize heures par jsans
gagner plus) et en dépensant une partie de sesmain financer ses propres recherches.

123ur ce point, voir aussi, BC1963, p 737; & notex Bariéty & Coury ont mis l'accent sur les travaie
physiologie et de physiopathologie de Brown-Séqeary incluant les sécrétions endocrines (p 668n;nom
est aussi I'un des plus souvent cités dans leunsagas. Sur Eugéne Gley, voir ANNEXE Biographique.
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De fait, les derniéres années de la vie du savatteéint de« rhumatismes lombo - sciatiques
et de phlébite chronique [..] furent un long magyf...] entrecoupée d’accalmies que le
savant devait, du moins le croyait- il, a son teaitent »qui, par ailleurs lui aurait permis de
surmonter une affection, trés grave a I'époquesolgueluchgRole, 1977 p 188, Rouget, p
190).

FinalementBrown-Séquard s'éteint le 2 Avril 1894 et, dernier paradoxe d’'une vie bien

remplie, bien que né catholique, il sera ensevBloatparnasse selon le rite protestant.

lI-2 De quelques travaux de Brown-Séquard et deslappréciations

Apres avoir étudié la vie mouvementée de Brown-8gtjul nous appartient d’essayer de
mettre en évidence ses principaux travaux, hormix concernant le champ des sécrétions

internes que nous verrons par la suite, tels quepains, ses biographes les ont qualifiés.

lI-2-1 Physiologie du systéme nerveux et de la lec@iniere

Bien qu’ils n'aient jamais été rassemblés dans puglication, les travadx* de Brown-
Séquard dans ce domaine, retiennent dés les peehil@ns, I'attention des biographes : ainsi,
dans sa notice nécrologique, le physiologiste EeyQll894) insiste suk I'importance
considérable »des travaux séquardiens sur la moelle épinierenggiient en évidence le
«croisement des conducteurs de sensibiiiftéseux sur les nerfs vasomoteiif§1851) et sur
les phénomenes d’inhibition alors que le conceptédyiqgue de « dynamogénie » peinera a

s’'imposer.

113Et pour certain, le plus marquant dans le persameagpeut-&tre qu'’il est conservé jusqu’a lades facultés

. « Et ce ne n'est pas une des moins remarquabletcplarités de I'existence de Brown-Séquard qudecet
conservation parfaite de facultés qui sont d’ordiaa le propre de la Jeuness€Gley,1894, p 601).

114 Comme C. Bernard et d’autres, Brown-Séquard seidaux antivivisectionniste et pointa leurs
contradictions en objectant que ceux - geulent bien profiter des découvertes thérapeutigia@utres

résultats de la vivisection mais n’entendent pasmla pratiquat» (cité in Rouget, 1930, p 62).Pour le point de
vue d’un expérimentateur comme M. Schiff, voir Buss, 1985. Sur Moritz Schiff (1823-1896), voir eatfra.

15 Ce qui bouleverse les idées établies : ainsi émei h section de la moelle épiniére entraine umalpsie du
mouvement du méme coté que celui de la sectiors suatout et contre toute attente, une “ paraly@efte) de
la sensibilité du coté opposé (Gley1894, p 506).

1%ar exemple, le travail sur le phénoméne refles® vanoteur : si I'expérimentateur trempe sa madritel

dans un vase d’'eau froide, la température relgyaetiermometre) sur la main gauche - laissé alitae -
s’abaisse tout de méme (Gley, 1894). A noter quegBp 1930 impute cette découverte a C. Bernaimnibwdnt

a Brown-Séquard le fait d’avoir montré que I'extiga de nerfs vasomoteurs entraine leur constriciiors que
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Inhibition et dynamogénie
Ces termes antinomiques sont définis ainsi par Br&é&quard : l'inhibition est I'acte en

vertu duquel une propriété ou une activité [...pphrait, completement ou partielleme

-

t,

soudainement ou trés rapidement, pour toujoursempbrairement dans une ou plusieﬁrs

partie de l'organisme, a distance du systeme netvet grace a une influence spéci
exercée par liiritation transmise de ce point ouxadiverses parties ou cette disparition
manifeste ».

A cet état s'oppose celui de dynamogénie, défimmre : « la puissance que posse
nombre de parties du systeme nerveux d’engendreitestent ou tres rapidement u
propriété ou une activité par uen influence puremelynamique [...] qui dépen
exclusivement des conditions de la forme nerveljsgé»in Binet, 1946).

Comme E. Gley (1894) I'écrit, Brown-Séquard imagmee :« le systéme nerveux [puiss
agir a distance [et que] dans une relation dichoigpue inhibition [opposé 4]
dynamogénese], un élément nerveux quelconque eunBibé par I'action d’'un autre de
fait, si cette conception s’est imposée, la corioaptorrélative de la dynamogénie eules
“irritations” centrales ou périphériques peuventcroitre rapidement la puissance d’acti
ou les propriétés des parties diverses des cemeegux - peut - étre, pas moins grosss
conséguencespeine, quant a elle, a s'imposer.
Bien qu’ils aient valu a Brown-Séquard, en 1885pt& Lallemand de I'’Académie de
Sciences (Olmsted, 1946), ces travaux sont divesem@ppréciés : ainsi Vulpian porte

crédit de Brown-Séquard la démonstration du phénemde I'inhibition par lequel de

« lésions »du systeme nerveux central agissent a distancd’autres centres nerveux mdi

ne retient guére la dynamogénése. Pour sa pantghiéds reconnaissent que les énonciati
du Maitre ne soient pas un modéle de clarté, §if#t6) considére que cette conception g
reprise plus tard par les auteurs qui montreronle des phénomeénes d’inhibition et

dynamogénie dans le maintien de la balance newonal

j=n

le

se

J

ns

été
de

Par la suite, ce sera surtout le concept d’actialistance sur le systeme nerveux qui sera

porté au crédit de Brown-Séquard.

Décédé deux ans avant I'annonce séquardienne dw#gsveu « suc testiculaire », A.

leur section produit une vasodilatation. Pour uimipde vue récent, voir Aminoff (1996).
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Vulpian*'” estimait (Olmsted, 1946, p 167) lui aussi quectestributions les plus notables de
Brown - Séquard concernaient : le croisement desdaux « moteur » et sensitif dans la
moelle épinierE® les effets de I'irrigation des tissus morts,dpanse des nerfs vasomoteurs
a un stimulus électrique, la production de crigateptiques chez I'animal et sa transmission
héréditaire (un résultat qui sera fort controverSégn revanche, les travaux séquardiens sur
les surrénales (glandes que Vulpian étudie aussspnt pas mentionnés.

Un demi-siécle plus tard, dans les années de lidmmbéapres-guerre, un médecin et
physiologiste comme L. BinEf portant un regard surles figures de savants francais »,
(1946) reléve les points importants de I'ceuvre aédjgnne emphysiopathologie du systéme
nerveux (id, p 210), & savoir : la mise en évidence mss vasomoteurs?! et des problémes
liés a I'némicompression médullaire, les concepts antagonisted’inhibition et
dynamogénie déja évoqués et de facon plus surprenante lesuxaves al'épilepsie
expérimentale(voir supra).

Vingt-cing ans plus tard, on peut estimer avec Rb8¥7, p 72) que les travaux de Brown-
Seéquard sur les nerfs vasomoteurs et l'identificatiu syndrome qui porte son nom le mette

au premier rang des physiologistes du XIXéme siéecle

17 sur le physiologiste et neurologue, Edme FélixékdfVulpian (1826-1887), voir BC1963, aussi EU.

118t ce bien que la structure de la moelle épinidiel’sbjet d’'une controverse avec ce méwapian: comme

M. Schiff , Brown-Séquard y soutient I'existencediférentes fibres spécialiséégouch, teckle, pain “ soit
toucher, chatouiller, [faire] souffrir - contre Vis de Vulpian qui toutefois s’y ralliera, aprésoaviu la
publication du Maitre, du moins oralement puisqo’durait pas changé le texte de ses cours (Olnigéd, p
132). Pour sa part, Role (1977) précise que lemtra séquardiens sur I'hémisection de la moellmiép
montrent, en lien avec le Syndrome de Brown-Séquardroisement des voies sensitives dans la meella
conduction des impressions sensorielles par laaubes grise.

119 g'appuyant sur les hommages antérieurs d’E Dufdi®p4), éléve de Brown-Séquard (1894) et de M.
Berthelot (1894, mais dont I'opinion va évoluer,rvBchiller, 1966), le médecin mauricien Rouget3ap
reconnait que si les découvertes du Maitre furembbreuses et variées,l«a observé des faitgurieux et
importants [...plutét] que poursuivit la démonstoat d’'une idée directrice »et cite, parmi les travaux
importants de ce derniet,la démonstration de la production expérimentadd'épilepsie sur le cobaye et de la
transmission héréditaire des Iésions a l'aide defiga on a réussi a provoquer cette maladigouget, id, p
49), travail qui sera considéré, quarante aprésnoe une scorie de I'ceuvre séquardienne (Role, 1®tifuy,
Eugéne: <\NOTICE SUR M. le Professeur BROWN-SEQUARD ancierésitent de la SOCIETE DE
BIOLOGIE », Comptes-rendus de la SOCIETE DE BIOLBG1894 [Séance du 8 Décembre 1894] ; Sur E.
Dupuy (1847- ?) voir Rouget, 1930. Berthelot, M#ite« NOTICE SUR LA VIE ET LES TRAVAUX DE M.
BROWN-SEQUARD »Compte-rendus [...] de I’Académie des Scierk®38 [séance du 19 Décembre 1898].
Sur M. Berthelot1827-1907), voir p ex, Lestel 2008.

120 5yr Léon Binet (1891-1971), voir Wikipedia ou katine figurant sur le site de I’Académie des Soésnc
http://www.academie-sciences.fr/activite/archive&lers/eloges/binet_notice.p@?2/12/13).

12| a découverte de la nature contractile des vaisssanguins est, selon Olmsted (1946, p 58), uneléles ou
trois plus importantes de Brown-Séquard et lui domme place prééminente parmi les physiologistes du
XIXéme siécle.
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lI-2-2 D’autres recherches séquardiennes

Dans le domaine de leespiration, Brown-Séquard (Binet, 1946, p 57 ; Olmsted, 1946) a
exploré le domaine de l'air confiné, mis en évidete caractére toxique de l'air expiré et la
puissance thérapeutique de l'air pur, en particuans la tuberculose : ainsi il propose de
ventiler les chambres des malades a l'aide d’'uriie leb de tuyauteries reliés au fourneau de
la cheminé&?

Comme on l'a dit, Brown-Séquard a aussi explorddmaine dda mort et la survie des
organes: ainsi Binet (id, p 60) relate que<les muscles d’'une main d’homme - celle d’'un
supplicié - ont pu, 13 heures aprés la mort, etdaem 2, 3 ou 4 heures reprendre leur
irritabilité, apres avoir été artificiellement irgués»avec le propre sang de Brown—-Séquard.
Brown-Séquard s’est aussi intéressé aux probleradsa dutrition des tissus et a pu écrire
que :« chaque tissu possede ses propriétés vitales caronsquence de son organisation
particuliere [...] La nutrition est la source de sepropriétés comme la cause de son
maintien» (Olmsted, 1946, p 53), ce qui conduit Olmstedestimer que les travaux
séquardiens sur la modification des échanges satrg et tissus dans les chocs traumatiques
préfigurent ceux qui seront effectués pendant éexdjuerres mondiales.

Enfin, on ne doit pas oublier I'importance des &waw séquardiens sur la physiologie des
glandes surrénales qui contribueront a I'instaaratiu concept de sécrétions interne qui va se
révéler si fécond méme si, comme I'écrit RougeB@9 par ses découvertes nombreuses et
variées, Brown-Séquardck a observeé des faitsurieux et importants [...plutdt] que poursuivi

la démonstration d’un&ée directricé®.

[I-2-3 En guise de conclusion

Nous n’avions pas la prétention, ici, d’écrire qued chose de nouveau sur Brown-Séquard
mais simplement de tracer a grands traits le pbadhan grand expérimentateur touche a tout
— paradoxalement plus proche du savant Cosinue doiPr Tournesol que du successeur au
prestigieux College de France du pere de la médesxpérimentale — mais remarquable,

dans une vie professionnelle a plusieurs facettegdecin, enseignant, explorateur, plus que

122]| faut espérer que le systéme ne marche pasldaess inverse !

1230pservation qui parait plus objective que cellepmapée dans I'éloge de Brown-Séquard (Binet, 1938)
prononcée a l'occasion du centenaire de son « gébarent » (sic) et I'inauguration de son bustecéi® de
celui de Friedrich Nietzsche (1844-1900) - au QGertmiversitaire de la Méditerranée a Nice Brewn—
Séquard associe constamment la clinique a I'hysathgu’elle fait naitre puis a la vérification expéentale
gu’ [elle] exige ».(Binet, 1938).
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chercheur, par une mobilité conceptuelle et gédugaie d’autant plus exceptionnelle que les
moyens de I'époque étaient on ne peut plus rédaisfond, comme I'écrit un de ses
biographe¥* « Brown-Séquard est, sans doute, un savant du &\¢tilnon du XIXe mais
gu’importe ! Il a lancé tellement de pistes, ddiges par d’autres, qu'on ne peut lui en tenir
rigueur et sa trés grande célébrité, due commeeovelra a ses derniers travaux, doit faire,
au fond, bien des envieux : deux ou trois « psexg@riences » et 12000 médecins se
disputent le produit que — comble du désintéreseemeous leur fournissez gratuitement ou

quasiment, alors que vous en assumez, souvenbaroassette personnelle, les frais ! »

124 Référence non retrouvée.
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lll- Les Acteurs du champ médico-pharmaceutique :
Meédecins, Pharmaciens et Société au tournant des

XIX/XXéme siecles

La naissance de l'opothérapie, au tournant des XXéme se déroule dans un conteste
médical, pharmaceutique et social qui est trés tbétre familier au postulant que nous
sommes mais qu’il semble impossible d’ignorer: auEtons-nous d’essayer d’en tracer, a

grands traits, une esquisse a l'aide de quelquesuxk tant d’auteurs de I'époque que

contemporains, historiens le plus souvent.

Des la seconde moitié du XIXeme siécle, les travdaxC. Bernard et de Pasteur vont
révolutionner la pensée médicale et l'efficacit@réipeutigue au moment méme ou la
révolution industrielle et technique bouscule nealement la relation multiséculaire entre
meédecins et pharmaciens mais aussi I'organisaborétle et les relations sociales : I'essor
considérable de l'industrie et du « capitalismenphant », renforce les pouvoirs d'une
bourgeoisie qui se heurte, certes, aux mouvemantseos et syndicaux, parfois tentés par
I'anarchisme mais qui tout en s’enrichissant fairer le pays dans une période de prospérité
qui sera la source des visées expansionniste ehiabté?> renforcés, sans doute, en
France, par le désir de laver l'affront fait a latidn par la défaite devant les armées

prussiennes®.

De fait, tant les auteurs d’histoire générale deéalecine, comme Bariéty & Coury(1963) ou
Bynum & Porter (1993), que ceux de la pensée mkglicamme M. D. Grmek (1995) ou M.

Tubiana (1997), ou encore de ceux traitant de pagahis particuliers comme le grand M.
Foucault (1963) ou encore O. Faure (1994), J.PdiBigue (2006), J. Léonard (1978, 1981)
pour les aspects médicaux, C. Bonah (2005), F.tGR@62), S. Chauveau (1999) pour ceux

125 Cette révolution « technico-technologique » neersisle assez comparable - mais & moindre écheltela
que I'on peut observer de nos jours mais qui prtoduni effet politique inverse en transformant la ibiat
(francaise) en « forteresse assiégée »

129 a problématique de la rivalité avec I’Allemagneidoon le sait, tout au long de ce siécle.
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pharmaceutiques, Vigarello (1999) sociétaux et tdéstf’ ont bien montré I'impact de ces
nouvelles conceptions et découvertes sur I'évatutie société du XIXen& et en ont décrit

les transformations subséquentes sur lesquelles neureviendrons que pour rappeler
quelques points qui éclairent le contexte médicmadcau moment ou Brown-Séquard va

publier (1889) ses travaux surdesuc testiculaire ».

llI-1 Médecins et Maladies : nouveaux paradigmesiveaux moyens
diagnostics, nouveaux traitements

Comme l'écrit un historien contemporain (Poirief02), la «méthode expérimentale de
Claude Bernard non seulement fait basculer d’'undegiée d’observation a une médecine
scientifique mais encore bouscule le paradigme caédraditionnel: la maladie devient
clairement un dysfonctionnement de la physiologienrale, ce qui permet de comprendre
que les travaux de Brown-Séquard (et de son «piéssi d’Arsonval) — qui tendent a
restaurer par les injections d’extraits, le fonetiement normal de I'organisme, s’inscrivent
dans la continuité de la pensée bernardi€fimpii reste complexe comme le montre le fait
qu'alors que les travaux de PastéUouvrent, eux aussi, les portes d’une autre réiomiut
médicale, C. Bernard s’oppose a celui-ci en éctivaRasteur veut diriger la Nature, moi, je
me laisse diriger par Elle (cité, in Poirier, 2001, p 42).

Nous verrons, avec ce travail, le développemeritopethérapie®’, contemporain de celui

127y/0ir la bibliographie, en particulier pour leswtaaix non mentionnés ici d’O. Faure, J. F. Gaudéliét S.
Chauveau.

12Comme le pointe Tixier (1990), outre le développentun formidable courant scientiste, cette finsifle
se caractérise par la naissance d'un fort counggighiste, initi€ par de grands pastoriersorstituant un pole
d’identité majeur »qui améne le médecin a peser sur la Société «earmeent en tant que scientifique mais
aussi en tant que politique et moraliste ». Mafteqeroblématique n’est elle pas encore trés deftiel

129 5yr ce point voir ANNEXE Biographique.

130 On peut considérer avec (Tixier, 1990) que legana de Pasteur constituent le point de ruptureeent

« I'ancien et le nouveau » monde médical; avante®as qui n’était pas médecin (ce qui n'est samga& pas un
hasard.- la pensée médicale se divise en deuxmsureanatomo- clinique », initié par F. X. Bichat (1771-
1802) et J. N. Corvisart (1755-1821) puis par Aulseau, J. M. Charcot (1825-1893) et G. Dieul§f@40-
1911)) mais dénigré par F. Magendie (1783-1855prmateur de C. Bernard etrédecine expérimentale
initié par ce dernier, qui s'opposérent longtenfmautefois, le rayonnement de I'école francaise oie ghs nous
faire oublier que, d’'une part, deux innovations enags viennent de la médecine anglo-saxonne, tadsie
(1850)et vingt ans apres, I'antisepsie. Les travaux astdir se heurtérent au scepticisme du monde nhédica
souvent partisan de latkéorie des miasmesbien que les microbes soient vus et dessiné$ &3

131 A laquelle on doit rattacher les médications deti-coagulation, dont les premiéres applicatians selles
de la sangsue et de ses “extraits “ et les plientés celles de I'héparine (initiée par les travdesx Choay, sans
doute un des rares, voire le seul produit « natuezicore en usage (cf Chast, p 203 et sq). On ger les
premiéeres pratiques opothérapies recourent adligje de I'extrait ce qui suppose un matériel sffee, la
seringue et le recours a la stérilisation des gstcamme le pratiquait d’Arsonval ; sans ce resaun’est pas
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de thérapies issus des travaux des pastdrferis sérothérapie (procédé curatif) et surtout,
la vaccination (procédé préventif) qui connaitra un extraordinagsor dont témoigne, entre
autres, la toute récente— mais désormais contr@wers prévention de certains types de
cancers, a coté, bien sdr, de la vaccination giepgaviaire ou non) qui semble faire

régulierement la une des journaux de la premiécerdée du XXléme siecle.

Si les travaux de célébrissimes savants comme @aBk et Pasteur ont fait 'objet de
nombreuses études, on doit reconnaitre que peuéapeéblié sur les innovations
technologiques qui ont accompagné 'essor d’'uneetiéd « scientifique ».

De ce point de vue, il faut peut-étre rappelerqae l'origine des examens biologiques,
physiques et physiologiques, qui sont le quotidien la pratique médicale du XXleme
remontent au milieu du XIXéme siecle pour kegxamens humoraux >comme le sucre
(diabéte, autrefois le médecin goltait) et l'alboeji a la fin du XIXeme pour la
radiographie (en France, Béclél® 1897)et le microscope(mais un demi-siécle aprés son
utilisation en Allemagne (Poirier, p 59)).

Mais la révolution thérapeutique qui marque ceite du XIXéme siecle ne peut se
comprendre si I'on ne rappelle pas le role d'ureactalors essentiel - réle qui, dans sa
composante grand public, s’est progressivementé&féal cours du XXéme siecle avant de
disparaitre (loi du 11/09/1941) puis de renaitrespbu moins discretement au début du
XXléme avec I'émergence de linternet et la vageelé vogue) des médicaments vendus
sans ordonnance — nous voulons dire la presseegorge alors de publicité médicale et
pharmaceutiqué’. Cette « explosion » de la presse concerne, lignasssi, celle destinée
aux professions de santé dont nous allons examamexemple a travers le travail de Tixier
(1990).

l11-2- Presse médicale, médecins et malades danddmieres années
du XIXeme

L’expansion de la presse médicale est, certes, eompoar la presse généraliste, liee a la

certain que la pratique opothérapique ait pu carsmé@ssor que I'on sait. (i) Une autre stérilisattres
importante, celle du lait de vache (voir Vigarell®99, p 254), est introduite d&892

132Sur Pasteur, ses travaux et leurs implicationg@tades voir, Latour, 2001 ; sur I'Institut Pastemir
Morange, 1991.

133 Antoine Béclére (1856-1939, BC1963).
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baisse du codt unitaire sous la double action dgrgs technologique et de I'arrivée massive
de la «réclame ». mais, surtout, au développerdenbesoin (solvable) de santé et de la
multiplication de spécialités pharmaceutiques -dpii@s industriellement - sans guére de
controlé>® pour des maux aussi divers que mal définis et pemguels - aussi étonnant que
cela puisse paraitre dans un pays aussi réglenstatajue la France - la réclame est
entierement libre (Tixier, 1990, p 6).

Cette situation permet aux industriels pharmacampénétrer facilement les milieux de la
santé et de délivrer directement aux médecins nfioemiation orientée a I'inverse du schéma
de subordination du pharmacien exécuteur d’ordoresmnmagistrales au prescripteur.
L’analyse du cas duCorrespondant Médichi® illustre bien la stratégie d'un « petit »
Laboratoire, sans doute, sans grands moyens miasgpble efficace puisque ce journal sera
édité pendant trois décennies avant de dispaeiti17.

Ce journal qui s'inscrit dans la gamme des organaisons [« house-organs¥]a été fondé,
en 1894, par le pharmacien J. Dalfzui fabrique, alors, comme nombre de ses confréres
des granulés sans guere d'originalité et d'origitieerse comme [I'hémoglobine, le
glycérophosphate de calcium, le coca, présenté exrum tonique pour le sport®, le séné
(moutarde), une spécialité¢ enzymatique : la Trislige®*° et lui sert donc de support
publicitaire pour vendre ses spécialités jusques dis pays comme I'Egypte et le Surinam
(Tixier, 1990).

Destiné a une clientele de médecins, le journal pmote plusieurs rubriques comme des
biographies, des échos, une chronique littérais, rdbriques sur le mouvement médical, la

133Sur I'histoire de la presse en France, voir, pFeyel, 1999 ; sur celle de la publicité pharmageet, voir,
entre autres, Ghozland (1988), Ulmer (1989.)

135 Sur ce point voir infra et les travaux de S. Chesuv(1999).

1% En abrégé CM. Ce journal sera aussi édité en aspagen portugais (Bnf).

137Sur ce point, voir Chauveau, 1999.

138| e Correspondant médical. Journal médical scieiéi et littéraire ["puis” illustré] ["puis" Revue édico-
artistique et littéraire...], édité a Paris est paru jusqu’en 1917 [Bnf].stl®rgane du Laboratoire fondée en
1894 par J. Dalloz , pharmacien de 1 ére classgia Anonyme, 1929) et qui déposera une marque
pharmaceutique, dés 1895, vottp://www.persee.fr/web/revues/home/prescripéafpharm 0035-

2349 1997 num 85_315 84¢%5/12/13).

139 Sur ce point, voir Vigarello, 1999, p 238 et sq.

“9viélange a proportion égale de trois digestines y@es de la digestion) : peptique, diastasique [sic]
pancréatique : ce produit est destiné, on s’enejoaittraiter les dyspepsies rebelles et les gadé&oes
chroniques. On remarquera que ce laboratoire peopossi bien des produits d’'origine animale, védggta
d’hémisynthése que des ferments. Un produit tressivoa été commercialisé jusqu'en 1994 :
http://www.med.univ-rennesl.fr/cgi-bin/adm/repornse28&cod=1906&ixt=TRIDIGESTINK25/12/13).

et un autre, similaire (Digestine), était dispdaithez les pharmaciens africains en 2011 :
http://www.pharmagros.cd/index.php/fre/NOS-PRODUDISESTINE (01/07/11).
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clinique, le mouvement scientifique, une revue iee$, des annonces diver§ésmais

consacre une part non négligeable de ses artideepathologie soit pour se faire I'écho des
derniers essais (comme pour le tétanos), soit faorg le point sur une maladie comme la
chlorosé*? ce qui est une bonne occasion pour rappeler @euletes solutions « maisons »,
soit encore pour évoquer des problemes plus géné&ramnme I'hygieéne ou le contexte

professionnel (voir encadrés).

Hygiene et santé publique
Depuis leurs découvertes, une peur ou une pholsenderobes s’installe, a juste titfe
d’ailleurs comme en témoigne cette remarque dundbur« il aura un grand succes |
premier café qui se décidera a nettoyer les ved’ase facon propre, dans une eau propfe,
par un homme propre, devant le clienfCM 41, p 4).
La lutte contre I'alcoolisme est devenue un enjewsanté publique - qui demeure, encorg de
nos jours - alors que la France était - et esotogj- “ recordwoman” de la consommatipn
avec I'équivalent de 14 | par habitant suivie pigalie avec 11 I/h (CM 51, p. 5)
On notera aussi la naissance d’'une controversdesifile de la pratique sportive (Tixief,
1990, p 59).

Les problemes de la profession médicale
S’il n’y a pas lieu de les examiner dans le cadrendtre travail, on peut tout de méme nqter
guelques questions récurrentes qui ont traversi@édde :

Ainsi de la réforme des études Mais qu’'on cesse cette ridicule et piteuse com@dien
appelle : passer sa these(€M 12, p 5; d’apréesMédecine Moderne de I'encombrement
meédical : 'acces aux études qui doit étre limitpour les étudiants étrangersou de la
mauvaise répartition des médecins sur le territoiréout le monde est d’accord pour trouvier
que les campagnes n’ont pas assez de médecins,lerles villes en ont trop(€M 11, p
2, in Tixier, 1990, p 61).

11 parfois étonnante commeOffre cession gratuite de Clientéle - rapportafta 15 00 Francs (Or) - & Dr
célibataireparlant Russe (Tixier, p 19).
92| e traitement de ses affections sera examiné eie ga
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Sous cette apparente neutralité, se cache, comieuoa compris, une information tendant a
orienter le médecin, quelque peu déboussolé pae estalanche de produits, vers ceux
produits par le Laboratoire, technique qui semimleoes bien développée dans le contexte

meédico-pharmaceutique de la premiére décennie demX siecle ...

l1I-3 Les inventions pharmaceutiques aux XIX & XXérsiécles

Si de trés nombreux auteurs ont traité de l'histoite la médecine, I'histoire de la
pharmaci&*® semble faire moins recette, du moins en Frangeetd’auteurs ont publié sur

I'histoire du médicament au XIX/XXéme siécle a lati@ appartient aussi, celle de
I'opothérapie.

Aussi tenterons-nous ici de voir comment le médmaimd’origine animale et plus

généralement le « bio-médicament » s’insére ddmstdire du médicament et quels sont les

impacts de cet insertion sur le réle des pharmacien

L’évolution des inventions pharmaceutiques : chiogie
1 - 1880 — 90 inventions par médecins et scientifiques univanss
- naissance de la relation structure activité
- goudron de houille et colorants
- vaccins, sérums : Anthrax (1881), Rage (18B#htérie (1890)
- anesthésiques locaux [...]
-opothérapie
- insuline (1921)
2 - Maturité de l'invention pharmaceutique :
- industrie pharmaceutique avec des laboratpiregres rattachés
- médicaments biologiques
- émancipation de la synthese
- screening
1930 — 1940:
- Vitamines A, B,C, D (1930 - 37)
- (Estrogene, testostérone (1931) [...]

143 0n pourra se reporter, avec profit, a la biblipipie publiée sur le site de la Société d’histordal
pharmacie, voir http://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=BIBLIOGRAEHP6/12/13), voir aussi Lafont,
2007.
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- Cortisone (1948) [...]
3 - Les biotechnologies

- insuline : 1983

- hormone somatotrope : 1988
(d’aprés Bonah, 2005, p 60 et sq)

l1I-3-1 Les pharmaciens et leurs médicaments auexiX siécle

Les pharmaciert$’ ne jouent qu’un second role par rapport aux médeg ex, il n'y aura
pas de formation en Doctorat avd®39et sils jouissent, comme on le sait, d'un monopole,
celui n'est pas strict et la loi fait place auxéiriits du Commerce et de I'lndustrie : on peut en
trouver un exemple dans le « roman » desmedes secrets(voir Lafont, 2007), qui bien
gu’interdits et devant méme étre « dénoncés » tiraggront a étre fabriqués et diffusés (le
dépbt vente étant autorisé dés 1830) avant d'@treguelque sorte |égitimés en devenant
spécialités (Bonah, 2005, p. 65).

De fait, a cette époque, I'inventivité pharmaceuigoutre I'isolement des principes actifs de
plantes médicinalé® se situe plutét dans le champ de la galénique deu la
commercialisation, comme le montre les exemples de

- la mouche de Milal® célébre et ancien vésicatoire, dont la fabricatiera, néanmoins,
industrialisée,

- du cachet de pain azyme, des « globules Fumoaxee un enrobage extérieur glutinisé et
un intérieur résineux qui convient a tout protflibu du cigare et de la cigarette qui seront

adoptés et adaptés par les pharmatféns

144 Qui sont alors répartis en deux classes, selarféemation, ceux de deuxiéme classe ne pouvamtexgue

dans leur département. Cette distinction sera @lpali la loi du 19/04/1898, voir Lafont, 2007.

1“De nombreux principes actifs, notamment les alda®iextraits de plante, ont été et seront isolées
pharmaciens, souvent aussi chimistes ou botanBtexe point, voir Chast, 2002.

1481 s'agit en I'espéce d’un cantharide qui desséméa cette fabricaion, voir : (Littré, 1905) :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5493983r/f2BAage.r=mouché25/09/14).

1’Sur ces formes, voir infra. (i) Il existe toute whmastie Fumouze, entre autres, Fumouze-Albespeyre
fondateur du laboratoire et ses deux fils Armar&B6t1904) et Victor (1840-1920), dont une source
(http://www.persee.fr/web/revues/home/prescriptétpharm_0995-838x_1920 num_8 27_1N3Gdique
gu’il a été membre du « Conseil de la Société nligtule Publicité » et qu'il a deux fils qui pourgtont son
ceuvre dont Paul Fumouze (c1875- ap 1925). (iijabaiéation des globules durera au moins jusque léans
années 1930 : on en trouvera une illustration,té dé nombreuse autres d'ateliers ou d’usines phautiques
in anonyme, 1930. A noter que Lafont (2007), atigiliinvention de ces globules a Charles-Honoré/€hét
(1812-1894), voir http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripéatpharm 0035-

2349 2006 _num_94 350 5988/12/13).

198 par exemple (DHP) : les cigarettes arsenicalesetmphtisie et I'asthme de Boudin ou Trousséssl,
cigarettes mercurielles contre les ulcérationsatate la gorge, qui ne disparurent du DicttionnaRe&pertoire
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- de la réclame dont le promoteur sera, aussi, Bam¢Bonabh, id, p 165) et dont 'impact sur
le marché du médicament, en particulier lors dadament de I'opothérapie sera considérable.
Mais, si les pharmaciens vont pouvoir prendre, cenom le verra, des les années 1890/1900
le tournant de I'opothérapie, pourtant née horslthmp pharmaceutique, c’est non seulement
parce que —conscients de ces nouveaux enjeusaul®nt adapter leurs outils de production
et de diffusion mais aussi, parce que certainstdesux possédent déja une expérience de
cette « chimie animale »comme I'appelleRiche (1870) dans son « Manuel de Chimie
[“.]149

» et dont I'importance tant scientifigue que se&t@nomique n'est pas a négliger

comme on peut le voir avec les quelques exemplapréis.

Les produits d’origine animale dans la « chimie médale et pharmaceutique » des

années 1870.

Des produits de cette chimie particuliere dont Ridiécrit les procédés de préparations, les
usages, nous avons retenu, a titre d’exemple, geglgns de ceux qui ont un usage
pharmaceutique :

-I'huile de foie de morueestextraite aussi d’espéces apparentées et obtenaigaedonnant

« les foies a la putréfaction, dont I'huile se sépare alors ou en coupanneathauffant les
foies et en exprimant la masses dans des sacs de lain€ette huile blonde ou brune, peut
aussi étre décolorée par traitement lessiviel ou charbon mais elle est, alors, moins
activeé™®. Elle est utilisée dans le traitementde la scrofule, du rachitisme, de la
tuberculose %Riche, 1870, p 549),

-la pepsiné®! est contenue dans le suc gastrique, c’est unéasdasalbuminoide obtenue, p.
ex., par macération dans I'eau a 35° C, de la mangomuqueuse d’'un animal fraichement

tué, précipitation du filtrat par le sublimé coiifaghlorure mercureux, HgCl) et reprise du

Vidal qu’en 1995 (Bonah, op cité). Sur Armand Tisreu (1801-1867) et cette cigarette, voir le lien :
http://www.biusante.parisdescartes.fr/stfhm/hsm/H3808x037x002/HSMx2003x037x002x0151 . pdf
(28/12/13). Il existe aussi un révulsif Boudin, voi
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripéétpharm_0035-

2349 1987 num_75 272 3372 t1 0065 0000 1?7 Pres@gdrch_tabsl=standari&).

149 Manuel de Chimie Médiale et Pharmaceutigiilfred Riche (1870), ouvrage de prés de 800 p&desc
plus encyclopédie que manuel, dont 400 consacrkeshamie minérale, 180 a la chimie organique& & la
chimie biologique ou « animaleke « Manuel [..] »dont la premiére édition est paruel8v0a été plusieurs
fois réédité, ce qui avec la notoriété de son autestifie, en partie, son choix pour notre propeail.
SurJean-Baptiste Léopold Alfred RICHE (1829-19@8nt I'ceuvre scientifique est « considérable » i®aite
de la SHP, lien http://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=riche

130 Cette huile contient 3 ou 4/10 000 d'iode ainsiige petite quantité de phosphore, éléments ausast|
attribuée I'activité, de I'huile, ce que Riche ceste, en I'attribuant, pour sa part, aux corps gray sont
contenus. De fait on sait maintenant que l'intémétapeutique de cette huile réside dans sa temevitamines
A (vision et protection de la peau) et D (anti-liisme).

15154 découverte est généralement attribuée & Th&mthovann (1810-1882; BC 1963).
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précipité par I'hydrogéne sulfuré (H2S) ; apres aaeonde filtration, la liqueur qui contient
la pepsine est évaporée a sec a basse tempér@iurobtient ainsi sous forme d’'une
substanc& gommeuse, jaunatre, soluble dans I'eaid, 614).

-les peptones obtenues par action du suc gastrigue sur les reati@lbuminoides
(Lehmanr®?), sont solubles dans I'eau, elles ne coagulenépashaleur (Riche, p 615),

-la cholestériné®® constitue la majeure partie des calculs biliaiess,présente dans le sang,
le jaune d’ceuf, le cerveau et est préparée paoldigsn alcoolique a I'ébullition des calculs
réduits en poudre puis précipitation par refroigisent (id, p 619).

-la pancréating, « matiére albuminoide contenue dans le suc pancréatique : I'action de
I'alcool sur le suc pancréatique précipite la paatine sous forme de flocons blancs solubles
dans l'eau, elle posséde la propriété de dégrdderition en sucre (Riche, 1873).

-les albuminoides :ces « mtieres animales azotéefrotéiques) — qui se caractérisent par
certaines réactions chimiques spécifidties sont réparties, par Riche- qui en donne les
compositions pondérales moyennes - en deux graagiea gu’elles contiennent — « groupe

| » - ou non — « groupe |l » - des traces soufrées:

Tableau 1 : Composition chimique des albuminoiéeshe)

Carbone Hydrogéene Azote Oxygene Soufre
Groupe | 53,5 6,9 15,6 24 Traces
Groupe Il 50,0 6,6 16,8 26, 8 non

On trouve dans le «groupe | »: l'albumine d’amgianimale ou végétale (sérum, blanc
d’ceuf) ainsi qu'ue « forme apparentée: laglobuline (cristallin de I'ceil) ; la fibrine (agent
coagulant du sang) et une « forme apparentée muszuline (chair musculaire) ; la caséine

(lait) et lavitelline (jaune d’ceuf) et dans le groupe llasséinequi par traitement a I'eau

12| es peptones sont aussi appekbsminosespar Louis Mialhe 1807-1886), voir le site de I’Académie de
Pharmacie : lietttp://www.acadpharm.org/institution/html.php?zn&2ihg=en&id_doc=1609/12/13)

Il s’agit, sans doute : Karl Gotthelf Lehmann (181863), voir base KVK.

*%/0ir DC, aujourd’hui dénommeée cholestérol, on sai¢ c’est un important constituant de la cellulan®les
années 1870, le cardiologue Austin Flint (1812-188®ir WBIS), la considere comme unecmatiere
excrémentielle qui résulte de la déssamilationadehtiére nerveuse et semble en avoir pressenti le caractere
nocif qu’on lui attribuera un siécle plus tare la rétention de la cholestérine dans le sang ele$térémie —
constituerait une maladie grave comparable a l&néibn d’urée [...](cité par Riche) ; ces effets se porteraient
sur le cerveau, ce qui pourrait entrainer un cordeth ce dont Riche semble douter.

Voir aussi le lien http://chestofbooks.com/reference/American-Cyclal@®/Cholesterine.htnfEncyclopédie
éditée en 1870] (09/12/13)

134 v/0ir Duval, 1978 (DC).
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bouillante conduit a la si importantgélatine, la chondrine (obtenue dans les mémes
conditions a partir des cartilages (Riche, 18789@)

La fabrication de la gélatine
On sait 'importance de la gélatine a I'époque achRécrit d’autant qu’elle est un ingrédig
pharmaceutique et surtout galénique considéralgje’elle le restera jusqu’a nos jotis
Le procédé de fabrication donné par (Riche, 18@D7f) peut se résumer ainsi :

Les os sont dégraissés a lI'eau bouillante, puis anieacérer dans une solution aqu
d’acide chlorhydrique de maniére a dissoudre lds s@néraux «La partie organiqu
flexible reste en conservant la forme des oRecueillie, elle est mise a macérer dans
solution aqueuse faiblement basigie«<introduite dans des chaudieres, remplies d’eau
I'on porte peu a peu a I'ébullition »Apres refroidissement et éliminatiales impuretes,
gélatine est soutirée de sa solution, recueilli@an, tranchée en feuille et mise a séche
de filets.

Elle peut aussi étre préparée dans des conditioisges, a partir de tendons, peau, corn

et autres productions épidermiqi&s mais la gélatine la plus pure se fabrique en Mai

avec la « vessie natatoire du grand esturgeon toesaficipenseres ou [acipenser] ».

Cependant, malgré des productions importantes (p6500 kg de pepsine officinale en

1889), les produits ne se renouvellent guere, @b IFetrouve chez les exposants de
I'Exposition de 1889 les mémes séries de prodeits que ferments (dont certains peuvent
étre extraits de végétaux) : pepsiiepancréatine; peptones (pepsique et pancréatiquis,

de foie de morue (Berthé) et/ou des succédanéBl¢GHE® poudre et extraits de viande ou de
sang (phosphates de Jolly) aussi bien chez leg#alis francais comme Chassevant & Cie,

Masson, Fournier (successeur Torchgretc..) - que chez les étrangers (Nicot, 1890).

135 Comme le montrera, p ex., la réaction des Aute@ié moment de la crise ded&/ache Folle».

1%6 c’est donc un bon moyen de recyclage des déchatattbirs.

157 Extraite du suc gastrique de différents animaurme mouton, veau, poisson et méme oiseaux (Nipot, 0
cité)

138 p_Berthé est 'auteur de plusieurs notices $wile de foie de morue, publiées vers 1855-1856]&fime
Catillon, voir infra.

1%9Chassevant & Cie a peut-étre été fondée par JChassevant (c 1834- ?), le pére d’Allyre Chasse{i885-
€ 1928). Il s’agit probablement de la Maison fongée Eugéne Fournier ( ?-1899) qui aurait ractetddison
Torchon (voir infra) et ANNEXE Biographique.
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Et ce n'est qu'avec les travaux de Brown-Séquarel gu moins pour ce qui concerne les

produits, cette situation va véritablement changer.

l1I-3-2 Les évolutions thérapeutiques au tournab¥/XxXeme

Cest a la fin du XIXéme siécle qu'apparait claimm I'opposition entre remedes
traditionnels - basés sur les produits médicinaes ttois régnes (voir DHP), plus ou moins
polyvalents et d’autres médicaments qui revendiguea action plus spécifique ; ainsi, alors
gu’'un auteur comme X. Arnozan déplore «méluge de remedes sn autre comme H.
Huchard (1918) publie un traitéLa thérapeutique en vingt médicamerfS pnéanmoins,
malgré cette controverse, c'est alors que nait «tieérapeutique pathogénique [...] qui
s'attaque a la cause profonde de la maladi@enah (2005, p. 25), p 28) dontdpécialité,
produit industriel par sa conception, est le symbdWlais cet« idéal postulé d'une
pharmacologie rationnelle chimique ¥a se heurter a I'empirisme d’'une médication
biologique naissante : opothérapie et traitementsé&to- ou vaccino- thérapie qui visent a

modifier une maladie en évolution ou a conférer inmaunité.

[11-3-2-A Innovation pharmaceutiques et premierdsxgositions Universelles »

Comme on le sait, dés la seconde moitié du XIXéideles les Expositions Univerself8s
jouent un grand role dans la diffusion des sav@aise) industriels ; et si cela est vrai surtout
dans la « grande industrie » comme p. ex. la mguanet la chimie — dont beaucoup de
produits comme corps gras, noir animal, colles éatmes, sont alors obtenus a partir de
déchets animad® - la participation des petites entreprises n'y s négligeable, méme
dans le tout nouveau domaine de la « pharmaciesindlle » ou I'on essaye d’extraire, de
facon plus rationnelle, les « principes actifs s geoduits traditionnels de la Pharmacopée et

de les présenter comme spécialités.

9 Sur Louis XAVIER Charles Arnozan (1852-1928), wedtte infra; sur Henri Huchard (1844-1910), auteur
particulierement prolixe, voir BC1963 ;

‘1 pour un point de vue plus général, voir Guyotjéant993,Schroeder-Gudehus, 1992.

%2 5ur ce sujet, voirEleck, Hugo: « Die Fabrikation chemischer Producte aus thieriscidaiallen, auf Grund
selbstandiger Erfahrungen bearbeitefka fabrication des produits chimiques tirés déshets animaux.] ;
[Braunschweig : F. Vieweg und Sohn,] 1862, aussiill&me, 2007.
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C’est ainsi que, dans senVoyage pharmaceutique [...] a Londresk Dorvault (1851, p
49) remarque les sels vitaux électriquesde M. Devillé®®, retirés dusanget propres, selon
le fabricant, a guérir les états pathologiques edlade. Il y fait I'éloge des poudres et
extraits veégeétaux, préparés ddesvide par la firme Grandval a Reims, en ces termes
« Extraits parfaits, qui garde 'odeur et la savede la plante »moins colteux et plus faciles
d’emploi que les extraits conventionnels (mousens$™.

A la limite du pharmaceutique et de l'alimentairenais dans un domaine primordial en ces
temps de malnutrition d’'une grande partie de laufadfon — F. Dorvault remarque aussi, de
cette méme firme, uk extrait de bouillon en paillettes micacées [...Jaaly 'odeur et la
saveur concentrée du bouillon et qui, avec de I'ehaude, reconstitue celui - ci [...et est]

utilisable en pratique médicalé®3.

Dix ans plus tard, dans son rapport sur la nouvelposition de LondresM. Chevalier
(1862, p 262) remarque, outre les extraits Gran(Ralms) et Berjdf® (Caen) des produits
nouveaux comme les extraits boitee de porc®’ (Bullock & Reynolds).

Cing ans plus tard, Raris cette fois, dans sesLettres [...]», F. Garrigou (1867, p 11)
remarque tout particuliéremehhuile de foie de morué®® en provenance de I'Europe du
Nord ainsiqu’'« une série de poudre et de plantes merveilleuss unes qui guérissent le
goitre, les autres, le cancer>Et de poursuivre « Hatez vous donc, chers confreres,
d’expédier vos malades dans ce bon pays [TAmérgu&ud ...] ou il Ny aura [bient6t] plus

que des biens-portants».

183 Sur Dorvault, voir ANNEXE Biographique. Un Devillst cité comme conseiller (vers 1860) des Ets
Chimiques & Pharmaceutiques aux mains de la fari#aier (Ménier) in Chaigneau Marcel : « Le pharieac
Marcelin Berthelot et la pharmacie » Revue d'histoire de la pharmagciE992, 80e année, N. 292. pp. 7-13, url
. http://www.persee.fr/web/revues/home/prescrifitka/pharm_0035-2349 1992 num_80 292 3241, Cahsult
le 07 décembre 2013

184 plus tard, toujours & Londres, M. Chevalier (1§6264), renouvélera ces éloges en les étendargradxits
des Ets Berjot a Caen. Jean-Baptiste Grandval (18@3), pharmacien en chef des hépitaux de Reimgnie
un procédé pour obtenir des extraits pharmacelgiggre empéchant I'action de l'air et de la chalair q
dénaturent I'odeur et la saveur originelles et eré&850 une usine pour exploiter son inventiotiyié€ qui sera
poursuivie par son fils Alexandre (1848- ?), égartipharmacien (WBIS). Cette production cesse ausirle

et laisse la place a une maison d'habitation sise 12 rue Féry a Reims, voir aussi:
http://www.actuacity.com/reims_51100/monuments/Fa¢@8/12/13). Cette technique sera utilisée avec un
certain succeés pour la préparation des extraitshépapiques. On verra que la problématique du esfiuine
constante dans la pratique opothérapique.

165 Ces produits font également I'objet d’un rappasidrable dans le Bulletin de la SEIN, 1853, 5583-94, p
296 :http://cnum.cnam.fr/CGl/fpage.cqi?BSPI1.52/316/136/24/763(08/12/13).

166 Frédéric Berjot (1815- ?), pharmacien & Caen'iesehteur de plusieurs machines dont une machine a
dessécher sous vide reproduite in texte ; higyp://www.lion-hermanville-
cpald.net/index3.php?menu=villas_menuH&page=v_\iléajot(08/12/13)

*Dont I'acide hyocholique, sous forme de hyochotiesoude, I'un des acides deux acides biliaireis (¥G)
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Dans son rapport sur cette méme exposition de P&6¥), M. Chevalier (1868, p 309), tout
en constatant la faible représentation la pharmaaiesouligne les innovations comme la
découverte des « principes » contenus dans ledategéu les questionnements comme le
titrage des médicaments ou le probléme de kenveloppe» [forme galénique] du
médicament, dont plusieurs méthodes de mise enefosont « empruntées a l'art du
confiseur » :pour les poudres : dragées, pastilles, tabletteatatéé’® ou, pour les liquides :
capsules de gélatine ou de gluten, sans oubliar dek broyage industriel sdont la mise au
point doit beaucoup & Ménier péré’. Enfin, pour en revenir aux « extraits animaux »,
sont mentionnés, la pepsine Hotfoet les extrait de viande commBextractum carnis >de
Liebig'® qui, s'ils sont des aliments et non des médicasyg@uvent rendre des services
équivalents ».

On sait que ces expositions-vitrines se succedérs, a un rythme accélérée mais la gamme
de spécialités pharmaceutiques d’origine animaleerémitée comme le montre les rapports
de Ch Lauth (1881}* et d’A. Riche (1878) & savoir : ferments de laesiipn ou autre :
pepsine (Hottgt Chassaint®, pancréatin€®, peptone ; huile de foie de morue Hbdg
(Terre—Neuve), préparée par simple exsudation dies {production : 60 000 l/an) et que

Meynet® propose de remplacer par de I'extraitfdie « ot dominent la propylamine et ses

188 Cette huile est I'un des produits phare de laphaie et de 'organothérapie, promise, comme oretea.a
un brillant avenir, comme on le verra. Sur le méuebimiste Félix Garrigou (1835-1920), voir not@aIF.

189 Qui, comme celle de I'enveloppe souera un role trés important en opothérapie.

170 Avant son industrialisation par Emile-Justin- M&rigraphie de I'’époque], (1826-1853) le chocotatiai —
méme considéré comme un médicament, sur ce pamt iabrude, Pierre.« Le chocolat : aliment-médieat.
Historique et pharmacologie [...] in Revue d'histaleela pharmacie, 2001, vol. 89, n° 332, pp. 568-54Ir les
Ménier, voir : Marrey, Bernardg Un capitalisme idéal sRaris : Clancier-Guénaud , 1984

"L Sur Jean Antoine Brutus Ménier (1795-1853), weisite de la SHP.

725ur ce produit voir « Hottot's Pepsin »Archiv der Pharmazie, 1874, 205: 459-460., ansi.i Ce produit
est sans doute du au pharmacien Ernest Hottobgtins une thése a Paris en 1856.

173 Justus von Liebig (1803-1873), voir BC1963.

14 Sur Charles.auth (1836-1913), voir Lestel, 2008.

17> Maison fondée par Eugéne Chastaing (av 1866-ap))3n 1866 (voir site SHP).

Y9 ntroduite grace aux travaux de Théophile Defresoi,aussi « La pancréatine dans les peptone®ayis :
J. B. Bailliére, 1883.

7 Sur ce point, voir Hogg, Thomas-Paul (1815-1903) Etude sur I'huile de foie de morue naturelle, ou du
meilleur procédé d'extraction de cette substang¢é/[émoire adresseé le 14 février 1855 a I'Acadéimipériale
de médecine »856 ; en ligne sur Gallicahttp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k6133690p/Mage(08/11).

178 Certainement G. Meynet, pharmacien de 1ére cldggémé de la faculté « mixte » de Lyon »; autéun
«Résumé succinct des travaux sur I'emploi en méeleld la propylamine ou triméthylamiaetoédité (1876) »
en ligne sur Gallicahttp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k6134934d/f@Rage Voir aussi« L'avis essentiel »
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k6134934d/fBage.r=propylamine%20meynet.langf&i

est révélateur du contexte concurrentiel de I'égoqu
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dérivés $’° ainsi que quelques produits nouveaux a base decsenge I'hémoglobiné® de
M. Crinon'®! ou I'Hématosine TabourifY, ce qui fait que la concurrence est vive : aiasi |
pepsine de porc, préparée aux Etats—Unis, p ex\\Wath'®3, seraitmeilleure, beaucoup
moins chere que la francaise alors qu'elle est présentée smes forme dosée (1/8

poids/poids de sucre) identique a celle trés veredugurope (Riche, 1878).

Les innovations dans le matériel de fabricatiole@ts conséquences

A I'Exposition de Paris (1867), la technologie phaceutique francaise reste bien présente
avec, p. ex, une sorte de « broyeur a boulets © \eetilateur pour éliminer les poussiéres et
des chambres superposées pour les piéger (Phar@ewisle de France) ou les pastilleuses
et piluliers des Maisons « Adrian-Frére » ou Torchbqui permettent de fabriquer des
pilules ou des granules avec impression sur cellekt nom et du dosage précis »du
médicament ce qui constitue une importante innowmabien que ces indicationssoient
difficiles a lire» (Riche, p 148) mais l'industrie américaine n'esis en reste et Wyeth
présente une machine a faire les comprimer a gitpoudre a 20 000 USD soit 100 000 F
de I'’époqué™® (Riche, 1878).

L’Exposition Universelle, organisée a Paris 8889%° pour célébrer le Centenaire de la
Révolution Francaise, est une autre bonne occgsian les fabricants et les innovateurs de
tous ordres de faire connaitre leurs produits etsleechniques et les « pharmaciens

"9 v/oir : « Notes sur la propylamine et les produits organiqgesla contiennent, huile et extrait de foie de
morue, et de leur utilité comparative en médecilalenitchenko, lvan Osipovitch, 1870 en ligne sur

Gallica :http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k613825028/11).

895ang de boeuf, privé de fibrine, desséché & basgetature.

181 \/oir Bonnemain (2003) ; sur Calixte Crinon (183%26), auteur d’'uneRevue des médicaments nouveaux et
de quelques médications nouvellpkisieurs éditions vers 1890-1900, voir Guitatdy&ne-Humbert : « Calixte
Crinonin: Bulletin de la Société d'histoire de la pharmat829, 17e année, N. 62. pp. 239-240.

182 Sur ce produit, voir http://www2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/? 2&&te=90014x1871x80&do=page
(09/12/13) extrait dBull Gen Therap1871, n° 80; aussi, Guyotjeannin, 1993. |l s'agdbablement de
Francois Tabourin (1818-1868), auteurs de plusieuvsages médico-pharmaceutiques (BIU Santé).

183 Sur cette firme, aujourd’hui intégrée au groupendial Pfizer, voir Wikipedia.

184 | a Pharmacie Centrale de France est fondée pambiben 1852, voir le site de la SHP : lien :
http://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=centf@&/12/13) ; s'adjoindra par la suite la « Maisten
droguerie Ménier », voir ausshttp://pone.lateb.pagesperso-orange.fr/pharmaciegfifale.htn{« site
personnel » ; 08/12/13). Sur les deux autres phaems et firmes cités, voithttp://www.shp-
asso.org/index.php?PAGE=freraussi Anonyme (1929) ; notule biographique :adri

185 Soit, si cette somme « convertie » a un sens,de&30 000 € (base 1911, plus ancienne annéesurise
compte par 'INSEE).

186 Qui s’est tenue du 6 mai au 31 octobre, Brown-Sgdfit sa premiére communication le 1 er juin dée
méme année.
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industriels » ne sont pas en reste comme le mdetreapport « Chimie et pharmacie
[...] » d’A. Nicot (1890).

On sait que les techniques usuelles d’extractier = végétaux et animaux, font appel a des
opérations unitaires comme les « extractions liggiig, les concentrations et les évaporations,
dont les deux derniéres sont plus particulierendgticates & mettre en ceuvre a cause des
risques liés & I'éventuel dégradation thermique«dgsncipes immédiat8™» que I'on cherche

a «isoler ».

C’est pour pallier ces inconvénients qu'A. V&epropose une nouvelle technique de
concentration des liquides qui consiste a refraithbord le liquide a concentrer vers — 12 a —
18 °C et de I'essorer dans une essoreuse elle-méinoédie, pour éliminer les cristaux de
glace formés et ainsi de suite de facon a enriehfiltrat final en« principes immeédiats,
puis & « amener le liquide a sa concentration extractivc. a d. a laquelle les principes
peuvent précipiter {...en I'évaporant] sous vide en présence d’'in ddsagt [comme]
I'acide sulfurique » ce qui fait que, dans ces conditiordes principes immédiatse sont
pasaltérés,comme dans les poudres, [...et] les caractéres guies, organoleptiques de ces
extraits reproduisent, sous forme condensée, togeslélicatesses de la plante dont ils
dérivent. [Ainsi] les médecins [...] retrouveront dares préparations I'expression réduite et
intégrale, pour ainsi dire, de la matiére originatéNicot, 1890, p 8.

D’autres maisons présentent des améliorations deédés qui leurs permettent d'étre
médaillées et leurs donnent un bon argument deeveainsi la Maison Chassaing & Cie
obtient une Médaille d’Or pour la préparation desnfents digestifs selon de nouvelles
méthodes — permettant de faire face a la concleralbemande - et qui sont mises en ceuvre
dans les installations de son établissement d’Assieu I'on trouve « quarante huit cuvettes
de fonte émaillée [...] de 8 | de capacité, trés pnofes, immergées dans un bain-mafie

dont I'eau est renouvelée. L'air filtré, dépoussjéwient « lécher le liquide soumis a

187 « Principes immédiat » substances composées obtenues & l'aide de diveas@sulations mais sans exercer
d'action décomposante. Dans tous les cas, onté&sdigneusement de faire intervenir, soit une teatpée
élevée, soit des agents chimiques puissants, apdeéldétruire I'arrangement primitif geacipesimmédiats
dans les tissus organisés. BERTHEL@Ynth. chim.1876, p. 43 » (TLFI) ; voir aussi
http://www?2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/intles@dico=dico&cote=27898&chapitre=principe&p=1&qn=
age(Littré, 1905).

88 Sur Amédée Alexandre Vée (1834-1897) , auteutreetres, d’un opusculéProcédé nouveau pour la
préparation des extraits pharmaceutiqueBaris : 1889, et de rapports sur les Expositiomgeuselles de 1867
et 1889 voir Galiana (de) , 1996.

189 A priori, rien ne s’oppose a ce que cette métramiieemployée en opothérapie, mais nous ne I'apass
rencontrée.

9Dont la température estguléegrace & des thermometres électriques munis d’elarm
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évaporation [...et] aprés avoir traversé les colonmgsvapeur »jl est porté a 45° C. Les
installations comportent aussi, cent vingjalyseurs immergés dans 4 bacs (en fonte
émaillée) a renouvellement deau continu, permettde dialyser 50 kg depepsine
extractive'™. dissoutes dans 300/350 kg d’eau, mais I'opéraarastidieuse : il faut 5 jours
pour arriver au titre (de la solution) le plus antt®®; en fin de processus,, l'isolement des
principes se fait par ajout ool concentré [qui] déshydrate les fermentsubbds»,les
rendant partiellement insolubles et il faut imméefiaent les filtrer sur un filtre — presse
(Nicot, p 24).

Comme on peut s’en douter ces innovations ne sEBsaNs conséquences tant sur la qualité
des produits que sur 'économie de la pharmacie :

-Pour ce qui concerne le premier point, les enjsomxt assez clairs« Le but [...] dans la
préparation d’extraits est d’obtenir sous un petitume,les principes médicamenteudes
plantes et deanimaux sans leur faire éprouver aucun changement de ceitipo [...]. Les
extraits sous videemplissent au plus haut point ces conditior®» Regnaulf”, in Lauth,
1878) maisne figurent pasau Codex ; les plus fameux semblent étre ceuxadddison
Grandval®® qui couvre un domaine étendue car elle y présamsi de« magnifiques extraits

de Roses de Provins ¢bauth, 1878).

Face a ces extraits sous vide, les formes plugitnadelles, comme legextraits ordinaires»
—dits aussk extraits mous du Codexpséparés au « Bain-Marie » ou kegxtraits fluides> —

a ne pas confondre avec les «fluid extracts » w@®@tlantique (en fait des teintures
alcooliques) - destinés a reconstituer des sirapdes vins médicamenteux, bien qu’encore

tres utilisés, sont de médiocre qualité (Lauth,8)87

191 0On peut aussi dialyser la pancréatine et auligestases

192 paur des solutions plus concentrées, il faut aprec du matériel équipé de systémes réfrigérants.
1931 a filtration du liquide chargé se fait sous piess

19 probablement Henri Victor Regnault (1810-1878).

195 Qui met en ceuvre pour ce faitel8 appareils de 2 hectolitres, 2 générateurs 8i€¥ et un de 6 CV et
réalise 125 000 F (trés approximativement 400 00@€) de CA», voir note supra
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Figure 1: machine a dessécher dans le vide (Begatn)

-Les implications ne sont pas moins importantessdé&tonomie de la professior le
pharmacien isolé, avec ses instruments primitifsat personnel inexpérimenté, ne peut
soutenir la luttecontre la vapeur, les machines, et les apparais toutes sortes dont
disposent le fabricant [industriel]»Ce fabricant peut ainsi fournir & bon compte des
« produits [...comme] I'huile de foie de morue — derlege® » - et divers poudres et/ou
extraits qu'il peut soit vendre a des pharmacieofficine pour des formulations a facon soit

mettre en/sous forme galénique : ce sont alorsp@salités.
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Les enjeux de la production pharmaceutique : €5 @& médicament « préparer, produire,

présenter ».

Comme on l'a dit, la galénigue constitue un desersl du savoir-faire pharmaceutique
francais, et les fabricants - vendeurs de spégsaline vont pas hésiter a le faire-savoir et a en
faire un argument de vente ; en effet, comme kéBonah, (2005, p 165k la forme
galénique identifie le médicament, certifie I'intien du spécialiste [...] et garantit
finalement [...] la caution de la scienee

Concretement la préparation d’'un médicament néeephisieurs procédés qui, décrits dans
les cours et manuels des années 1900, le serdraidong du siecle (Goris, 1939, Astruc,
1946, Le Hir, 1974), resteront enseignés, au m@isgu’'a une date récente, aux futurs
professionnefs”.

L’obtention des préparations opothérapiques, & abk differe guére de celle des autres
médicaments, nécessite des opérations physiquésedamoms d’inventeurs et les principales
dates d’apparition apparaissent ci-dessous (d’afBésvet, 1936 in Bonah, 2005):
Dessiccation: Curaudeau (1809), Filtration: Sepwér Mialhe (1850), Lyophilisation :
d’Arsonval et Bordas : 196%, dont il importe qu'elles ne dégradent pas le pipde qui est
d’autant plus difficile que les moyens d’investigat disponibles sont des plus réduits d’ou
I'apparition de plusieurs controverses dont noymrerons, en particulier sur les procédés
permettant de réaliser les « opérations unitairgis-dessus.

Au terme de ce processus, on obtient généralenmenpoudre représentant le principe actif
isolé du médicament ou une solution le contefiagtril convient de conditionner, la plupart
du temps en le mélangeant a des ingrédients (thédtignement inactifs) ou a d’autres
principes actifs (polypharmacie) pour obtenir l&@splité que le pharmacien va s’attacher a
présenter sous diverses formes galéniques de raamnien faciliter la prise par le patient (ce
gue le médecin appelle administrer au malade) conous le verrons.

196
197

Qui concurrence fortement celle des possessiangdises St Pierre et Miquelon.

Qui devaient pouvoir préparer a l'officine pommsgdeachets et autres gélules.

199 a lyophilisation n’est pas comme que on le croiivent, & tord, une invention récente de l'indestri
alimentaire. Sur Frangois —René Curaud[e]au (18E3]Lvoir Julien, Pierre. « Quelques inventiongaxt
pharmaceutiques de pharmaciens francais sous taripire. » InRevue d'histoire de la pharmacit986, 74e
année, N. 271, pp. 275-284. Un rapport sur desitrasur la filtration du seul Septier figure in Btin de la
Société d’Encouragement pour I'Industrie Natio&@EIN,) 1850, vol 49, p 215
http://cnum.cnam.fr/CGl/fpage.cqi?BSPI1.49/234/103/28/646(28/12/13). Pour Mialhe, il s'agit sans doue du
célebre pharmacien Louis Mialhe (1807-1886), oiex,
http://pointvert.ecoleforum.com/t2857-louis-mialpkarmacien-a-la-frontiere-de-la-medecine-et-de-la-
pharmacig(id). Sur le travail de d’Arsonval et de son pnggaur Frédéric Bordas (1860-1925, BIUM) voir
Comptes rendus hebdomadaires des séances de IAeadés science$906, t 142, p 1058, lien :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k3096x/f1058age.r=d%27arsonval%20bordas%201906.lanGéR
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De nouveaux types de présentation des médicaméess formes galéniqué8 et leurs
développements.

Sans jeu de mot, la vraie « spécialité »- au sergadoir-faire — du pharmacien francais, c’est
la galénigue, c’est-a-dire la forme de présentadonmédicament qui est la partie la plus
manifeste du monopole de fabrication et de la daétige des remedes, conférée au
pharmacien par la loi fondatrice de « GerminalXam (avril 1804), au point qu’on peut dire
gue c'est cette mise en forme qui justifie ce matepCette pré-éminence de la forme fait
que la «définition [du médicament, se fait] par présentatiplutét que par fonction in
Dilleman, 1992, cité in collectif, 2004).

Le fait que ces spécialités deviennent assez faeité disponible§* créent un marché, ce qui
tend a renverser le paradigme traditionnel (vdiainet« le patient [qui subissait] devient un
consommateus qui, des lors, choisit, et le premier critereyael il s'attache est le (bon)
godt, les remédes ayant la caractéristique remblgjazétre d’un godt détestablé Aussi de
nombreux pharmaciens, faute d’inventer de nouveamedes, se sont ingéniés a inventer de

nouvelles présentation, aptes - non pas a doplule - mais a la rendre ingérable.

Ainsi Mothes et Dublarf®® déposent erl834 un brevet pour préparer des capsules de
gélatines vides qu’ils vendent a des pharmaciens Qo'ils les remplissent de préparations
magistrales ou officinales. Le pharmacien Ratflliperfectionne le systéme - qu'il brevéte en
1836 -en fabricant des capsules, gastro-résistantes, ldainés mince paroi était faite de
gluten : ce procédé sera reconnulpiradémie de Médecirmpres un essai concluant sur 120
malades (Collectif, 2004, p 16).

Prés de 40 ans plus tard, en 1872, le pharmacieim®usirf’° (ou Limouzin) breveéte, entres

autres, une invention qui connaitra un grand suct&sachetmédicamenteux : « capsule »

199 par contre, les phases finales de « présentatiensemblent pas présenter de difficultés spéeifiga
I'exception du titrage des poudres ou des soluttpresnous évoquerons par la suite.

20 gyr ce point, on se reportera avec profit & Laf2007.

291 Au moins pour ceux qui peuvent les acheter...

292 Ay point que I'on a pu dire que plus la potion@stére, plus elle est efficace.

293 Francois Achille Barnabé Mothes était alors étmidén-pharmacie et Joseph Gérard Auguste Dublanc
pharmacien ; voir Pariente, Lilian®&aissance et évolution del5 formes pharmaceutigl@86, cité in
Warolin, Christian. Un historique des formes gaj@es [....]» , Revue d'histoire de la pharmaci97, vol.
85, n° 313, pp. 80-84 et George Griffenhagen : Fobthe apothicaryd Am Pharm Asoc [...1956, n° 11 &
12, cité in Collard, Edouard. : Instruments dedtajcaire [...] », id,, 1957, vol. 45, n° 155, pp.3:994.
2“Employé au Laboratoire Fumouze Fréres, cité in @aaw 1995. Sur I'histoire du laboratoire Fumouzs v
le site de la SHPhttp://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=fumo(2@/12/13)

25 gyr le pharmacien inventeur Euphrasie, STANISLASXS Arséne Limouzin ou Limousin (1831-1887),
voir le site de la SHP.
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de pain azyme dont les bords sont soudés et quiceatenir une poudre ou un liquide. Ce
cachet s’obtient grace a une machine spéciate;deheteurs, disponible dans presque toutes
les officines. Cette machine sera perfectionnésquien 1920, une seule ouvriere suffira
pour produire 15 000 a 20 000 cachets/j (id).

Une autre «invention », ldragée - dont la fabrication consiste a enrober un méadg
liquide médicamenteux et de magnésie dans de langoou du sucfé® a été controversée :
déclarée non brevetable car déja connuel’dandémie,cette invention n’en fut pas moins
reconnue par le ministere compétent (id, p 16).

Par la suite, d’autres formes galéniques se dépelipcomme lesglobules®’, dont
I'inventeur est discuté, legranules -a ne pas confondre avec les granul@gtites pilules,
permettant un dosage trés faible et régulier, domaternité revient a Adridff et qui sont
encore, de nos jours, trés utilisés en homéopathenfin, lecomprimeé, né en Angleterre
(1840)— « (compressed) tabloids- s'impose aux Etats - Unis d&870,0u sa production
sera uniguement industried en Allemagneou elle se fera parfois a l'officine. Par contre, e
ce n'est pas une surprise, cette forme - anglorsaxe peine a se développer en France, ou
elle ne sera connue qu'aprés la premiere guerredi@lenet reconnue - inscrite a la
Pharmacopée Francgaise - qu'a la veille de la se;oemll937,alors quede nos jours, elle
représente la majeure partie de la production pheentique (collectif, 2004, cf aussi

anonyme, 2012).

Plus tard, se met en place une production indllstriavec p. exdes « maisons xcomme
Adrian & Cie, (1872); Goy", 1876 dont le schéma persiste, grosso modo, jusqu’jouns

. des ateliers spéciaux, des usines fabriquatds formes pharmaceutiques, vendues en vrac
aux grossistes [...], qui les revendent aux phaiieves d'officines'YCollectif, 2004).

Ces mémes industriels peuvent fournir des envebpeex de capsules) vides a d’autres

2% gyr ce point, voir aussi, Marchand, 2003

207 « Petites capsules de gélatine sphériques, obtenugsrpasion »DHP).

2% gyr Louis Alphonse Adrian (1832-1911) et les fisnagr'il a fondé, voir ANNEXE Biographique

29 gur la firme Goy, voir http://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=G(®®/12/13). Selon |'auteur anonyme
du notule cette industrialisation de la pharmae#t ,contemporaine de celle de la chimie avec des§

« belges » Solvay (1863), Lambiotte (Prémery, 1886, Wikipedia) et, plus tard, les célébres « @sidu
Rhbéne » (1895). Sur Solvay, voir : Bertrams, Kehpdhe entreprise au cceur de I'histoire. Solvay , 136383,
Cambridge University Press, 2013, 201 p. Sur laé&@®chimique des usines du Rhdne, voir : Gamhrelle
Fabienne|nnover pour la vie : Rhdne-Poulenc, 1895-198in Michel, 1995. Cayez, Pierighéne-Poulenc,
1895-1975 Armand Colin, 1997.

219 De nos jours, des centres de production pharmiaceusortent, le plus souvent, des “formes” conditées
sous plaquettes, rassemblées en boite, ce qui pefassurer une meilleure “tracabilité”, mais lanétion de
grossiste demeure sous le nom de “grossiste - titpat et qui, depuis la vogue du “ zéro stock” les
impératifs de sécurité, approvisionne le pharmadiefficine a la demande, presque au goutte a goutt
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pharmaciens qui vont les remplir de leurs propréparations™.

Autres « présentations » - ou formes galéniques degdicaments (¢ 1880)

S’il est un savoir-faire bien maitrisggr le pharmacien, c’est bien la galénique, comm
témoigne un vocabulaire riche en termes ésotérifuemur le non-spécialiste mais
I'industrialisation naissante sélectionne les fasries plus adéquates qui seront parmi les
usités en opothérapi@u moins pour la voie orale, mais en concurrengec da gland
« entiere » a savoir :

-Tablettes / Pastilles« Le principe actif, emprisonné dans le sucre [...pst soustraif
indéfiniment a tout agent extérieur ».
-Perles et capsules : Le principe actif est «dans une enveloppe de gélatine, de gomi
de sucre, convient aux bitumes, huiles, [...] goudrgmoudres, mais pas aux soluti
alcooliques »,

- Cachets médicamenteux : I'enveloppe est faitpaile azyme,

- Gélatine titrée : le principe #@icest incorporé dans une plaque de gélatine néargliung
empreinte carrée, et pour chague mg, on compteatnd.dl n'y a qu’'un seul fabricant
France (Lauth, 1878).

De fait, si le marché est tres concurrentiel, conamalirait aujourd’hui, la variété se trouve
plus dans laprésentation (p ex., pour les poudres, les capsules gélatiseddethes
perfectionnées par Capgrdht sont concurrencées par celles utilisant le procddé
compression développé par Thévétibtet lesmarques’™ que dans la nature des produits et

211 Cette pratique est encore actuelle, en particpber les gélules.

%12 Comme, p exsinapisme Rigollot(voir DHP) dont Lauth détaille la fabrication erépisant que les
ouvriers sont soustraits aux vapeurs déléteresutfure de carbone et dont 'importance économique est loin
d’étre négligeable : il s’en consomme 20 T/ aniajng 70 T/ an de graines de moutarde pour la ctiofe
annuelle de 11, 65 millions de sacs dont les 28 exportés.

13 Francois Barnabé Achille Mothes a déposé son mrenevet< capsules gélatineuses a l'usage de la
pharmacie et instrument propre a les fabriqugawec Joseph-Gérard-Auguste Dublanc) en 1833 s¢cond
en 1846« machine propre a fabriquer les capsule@wec Lamouroux & Cie). Il peut s'agir d’Adrien @grand,
pharmacien, titulaire d’'un brevet poute<blanchiment rapide de la cire eité in« Le Génie industriel. Revue
des inventions francaises et étrangéres, annalsepdmgres de l'industrie agricole et manufacturierd 854, 7,
38 ; voir CNUM :http://cnum.cnam.fr/CGl/fpage.cqi?P939.7/76/100/388/355(12/12/13). Voir aussi
Podczeck (2004).

214 Sur Charles Honoré Thévenot (1812-1894) et «apsutes », voir RHP, 200850,221-230.

215 D'autant qu’en I'absence de brevet de médicantemharque constitue, comme on I'a dit, la seuleqmtion
du savoir faire de du fabricant.
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I'on retrouve toujours les mémes ferments : pepgaacréating®, peptones’ que I'on peut
trouver sous différentes formes« extraits, granulés [...] vins, sirops, pilules(¥alque,
1886, p 202) et qui permettent toutes de suppé&emisuffisances des sucs « naturels » chez
les patients.

A la fin du XIXeme: « La pharmacie francaise fait unommerce considérabl@vec
I'étranger ; elle livre spécialement aux pays deedatine [...et] slave [des spécialités] dont
la forme est toujours parfaite YWalque, 1886, p 59) mais elle n’en est pas msmsnise,
comme aujourd’hui, aux conditions politico—€conon&q ainsi, les extraits de viande

18 _ connus depuis 1860 -sont obtenus a partir dedeiamportée d’Argentirfe®, car,

Liebig
considérée comme un sous - produit de la béte alorveut tirer la peau, elle est meilleur
marché. La concurrence peut aussi s’exercer pamm@ioration du produit ou la mise au
marché de succédanés plus faciles a absorber careside cas avela « liqueur pepsinée
Krommbach » I(luxembourg) qui pourrait remplacer, pour les erdgarthuile de foie de
morue (Walque, 1886, p 202).

Naturellement, l'industrialisation de la productipharmaceutique qui constitue I'évolution
majeure de ce tournant de siecle n’est pas sarsegoances sur les acteurs et c’est ce que

nous allons voir maintenant.

[11-3-2-B Les enjeux de l'industrialisation : spéliés et réle du pharmacien

L'industrialisation de la production de médicamers#sus forme de spécialités et la
multiplication des formes pharmaceutiques font qudgbut du XXéme siecle le chiffre
d’affaires (CA) de la pharmacie industrielle regméte la moitié du CA total de la pharmacie
(Bourdelais, 2004, cité in collectif 2004) et neipse faire sans la mise au point de nouvelles
machines toujours plus performantes - en qualitéprdeluction et en quantité produite -

comme celles qui sont montrées aux Expositionsausélles.

218 Celle présentée par Th. Defresne (voir sumeble particulierement efficace D’'une dinde de 8 kg
plongée dans un bocal de liquide chargé en panutréatil ne reste que les os et le begValque, op cité).
“"Dont« les plus belles variétés sont celles du Dr. KatAsgentine »(Walque, op cité, p 194), ce qui
témoigne de I'importance des échanges commercia@ett@ époque. En fait, il pourrait s’agir d’'un pgdé mis
au point dans le laboratoire de Robert Koch (18380}, voir« Pot Lid, Dr Koch Meat Peptone, Rare
Maroon/Red Print »
http://www.ebay.co.uk/itm/Pot-Lid-Dr-Koch-Meat-Pepe-Rare-Maroon-Red-Print-/111017973%36History
of the agar plate’ttp://www.labnews.co.uk/features/history-of-theaaglate(12/12/13).

218 Extraits considérés alors commeondiment [...] aliment stimulateur et digestiéemme l'indique un
document ( 1850-1874] de laLiebig’s extract of meat Co Itd fondée a Londres en 1865, lien
http://www.mot.be/w/1/files/RCB/RCB082701.p({f2/12/13).
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Lirruption de la spécialité

Médicament préparé & I'avance et déja conditiormé fa vente au pubfe®- conforme ou

« inspiré » des formules du Cod&Xet plus rarement original, la spécialit¢ que cleaqu
pharmacien peut préparer sans guére d’autres tesifféels que les droits et devoirs de sa
charge, est la source de I'industrialisation deHarmacie.

Préparées de plus en plus souvent dans des étaidists pharmaceutiques spécialisés, « les
Maisons », elles connaissent un succes grandisdard, méme que leur statut juridique reste
assez flou : leur nombre passe d’'une grosse cengairl850 a 8500 en 1907 soit un nombre
comparable a ce qu’il sera en 2009 mais avec unbremde fabricants beaucoup plus
réduit?®. A la fin du XIXéme, la production est trés disgge : sur 180 fabricants en 1885,
125 ont une seule spécialité a proposer et tousitgens sont bons pour se faire connaitre :
ainsi le nombre de présents aux Expositions urglless est multiplié par 10 entre 1867 et
1878 ...

Mais la commercialisation de ces produits n’esttpagurs facile : ainsi ces spécialités sont-
elles parfois refusées par des pharmaciens de cpm@pgui redoutent la perte de revenus
engendrée par cette concurrence « déloyale » awddes fabriqués a I'officiié’ et, faute de
produits originaux et efficaces, la concurrencevag entre fabricants qui n’hésitent pas a
recourir, s’il le faut sans vergogne, a toutesesote moyens publicitaires d’autant qu’alors,

aucune réglementation ne la linffté(Tixier,1990 , p 11). Pour un auteur comme de \valq

19| e premier transport frigorifique de viande argemremonte & 1876 (travaux de Charles Tellier818213).

220 par opposition aux remédes préparés a la demanagdecin (préparations magistrales).

221 codex Medicamentarius ou Pharmacopée Francaisd,8ds.

22| es formules non conformes au Codex et non apgesipar I'’Académie de Médecine sont considérées
comme des « remedes secrets » dont la vente estitatmais cette interdiction ne sera réellemespectée

gu’en 1926. Jusque la les fabricants préféraiesterelans l'illégalité que de soumettre leur foresuhu verdict

de I'’Académie, ce qui les obligeraient a publiemteformules sans pouvoir les breveter (Voir Chauyd 999, p
20 -30)

235 300 « produits »ou « médicaments », soit envirbh 200 présentationsétaient commercialisés en France
en 2009. Il existait en 1930 au moins 25 000 pitasiens et plus de 20 000 encore en 1959. Le nowktires|
des présentations, un peu supérieur a celui dedade-Bretagne, est nettement inférieur a celliddiemagne,

du Canada, du Japon ou des Etats-Unis. Site du LEHMMp://www.leem.org/article/marche-interieur
(01/07/11). En 2009 on dénomt824 entreprises industriellecontre prés de 1 000 dans les années 50 (ne sont
pas inclus les fabricants faconniers non détentewfsine Autorisation de Mise sur la
Marché) :http://www.leem.org/article/production)(id

224 Syr cette problématique voir infra, aussi ChauvE8b, aussi en ligne :
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescriptdathes_0752-5702_1995 num_14_ 4 1{®A11).

2% Aussi , J. Dalloz, le pharmacien rédacteur dedarédpondance Médicale (voir supra) a t -il imagirét il
n'est sans doute pas le seul dans ce cas] - uansgslex bon-ordonnance - a découper dans le journal - assez
sophistiqué qui permet au Médecin - Lecteur defaimvoyer au domicile de son/ses patient(s) - t(figfa dite
spécialité avec une ristourne pour le prescripgeu80 a 50 % sur le prix normal (Tixier).

Un systeme similaire peut permettre aux Dames de Messieurs les Docteuds’recevoigratuitement un pot

de « Reine des Crémdsjui] empéchant [...] la peau de brunir, est préase pour les stations balnéaires, aux
élégantes soucieuses de conservédadacheurde leur teint »(cité par Tixier)
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(1886, p 595° c'est cette réclame qui fait le succés de laigfitic: « Parfois leur seul
mérite consiste dans la réussite produite par wWwaame éphémeére. [...] Les spécialistes [au
sens de fabricant] ne manquent aucune expositiaeepgu’ils y trouvent une excellente

occasion de publicité ».

L'inflation médicamenteuse au tournant du XIX /XXem

L’inflation des découvertes et surtout la formidalelkpansion industrielle conduisent a une
« offre prolifique et hétérogenede médicaments a tel point qu’'a la suite du réaaad’'un
journal spécialis€, on peut se poser la questiermédicament serait- il un météore ? car un
nouveau medicament :bxille en [..] temps et [...] 'heure d’'un éclat aus# terni » (cité in
Bonah, 2005, p 41), comme cela adviendra pourdeac«esticulaire » séquardien et, de fait,
depuis le milieu du XIXeme siecle, I'invention deédicament « au long cours » est plutot

I'exception que la régle.

Le développement de la spécialité

Par la suite, le marché des spécialités se devetapppidement et on en recensera, dans les
années 1920, entre 20 00 et 30 000 vendues, sesisler60 000 marques (a comparer avec
les 11 000 pharmaciens répertoriés en 1914) etsepte, comme on l'a vu, un marché
publicitaire considérable puisqu’en 1930, la rédapour les 20 000 spécialités recensees
représentait 30 % des recettes publicitaires gedsse francaise (Bonah, id).

La part des médicaments opothérapigues dans cénénafest pas négligeable mais la vraie
locomotive, ce sont sans doute les fortifiants @t genre que la réclame associe, selon
Bonah (2005), aux travaux de C. Bernard ; cependansuprématie est menacee, a la fin des
années 1920, par la montée en puissance de sfcitaminées dont I'archétype est sans

doute I'huile de foie de morue qui, née au XIXéneelg, perdure encore au début XXleme.

La spécialité : une menace pour I'officine

Des les années 1880, ces spécialités sont resserdiame une forte menace par les
pharmaciens d’officine, dont elles concurrencema, fadis, la production traditionnelle (le plus

souvent celles du Codex) et celle des préparatimagistrales mais les pharmaciens sont tout

22°Sur Francois de Walque (1837- 1905), Professelmviersité de Louvain (Belgique), voir WBIS.
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de méme bien obligés de les vendre pour gardes i@nts... bien qu’elles soient source de
controverses non seulement du point de vue deelfigacité thérapeutique mais surtout de
celui leur méthode de vente et des transformatopres leur apparition en grand nombre
implique dans le réle du pharmacie]:..cette situation] a aussi le grand inconvénieet d
transformer le pharmacien presque en simple comamerg....] , alors qu'on exige des
diplémes qui ne se délivrent qu’a la suite d’étulbesjues et difficiles [..%f’ Walque, (1886,

p 59).

Cette rapide expansion entraine une sorte d'inmemdiu paradigme médico - pharmaceutique,
comme la fait remarquer, dés 1916, un auteur coMagrice Francofs®, & propos e la
propagation d’'une nouvelle forme d’'un médicamentdawn [nouveau] médicamemnt: en
effet, 'ordre« logique» serait que le médecin - initiateur, inventetimj@n le pharmacien ] -
fasse inscrire son médicament nouveau au Codexieetcglui-ci se répande alors dans le
public; mais de fait, c’est l'inverse qui se prdduainsi dans l'ordre« moderne »: c’est
I'industriel « nul en thérapeutique qui impose sa nouveauté au public qui I'impase |

méme au médedfr ...

Mais cette (r)évolution concoure a dévaluer le didlepharmacien d’officine, qui, méme s'il
garde une partie de ses prérogatives en assuraahile de la réception des médicaments,
se voit, selon M. Francoiseduit & vendre le produ# tout empaqueté et qui n’aura besoin
d’aucune instruction [.... hormis de savoir] liré&crire et [connaitre] les 4 régles de
I'arithmétique» (id), et c’est bien, finalement, ce qui est a&mpour le pharmacien au tournant
XXIXXIéme.

[11-3-2-C Une marchandise vraiment pas comme Iéseau contrdle, marché, publicité

L’explosion du marché du médicament grace, entieesua une publicité agressive au
tournant du XIXéeme siecle ne doit pas masquer ileae pendant prés de 150 ans, le
médicament, quant a lui, reste une marchandise@éatsoumise pour I'essentiel a la célebre

loi du 21 Germinal an XI, loi qui tout en assuramoik pharmaciens — dont l'installation est

22T\Walque, op. cité mais en ce début de XXléme si@chituation ne semble pas avoir vraiment changé.
“Cette citation et la suivante sont extraitesJdBharm Chim,1916, .13, p.249 et p.357 (citées in collectif
2004). Sur Maurice Francois, pourfendeur des camédsiet des spécialités qui doivent ruiner I'Offggivoir
Anonyme, 2012.

229 A en juger par certaine « affaire », ce probléste@ujours d’actualité quasiment un siécle apres....
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soumise & umumerusclausu$® - le monopole de la vente des médicaments plasezas
rapidement, la police des remédessous lecontrdle - qui reste théoriquele I’Académie de
Médecineet sera adapté¥, souvent,a minimaau fur et & mesure que les besoins en
deviennent plus pressants (voir encadre).

En effet, comme [I'écrit Bonah« au tournant du siécle, les innovations médicades
thérapeutiques et les pratiques industrielles méaeda création d’'un marché de produits et
de services de santé en pleine expansion et désegg@mn [du fait que] le systéme
d’évaluation et de reconnaissance des médicameartéep corps professionnels (médecins,
pharmaciens, Académie de Médecine) hérité du 1%&ute, sous forme de Codex, touche a
ses limites »mais renforcer le contréle de I'Etat pour protéigesanté des individus contre les
abus s’oppose a la nécessité de ne pas restréandzeherche et I'innovation thérapeutique.
C’est dans ce contexte que seront établies lesldéigns nationales -en particulier en France
sur les« substances vénéneuseui concerne aussi les produits a usage agricade) les
Conventions internationales sur les « stupéfiarf@enéve 19252

Chronologie de I'évolution de la Iégislation sunbdé&dicament

-1844 : au nom de I'impératif de santé publiqueréseédes ne peuvent étre brevetés.
-1850: loi sur les remedes nouveaux : la formulét @m étre publiee au Bulletin de
I’Académie de Médecine ou au Codex, avec l'accadlidventeur et le reméde est en vefite
libre sans indemnisation pour I'inventeur,
-1857 : loi sur les « marques » que les « pharmadiedustriels » utiliseront pour protéder
leurs spécialités,

- circa 1880 : une analyse scientifique des spéesadst prévue,

-1895 : sans doute portée par la vague des sémumasnouvelle loi est promulguée qui

concerne tant les sérums que les substances augarigectables (opothérapie par injection)

#%\ais il existe des exceptions comme pour les médepio- pharmaciens, la pharmacie hospitaliéreesu |
pharmacies mutualistes.. Sur ces points, voir &s@ent, Langlade-Carayon, Madeleinees Médecins-
propharmaciens et I'Exercice de la propharmaditontauban, Impr. coopérative, 3, avenue Gambg®al, 64
p.; Chast, Francois & alling siecles de pharmacie hospitaliere 1495-199&ris : Hervas editions1995
Marcellin, Laure La pharmacie mutualiste francaigbgese de Pharmacie, Grenoble, 1989.

2L Sur cette problématique, voir Chauveau, 1999 russt1935.

282 5ur les substances vénéneuses, VOfrast, Frangois, Les stupéfiants en France : Ladience (1845) du
vice (1916) et de la vertu (1999), iActa Congressus Historiae Pharmaci2@01 lien :http://www.cfs-
cls.cz/Files/nastenka/page 3024/Versionl/Les%28fams%20en%20France.p@7/12/13). Sur I'historique
de conventions internationales sur les stupéfiamis,: L'HISTORIQUE ET L’EVOLUTION DES
PRINCIPALES CONVENTIONS INTERNATIONALES DE CONTROES STUPEFIANT,SSinha, Jay, 2001,
(21 février) [BIBLIOTHEQUE DU PARLEMENT du CANADAEn ligne :
http://www.parl.gc.ca/Content/SEN/Committee/37&/library/history-f.htm(27/12/13).
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-1926 : la composition des spécialités doit figuger le conditionnement
-1926 : création du Laboratoire National d’EssaiSE)

-1941 : loi sur le contréle des médicaments : unstidon d’'un visa apres examen par yne
commission des points suivants : non toxicité eppétés thérapeutiques, conformité de la

composition avec celle annoncée, caractere innpvant

mais, en réalité, le comité estune simple d’enregistrementiBonah, p 137) et la véritabr
t

« sélection » sera faite au niveau de la Commisgamr le Remboursement par la Sécufi

Sociale naissante.
(d’aprés Bonah, 2005, p 87)

[11-4 Conclusion

Ce déluge de nouvelles préparations pharmaceutigigea leur disposition va transformer la
pratique des médecins d’autant qu’au méme momaateImeédical se formalise, du moins en
pratique de Ville®® : le diagnostic et lindication thérapeutique pos#u cours d’une
consultation conduisent a la rédaction d'une ordoce avec conseils hygiéniques,
formule(s) (officinale ou magistrale) de médicaments, térment complémentaires
(psychothérapie, hydrothérapie, physiothérapienéBo 2005 p 31). Mais le médecin - qui
n’est guere ou pas spécialisé est, sans doutelbienni face a I'explosion des connaissances,
des possibilités et offres de traitements, ce quéree de bons auteurs a multiplier les
Formulaires thérapeutiques (V. Gardette), les a@esasur les nouveaux médicaments (G.
Dujardin-BeaumetZ}* et les traités de thérapeutique. Ainsi le « duBitbert et Carndt®,
gue nous retrouverons a plusieurs reprises en égagie, publie, en 1909-1912, une énorme
« bibliothéque de thérapeutiqué® en 28 volumes, dont 14 sont consacrés aageqts

thérapeutiques - parmi lesquels deux seulement traitertes médicaments chimiques et

233 En médecine hospitaliére, la pratique parait diffée : dans les théses que nous avons examinées, s
posologie et les conditions d’administration saghkmentionnées, pour éviter « I'effet de suggestide

malade est souvent tenu dans l'ignorance du trai¢dministré...

234 Sur Victor Gardette (1872-1941), voir note paiieSur Georges Dujardin-Beaumetz (1833-1895), voir
notule BNF.

235 Sur ces deux auteurs, voir ANNEXE Biographique.

2% Emblématique par son importance encyclopédiquefraiéé (Gilbert, 1909) mobilise une centaine de
collaborateurs, ce qui se justifie par le fait ggedpn Carnot, la Thérapeutique est la conclusida gynthése de
la médecine. Outre, les agents thérapeutiques (dsnmédicaments : chimiques (de synthése) ougifm@i
végétale, animale, microbienne, histopoiétiquesdiix autres volets sont : les médications (3 qailagissent
sur les symptomes et les traitements (11 vol) gissent rarement sur les causes (pathogénies) ebugiste le
plus souvent en une série de médications symptquesi Le volume Médicaments animaux : opothérapie »
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végétaux »et qui font une place non négligeable a I'opothérapie(id).

Malgré le fiasco de la tuberculine de K6th les préparations d’origine biologique - par
opposition aux produits dit de « synthése » - pguesmt un développement initié dans les
années 1880 (vaccin anti - rabiq@884) et 1890 (sérum anti - diphtériqu392 - dominent
dans les trois premiéres décennies du XXéme sipdleoient se développer I'opothérapie,
malgré les difficultés pour obtenir un principeiaplus ou moins purifié et d’'une qualité
suffisamment constarfté au coté de la - séro - et vaccino - thérapie ceramtémoignent,
entre autres, des ouvrages de thérapeutique coramede L. Pron (1914) ou de P. Blum
(19357%.

Laissant de c6té, malgré son importance, le dépelment des vaccins et des sérums, nous
concentrerons notre attention sur le développerdest produits d’origine animale voire
humaine, en étudiant non seulement la pratique cakdet pharmaceutique mais I'évolution ,
pas toujours corrélative, de concepts comme ceuxsat@étions internes, de glandes

endocrines, d’hormones ou autres.

du volet« agent thérapeutique paru en 1910, qui comporte plus de 600 pagesesamainé, par la suite, dans
ce travail.

237 Sur ce point voir note infra.

238 Sur ce point, voir, p ex les § concernant la prajien de l'insuline (infra).

239 |ucien Pron (1877- ?), Paul Blum (1878-1933, vmitice BNF).
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I\V- Opothérapie : contexte historique

Dans les chapitres précédents, nous avons essaygredeser quelques éléments des
conditions médicales, pharmaceutiques et sociétlrs lesquelles les quelques publications
séquardiennes sur le « suc testiculaire » prerplané sans omettre d’évoquer la carriere de
Brown-Séquard dont la notoriété explique la réceptie ses travaux comme nous le verrons

par la suite.

Au confluent de I'organothérapie traditionnelled&tiées novatrices, bernardiennes ou autres,
Brown-Séquard va imposer une conception nouvell®iudes glandes a sécrétion interne et
finalement fonder I'endocrinologie (BC1963, Tubiark®97) dont de nombreux travaux
historiques (p. ex; Bynum,1993, Hazard, 1995, M&du982, 1993) vont s’attacher a
retracer I'histoire alors que celle de I'opothéeapui en est une des applications cliniques
sera délaissée (a I'exception notable des travaexBdrell) au profit de celle de
« 'hormonothérapie » (p. ex. Gaudilliere, Oudsm)oou de travaux historiques sur une

glande comme la thyroide (Fragu).

La rupture conceptuelle introduite dans la médicatinimale traditionnelle par les travaux
séquardiens génére, sans surprise, un certain powdrconfusions sémantiques qu'il
convient dissiper ce que nous ferons dans une prerpiartie alors que le regard porté par

quelques historiens sur I'impact ces travaux seog@é par la suite.

V-1 Glandes et tissus et leurs applications théwdigues: de

I'ambiguité du champ couvert

Organothérapie et opothérapie

Alors que la médication animale traditionnelle igél essentiellement des « préparations »
obtenues a partir d’organes comme le coeur ou ks fmire dans la seconde moitié du
XIXéme siecle des produits sécrétés par des orgaile¥ ou extraits d’organe (huile de foie

de morue), le terme « opothérapie » proposé en p@®5.andouzy’® qui siimposera en

240 sur Louis Landouzy (184(-1917), voir note infra
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France fait explicitement référence au suc (opasacqaussi donné opium) retiré de la glande
(animale), qui émet une sécrétion interne agissank le milieu intérieur » ou sur d’autres
organes.

Implicitement, ce terme couvre aussi les extraitsl@ poudre) issus de la glande qui peuvent
avoir ces mémes propriétés : dans la traditionchee, les médecins ont longtemps préféré
l'utilisation de la glande a celle de I'extrait vftant de l'activité de pharmaciens, en
particulier industriels, dont il ne maitrisait das tenants et aboutissants techniques.

Dans les pays anglo-saxons, les extraits semblarit B méme statut que la glande. En
Grande-Bretagne, les médecins n’ont pas fait toemé réception aux glandes, I'opothérapie
s’'est donc plutét imposée par le biais des phamnaciqui proposaient des extraits

glandulaires.

Au plan sémantique, I'opothérapie apparait comneehuranche de I'organothérapie, entendue
au sens de traitement par les organes, ou deothé&tpie, traitement par les tissus, terme
proposé sans succes par Bra (1895), ce terme ’agand’équivalent usuel dans les pays
anglo-saxons. De fait, en France, I'opothérapievomugénéralement, a la fois I'utilisation de
I'organe entier (organothérapie) et I'extrait, alajue dans les pays anglo-saxons, le terme
équivalent est « organotherapy » mais fait réfé@anasi exclusivement a I'emploi d’extraits
ou de poudre d'organe, I'emploi d’'organes tels gue paraissant guere admissible dans la
culture médicale de ces pays.

Dans cette thése décrivant I'opothérapie en Fraleceot opothérapie recouvrira donc les
deux notions d’organothérapie et d’opothérapie. taimement aux études déja publiées
concernant la réception de «/l'organotherapy » d@&nsnonde anglo-saxon, cette these
étudiera donc a la fois les organes et les extyaitgorrespondent a deux visions divergentes
de la thérapeutique animale : celle de I'organddpldécrite par les médecins et celle de

I'extrait plutot le fait des pharmaciens.

Endocrinologie : naissance d’'un champ médical

Ce terme, proposé par N. PefidgCadet, 2008), apparait en 1915, soit plus det\amg
apres les publications de Brown-Séquard, et cordéttude des fonctions des glandes et de

leur pathologie. C’est typiquement ce que fait GaBernard en étudiant le mécanisme de la

215ur le médecin et endocrinologue italien Nicoladeefi880-1970), voir Wikipedia.
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fonction glycogénique du foi&, méme si celui-ci n‘est pas considéré comme le pkr
I'endocrinologie mais comme celui de la « Médecexpérimentale ». Auparavant, les
fonctions glandulaires se déduisaient des ablatiamsenléve la glande et on regarde ce qui
se pas<®® et c'est ce qui explique que l'on soit passé lengis & coté des fonctions
primordiales d’'une glande comme I'’hypophyse. Mas expériences sommaires donneront
lieu a de nombreuses controverses (parathyroidegnsles), aussi, dés que les moyens
techniques le permirent, les expérimentateurs a&@sent a travailler sur I'organe isolé :
Claude Bernard sur le foie (in vitro) ; Bayliss $tarling** sur l'intestin (in vivo) ou sur
'animal, privé de son organe, maintenu vivantgvaux (1886-1892) de von Mering et

Minkowski?*® sur le chien dépancréaté.

L’Opothérapie, pour sa part, cherche a remédierdygfonctionnements glandulaires, le plus
souvent en corrigeant par des apports pertinestsmiseiffisances sécrétoires des glandes ; elle
n'a ni lintention ni le but de comprendre le folocnement des glandes, c’est une
médication. Mais ingérer des glandes (fraichessdaid®es ou sous forme d’extrait) a des
effets qui donnent des indications pour compreteifenctionnement de la glande et reléve
de facto du champ de I'endocrinologie comme le meooh exemple bien connu, celui de la
thyroide : I'ingestion de thyroide a permis de coemgre que des affections comme le goitre ,
le crétinisme et le myxcedeme, étaient bien liéseainsuffisance de la fonction de la thyroide
alors que paradoxalement, une autre forme de gditreexophtalmique était due a un

hyperfonctionnement thyroidien !

La problématique de la voie d’administration

Le lecteur pourrait s’étonner de voir consacrendebreuses pages a une telle problématjque
que I'on a tendance a négliger mais qui s’est irépates les débuts de I'opothérapie : a|nsi
alors gu’en France, Brown-Séquard triomphait avex igjections de suc, malgré les effgts
délétéres qu’elles pouvaient entrainer, en Angleter’est la voie orale, avec les extraits
thyroidiens, qui occupera, des le début, la plade partie de la scene. En effet, parun
curieux hasard, le suc thyroidien n’est pas dépaiitle tractus intestinal, alors que la plugart

des autres, et notamment le suc pancréatique teessnbséguemment apparaissaient compme

242 gyr cette expérience, voir Cadet, 2008, en péigicies illustrations.

23 5ur cette méthode et ses inconvénients, voir Ba2@fl.

244 sur cette expérience, voir Cadet, 2008, en péiicies illustrations. Sur les auteurs, voir ANNEX
Biographique.
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inefficaces. De plus comme le verra, en Francejelition est un acte médical — et le reste de
nos jours — ce qui permet au médecin de s’impoars th chaine thérapeutique alors qug le
comprimé, en vogue en Angleterre, ressort au mdegplarmaceutique. De fait, les efféts

indésirables de la voie parentérale, bien connis mdédecins ameéeneront les Autoritég a

réglementer rapidement la fabrication « des ligelideganiques », concomitamment ayec

U7

ceux des sérums et vaccins alors que le champt idsta pour les autres formes galénique

Des concepts a définir : sécrétion interne et mniligérieur

En réalisant ses expériences sur la fonction géwiogie du foie, C. Bernard met au jour deux
voire trois concepts fondamentaux : celui de si&mréinterne : substance émise par une
glande comme le foie (ici le sucre) et déversées darsang que& le physiologiste appelle
le milieu intérieur [...] liquide organique dans lequel vit l'individout entier et qui contient
toutes les substances qui doivent le nourrir. Lecept nait entre 1854 et 1857 (Lecon au
College de France, 9 et 16 décembre 1857). Ced]wed particulier chez les animaux a sang
chaud, permet aux organismes d'étre indépendalitgard des conditions extérieures [...]
(cité in Chast, 2014) », milieu intérieur dont &rBard énonce également la fixit€ Je crois
avoir le premier insisté sur cette idée qu'il y aup I'animal réellement deux milieux : un
milieu extérieur dans lequel est place I'organisetajn milieu intérieur dans lequel vivent les
éléments des tissus. L'existence de I'étre se passgas dans le milieu extérieur, [...] mais
dans le milieu liquide intérieur formé par le ligie organique circulant qui entoure et ou
baignent tous les éléments anatomiques des tis&s; la lymphe ou le plasma, la partie
liquide du sang, qui, chez les animaux supérieyénétrent les tissus et constituent
I'ensemble de tous les liquides interstitiels, egpion de toutes les nutritions locales, source
et confluent de tous les échanges élémentairds [résultant d’'unerégulation dont le
mécanisme n’est guére précisg« La fixité du milieu intérieur est la condition tevie libre

et indépendante... le mécanisme qui le permetedsit qui assure dans le milieu intérieur, le
maintien de toutes les conditions nécessaires @ddades éléments. Dans la vie constante,
I'étre vivant parait libre et les manifestationsalés semblent produites et dirigées par un
principe vital intérieur affranchi des condition$ysiques ou chimiques extérieures. Cette
apparence est une illusion. Tout au contraire, tgesticulierement dans le mécanisme de la
vie constante ou libre que ces relations étroiesn®ntrent dans leur pleine évider{céé in

Suc, 2014)» méme si, a la fin de sa vie, C. Bernard évoque refaion avec le milieu

2>3ur le clinicien et physiologiste d’origine russscar Minkowsky ou Minkowski (1858-1931), voir BCT96
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extérieur : « La fixité du milieu intérieur suppose une peifatide I'organisme de telle sorte
que les variations externes sont & chaque instampensées et équilibrées. Ainsi, loin d'étre
indifférent au monde extérieur, I'animal supériest au contraire dans une constante et
savante relation avec lui de telle maniére que sguilibre résulte d'une compensation

continue et subtile, établie par la plus sensilde balancegid) ».

Plus tard des physiologistes comme E. &f&§1910) et d’autres mettront en exergue le role
d’organes comme le foie (fonction hématopoiétiqgda)poumon et surtout du rein (outre son
réle dépurateur) et le pouvoir fixateur des tisgdass ce maintien du milieu intérieur. Par la
suite, W. B. Cannon (1929) développera son condémmeostasie, admettant des petites
variations autour d’'un point d’équilibre, homéosagui reste cependant tres bernardienne et
métaboliqueainsi « I'idée de message et de communication [....]trgesre plus explicite
chez Cannon que chez Claude Bernard bien que &jadit dés 1905 développé ses
conceptions sur le réle des hormones comme messademiques(Sinding in Michel,
1991) ». En faitg la nouveauté viendra avec l'apparition de la antid'Organe Cible
introduite par Rémy Collin de Narféya la fin des années trente suivie par celle deeed
Back » qui date des années quarante attribuant un roguldteur du taux plasmatique de
chacune d'entre elles sur la sécrétion des hormonpBquées dans la composition du Milieu
Intérieur (Suc, 2014).

On peut donc dire que si Claude Bernard a identgifié le sucre était stocké dans le foie et
que plus il y avait de sucre a l'entrée, plus lee fen stockait, et qu'a l'inverse le foie
relarguait alors le sucre considéré comme sécréitberne, c’est Brown-Séquard qui
modifiera fondamentalement (1891) ce concept emnbgans celles-ci des substances graces
auxquelles« les cellules du corps sont rendues solidaires uass des autres par un
mécanisme autre que le systéme ner¢&wxanticipant ainsi le concept d’hormone qui
n'apparaitra qu’en 1905 (Canguihem, 2002), maipastionnement n’est pas exclusif car,
dans le méme temps, Brown-Séquard pouvait prétequitede suc testiculaire avait un réle

dynamogénique sur le systéme nerveux.

sur le physiologiste Joseph von Mering (1849-1908)y, Wikipedia.

246 gyr Marcel, EUGENE, Emile Gley (1857-1930), volKEXE Biographique.

24Syr Rémy Collin (1880-1957), vditttp://professeurs-medecine-nancy.fr/Collin_R.I{16/02/14).
48 Archives de Physiologie Normale et Pathologigl&91, Il p 41 (cité in Canguilhem, 2002).
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V-2 Opothérapie et endocrinologie dans I'histogénérale de la
médecine

On peut, donc, s’interroger pour savoir si au trayvdes travaux d’historiens des sciences ou
de ceux des sciences médicales, on peut lireigrafie une histoire qui pourrait étre celle de
'opothérapie mais il apparait rapidement que tephen médicale ou thérapeutique,
I'opothérapie n'a guére d’existence propre dansHamp historique post-séquardien a
I'origine aux confins de la physiologie et de ladeéine, elle reste le plus souvent, et méme
pour I'historien de la médecine, une fille cachée léndocrinologié®® alors que, pour
I'historien de la pharmacie, les « pilules » opadipéggues ne sont ni plus ni moins que de bien
ordinaires pilule®*; et, de fait, les études historiques « autonosmesrtent sur des champs
connexes de l'opothérapie comme les gréffesla transfusion sanguine ou les
vaccination®®, indiquant ainsi qu’aux yeux des historiens, ladivétion opothérapique ne

constitue pas un domaine.

Certes, on ne saurait s’étonner que dans I'ouvtagge par René Taton (1957-), ou I'histoire
des sciences de la vie et des sciences médicahsgsént dans une histoire générale des
sciences, I'opothérapie ne soit pas mise en regardres techniqgues médicales, et s’efface
derriére le cours de I'endocrinologie et ce d’attgure le parti-pris de I'auteur de scinder son
traité en parties avant et apres 1900 brouillequespeu ici les perspectives. Mais, pas plus
dans l'ouvrage de Bariéty & Coury (1963) que daelsiicde Bynum (1993) ou de Medvei
(1982), 'opothérapie n’existe comme champ autondgtie est en quelque sorte masquée par
le traitement historique du concept de sécrétiderie dans les années qui précédent
I'annonce seéquardienne et par celui de la défimitia réle des glandes endocrines et de leurs
implications hormonales par la suite. C’est dossgatiellement au travers de 'émergence de

I'endocrinologie puis de I'hormonologie que desttiiens comme Bynum (1993) et Taton

#9par contre, on connait plusieurs études historigueiemploi des médicaments animaux, comme Girod,
Paul,Les poissons d'aprés Aristote; leurs applicatiodtyggiene et a la thérapeutique, d'aprés les midec
grecs d'Hyppocrate a Actuarius Paris, A. Parent, 1880 ou Maugendre Philippe e€lagst Francois. De la
sangsue a I'hirudine : une thérapeutique qui réemodd pas. Utilisation a Paris du XVllle au XXecéee

In: Revue d'histoire de la pharmagcie996, 84e année, N. 312, Actes du XXXle Congnésrhational
d'Histoire de la Pharmacie (Paris, 25-29 septerh®85) pp. 385-388.
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripg@ipharm_0035-2349 1996 num_84 312 63542/13)
20\/oir infra la position d’un historien comme Bynum.
51 Néanmoins, on peut trouver, dansIRevue d’Histoire de la Pharmacigpiusieurs articles rétrospectifs sur
le sujet.
%2 Que les médecins de I'époque assimilent & 'opaftié. Au plan historique, voir Kiiss, 1992.
235ur sur ces deux points, voir les travaux de AMdulin.
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(1957-) vont évoquer la progression des découvedies< 'lHomme hormonab pour
reprendre le beau titre de Hazard (1995) en sépkrqériode des « sécrétions internes » de
celles des hormones avec en charniere les trava®@2) de W. N. Bayliss & E. H.
Starling™*

IV-2-1 La lente gestation des concepts de sécretiaternes et de glandes
endocrines

Si comme [I'écrit Bynum (op cité, p 484), le dévelement de [I'endocrinologie

« s’enracine» dans la périodel890 - 1905 il faut néanmoins pointer quelques faits
significatifs des périodes antérieures, dont lesndres ne sont pas les effets connus — au
moins depuis I'’Antiquité - de la castration cheaimal et 'homme :

- au XVllléme siecle, A. von Haller a Berne pui§éttingen décrit les glandelyroide, le
thymus, et la rate comme des glandes sans conduits (excrétearsant desubstances
spécialesdans la circulatiofi®, tandis que Th. de Bordeu (1722-1778)a Montpellier et
Paris, considere, quant a lui, que tous les orgdéelsargent desmanationsdans le sang.

Au plan expérimental, lebrillant chirurgien» (Sournia, 1997, p 188) J. Hunter, a Londres,
observe le maintien des caractéres sexuels secesdhiez le cdq’ castré, puis regreffé & un
autre endroit, observation confirmé 8849, par A. Berthold®®, & Géttingen, ce qui 'améne a
conclureque le « contrdle » (de ces caracteres) s’effectue vigaeg, mais ces travaux,
quoique pertinents, restent ignorés jusqu@mh0.

- enfin et surtout on ne peut que souligner, a eauy I'importance exceptionnelle des
travaux de C. Bernard sur la fonction glycogénidudoie - ou le glucose est synthétisé puis

sécrété via lac veine porte», ce qui démontre que le foie possede deux tgpesécrétions

2% Bayliss, W. M, Starling E..H, The mechanism of graatic secretion, Physiol. 1902 Sep 12; 28(5):325-53,
cite in http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/RM 665254 (31/12/13)

25 ces glandes a sécrétion interne seront appeléesliau du XIX éme, « glandes vasculaires sanguines
dans I'ouvrage de Longet, Francois-Achille (181Z-I8Traité de physiologieRaris V. Masson et fils, 1850-
1861,0n peut lire « FONCTIONS DES GLANDES VASCULAIRBS@EANES. [....] nous avons exposé les
raisons qui obligent a faire une classe a partaledte, des capsules surrénales, du thymus ebdos thy-
roide, sous le nom de glandes vasculaires sanguelkes-ci possédent égale- ment, il est vrai,adisles ou
des vésicules propres, mais dont les produitsefdatcanaux excréteurs, au lieu d'étre verséssaiftace
cutanée ou muqueuse, sont repris par les veinles §tmphatiques qui les emportent dans le torrent
circulatoire : ces produits de sécrétion sont sugEsoavoir pour principal role de changer la congitn
microscopique et chimigue du liquide sanguin »

2% Syr Albrecht von Halle¢1708-1777) et Théophile de Bordeu (1722-1776), BAlL963.

%7 *histoire du role de cet animal dans les étudeoerinologiques reste sans doute & écrire. Sur Hohter
(1728-1793), voir BC1963.

28 sur Arnold Adolph Berthold (1803-1861), voir Wikigia.
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interne et externe (la bile).

IV-2-2 Des sécrétions internes aux hormones :Uentnt du XIX/XX siécle

De fait, I'émergence de I'endocrinologie (et desndmes connexes) se lit sur deux plans
traités séparément et inégalement : le plan plogiglie et le plan des maladies.

Au plan physiologique: un apercu historique sur le systéme endocripenrmet & Bynum
1993, p 144) de mettre en exergue trois pointsqodigrement remarquables :

- les travaux de Brown-Séquard, en particulier ceux la fonction testiculaire qui seront
confirmés, plus tardivement, par ceux (192%e L. C. Mc Gee sur la créte de coq castré ;
- ceux de E. A. Schéfer/Schaefer et G. Ofiffaqui en1894 ont rapporté les effets d’extraits
de la zone médullaire des glandes surréf#libou sera isolée I'adrénaline).

- et surtout ceux de E .H. Starling et W. N. Bag/ligui, en1902 ont mis en évidende fait
que la muqueuse intestinale, sous l'action d’'urdecrelargue urk facteur chimique »-
baptisé« sécrétine »qui, lui-méme, induit, vide circuit sanguin, la sécrétion de I'enzyme

pancréatique. C’est ce facteur chimique qui sepdaiere< hormone ».

Le concept d’hormones et ses implications
Selon la conception dominante a la fin du XIXémecls, la plupart des réponses |de
I'organisme sont lieées a un stimulus nerveux : igiles effets physiologiques de l'extrait
surrénalien sont attribués, dans un premier tediaction « drug-like »d’un principe qu’il

contient, en I'occurrencde lI'adrénaline (qui sera isolée par la suite)jueentrave l'acces

1S3

ce qui sera le concept d’hormone. Il faudra attenigss travaux de Bayliss et Starlipg
montrant qu’unextrait de muqueuse duodénale(sécrétine) injecté dans larculation
sanguine d'un animal commande la sécrétion d'pancréas isolé nerveusemenpour
imposer ce concept : par ces expériencesderttions internesacquiérent un nouveau stajut
en tant que« chemical effectors avant qu’erll905, Starling introduise le mat hormone »

pour désigner ces « nouveaux agents » et ce nowosmept se révele d’autant plus fécgnd

%59 Ou 1927 selon Hazard (1995). Pour un rappel chogigque de ce type de travaux, voir p ex KEARNS,
Walter M. « THE CLINICAL APPLICATION OF TESTOSTERCH>», JAMA. 1939;112 (22):2255-2258.
(résumé en ligne) http://jama.ama-assn.org/content/112/22/2255.ext(@t/01/14). Ce point est rarement
évoqué dans la littérature, la tendance étant jphut@epticisme.

20 gyr le physiologiste anglais E. A. Schaefer/Satf@éhaffer (1850-1935), voir Borell (1978). Sur Gg®

Oliver (1841-1915), voir Wikipedia; pour les ref gen travail avec Schaefer, voir Hazard, 1995.

%1 Travaux cités in http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC15146281/01/14).
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gu'’il permet d’expliqguer de nombreux phénoméneornmgris jusqu’alors (Borell, 1985,
10).

Au plan des maladies le contexte médical dans lequel va évoluer Bk@gquard (Taton,
1957-) est surtout marqué par les travaux de Cndddyr puis de ceux d’auteurs comme W.
Gull (1873) et V. Horsley (188%¥ sur le crétinisme et I'ablation thyroidienne, deLJ
Reverdin (1882) et de Th. Kocher (1883) sur la ea@hstrumiprivé®®, de Graves (1835) et
Basedow (1840) sur le goitre exophtalmifieou encore les observations cliniques
d’Addison (1855) sur lax maladie bronzée®®® dont les travaux expérimentaux de Brown-
Séquard (1856) et d’autres permirent de confirnoeigine surrénalienne « revendiquée » par
Addison. En revanche, si Taton évoque le role aiff§ - et ces observations sur les énuques
(1799 — 1800) - dans la genese de I'endocrinolagikii de Brown-Séquard semble ignoré a
ce stade.

De son c6té Bynum (p 411), traitant dafections diathésiques(“constitutional”) et
hériditaires, telles que le goitf8’ fait remarquer que, bien que réalisés 1866 donc
contemporains, entre autres, de nombreux travauBraen-Séquard, ceux, fondamentaux,
de Mendel*®® ne furent publiés qu’et90Q ce qui peut/pourrait expliquer les errements que
nous rencontrerons dans la pathogénesgaitue - affection fortement « visible » dont les
deux causes principales seraient (Bynum, p 489)mdnque d’iode (des 1820-1830) ou une
infection selon A. Hirsch (188%) mais ce n’est qu’en 1920 que la distribution systéque

de seliodé dans certaines régions « carencées » des Etatss;-d’Avérera une prophylaxie
efficace.

Quelques autres sécrétion internes importantesa coté des nombreux travaux sur I'extrait

252 gyr Sir William Wiltey Gull (1816-1890), voir BCB3 et infra. Sur le neurochirurgien anglais, Sictui
Horsley (1857-1916), voir Encl. Britt.

83 Sur ces auteurs, voir note infra. Kocher désignis & nom de cachexie strumiprive, le myxoedéme
opératoire qu'il attribue faussement aux lésiorsmrfs (Gilbert-Littré, 1908 :
http://www2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/intlesdico=dico&cote=27898&chapitre=cachexie&p=1&gdo=
age(01/01/14)

%4 Ces travaux seront évoqués plus en détail paiite, voir aussi Hazard, 1995.Sur K. A. von Basedair
ANNEXE Biographique. Sur R. J. Graves, voir notean

255 gyr ces points, voir, entre autres, Hazard, 1886Th. Addison, voir ANNEXE Biographique

26 5yr Jean Marc Gaspard ltard (17740u 75 -1838),BitIM.

#TCette origine possible est mentionnée in Gilbed@8L Pour un point de vue d’historien sur le goétréa
thyroide, voir les travaux de P. Fragu.

28 Sur ce célébre moine botaniste et généticien,ledien :
http://www.larousse.fr/encyclopedie/personnage/dohan_religion_Gregor Mendel/132693

%9'Sur ce point, voir, p ex, Grmek Mirko Drazen : Géphie médicale et histoire des civilisationsAnnales.
Economies, Sociétés, Civilisatio963, 18e année, N. 6, pp. 1071-1097.
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripétahess 0395-2649 1963 num_18 6 421086 ( 01)01/14
Sur August Hirsch (1817-1894), voir Wikipedia.
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thyroidien des années 1890, que nous évoqueraieiant, on ne peut ignorer les travaux de
von Mering et Minkowski (18963° sur la sécrétion interne du pancréas qui vontiolar
voie du traitement du « diabéte sucrée » , ou enceux de Louis Prenant qui démontrera la
structure de glande & sécrétion interne du compsejd alors qu’auparavant (1890), Jules
Péan s'était fait le chantre de I'hystérectomieivalg?’? ce qui allait ouvrir les portes de

« I'opothérapie ovarienne ».

Dans le domaine du médicament « biologique » ques Byoquerons succinctement, par la
suite, on doit citer les travaux fondateurs surelesymes (diastases ou ferments) de Payen et
Persoz (1833) puis de PelotZg1853) ou ceux sur la zymase, suc enzymatique lecmmp
retiré de la levure de biére (Buchflér1897).

IV-2-3 Naissance de I'endocrinologie au début dueXi¢ siecle

De fait, ce n’est qu'ett905,que la notion « d’hormone » se dégage des trafemdateurs de
Bayliss & Starling ; des travaux ultérieurs montrérque ces « médiateurs/transmetteurs »
n'ont pas de spécificité zoologicfie et sont actives a des doses quasi infinitésimades
'ordre du millionieme de gramme (Taton, op cité699) ce qui peut expliquer que les
« principes »des extraits séquardiens aient pu avoir une oertattivitt comme on le verra
par la suite dans ce travail mais ce point estrogatsé’®

Au dela des développements thérapeutiques indaitsgn invention, on doit se souvenir que
Brown—-Séquard et ses « disciples » ont pressentedlépendance cellulaire par un/des
circuit(s) extra - nervin(s), intuition que desviax postérieurs confirmeront en montrant que
« I'équilibre glandulo-hormonal constitue [...] uméritable servo-mécanisme soumis au
contrle de I'hypophyse ¢Taton, id) qui sera un élément fort de I'endoaliigie avant la
mise en exergue tardive du réle de I'hypothalamus.

2’0 De I'Université de Strasbourg ; les travaux de aeteurs sur la pancréatecton(i889) ont montré que
I'ablation du pancréas chez le chien entrainait glgeosurie et une polyurie mortelle ; cependaissiie fatale
peu étre évitée en greffant sur I'animal du tisamgoéatique. D’'autres travaux ont montré que leséténs
hypoglycémianteprovenaient de cellules spécifiques du pancrées ildts de Langerhans. Voir aussi, Chast,
op cité, p 307, 309.

21Cité in Taton, 1965, p 699 ; sur Louis Auguste Brerf1861-1927), voir EL.

212 Cjté in Taton, 1961, p 582 ; sur Jules Emile R&&30-1898), voir Wikipedia.

?"3Sur Anselme Payen (1795-1871 Jean-Francois Pet8651868) Théophile-Jules Pelouze (1807-1867}, voi
Wikipedia, Lestel, 2008.

24 Zymase dont le Docteur Hector Grasset [1866- &8)19oudra faire un agent thérapeutique, voir iefra
Grasset (1900). Sur Eduard Buchner (1860-1917},Nrsbel, 1907, voir le site Nobelprize.org.

27> Ce point de vue est actuellement discutable, &ifisiormone de croissance » est bien spécifiqez ch
I’'homme, ce qui explique la nécessité de recoarig fin du XX éme siécle a des prélévements ssicddavres.
26 Cette question sera, bien sir, longuement exantiagée ce travail.
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IV-2-4 Endocrinologie et thérapeutique

Si dans les ouvrages d’histoire des sciences ¢4 deédecine que nous avons évoqués, la
mise en place du concept d’hormones apparait oia@iné I'attention des auteurs va se
concentrer sur l'approfondissement des connaissasneendocrinologie et en particulier
I'identification des hormones et les conséquencededirs sous ou sur-sécrétion, ce qui
conduit certains d’entre eux a ne considérer, dot vue thérapeutique, d'ailleurs souvent
peu développé, que I'hormone et non I'extrait gldaote qui, du moins dans les débuts, en

fait fonctiorf’”.

L’opothérapie : un succes injustifié ?

Les ambiguités du rapport entre « sciences deslegam et applications thérapeutiques sont
aussi illustrées par le fait que si certaines dmwclosions tirées des travaux de Brown-
Séquard étaient valables, ses idées nouvelleseatinau (et d() étre testées sérieusement
(Bynum, op cité, p 486), mais ce ne sera pas le @mpouvoir thérapeutique de I'extrait
glandulaire sera généralement accepté, non sditgues, et I'organothérapie, portée par la
vague des succes de la thyroidothérapie, serai®glzendant une quarantaine d’année sans

autre forme de proces, sans doute parce qu’il veyt @as d’alternative.

Ou une pratigue en devenir ?

Pour d’autres commentateurs, au contraire, I'opafhié est bien basée sur la sécrétion
interne et ses hormones Les remarquables travaux d’Ancel et Bd&{finont montré
I'existence de produit spéciaux fabriqués par langle interstitielle de I'ovaire et du testicule
[...] Starling a donné le nom d’hormone a ses pitglgellulaires qui transportés par le
courant sanguin vont agir, dans des régions diversaur le bien de I'économie tout entiere
[...] L'opothérapie est I'emploi de ces produits des sécrétions imgrdans les troubles
fonctionnels qui paraissent sous la dépendancealinsuffisance endocrinienne déterminée.
Cette thérapie s’est particulierement développée dernieres années. On a recours a des
extraits d’organes non seulement pour pallier luffsance de I'un d’entre eux mais aussi
pour provoguerou exagérercertaines réactions physiologiques en rapport ai@u indirect

avec l'action» (cité in Bonah, 2003, p37).

De fait, se dessine une évolution fondamentaleadpratique opothérapique. La notion de

2’7 Ce point est particulierement frappant dans Eginx de Oudshoorn (1994).
2’8 Commencé dés 1903, voir in Taton, 1961 suprac&sideux auteurs, voir ANNEXE Biographique
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sécrétion interne s’affine : elle n’est plus le quit d’'une glande, mais devient une (ou des)
hormones produite(s) par un type dmllules spécifiguesannoncgant ainsi le passage d’'une
opothérapie «grossiéere» a une opothérapie <«€affn voire méme a une
«hormonothérapie », trés sélective qui, en outre, n’a plus seulermentdle curatif mais est
/sera un moyen pour atteindre un but et porte em@desutilisations de « convenance
dont le dernier quart du XX siecle et le début d¥l Xme seront friands : contraception,

traitement de la ménopause, “fivete”, dopage ...

Du naturel a 'artificiel ?

Apparait alors un discours, tendant a monter quedaimiothérapie » s’est imposée, face a
I'opothérapie a base d’extraits naturels : triomged’artificiel sur le naturel, pour reprendre
I'ancienne problématique aristotélienne et ce m@méenomeéne peut se constater, bien sdr,
dans d’autres champs de la thérapeutique commeitamino—thérapie ».

A cet égard, la découverte de I'insuline marqueaaumnant : un long travail de mise au point
permettra bien d'isoler, des les années 1920, ilecipe actif (hormone) de la sécrétion
pancréatique régulant la glycémie, mais on s’apeacgque l'insuline telle quelle n’est guere
utilisable et il faudra inventer une forme artiéite (avec le complexe protamine-zinc) pour
quelle le soit...et ce sera le cas avec d’autres twes) ou les produits artificiels s’avéreront
supérieurs aux produits naturels, ce qui contridegricore un peu plus a masquer l'intérét de
la médecine opothérapique qui a pourtant connuéueldppement spectaculaire avec Brown-
Séquard puis « son heure de gloire » au tournadiXe et XXe siecle et, enfin, va perdurer

jugu’a nos jours.

C’est donc une histoire de I'opothérapie/organapier que nous allons tenter d’écrire dans
les prochains chapitres mais avant cela nous albosder/évoquer la place de I'opothérapie
dans les recherches des historiens contempordievers deux exemples : la réception des
travaux de Brown-Séquard aux Etats-Unis et les boss sexuelles qui intéressent de

nombreux chercheurs.
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V-3 L’opothérapie dans I'histoire contemporaink:réception des
travaux de Brown-Séquard et les débuts de l'orderapie Outre-
Manche et Outre-Atlantique

Certes de nombreux autetlfset chercheurs anglo-saxons se sont penchés talz sie de
Brown-Séquard (qui séjourna a plusieurs reprises dax Etat-Unis qu’en Angleterre) que
sur les débuts de I'endocrinologie ou l'histoires dgandes, mais peu d’entre eux semblent
s'étre intéressés a la réception des travaux séignd™ ou au début de
«I’organotherapy®». C'est ce qui fait I'intérét, entre autres, devax de M. Borell dont la
thése malheureusement non pulSfideortait sur la naissance du concept d’hormoneesn |
avec les recherches en physiologie (1889-1905)s mai a publié, entre autres, plusieurs

articles sur ce sujet, qui ont, bien sir, retenuenattention.

IV-3-1 Les débuts de I'organothérapie en Grandetagree

IV-3-1-A Les médecins anglais et la réception deganothérapie testiculaire

La publication que fait paraitre Brown-Séquardrhéme dans le déja réepudéitish Medical
Journal (BMJY®® ne passe pas évidemment pas inapercue et désjléin2p889, ce méme

P34 publie un« pamphlet critique sur la méthode « séquardienne » qui rgedtne

journa
résurgence de pratigue moyenageuse &t ébxir de longue viéelixir vitae) »)n’a pas grand
intérét dans un pays — « civilisé et modernf$& somme la Grande Bretagne.

Ce qui heurte violemment I'opinion médicale, c'estitre la pratique de ldivisection”®,
celle « dégoutante (discuting) » de l'injection du spemiwe animal et surtout la possibilité

d’un recours qu'on ne peut que «désavouer (rejtia» a la masturbation, outrage

219 On peut citer, parmi les plus récents, Aminoffl 20Celestin, 2014.

280 Alors que celui-ci a fait I'objet de plusieurs éés, voir bibliographie.

81| a littérature anglo-saxonne utilise le plus souae terme, celui d’opotherapy n’apparait guére cpmme
la translittération du terme frangais proposé- pase » - par L. Landouzy (BC1963).

%82 \/oir note in Borell (1978) http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC108227df/medhist00102-
0054.pdf; elle est référencée sous Borell, 1976 dans hidtegraphie.

283 5ur ce journal fondé en 1840, et son « concusrghihe Lancet(fondé en 1823), voir Wikipedia.

24 En ligne sur le site¢ BMJ Archive pvoir aussi infra.

285 Cest nous qui soulignons.

28| es ligues antivivisectionnistes sont puissantssdkux cotés de la Manche, voir, pleXl. OUETTE,
Jacqueline. Vivisection et antivivisection en Freiacl XIX e siecleEthnologie fran¢aise1990, p. 156-165u
encore le conflit conjugal chez C. Bernard sigmaléses biographes ; voir aussi infra

“8’"Comme I'indique une lettre pétition de protestatipnbliée en juillet 1889 (avec 6000 signatures)saérant

ces expériences comme inadmissibleeur ce qui est du recours a la masturbation, neusonnaissons pas
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impardonnable dans la société victoriefifieMais Brown-Séquard, lui-méme ne parait pas
tres combatif comme le montre I'article qu’il pullitoujours en 1889, dans le « concurrent »
du BMJ, le Lancet® (Borell, 1976b, p 240) et il faudra attendre 1§88ir que le Maitre
publie, dans le BMJ3®, un nouvel article qui suscite une réponse mitidge« I'éditeur » : si
celui-ci doit reconnaitre les effets positifs derdjanothérapie thyroidienne dans le
myxoedéme (Murray, 1891 et autr@})le scepticisme reste de vigueur dans les auaget
ce pour trois raisons principales: demodus operandi » est inconnu, de méme que la
composition chimiquedes extraits, et de plugs injectionsa répétitions, exigées alors par
la méthode peuvent étre dangereuses voire toxigeegui peut paraitre justifié mais reléve
d’exigences qui ne semblent guére avoir cours iflates.

Néanmoins, aprés les travaux de Massaltfigd’une part et d’'Oliver et Schaefétd’autre
part démontrant que l'injection d’extrait surréealidétermine une réponse physiologique
spécifique(1894) qui se trouve étre — au contraire de celles désugixtraits - physiqguement
mesurable (voir encadré), les « éditeurs » du BMJpauvent guere entraver la vague

d’enthousiasme que suscite cette nouvelle thérapeu(Borell, 1976b, p 252).

Les preuves des effets physiologiques des glandeda@crines

Si les effets physiologiques de la sécrétion tektice rapportées par Brown-Séqudrd

l'origine de ces accusations : en effet, dans leligations originales de Brown-Séquard que nousnsv
consultées la pratique de recueil de sperme anieta fortiori humain — n’est évidemment pas namige et la
publication de Variot (1889) sur le sujet est coteenent rapportée dans la presse médicale anglaise.

88 Et pas seulement, d'ailleurs: selon une anciepneaption « médicalo - morale, la masturbationi-diant
nécessaire a la récolte du sperme - est censéaimmiidrganisme sur les chemins de I'affaiblisseme
(“débility”). En France également, pour un médgeinjournaliste, nom de plume : Aristide Roger) caenJules
Rengade, (1841-1915 ; voir Wikipedia), 'onanisneed conséquences apocalyptiques (cité in Po2@éx], p
126), voir aussi Tissot (1760) et ses multipleslitégns ; Lallemand (1836). Sur la médecine vieorie, voir, p
ex French, Richard DAntivivisection and Medical Science in Victoriarc®ty (Princeton, NJ: Princeton
University Press, 1975).

289 \/oir Brown-Séquard, C. NOTE ON THE EFFECTS PRODUCED ON MAN BY SUBCUTANEGU
INJECTIONS OF A LIQUID OBTAINED FROM THE TESTICLESF ANIMALS, The Lancet1889 [20

July] Vol. 134, n° 3438, pp 105-107) non disponiételigne. Le rejet de la méthode séquardiennd paslié a
une question de patriotisme ou de nationalismeéte de I'organothérapie est considéré comme dajSa
Majesté, puisque né a I'lle Maurice et qu’il nenqtea la nationalité francaise qu'en 1878, ce quierapéche
pas de figurer dans I'édition de 1910 (ou 191 1)ederestigieuse Encyclopedia Britannica. De mémuadtéhode
séquardienne (et la Sequarine) prendront bienaqigd=Etats-Unis, comme on le verra.
2BROWN-SEQUARD, C E., [M.D.Paris, F.R.C.P.LOND., Mera de lInstitut do France; Professeur au
College de France.]PN A NEW THERAPEUTIC METHOD CONSISTING IN THE USE @RGANIC
LIQUIDS EXTRACTED FROM GLANDSAND OTHER ORGANSM,J, 1893 (03/06/1893)

291 Sur ces auteurs, voir note infra.

292 sans doute Robert[o] Massalongo (1857- 1920 ; Bilddht deux publications sont & la BNF.

293 Oliver est clinicien et n'a pas hésité a testetates nouveaux extraits sur son propre fils; Stérasst
Physiologiste, Borell fait remarquer que si ver838linicien et physiologiste collaboraient, lagiem entre eux
constituent un théme majeur dans I'histoire ulténéede I'endocrinologie. Cette problématique seorete dans
les travaux d’auteurs comme J. P. Gaudilliére.o8i@ding. Sur les travaux de Schéfer et sa rene@vec
Oliver, voir Borell, 1978, aussi Hazard, 1995.
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s’averent discutables, c’est aussi parce qu'a flew une « nouvelle » médecine commence
a réclamer des preuves obijectives, il n'y a pafatemesurables : c’est dans cette optique,
tout en travaillant dans un champ différent qu’uatigien « inventif » - et disposant de loisjrs
— comme Oliver (Hazard, 1995) met au point deuxaegifs destinés a étre utilisés dang le
champ de la circulation sanguine :

- un « hémodynamométré® destiné & lire les variations de la pression simeget

- « |'artériométre » destiné a mesurer le diameieel’artere radiale ou d’une quelconque

artére superficielle. De fait, ces divers travawntv permettrent de démontrer le rgle
vasoconstricteur (sur I'artere) et hyper tensedtredérait glycériné surrénalien.
Comme [I'écrit Borell (1985), il s'agit 1& d’'un chgement méthodologique majeuy :
désormais, l'investigation médicale ne suffit plulsfaut une preuve physiologique spr
I'animal de laboratoire qui peut amener a révisataines conceptions. Ainsi, grace sof

Kymographe&®» - Schéfer/Schaefer pourra mettre en évidence nolersent les variation

U7

de la tension artérielle, sous l'influence des atdrsurrénaliens mais surtout ceux d’extfait
pituitaires permettant de mettre au jour certaiges trop nombreuses propriétés |de

I'hypophyse.

IV-3-1- B Les problématiques de la sécrétion inteehles positions de Schafer/Schaefer

Si I'existence de ces sécrétions est désormaissagitela ne veut pas dire pour autant que les
problemes posés sont résolus, en particulier ceidien entre la glande et la composition du
sang ou la sécrétion se déverse pour lequel Schabgose cette hypothése:on peut
considérer qu'un organe sécrétoire préleve dansdeg certaine(s) substance(s) qu'il y
reverse, aprés lui/leur avoir fait subir quelqueansformation$”® et cette transformation
pourrait étre opérée dans n'importe quel organensertavaient suggére, des 1891, Brown-
Séquard et d’Arsonval.

Reste que la position de Schafer/Schaefer est afloigr, s'il admet, dans le cas du pancréas,

I'effet direct de la sécrétion interne, il le conteste dans $edeatesticule, considérant que :

29| s’agit probablement d’un appareil prochetdnsiométre ousphygmomanomeétre un appareil de mesure
de la pression (tension) artérielle, inventé panéalecin italien Scipione Riva Rocci, en 1896, woira

Nature »(1902).http://cnum.cnam.fr/CGl/fpage.cqi?4KY28.58/401/BE#/0/0(07/11).

29 Cet appareil proche de 'hémodynamomeétre d’Oliest,muni d’une sorte de cylindre rotatif - quipet
d’enregistrer graphiquement les variations d’unnuméne physiologique ou des mouvements d’organes da
leurs phases successives. Selon 'Encyclopaedieetslis, le Kymographe (équivalent a 'hémodynarmatien
d’'Oliver (voir supra) a été inventé en 1847 paltdimand CARLFRIEDRICHWILHELM LUDWIG (1816 -
1895, voir aussi BC1963.). On trouvera un schémeetlappareil dans Arsonval, d’,(1901) en ligneGallica
lien http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5844522k/f3Bhage.r=kymographe.langHR9/01/14).
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le changement (observé) est, sans I'ombre d’unejqubduit a travers le systeme nerveux et
n'est pas connecté a la sécrétion interne de ladga’’’ et va jusqu’anier I'émission de
sécrétion interne par les glandes génitales.

De part I'importance de ses travaux, Schafer séipose comme un personnage clé dans
I'endocrinologie naissante, ce qui hous améne angMa ses positions sur les sécrétions

thyroidiennes et surrénales.

La sécrétion thyroidienne

Comme on le verra par ailleurs, pas moins de ttbé&ories s’affrontent pour tenter
d’expliquer les effets de la sécrétion thyroidiepnede son absence, a savoir :

- 'ablation de la thyroide pourrait influencer les structunesveuses voisines : cette théorie
est infirmée par les résultatg¢atalement négatifs des greffemais, comme le fait remarquer
Borrell (1976, p 262), cette position est contramie avec ce que ce méme Schéafer écrit a
propos de la sécrétion testiculaire (voir ci - de¥s

- le mécanismel’auto-intoxication?*® apparait comme une hypothése francaise, émise a la
suite des études comparées de la toxicité du sangrmhux éthyroidés et normaux,

- mais c’est I'hypothése de I'attribution des trtash observées Babsence de sécrétion
interne (normalement véhiculée par le sang et le systgmmpHatique) qui a la faveur de
Schafer/Schaefer, ce dernier faisant remarquerlepiglandes ne semblent pas des entités
isolées en mettant en avant, les effets des s@asétnternes du couple glande thyroide-
glande pituitaire ou la premiére dilate les arteéagbales (de I'avant bras) alors que la seconde

contracte les artéres cardiacfilés

La sécrétion des glandes surrénales

A la suite des travaux antérieurs guere concluahdsiteurs comme Brown-Séquard,

300
n

Vulpian™" et autres, Schéfer et Oliver montrent (1894, sapra) que I'extrait aqueux de la

medulla contient un principe organique dialysable, solulblens I'eau, trés puissant

2% Communication de Schéafer au Congréd 8@5de la British Medical Association (in Borell, 19%,6 260).

297 Rejoignant ainsi, par certain coté, les idées wavB-Séquard sur la dynamogénése, voir partie A.

2% \/ers 1900, un auteur anonyme, cité in Bonah, 286 : « b sang n’est pas seulement, le véhicule d'anti -
toxines d’origine microbienne, il renferme d’autmsbstances anti-toxiques ou utiles a I'organismiesgraient
sécrétés par les glandes endocrinese concept de sécrétion glandulaire « anti — taxiguqui sera largement
évoqué par la suite.

29 gur ce point, voir infra.

390 Auteur & qui Chast (op cité, p.117) attribue laadéerte de I'adrénaline (1856) dans la médulloénale.
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physiologiquement avec en particulier un puisséfet gaso-constricteur. Ces effets — qui par
certains cbtés peuvent se rapprocher de ceux dwecou de I'atropine - différent entierement
de la paralysie d’auto - intoxication observée aiglation de la glande chez I'animal; ce qui
amene nos auteurs a penser que le dit extrait &agoktenu differe certainement de la
substance (ou du principe) qui est supposé s’adeundans le sang apres l'ablation des
capsules surrénales (théorie de l'auto-intoxicatsupra). Les effets observés sont uniques et
dus a l'action directe de la substance - a la desk millionieme de gsubstance active

par kg de poids$® - sur les muscles (des vaisseaux).

Sécrétions internes, organothérapie et mise e plassais physiologiques

Pour Borell (1976b), c’'est la généralisation (189hr Brown-Séquard et d’Arsonval du
champ d’application des extraits glandulaires, &ndur les analogies entre glandes et la
conviction que toute cellule vivante sécréte desdpits - non spécifiques de I'espéfe-
utiles a I'organisme qui fondéorganothérapie comme méthode de traitement de maladies
d'étiologie inconnueet depathologie corréléea un tissu ou a un organe particulier.
Néanmoins des divergences subsistent et si pouiosdateurs, I'organothérapie se justifie
essentiellement par les données cliniques, pouéfSdBchaeféf® elle I'est grace aux
nouvelles preuves physiologiques, établies parmdesures ou des observations effectuées
dans les conditions usuelles de cette discipline.

Mais la suite montrera que le progrés des connaissamobilise aussi bien les médecins
cliniciens (ou non) que les physiologistes ou Ikarmaciens, en particulier dans les cas ou
comme pour leglandes génitalesles effets objectifs des traitements glandulairesont ni
mesuré®* ni méme mesurables ainsi suppositions et preut/&xpectation and Evidence?

sont souvent en conflit (Borell, op cité).

IV-3-1-C Bilan et perspectives

Si, au tournant du siécle, la théorie des sécretimernes apparait comme une voie

%0ICité in Borell, 1976b, p 264) .C'est sans doute dae rares fois ou uneleur chiffrée apparait dans les
documents examinés, mais cette valeur est preslidefors inférieure a celle retenue par Taton.

$07Cette non spécificité est généralement sous encemdiis il s'avérera qu’elle n'est pas absolue et la
compatibilitt homme animal sera un des probléemesejposera a la fin du XXéme siecle et conduira a
I'abandon de certains traitements.

393 | e fait que Brown-Séquard soit médecin et Schieysiologiste n’est certainement pas étrangettéa ce
divergence de point de vue.
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fructueuse pour examiner le domaine inexploré depHgsiologie animale, les années
suivantes vont amener une évolution notable : ét,de probléme associé aux sécrétions
internes vgpasser progressivementu mécanisme de la régulation du métabolisme dusco
a celui de lacommunication cellulaire par lesmessagers chimiques ce changement sera
accompli par Bayliss et Starling, tous les deuxlegples de Schafer/Schaefer, avec la
découverte des hormones (Borell, id)

Au plan thérapeutique, certes le médecin doit reatire I'existence de sécrétion glandulaire
interne et utiliser, a bon escient, les extraiterghnes animaux - qui pourraient méme
remplacer les médicaments d’origine végétale etiouwm important champ de recherche
(Schaefer, in Borell, op cité) - mais la problémaé de la guérison n’est pas encore élucidée,
méme s'il est clair que I'effet de « suggestidftm'a plus rien & y voir. Ce n’est donc que
qguand lemodus operandde l'organothérapie sera compris que I'on aurabases pour
construire une médication rationnelle (Borell, 18,76 265).

Au plan épistémologique, on notera que si Boretiggxe I'organothérapie, elle ne I'est que
comme une application des sécrétions internes &inpas I'objet d’'une étude per se qui en

donnerait les contours, les usages et les impicsti

IV-3-2-La réception de la méthode séquardiennekdais-Unis

Contrairement a la Grande-Bretagne, les Etats-&bms concernés par I'extraordinaire succes
de la méthode séquardienne qui en, deux ans,réfemhdu de Cleveland a «Bucharest» mais
la vague reflue tout aussi rapidement et a la énaddécennie, il ne reste guére en usage,

selon Borell (1976a) que les médications thyroidéeet surrénalieni&.

Cette percée n'est, sans doute, pas sans lienlave&ébrité de Brown-Séquald - bien

avant ses travaux sur le liquide testicuf&fte auprés de certaines autorités universitaires et

%4 Bien que Brown-Séquard ait rapporté 'augmentatious traitement, de la longueur de son jet deueinde

sa force mesurée au dynamomeétre !

%% Evoquée dés le début par la plus part des crisigeda méthode.

305 Néanmoins, en France, subsistent de nombreuses anganothérapies comme on le verra.

%97 Notre (éminent) médecin est aussi membre de narsesesociétés savantes des deux cotés de I'Atntiq
comme on I'a vu Royal Society1860);the American Academy of Ats & Scien(67); theNational Academy

of Scienceg41868); IAcadémie des Sciencé$886) et celle déMédecineen France (membre correspondant,
(Rouget, 1930)

%8 Citant Olmsted (1946), Koch, lymph; Brown - Séquard, fluidBorell estime que les travaux du savant
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médicales des Etats-Unis. Ainsi, comme on l'a dans les années 1850 et 60, il est
« lecteur » dans différentes universités réputéemee Philadelphie, New-York et Bost6h
L’engouement pour la méthode testiculaire, pourtamtestée, est aussi probablement, lié a
'appétence des lecteurs de journaux ameéricains atheges 1885 et suivantes pour les
nouvelles thérapeutiques (Hansen, 1999), renforpéesles publicités afférenteéd (voir
infra) et, dans une moindre mesure, aux publicati@ites pour la promouvoir comme les
écrits de Brown-Séquard ou ceux de William A. Hamd{t.

En effet, comme il l'avait fait lors de ces préadide« séjours —conférences », Brown-Séquard
accompagne l'introduction de sa méthode en co-gatj\avec G. Variét? un ouvrage dirigé
par N. Dunbar (1889) « Elixir of the Life »(voir partie A) et publié & Boston, ce qui est
d’autant plus remarquable que si Brown - Séquapdhdié des centaines d’articféd il n'a
jamais pris le temps de rédiger un ouvrage en &atté son projet avec d’Arsonval n’ayant
jamais vu le jour, ce qui n’est pas le cas demdsteurs comme Goizet avec lequel il eut fort
a fairé™>.

La mise en place de I'organo - et de la séro ajhiéraux Etats - Unis

Mais Brown-Séquard n’est pas le seul médecin &tsav |I'Atlantique pour promouvoir ses
idées. Ainsi, le Dr P. Gibig° - qui a travaillé avec Pasteur trois ans aupartaeanl1886 et, a

titre officiel, a visité les laboratoires de Koch Allemagne en 1885 - ouvre une clinique a

francais sur les testicules ont pu étre stimuléscpax de Robert Koch 1843-1910) sur la tubercu(@890).
Pour un point de vue, sur la réception de ces dewouvautés » aux E. U. voir, Hansen, 1999, lien
http://www.usrf.org/news/TRT/Hansen,%20Bull.Hist.8)#201999%20(Brown-Sequard).p@6/01/14).
*%philadelphie est, alors, la plus ancienne et piflsénte Ecole de Médecine aux E. U. (Olmsted, 1§463)
mais le niveau des études médicales américainas gigre relevé a cette époque et les médecinsernén
finaliser leur formation en France. On trouveralques éléments sur les premiéres universités mlédica
ameéricaines in Picard, Jean-Frangbis fondation Rockefeller et la recherche médicREgis, P. U. F. 1999.
1%n trouvera la reproduction d’'urepublicité extravagante pour la « SEQUARINE » - préparée par L .H.
GOIZET soi-disant « collaborateur de Brown-Séqugpdsue dans un journal médical américain en 1911 in
Hazard,, op cité, p 199.

$HAMMOND, William A. The Elixir of Life. The North American Review889, vol. 149, no 394, p. 257-264.
Sur les activités scientifiques et commercialeryanothérapie de W. A. Hammond (1828-1900, BC),963
voir Blustein, Bonnie EllefPreserve Your Love for Science: Life of WillianHammond American Neurologist,
Cambridge, U.K.: Cambridge University Press, 1991.

$235yr G. Variot et ses travaux, voir partie A.

313 Environ 500 articles, dans 25 revues différenResuget, 1930).

14 Et ce bien qu'il se soit, de prime abord, destiniétérature. Si la BNF recense pas moins de 3ligations

de Brown-Séquard, il s’agit -a une ou deux excegtigres- de tirés a part ou de traduction d’'ous@geus en
anglais.

#5/oir sa correspondance, in Delhoume, 1939. Surd biginri Goizet (av 1864-ap 1931) et ses travauix, Vo
partie A.

318 Sur Paul Gibier (1851-1900), voir le liéttp://www.answers.com/topic/paul-gibi€d6/01/14).
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New - York en 1889, ou il veut traiter la rage sela méthode pastorientté Plus tard, cette
structure s’integre dans I&New-York Pasteur Institute for the preventive treant of
Hydrophobia and for the studies of Contagious Di&sg'®. P. Gibier lance aussi une
publication qui s’avérera éphémere bien qu’ellesaijusqu’a 100 000 lecteurs ! et comporte
de nombreux encarts publicitaires (voir encadré)rm®s propres productions biologiques -
suivant un conceptransposé de celui des journaux médicaux frafi¢aigles articles sur la
nouvelle thérapeutique a base d’extraits animaepgsés par un certain Savinitfsqui se

réclame, lui aussi, de la méthode séquardienne.

Encarts publicitaires (exemale)

Brown - Sequard’s method

(1893 Extracts of animals organs Price for 25 injectns: 2,50 $* (a)
Testicles [...]
Grey Matter Syringe special dose : 3 cubi2E& $
Thyroid

(1897)Locomotor Ataxia, Neurasthenia
Extracts of animals organs
Testicle, Grey Matter Vial 25cc: 250 $

En conclusion, on peut admettre avec Borell qu’Btats-Unis, la montée en puissance de

I'organothérapie et de la sérothérapie sont deagrhénes étroitement liés alors qu’en verra

317 sur ce point, voir Hansen, 1999.

318 Pour ce qui est de sa « clinique », P. Gibierdadfére dans les environs et en confie la gérarsmn neveu
Georges Gibier - Rambaud (1898), tandis que Iuérmm ouvre un Sanatorium, une station expérimentalae
ferme tout en conservant un bureau a New-York gbansuivant I'édition de son journal. Mais le decke
Gibier en 1900 entraine l'arrét de cette publigatiboutefois I'Institut, quant a lui, continue anfiiionner sous
le nom de' New - York Biological et Vaccinal Institute &u moins jusqu’en 1917. La réputation de G. Gibier
Rambaud (1875- ?, voir WBIS) )est telle qu'en 1923 ans apres), il est cité dans le who's who dédatins
pour ses travaux sur les vaccins et les sérums elBorl976a). Voir aussi le lien:
http://www.pasteurfoundation.org/institutes.sh{®/11).

#1%/0ir supra, aussi Chauveau, 1999. A l'inverse pmnera dans Hazard, 1995, la reproduction d’undigitéd
pour I'extrait organique de Brown- Séquard et d@rgal « pour expérience scientifique » fournit
gracieusement.

320 sur lequel Borel{1976a, p 313) n’a pu réunir aucune informatioguétn’est pas cité par Hansen.1999, mais
deux notes publiées en 1893 dans un journal méhieatYorkais sont référencées in LEGATO, Marianhe,
Principles of Gender-Specific Medicinsmsterdam [etc.] : Elsevier Academic Press 200402
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gu’en France, ils apparaissent comme plus concatgitpue véritablement imbriqués.

V-4 Opothérapie, endocrinologie, sexe et genredard historique

Etoile montante des études sociologiques, la pnadfigue du genfé® inspire également un
certain nombre de travaux d’historien(nes) contemips’ qu'il parait difficile d’ignorer
dans le cadre d’'une histoire de I'organothérapette premiere médication des troubles
gynécologiques est, par les recherches qu’'ellerdribaé a susciter dans le domaine des
hormones sexuelles, le point de départ de la lomguée menant a la dissociation des
fonctions sexuelles et reproductives, révolutionrensi durablement les rapports homme-

femme. C’est le regard de ces historiens que nbussaraiter dans ce chapitre.

IV-4-1 une histoire des hormones sexuelles

« Invention » du suc testiculaire et sexualité

Dés I'Antiquité, un auteur comme Aristdtéfait plus ou moins le lien entre les ovaires et le
développement sexuel des animaux femelles, laat@mstrdes truies« refroidissant leur
ardeur sexuelle et stimulant leur croissance et ladiposité » mais cette relation reste
confinée au domaine de I'élevage agricole

De méme, la connexion gonades masculines/maseéubsit tres ancienne et si le traitement
gonadique a finalement disparu de la médecine savaavant d’étre relancé, pour quelques
temps, par les publications séquardiennes, il esrdans la médecine populaire. Le lien
persistant entre masculinité, sécrétion testicellairsperme, conforte I'idée populaire a I'ere
Victorienne (1832-1901) que sa perte via les refeti sexuelles ou pire la masturbation
affaiblit 'hnomme (Oudshoorn, 1994).

Dés l'origine la médication séquardienne est mazgexuellemert®: certes, la controverse

¥210n peut admettre qu'a I'époque, un $ correspondaGr, et 1 F-Or 22,5 € ou 3 €.

322 Cette approche se développe aussi en Francep.vei les travaux de Llana Léwy, ou les textedipaldans
la revue Les cahiers du genre.

%23 Dont certaines historiennes qui ont une approctadeddualistique de I'histoire des sciences médictlle
que clinicien/chercheur (Sinding,) ou médecin/pblpgjiste (Borell).

%24 Sur ce célébrissime auteur (384-322, av J-C), BGit 963.

325 Cette pratique - largement répandue au Moyen Ameait perduré jusqu'a la fin du XIXéme (Oudshdorn
3% Brown-Séquard ne s'est guére préoccupé du sudesvaméanmoins, il aurait rapporté les essais de
traitement — effectués par une sage-femme parisienie cas d’hystérie, d’affections utérines, de débilitéeli
a l'age »par de I'extrait ovarien. Voir Corner, G, W: « tharly history of oestrogenic hormone$soceed Soc
Endocrin,1965, 33, 3-18, aussl:Endocrinol.1965Jan;31:11I-XVII (cité par Oudshoorn, 1994).
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sur I'emploi du suc parait opposer I'enthousiaseserhédecins de terrain au scepticisme des
autorités qui ne voient pas comment cela peut fomaer et aux yeux de qui cette méthode
apparait comme un retour aux pratiques ancestizésyées par la nouvelle clinique, qui n'a
rien de bon et dont les prétendus effets sont deuba suggestidh’et qui, surtout, apparait
comme le fruit d’'une perversion sexuelle (Yvan GgoZz®in Léwy, 2003).

Aussi, bien gu’effectuées un demi-siécle apres pemmieres expériences (1849) de A.
Berthold sur le coq cast@, les auto-expériences de Brown-Séquarckghiangent les idées
sur le fonctionnement des glandes sexuelles [...etlas] conférent un réle de régulation
physiologique a des sécrétions chimiqugBerell, cité in Lowy, 2003), choquent fortement
les antivivisectionnistes, et, heurtant la sengibdominante par rapport a la sexualité, créent
une polémique qui va retarder les travaux des plogistes® sur les glandes sexuelles qui

ne commenceront que vers 1900.

L’élaboration des hormones sexuelles : un cheminémegerse ?
C. Sinding®* (in Léwy, 2003)) écrit que : kes extraits thyroidiens [...puis, par la suite]
pancréatiqueont étéutilisées comme outils thérapeutiques reconnus pewr efficacité e
secondairement comme objet d’étude pour les plogigibs et les chimistes qui en ont isglés
les principes actifs [...alors qu’] au contrair€prganothérapiea based’extraits de glandeg

sexuelles en vogue [...] mais controversées - plus pourrdésons morales que scientifiqu

1Y%
(2}

D
(7]

ne trouvera une utilisatiomédicale légitime >gu’apres I'isolement et la purification par |

physiologistes et les biochimistes des hormondsuetproduction de facon industrielle,

\J
(¢

m;

qui s’explique par des facteurs tant sociocultugle biologiques comme la difficulté
classer ces hormones dans un schéma binaire canveglt male/femelle (existence d’'étdts

intersexués) et la potentialité d'usage de ces boem sexuelles non seulement comjme
« outils thérapeutiques mais aussi moyen eerégulation des populations ».

Mais on pourra objecter que ce schéma ne prendépeupas suffisamment en compte (les

$2"Comme ceux rapportés, peu de temps auparavargréet d'autres) par un observateurs comme H. Bemhei
(1886). Sur Hippolyte Bernheim (1840-1919), voir.EU

28 | a sexologie et la définition du normal entre 1880900, in : L6wy et al : La distinction entrexsest genre
[....] Cahier du genre2003, n° 34. Sur ce point, voir les réactions dypsanédical anglais, in Borell, (supra)
329 | a ré-implantation des testicules permet de comsédes caractéres sexuels secondaires chez I'griengui
n'est pas le cas chez le témoin non ré—implan&gegpériences ne seront confirmées par celles dmaiuer
(1867-1935) que vers 1900. Sur E. Knauer, \®@mgoopta, Chanda®tto Weininger: Sex, science, and self in
imperial Vienna University of Chicago Press, 20(ur Arnold Adolph Berthold (1803-1861), voir Wikigie.

%30 Ce retard est aussi imputalle célébre Schafer qui, soutenant assez longtemps les effets post-
castration étaient d’origine nerveu¢8inding in Léwy, 2003, voir aussi Borell suprpjéférera travailler sur les
surrénales.

31| e sexe des hormones : 'ambivalence fondatrisehdemones sexuelles in Léwy, op cité.
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échecs rencontrés dans ['utilisation des extragmcpeatiques avant lisolement d'upe
« insuline » suffisamment pure ni I'efficacité dedraits ovariens dans certaines pathologjes,
bien avant I'isolement des hormones et pour laguélhe semble pas avoir de controvefse

« morale »

L’organothérapie et le début de la recherche aoré&bire

Selon une problématique développée par des autenme Borell (1985) ou Sinding (1991),
cliniciens et chercheurs de laboratoire s’affrohtur la question des preuves de I'existence
et de l'efficacité des sécrétions internes : singslecins admettent que I'on puisse mimer les
effets de I'absence de ces sécrétions par la petitp I'extirpation, les expérimentateurs
physiologistes hésitent a attribuer une influenahimique » a des sécrétions glandulaires
tant que les effets de I'administration d’extrals ces mémes glandes ne sont pas quantifiés
chez I'animal.

En pratique, les extraits glandulaires sont teslés méme que leurs effets physiologiques et
pharmacologiques ne sont ni connus ni compris et qalgré les controverses, la théorie
physiologiste de la voie nerveuse continue a seldpper dans les dix premieres années du
XXeme siécle. Ainsi la découverte (1903) de la &oe — premiére « hormone » - qui
stimule les sécrétions internes et externes durgasa« fascinent » les physiologistes, séduits
— et, sans doute, surpris - par l'idée que desuym®ahimiques aussi bien que les nerfs
puissent avoir de tels effetshbrmone apparaidonccomme urnx dérivé chimique», ayant

un effet spécifique, alors quedasécrétion interne» serait une entite hypothétique » dont
'absence entraine une maladie ; pour les physstieg) — qui, entre-temps ont pris leur
indépendance par rapport aux médecins et aux anpaihvologistes -, ce composé chimique
devient un outil supplémentaire dans leur pandgaell, 1985, p.1).

Ainsi, en démontrant I'effet vasoconstricteur dadrénaline (1894), Schaefer devient une
sorte de champion de la sécrétion interne : il espinsi enlever lgéardeau de lapreuve des
mains des cliniciens pour le déposer sur la pa#laii physiologiste, ce qui n'empéche que la
tension entre prévisions (et/ou) attentes d’'uné etites résultats de I'expertise technique,

d’autre part, monte et persiste pendant deux déeiiBorrel, 1985, p 4).

Gonades, hormones et sexe : I'arrivée des physgbésy

On a vu qu’au milieu du XIXeme siécle, se répadEl que des troubles nerveux persistants

et débilitants résultaient « d’abus » sexuels dadeasturbation : pour les éviter, il convient
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de conserver son sperme en pratiquant les rappextgls avec parcimonie. Conjointement
avec celles qui découlent de son analyse des aféeta castration, cette idée est peut-étre
présente chez Brown-Séquard quand il affirme quepdencipe actif » de la sécrétion interne
testiculaire esessentiela la nutrition et la santé du systéme nerveux roeite analyse des
conségquences physiologiques de l'activité sexueldsculine n’est plus partagée par les
« expérimentateurs de laboratoire » du début dunXeiecle et, par exemple, Schafer,
attribue les séquelles de la castration a I'infgran des nerfs innervant les gonades (Borell,
1985, p 8).

Paradoxalement, c’est au moment ou l'intérét paunédication testiculaire retombe, et que
Schéfer délaisse le sujet, que les gynécologuasneie E. Knauer et Joseph HalB&n
s’emparent du pendant féminin de la sécrétion ggonaden décrivant (vers 1896-1900) la
sécrétion de substances chimiques par les ovdinretaecent ainsi non seulement la théorie
séquardienne de l'action a distance par une vaiengoveuse mais aussi une dynamique qui
fera que, d’une fagcon générale, les gynécologuwdtasheront au nouveau concept d’hormone
qui explique mieux les désordres féminins que Xgdieations antérieures qui les liaient a des
troubles « nerveux » et amenera un changemenigirastu paradigme de la physiologie qui,
des lors, bascule d’'une régulation nerveuse a égelation chimique. Ainsi les hormones
sexuelles deviennent, aussi, les messagers chimideela masculinité et de la féminité
(Oudshoorn, 1994, p.17).

L’impact du concept d’hormone et la reproduction

Par la suite, la quéte de ces substances hormopatetes chercheurs de laboratoire se
révélera une méthode bien supérieure a celle dethodes thérapeutiques non
spécifiqgues », comme |'opothérapie en usage chez kxpérimentateurs médecins » et ce,
malgré les difficultés de mise en ceuvre d’essaésjaats, liées au mangque de connaissances
voire a l'ignorance dans plusieurs champs de lasiplygie et en particulier dans celui de la
reproduction. Ainsi a I'époque, on ne sait presger sur lesprocessus de différentiation
sexuelle ou sur le cycle menstruel féminiralors qu’une bonne connaissance de ces
phénomeénes est le préalable indispensable & tecttenche pertinent&. De fait, ce sont les
histologistes qui vont déterminer les séquencasedeocessus et permettre aux gynécologues

de vérifier la pertinence des théories des séar®tisternes des glandes génitales (Borell, op

332 Sur Joseph Halban (1870-1937), voir Hazard, 1985jvei,1993.
333 Ainsi, dés 1870 des chercheurs germanophoneseatrdiessé le catalogue des effets de la castration
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cité, p 10).

Mais ces travaux ne se font pas sans remises ese caminsi Schéfer, qui avait rejeté
I'hypothese de sécrétions internes émises panaises ou les testicules, doit - a la suite des
travaux de Marshall et Jolly1905) montrant que I'ovaire produit en réalité deux stons
internes différentes - I'une podicestrus l'autre pour la grossesse - réévaluer, avec des
techniques nouvelles adapt&&sle role des gonades et surtout, aprés les noxveavaux
(1907)des mémes Marshall et Jolly sur la greffe ovamernindoit abandonner la théorie de
l'influence nerveuse sur le cycle reproductif, goimme il le reconnait lui-méme ne parait
plus plausible, pour la nouvelle théorie hormoraldhormone gonadique qui circule daes
sanget influence un organgistant - seule & méme d’expliquer les phénoménes obsétvés

(Borell, op cité).

Les débuts de la recherche endocrinologique

De fait, ces annéd<900/1910marque un tourndrdans la recherche endocrinologique avec la
publication de deux ouvrages fondateurs : celuiAdéBied| (1903) consacré a la science
émergente de I'endocrinolodfé ou il examine les sécrétions de divers glandesnoe le
thyroide, le thymus, les capsules surrénales, Spiagse, la glande pinéale (épiphyse), le
pancréas, le rein et les gonades aussi bien gleedssd muqueuses gastriques ou intestinales
et celui de F. Marshall (1910) qui est le premiavrage moderne entierement dévolu a la
physiologie de la reproductidti (Borell, 1985, p 17).

(Borell).

%34 pour Schaefer, de nouvelles études se révélentiddispensables, notamment, parce que les phgiités
n'avaient pas étudié I'influence des extraits dioes et de testicules sur le développement desfeanimaux
(voire des embryons). Mais ses travaux vont némesie tout autres moyens que ceux utilisés poredherche
des effets de I'adrénaline ou de la sécrétine (Bore

%35 Chez l'animal, on observe la dégénérescence dérlisi aprés une ovariotomie : dans la théorie nemje
c’est la coupure de l'influx nerveux transporté pes nerfs ovariens et testiculaires vers les esntierveux
gouvernant la nutrition et la croissance de I'osgagui est impliquée dans cet arrét ; les travauidrshall et
Jolly montrent que la greffe de I'ovaire préviewrtte atrophie utérine, voir bibliographie. Sur FianHugh
Adam Marshall (1878 -1949) et William Adam Tasketly] (1878-1939), voir WBIS. Sur les relations entr
Schaefer et Marshall, voir Borell, 1978..

3% 50us le titre< Innere Sekretion,¥ouvrage sera révisé en 1910 puis en 1913 duir@n anglais a ce
moment la sous le titre explicit& he internal secretory organs: their physiology qradhology.Sur Artur

Biedl, (1869-1933) voir BC1963 et aussi le sitekomamedit » ou I'on précise que bien que médekiafusera
de faire de la clinique au lit du malade a Pragu&%13 :http://www.whonamedit.com/doctor.cfm/3081.html
(10/01/13).

%37 'ouvrage est paru sous le titkethe physiology of reproductionet est disponible sous forme électronique
sur le net. Il a été trés souvent réédité et nomasous le titre « Marshall’'s physiology of reproduction ».
Selon Borell, Marshall « coupe a travers champs woeilant unifier les domaines de recherche auwusisique
ceux de I'agriculture, de la morphologie et dethggiologie sous celui de la physiologie reprodustiexclue
jusqu’alors des études antérieures des physio&sgipar suite du divorce, au XIX éme siécle, datre
physiologie et I'anatomie. C’est aussi le senséléments biographiques qui sont disponibles erelign
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L’exploration de ces nouveaux domaines de recheresie longue et difficile et ce méme
dans le cas ou le but a atteindre est bien «sibléomme pour les recherches sur
linsuline®®: et si les recherches en physiologie reproduciveutissent, dans ces années
1920 — p. ex avec I'élucidation du cycle lteestrus normal - c’estdans un contexte social
compléetement différent de celui de I'époque de Breéd¢quard ou I'effort sexuel”sexual
exertiorf - n’est plus considéré comme une menace pouargéset la moralifé® mais plutot
comme un atout et un enjeu de pouvoir.

Par la suite, I'élucidation des fonctions endoimermettra de mettre au jour I'extréme
complexité du systéme et ses intrications. Dangramier temps, cela permettra de mettre au
point des traitements opothérapiques plus efficgeeseront par la suite, concurrencés par
des traitements a base d’hormones plus ou moingigest Mais, dans le cas de la
reproduction féminine, il s’avérera plus ou moinapidement que des hormones
« artificielles » sont souvent plus efficaces gee produits retirés des gonades ou d’autres

sources comme les urines (cf infra).

Les trois sexes de 'Homme

Dans les annéekD20 -1930au moment ou commence la production industrielf@ahones
féminines, les expérimentateurs s’apercoivent gagehormones males peuvent avoir des
effets « féminins » et qu'a l'inverse, les hormoriésiinines peuvent se trouver chez des
male$?. Plus tard, divers travaux mettent en exergueale due chaque individu serait
porteur detrois sexes qui ne coincident pas toujours: génétigaeal caryotype
chromosomique (XX ou XY), gonadique, morphologiquéyélant en quelque sorte,

« I'ambigiité sexuelle et I'ambivalence hormonaldes'individu (Sinding, op cité, p 48).

Hormones : perspectives individuelles et controlaad

8 voir infra et Marchand, 2003.

%9 A noter que dans la suite de son article, Borélletbppe sa vision des rapports entre I'endocriielo
reproductive et la société, que nous n'avons passrei.

%0 Travaux d'Otfried Fellner & Vienne qui montrenedlaction d’un extrait testiculaire sur I'utérus th lapine
est semblable a celle d'un extrait ovarien (19P1)s tard, B. Zondek révele la présence d’hormosteogene
dans I'urine d’un étalon (1934), battant ainsi eéche la conception « post-séquardienne » de l#&gbhamme-
femme dans laquelle les hormones sexuelles sonblogoes (voir Oudshoorn, 1994, p 24). Sur Bernhard.
Zondek, voir note infra ; aussi BC 1963. Sur Otfri@. Felner (1873 - ?), va8immer, HH :On the history of
hormonal contraception Il. Otfried Otto Fellner {B319?7?) and estrogens as antifertility hormpnes
Contraception1971, 3 (1), pp 1-20.
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Mais cet individu -sans doute, tout autant effragé I'hécatombe de la guetféqu’enhardi

par les progrés des sciences veut se croire smomitel du moins éternellement jedffeet
vingt ans aprés sa découverte des hormones, Hin§taten revient a I'idée de Brown -
Séquard« d empécher le vieillissement, [...de] mourir enrn@eossession de ses moyens ».
Par dela cet objectif individuel, le progrés demsr@missances permet —en se libérant, le plus
souvent, des contraintes de I'organothérapie @aindilliere in Lowy, 2003) - la production

« industrielle » d’hormones et fait de ces dermiédes « agents doubles[..] outils
thérapeutiqueset outilsde contréleet de régulation des corps individuels et socifx

comme lillustre la montée en puissance de la @gption hormonale (Sinding, id}**.

IV-4-2 De I'opothérapie a la fabrication des horresisexuelles

Le cadre historique

Jusque dans les années 1920, les pharmaciensrialdusbnt proposer des médicaments opo-
/organo-thérapique a base d’extraits de glandesefles (ovaires et corps jaune) ou non, ou
de tissus, seuls ou en « association » en s’agiooviant via les circuits de collecte dans les
abattoirs comme nous le verrons par la suite naaisituation va changer dans les années
1925-1935 sous l'impulsion, en particulier, en Europe, desboratoiresSchering®*® ou
d’'une firme commedrganon (voir infra) - qui jouent un réle primordial dafisolement et

la caractérisation des hormones — la productionordiones sexuelles se développe
considérablement pour atteindre, dans les anné&s4® une dizaine de kg/an - tant pour la
seule testostérone que pour les cestrog&h@audilliére, in Léwy, 2003, p 73Cela n'est
possible que grace a deux « révolutions techniques

Dans un premier temps, ces médicaments organothéesp sont remplacés par des
spécialités pharmaceutiques supposées ne contemiteq hormones stéroides tenues pour
caractéristiques des sécrétions des ovaires, dap®es ou testicules : ainsi, pour les

premieres, les ovaires de truie sont remplacéesupatraitement chimique d’hormones

%1 Comme le rappelle Borell (1985), c’est dans caedr que naissent les débats sur I'eugénisme Gaviol,
1995) et la régulation des naissances (voir Ferdd@87, Netter, 1985) ou, scientifiques de labarato
médecins, chercheurs en sciences humdfsesial scientists”)s’ impliquent.

%42 On peut faire le rapprochement avec p. ex. lamtrade Serge Voronov (1866-1951) ol les expérgnce
d’'autotransfusion ou d’autoinjection pratiquéea @Eme époque (voir partie B).

#3gyr E. Starling, et sa philosophie, voir Sindihg89.

%4 sur les hormones sexuelles voir Oudshoorn, 1998, &9infra.

345 Sur ce laboratoire d’outre -Rhin, voir Gaudilli@®@04, on peut également citer Organon au Pays- Bas
(Oudshoorn, 1994), voir infra.
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retirées (par des procédés spécifiques et compleeeguantités massives d’'urine de jument
gravide, ou de femmes enceinfésce qui améne chercheurs et industriels & adajser
nouveaux comportements (voir encadré).

Dans un deuxieme temps (1939), la syntleseholestérglmatiere premiere plus accessible
va s'imposer avant que de nouvelles synthesesdaodveaux produits) ne les supplantent, a

leur tour, dans la seconde moitié du XXéme siécle.

L’acces aux matériaux de recherche

Le passage au XIXeme siecle d’'une sciend®scriptive et morphologiquea une science

« expérimentale marque — tout particulierement dans les scieneda die — un changement
considérable dans les besoins des expérimentatainsi les endocrinologistes devront-ils
avoir recours a des matériaux tout a fait inhalstimme les ovaires et les testicules
(Oudshoorn, 1994).

Dans les années 1900-1910, il ne s’agit que détemhes fonctions biologiques des extraits
gonadiques et des quantités assez faibles ded'dulkg suffisent : la pratique — parfois quasi
systématique dans les années 1870 - des ovariaqaiemet aux gynécologues de fournir les
ovaires nécessaires. Sinon les chercheurs se tduwrees des sources comme le placenta ou
les ovaires animaux, apres avoir exploré les piisggh offertes par les animaux de
laboratoire tels que cochon d’'inde —comme I'a Bribwn-Séquard - lapins, rats et souris ou
parfois autres (coq). Néanmoins, a cette époqsetrdés groupes d’intervenants identifiés —
gynécologues, physiologistes et pharmaciens inéis{iqui eux-mémes ont des liens étroits
avec les abattoit®) — opérent séparément.

Mais la situation évolue rapidement car il s’avgte les substances actives hormonales se
trouvent en quantité extrémement faible dans lemr@s® et les endocrinologues ont
désormais besoin de tonnes de gonades et dedaignt les pharmaciens industriels qui vont

monopoliser I'accés aux rares ressources en seva@sdes matériaux d’'abattoir obligeant

36 Ce qui est assez considérable, compte tenu devitéales produits.

%7 Les chercheurs ont bien mis en évidence la présges hormones sexuelles dans ces excreta. (\eir no
infra).

%48 Comme on le verra par ailleurs.

%49%Comme le fait remarquer Clarke (1987)e passage d’une approche descriptive et morpgigie & une
approche expérimentaletransforme radicalement, au tournant du XX eémelesiées besoins des scientifiques
opérant dans le domaine des sciences de la vieutes, du fait des concentrations extrémementdaides
principes actifs dans les tissus, le passage —s des années 1920-30 - de la détermination fletl'e
biologique de I'extrait a I'isolement et & la caéacsation du principe actif inclus multiplie pailiales besoins
en gonades Oudshoorn estime qu'il faut 1 kg déctdes pour obtenir un extrait dont on peut meslieéet
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ainsi gynécologues et chercheurs a en passer pardeumoins dans des pays comme
I'’Allemagne et les Etats-Unis (Oushoorn, id, p%3)

Au Pays-Bas, le cas est un peu différent puisqestd. Laquedr’, alors Directeur du
Laboratoire de Pharmaco-thérapeutique de I'Unit@ii Amsterdam qui prend contact avec
le directeur d’'un abattoir néerlandais — qui chaitclun débouché pour les glandes non
comestibles — pour fonder, en 1923, ce qui devee@iganon.

La course aux glandes
Premiers adeptes du nouveau paradigme hormonslgyleécologues - qui connaissent bjen
les effets des castrations sur leur patientes fose en quelque sorte, les chantres|de
I'organothérapie ovarienfi®, rapidement rejoint par les pharmaciens industriglie
I'engouement pour les poudres de glaritfage peut laisser indifférent.

Par contre, apparemment génés par les tabous li#sséxualité et la reproductidf, les
physiologistes — travaillant en laboratoire - sta® derniers a rentrer — avec beaucoup de
prudence - dans la course aux glandes«darconcept d’hormones [leurs] fournissaient un

nouveau modéle heuristique €e faisant, les physiologistes font des recherche les

14

gonades, une simpkebranche de la biologie générale (Corner, 196%raalant du méme
coup la frontieére traditionnelle [...] avec les gyiméagues »Oudshoorn, 1998, p.781).
Néanmoins, a cette époque, chaque groupe peut reesgropres recherches car il disppse
des techniques et des matériaux nécessaires yheésaogues peuvent disposer des ovdires
extirpées a leurs patientes castt&eget plus tard de placenta et d'ovaires animaweg/ |
physiologistes recourent aux animaux de laborai@tarke, 1987) alors que les industrigls
de la pharmacie, dépourvus de filiere traditioregltopre, doivent recourir aux collectes

d’organes dans les abattSifs

biologique alors qu'il en faut plusieurs tonnes pobtenir quelques mg d’hormones (voir aussi supkasi les
chercheurs britanniques n'ont pas hésité pas ane@mder » une baleine bleue (Oudshoorn, 1994,.p 65)
¥%pour ce qui concerne la France, voir ce que notigo@s par ailleurs.

%1 sur le« pharmacologiste et biologiste d’origine autrichie» (BC1963) Ernst Laqueur (1880-1947), voir
Wikipedia.

%2 Cette opothérapie est assez longuement examimédalpartie suivante de ce travail.

%53 Oudshoorn estime qu’au tournant du XX éme siéetepoudres d’organes sont préparées par des sages-
femmes et des médecins, le cas frangais (voirawaity est différent dans la mesure ou les médqmiéferent
souvent les organes entiers aux poudres et oadesgemmes ne semblent pas autorisées a prescrire.

%4 Oudshoorn, citant Borell (1976) rapporte 'impaéyatif des affirmations séquardiennes sur lessedfe
I'extrait testiculaire sur ce type de recherche.

35 5ur cette pratique voir infra.

35 Ce point est développé dans la suite de ce travail
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Chercheurs de laboratoire et compagnies pharmagceti

La constitution de réseaux entre ces acteurs petroetix-ci de s’imposer dans la course aux
hormones comme le montre le « tiercé gagnant sisbdelment de I'hormone cestrogéne : E.
Doisy et Parke-Davis’, aux Etats-Unis, A. Butenardi et Schering-Kahlbaum en
Allemagne (1929) et E. Laqueur et Organon aux Bass{(début 1936}°. Cependant, aux
Pays-Bas, le financement du laboratoire de LagpauiOrganon est controversé et Laqueur
dut s’en expliquer devant les Autorités Municipai&sailleur de fonds attitré du laboratoire.
De fait, dans les années 1920, si les compagniasm@iteutiques sont en position de force
pour I'approvisionnement en matieres premieresoigues, les scientifigues comme les
biologistes sont les seuls a pouvoir mettre autdesaméthodes pour contrdler et garantir la
qualité des hormones commerciales : du coup, lesiaes entre les différents partenaires
(scientifiques, gynécologues, industriels) évoluatgns le sens de [linterdépendance
(Oudshoorn, id).

La recherche d’ovaires et d'urine femelle

Le codt tres élevé des gonades de bovins — cadlehelaux sont meilleur marché mais plus
rares dans les abattoirs — pousse les chercheposirauivre leur quéte pour de nouvelles
matieres premiéeres et les améne, dans un premigstea collecter le placenta - qui sécréte
lui-aussi des hormones sexuelles « femelf&5-»plus disponible et moins colteux, mais les
extraits placentaires restent plus difficiles afprret la substitution n’aboutit pas.

Le vrai changement se produira quand, grace awvaurade S. Aschheim et B. Zond&
(1926), on mettra en évidence « les hormones feméfl® dans I'urine de femme enceinte,
ce qui permettra aux gynécologues de réoccupepasidon-clé dans le réseau « hormones
femelles » puisqu’il faut en passer par eux pouemb l'indispensable liquide, abondant et
bon marché et qui plus est, permet d’obtenir aaggment — il est plus facile a traiter et peu

pollué par des produits inertes - les précieuxagsthormonaux.

%7 3sur le physiologiste et biochimiste Edward AdetliBisy (1893-1986), Prix Nobel (1943-44) voir lees
« Nobelprize ». Sur Parke-Davis, voir note infra.

%38 gur A. Butenandt, voir ANNEXE Biographique. Suh8tng, voir Gaudilliére 2004.

%9 Oudshoorn ne cite pas les travaux de Robert GoutB95-1986) qui travaillait au Collége de Fraatae
rentre guere dans ce schéma, voir note infra.

%0 'Université d’Amsterdam est une Université mupile, financée par la ville jusque dans les anmhees,
voir Wikipedia.

*Lvoir infra.

%2 5ur Semar Aschheim (1878-1961) et Bernhard ZoKiii@®1-1966), voir note infra.

353 Sur I'oestrone (folliculine) et la véritable horn®- I'oestradiol - voir Hazard, 1995, p 67.
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L’acces plus facile a ces produits stimule la reche et amene un changement de position
parmi les chercheurs travaillant au laboratoies: Biochimistes possedent une technique que
les biologistes n'ont pas : ils peuvent rendrebles les invisibles hormones et trois ans apres
les publications d’Aschheim et Zondek, des équiggricaines et européennes rapportent
l'isolement et l'identification de I'hormone femell dans l'urine de femme enceinte
(Oushoorn, id, p 74).

Cependant, malgré leur position éminente, les tleers de laboratoire deviennent dépendant
des firmes pharmaceutiques qui les fournissentegoitnatiere premiere extractible soit en
hormones extractives. Mais les positions des gugervenants évoluent rapidement : ainsi,
I'annonce par Zondek de la présence d’hormone fendel meilleure qualité dans l'urine de
jument gravide fait perdre leur primauté aux gymegoes® et Organon organise rapidement
la collecte de ce précieux liquide qu’il paye alevéurs au prix du litre de lait ; du coup, les
cliniciens gynécologues perdent tout pouvoir etd®sis, la recherche sur les hormdfes
s'organisera, apres la disqualification des phgsgiistes, autour du couple biochimistes de

laboratoire et industriels de la pharmacie.

A la recherche de testicules et d'urine male

Si les chercheurs peuvent se procurer des ova@nmemins, cela n’est guére été possible pour
les testicules humairf§ et bien qu’on ait mis en évidence la présencerdione masculine
dans les urines, la collecte de celles-ci restdéictf car il n'existe pas de clinique
« andrologique » semblable aux établissements afg&s pour les femmes et, de plus, par
malchance, les urines animales sont tres pauvré®mnones. Reste donc aux chercheurs a
essayer de collecter les urines dans des étabksdésma prédominance male comme certaines
usines et surtout les établissements militairepéetitentiaire®”. Ainsi Butenandt devra
collecter 25000 litres d’urine de militaires encags a Berlin pour obtenir seulement 50 mg

« androstérone » cristallisée (1931), hormone @viésera ne pas étre la véritable hormone

%4 A noter qu’en France, la collecte d’'urine de feraraaceintes se poursuivra bien aprés la secondeegue
notamment chez Byla (communicaion personnelle, 014

%5 a seconde hormone féminine, la progestéronexéstite du corps jaune en 1934 : travaux de Buiginen
Allemagne et de Oskar P. Wintersteiner (1898-1@f WYillard Myron..Allen (1904-1998, Wikipedia) atEtats-
Unis, Sur O Wintersteiner, voir Simoni, Robert Dak : Purification of progestin(s) [.J,Biol Chem2002,
277, 42, 66, en lignehttp://www.jbc.org/content/277/42/e30.full.pdf+htf@2/12). On notera que O.
Wintersteiner est considéré par Simoni comemicrochimiste» et Allen comme physiologiste.

%6 Oudshoorn n’évoque pas ici la collecte de testganimaux.

%7 plus tard, Laqueur et Organon obtiendront I'asation des autorités néerlandaises de collectenrlass
nécessaires a la fabrication de I'Hombreol® (vaoiira) dans de tels établissements, Schering faantsle
complément d’hormones (Oudshoorn).
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male®® Mais la véritable révolution viendra de la chimi&vec la caractérisation et la
synthése des hormones males (1&3@)uis la synthése d’hormones synthétiques modifiées
promues au rang &objet construit dans le laboratoire g©udshoorn, p 78), mettant au jour
le fait que dés le début, I'étude des hormones snékt sous la coupe d'un binbme :

scientifiques de laboratoire et pharmaciens ingelstr

Matériaux de recherche et support des savoirs

Au début des recherches sur les hormones sexuebesois groupes d’intervenants que nous
avons mentionnés se focalisent sur des sujetsrefiffe: les gynécologues sur le contrble
hormonal des fonctions féminines (ovulation, meraton, grossesse), les pharmaciens, a
leur suite, sur la fabrication a usage thérapeatidgi telles hormones, et les chercheurs, plus
généralement, au role des hormones males et fenudles le développement corporel et, en
particulier, la différentiation sexuelle, en leuccardant un égal intérét Par la suite, les
transferts de matériau de recherche d'un groupeaatré, entraine I'apparition de
prééminence parmi les sujets de recherchds\@wledge claims »: ainsi le passage de la
recherche sur la femelle animale a celle sur lanfermend indispensable le recours aux
cliniques ou opérent les gynécologues, ce qui —eerih N’y a d’équivalent du c6té male -
amene une prééminence de la recherche sur les hesnfemelles, prééminence qui sera
renforcée quand on saura retirer ces hormonesided’femelle et conduira progressivement
a ce que les trois groupes s'intéressent en mFiatix fonctions féminines, la femme et la
reproduction devenant — depuis les années 1920sujét central de cette période. En se
concentrant sur ce sujet de recherche, le triangy@écologie-laboratoire-industrie
pharmaceutique fera quasiment disparaitre le méfeodt de la recherche et, alors méme que
la majorité des acteurs sont des hommes, l'andmlog réapparaitra comme spécialité

médicale que dans les années 1960 (Oudshoorn, p.79)

Résumé/Conclusion

Les faits décrits démontrent que les scientifignes peuvent construire les faits et les

artefactd’® hors du contexte social : isolés, derriere lessmade leurs laboratoires, ils

368 C’est un métabolite de la véritable hormone, $aostérone isolée par Laqueur en 1935.
%9 Travaux de Butenandt et L. Ruzicka (1887-1976, note infra.
370 Au sens de phénomeénes qui n’existaient pas avant l'intefigentles chercheurs, woir (Oudshoorn, 1998).
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n'auraient pu mener ces recherches et c’est lauailren réseau qui a permis d’étendre les
connaissances et dans cette construction, le edlerétériaux de recherche est primordial car
il constitue, en réalité, le pivot de ce réseau mpm seulement a permis I'extension des

connaissances théoriques mais surtout leurs apphsaa la pratique médicale.

IV-4-3 De I'opothérapie aux hormones sexuellescds « Organon »

Une revendication : la science avant tout

Dés les années 1920 jusqu’a la deuxiéme guerre ialenth firme OrganoH* occupe une
position dominante sur le marché pharmaceutiguest¢ encore, dans les années 1990 dans
le peloton de téte sur le segment des hornénele targuant d’une approche scientifique —
« science —based compagny b compagnie se lance sur le marché de l'insuldes 1923,
avec la volonté de se démarquer de I'image petetis¢ que présentaient, alors, les extraits
animaux souvent assimilés a des remedes de carlai@lgré leur popularité. Ainsi, dans ses
mémes années 1920, les praticiens hollandais soptreamiere ligne du combat contre le
charlatanisme et les Pays-Bas sont un des prepagssa se doter (1920) d’un Institut pour le
controle de la qualité et de I'efficacité des méadientd’® Cette « institutionnalisation » du
contrle pharmaceutique pousse Organon a adopéestuatégie tournée vers le médecin et
non vers le public et les préparations hormonales seront promues con@sanédicaments

scientifiques et non populaires(Oudshoorn, 1994).

Les hormones féminines

Mais les préoccupations matérielles et commerciaéesont pas tarder a réapparaitre et si
Organon se lance sur le marché des hormones sexugkst aussi, parce qu’aux yeux de ces
promoteurs, la fabrication et la vente de tellesrtumes apparait comme une véritable poule

aux ceufs dor, d’'autant qu’il s’avere que la soutaeplus intéressante d’'une de ces

D’une maniere plus générale, I'examen des fait®hies améene a revisiter la problématique deétodverte
des faits scientifiques qui fait de celle-ci nors parésultak d'observation d'ingénieux chercheursnais le

« fruit » qui d’'un« processus interactif au sein d’'un réseau.de compétences dans le retlhe- laboratoire,
comme le montre, entre autres, les travaux de ®ura

371 'auteure a eu accés a certaines archives decigt§o

372 Aujourd’hui, « Organon International », Oos, Paas, filiale de Merck & Co depuis 2009, voir Wikiia
et aussi : ®erspectives on twentieth-century pharmaceuticat@uirke, Viviane et al, Peter Lang (Oxford, N
Y), 2009.

373 Rappelons qu’en France, un contrdle administrasiérieux » ne sera mis en place qu'en 1941, paix
Chauveau, 2004.
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hormone&™ se trouve dans I'urine de jument gravide et q@iles chimistes d’Organon et
de I'’équipe de Laqueur ne sont pas loin de réaleseéve de l'alchimiste : transformer une
matiére vile en une mine d'or ; en outre, partidarmodéle hormonal dualistiqtig Laqueur

et Organon pensent pouvoir vendre un traitement seriement contre tous les troubles
gynécologigues mais encore capabk¥induire une éternelle féminité(®ushoorn, id, p 88),
pendant du « rajeunissement » promis par certadtisciples » de Brown-Séquard.

Les hormones masculines

En opposition avec ce qui se passe pour la ménegaaeelle, I'intérét pour l& ménopause
male »décroitra de la fin du XIXeme aux premieres désatie XXeme siecle au fur et a
mesure que le concept hormonal de la virilité siedf de I'esprit des scientifiques et que les
revendications « princeps » des traitements ragsanis par les préparations testiculaires
(Brown-Séquard) ou les greffes d’organes (Eugem&th)’® tombent graduellement dans le
royaume du charlatanisme tout en restant vitfdceans les écrits destinés au « Grand
Public » (Oudshoorn , p 103).

Certes, Organon met sur le marché (1924) une mt@parorganothérapique faite a partir de
testicules (Testanon®¥ mais la firme ne commercialisera 'hormone malequ 931, soit
cing ans apres la folliculine. De fait, ce retast d0 autant a des difficultés techniques
(problemes d’étalonnage, accés aux matieres presyiecontamination par I'hormone
femelle) qu’a un manque d’intérét : en I'absenaesdais cliniques, Organon, au contraire de
Laqueur, ne semble guére convaincu de I'intérén ghroduit qui, de part ses « antécédents »
risquerait d’étre mal vu des scientifiques dorfiriae justement, recherche la confiance.
Finalement, aprés bien des atermoiements, a tiatstn de Laqueur, Organon promouvra la
préparation hormonale — HombredI®- dans un domaine spécialisé, a priori, inattendu

37 Oudshoorn utilise les termes déemale sex hornonew singulier ou au pluriel sans donner de nomzsut
que commerciaux et encore rarement. C’est la fdilie (oestrone) qui se trouve dans 'urine de joine

375 Hormone « sexe-spécifique » en origine et fonctimir supra)

378 Sur les travaux d’Eugen Steinach (1862-1994) dargomaine, voir, outre Wikipedia,
http://www.chups.jussieu.fr/polys/capacites/capagtrdocs/annefondamentale/vieillissementneuroeitend
EPELBAUM.pdf01/12)

377 Comme en témoigne I'ouvrage de Paul de Kruithe male hormone (1945) qui évoque un éternel age
viril » [« eternal manhood »§race a la testostérone. Ce livre, plusieurstfauits a I'étranger n’est pas
disponible en France. Sur le microbiologiste anaéni®aul de Kruif (1890-1971), voir Wikipedia.

378 Cet extrait n’était pas étalonné par une méthaaledique (Oudshoorn). Actuellement ce terme semble
désigner un sel de testostérone en vente parclgtainternet.

379 ’'hormone est commercialisée dés 1931 alors qugiéar ne publiera qu'en 1934, danslet Hormone»,
une évaluation positive des essais cliniques d2/8ponses favorables (Oudshoorn), ce qui répagaics’est
produit pour 'hormone femelle et peut se comprergil’on admet que I'hormone est « la substantdignoelle
de I'extrait ». Actuellement, le terme « Hombreol®&ésigne la dihydro-androstérone, lien :
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I'hypertrophie de prostate, faisant ainsi basculérormone male du domaine de

I'endocrinologie a celui de I'urologie (Oudshooir994, p.98).

Résumé/conclusion

Décrites comme des médicaments a la recherche ldeliesa—« drug looking for diseases »
(Oudshoorn, 1994, p 108) - la mise au marché demdies sexuelles n'a pu se faire que
grace a la coopération triangulaire entre cherchaurlaboratoire, entrepreneurs pharmaciens
et cliniciens permettant I'organisation d’essaigniques et la détermination du profil
thérapeutique du médicament ; et si finalementnise au marché des hormones femelles
apparait comme une « succes story » -associaf sclance » et « big business » - c’est aussi
grace a la préexistence de structures spécialiséaesme les hopitaux et cliniques
gynécologique¥® et de fait, dans les années 1920 et 1930, le dérpimin devient I'enjeu
majeur du traitement hormonal et du coup, le cdépsinin se construit comme un corps

hormonai®:,

Néanmoins, il ne faut pas perdre de vue I'importaties normes culturelles de la féminité et
de la masculinité dans la définition du profil #yéeutigue des hormones : ainsi, de peur
d’altérer I'image « scientifique » d’Organon, Laguelaissa tomber les recherches sur
'andropause et la contraception féminine et ceatramtes culturelles affectérent les
recherches sur la reproduction aussi bien en Eugafaux Etats-Unis et dans une moindre
mesure en Grande Bretagne.

Finalement, il apparait que la mise au marché desidnes sexuelles a été essentiellement

conditionnée par les facteurs culturels et institutel$® (Oudshoorn, id, p.110).

http://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/summary/summarycmg=1581817/01/14)

380 A contrario, c'est 'absence de structures adapéémiivalentes qui expliquent le peu de succéhaiesones
males (Oudshoorn, 1994).

%1 C'est ce qu'Oudshoorn (1998) appelledaédicalisation du corps fémininem rajoutant Aux femmes la
pilule, aux hommes le pécule ».

%2 Dans les derniers chapitres de son livre, Oudsh(ik®92) traite d& La transformation des hormones
sexuelles en Pilule et du : «pouvoir de structures pré-existantesaspects qui dépassent notre propos.
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Premiere partie . La mise en place de
I'opothérapie de 1889 a 1905






Partie Al : Les travaux de Brown-Séequard et
de ses suiveurs (1889-1895).






Comme on l'a vu, les travaux de Brown-Séquard sfiment, entre autres, dans I'histoire de
la découverte des fonctions des glandes dont, aslonontemporain (Jacquet, 1893), les
principales dates sont :

- 1853 : C. Bernard découvre la fonction glycogéariqu foie,

- 1856 : Brown-Séquard montre 'importance de téton des capsules surrénafas

- 1874 (?) : Malassé&% met en évidence de la fonction hématopoiétiqua date,

- 1889 : O. Minkowski et J. von Mehring puis R. irégi®° celle du pancréas

Ces travaux montrent le role capital des sécrétiotesnes dans le bon fonctionnement de
'organisme, et I'idée fondamentale de la nouveliédication a base de sucs (extraits de
glandes ou de tissus) revient, en faig rendre a I'organisme ce qui lui manquet>Brown-
Séquard, le premier, tente d'évaluer les effetsrafhgutiques d’injections d’extraits
testiculaires d’animaux de laboratoire par des iess@’il rapporte dans sa fameuse

communication & la Société de Bioloffele 1* juin 1889 puis dans d’autres ultérieures.

Dans les années qui suivent, les médecins commieagamatiquer toute sorte d’essais avec
des extraits de différentes glandes et, au momedaoquet écrifl893) ont été testés, entre
autres :

- le suc ovarien, qui agit comme le suc testiculaire mais avec baapcmoins de
puissance’,

- le sucde capsules surrénaleschez les Addisonief€ mais sans résultats précis,

-le suc depancréas pour suppléer l'insuffisance de pouvoir glycolytiguesponsable de
'augmentation du taux de sucre, dans le diabete

%3 On se rappellera aussi les tentatives de greff&obaye (organes ou en entier) sur des chiers far
Brown-Séquard en 1875 aux Etats-Unis et qui éclemiésauf une (Dunbard, 1889, p.23).

384 Voir Malassez et al« Sur la formation des globules dans la ratéSte de Biol (1878) cité in « Ranvier L.,
Malassez. Laboratoire d'histologie du Collége danEe. In :Rapport sur I'Ecole pratique des hautes étydes
1877-1878, 1878-1879. 1877. pp. 93-96. http://wvenspe.fr/web/ouvrages/home/prescript/article/ep®@00
0002 _1877 num_1 1 18934 (Consulté le 13 novemht@)2@ur Louis Charles Malassez (1842-1909), alors
Directeur adjoint du Laboratoire d’Histologie aull€ge de France, voir BC1963

35 3ur le clinicien et physiologiste allemand d’onigirusse Oscar Minskowski (1858-1931) et sur le
physiologiste allemand Julius von Mering (1849-19@&r BC1963, Wikipédia. Sur Raphaél Lépine (1840-
1919), voir notule BIUM.

% pour un bref historique de cette Société Savémmegée en 1848, voMONOD, HughegFévrier 1990) :
http://www.societedephysiologie.org/content/viewl2&/1 (26/11/12), Brown-Séquard en est alors le présiden
(1887-1892).

*Drailleurs Brown-Séquard prone I'utilisation duliigle orchitique chez la Femme.

$B\alades atteints de kaladie d’Addinson. Cette maladie ou Maladie Bronzée esaractérisée par une
asthénie profonde avec hypotension artérielle,cuédle se joignent des douleurs lombaires, deshiesu
gastriques; une coloration bronzée de la peau sttdehes pigmentaires des muqueuses » (GARNIER-

DEL. 1958)in TLFI Elle correspond a une atteinte (tuberculeusesdegnales, ce que le clinicien anglais
Thomas Addison (1793-1860) flt le premier a meftrielence (voir annexe biographique)
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-la substance cérébrale de C. PRyloir Briand, 1898), qui n'a eu qu’un succés épagm

et d’autres sucs (rein, moelle, rate, corps p@itgt/ hypophyse, liquide extrait d'os) —inspirés
des « pharmacopées » médiévales — qui n'ont guepdus de succes (Jacquet 1893, p 52) et
de fait, ce sont les essais avec les slectesticule et surtout de thyroide qui donnent les
résultats les plus importants au plan thérapeutique

De fait, pour la période 1889-1895, nous évoquedars cette premiére « sous partie » les

travaux de Brown-Séquard et de ses « suiveursseciande traitant du cas de la thyroide.

Nous aborderons ici successivement

-les premiéres expériences de Brown-Séquard swexkesits testiculaires, leur réception par
la presse politique et scientifique et les écrés dontemporains tant a Paris qu’en province
ou a I'étranger,

-I'évolution vers une production « de masse » deedifférents modes opératoires,

-les différentes maladies traitées par les exttegiculaires,

-les premiéres controverses francgaises ou étrasngere

Les travaux de Brown-Séquard sur les effets thétapees des injections d'extraits
testiculaires d’animaux de laboratoire, présent@ssdes premieres communications, ont un
retentissement tout a fait extraordinaire que penit attribuer non seulement a sa célébrité -
déja bien établie (voir sa biographie) - mais sutrbux fascinantes perspectives qu’il ouvre, a
son corps défendant, en<cherchant a rénover a son profit la formule déliXir de
Jouvenc®?[...]» (BC1963, p 669 & une époque ol la Science parait toute puisszirme
tout — et dirions nous n’importe quoi ? — paraisgible®?.

Mais la controverse surgit aussi immediatementutdiat que I'expérience rapportée est
unique et les critéres d'efficacité pour le moingjsctifs, ce qui n'impressionne guere

Brown-Séquard qui seul, puis avec d’Arsonval saurgpondre avec succes puisqu’ils auront

39 sur le clinicien, médecin des hépitaux, spécialits maladies cardiaques. et membre de 'Acadéenie
médecine Constantin Paul (183361896), voir notuléMB

39 Ce dont Brown-Séquard se défend (voir infra).

%91 Cet acronyme désigne ici I'ouvrage fondamentalid®ariéty et Ch. Coury « Histoire de la Médecine »,
Paris, 1963 et les auteurs de poursuivre & prop@rawn-Séquard« il a méme inauguré I'opothérapie
sexuelle et posée plus ou moins inconsciemmeptitespes de la gériatrie » (id)Notons que le terme profit
peut préter a confusion car Brown-Séquard s’'egotos refusé, malgré les offres qu’on a pu luida& vendre
les produis fournis par son Laboratoire du Collégd-rance (sur cette derniéere institution, voireen

« biographie ».

392 En témoigne quelques dates : 1882 : bacille deblerculose (Koch), 1886 : vaccination contre la

rage (Pasteur), 1889 : la pellicule photographi@iieEastman ; 1889 : Exposition Universelle a Pati91 :
Sérum anti-tétanique (von Behring) ; 1895 : lesdrayX (Roegten), etc ...
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toute les peines du monde a satisfaire les inndmésademandes de médecins pour le

miraculeux extrait.
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|- Les travaux de Brown-Seéquard sur les sucs animau

et leurs retombées

I-1 Les publications princeps (1889-91) de Brownsad

Savant reconnu mais quelque peu brouillon, Browa&#ed publie beaucoup et ses travaux
sur le suc testiculaire (ou trés rarement autre)t fibobjet de plusieurs publications

successives qui essayeront tout autant de répanarebjections soulevés par les lecteurs ou
les auditeurs présents aux séances que de préaanfigr et a mesure les résultats obtenus,

comme l'indique la chronologie ci-dessous :

Tableau 2: Chronologie des premiéres publicatidasBrown-Séquard sur les extraits
orchitiques (1889-91).

Année Titre Auteurs Jounal Abrév.
1889 Des effets produits chez 'Homme par d&own- CRSB** BS1889a
injections sous-cutanées d'un liquide retjr&équard
(01/06/89) de testicules frais de cobaye ou de chien.
1889 Seconde note sur les effets [Ibidem], id CRSB BS1889b
(15/06/89)
1889 Troisieme note sur les effets des injectipits CRSB BS1889c
(22/06/89)| sous-cutanées de liquides testiculaires
1890 Exposé des effets produits chez I'homme| Baown- APNP BS1890a
des injections sous-cutanées d'un suc ret&&quard
des testicules d'animaux vivants ou venant de
mourir, Extrait des «Archives de

%93 Comptes rendus hebdomadaires des séances et raérdeita Société de BiologRour les références
complétes, voir Bibliographie. Cette Société Sawast fondée en 1848 par deux jeunes chirurgienisn Bt
Houel, et le naturaliste histologiste et lexicodr@Charles Robin,(182161885).Le médecin et dermgie!,
Pierre Rayer (1793-1867) sera le premier présidema Société, Claude Bernard et Ch. Robin, lesijgns

vice-présidents. Brown-Séquard sera président 8& 48,892, (voir le lien :

http://www.pasteur.fr/infosci/archives/f _sbi2.ht(2i0/08/14).
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physiologie normale et

[APNP]. Octobre 1889 et janvier 1890

pathologique

»

1890

Exposé de faits nouveaux a I'égard de
I'influence sur les centres nerveux d'un
liquide extrait de testicules d'animagx
443)

Brown-

Séquard

APNP

BS1890b

1890

Remarques sur les effets produits sur
femme par des injections sous-cutanées

liquide retiré d’ovaires d’animaux.

Brown-

j'8aquard

APNP

BS1890c

1891

Recherches sur les extraits liquides retirés
des glandes et d'autres parties de
I'organisme, et sur leur emploi en injection
sous-cutanées comme meéthode
thérapeutique Extrait des « Archives de
physiologie normale et pathologique » n° 3
juillet 1891

Avec
d’Arsonval

S

APNP

BSA1891a

1891

De l'injection des extraits liquides provena
des glandes et des tissues de L’'organi
comme méthode
Biol, 1891, vol. 43, p. 248-250.

thérapeutiq@R Soc.

\rvec

saidrsonval

CRSB

BSA1891h

I-1-1 Les publications de 1889 : des idées en vrac

Comme président de la Société de Biologie, Browqudsd estime, sans doute, qu’il faut
communiquer ses observations a ses collegues grapgau jour le jour ou, du moins,
occuper le terrain, en ces temps d’Exposition Unsiee ou encore ne pas se laisser oublier
face a la gloire de Pasteur qui a créé, 'annéegaiente, son Institut (financé par souscription
publique)®** Toujours est-il que depuis 20 ans qu'il s'intéeessix testicules avec, entre
autres, des expériences de greffes assez extragadartes aux Etats-Unis (voir biographie),
c’est en juin 1889 gu'il publie, en un mois, troistes successives, assez confuses a vrai dire,

sur ses nouvelles expériences d’injection testiiaila
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Comme il I'écrit lui-méme, ces travaux lui sontpitgés par sa réflexion tant sur les effets de
la castration, la « physiologie » des eunuquescgue de la perversion sexuelle les vrais
[eunuques] sont remarquables par leur faiblessayr leléfaut d’activité physique et
intellectuelle [...et] des défectuosités analoge@bservent chez les hommes qui abusent du
coit et de la masturbatidif [BS1889a,c] » Cette sorte de gaspillage de la sécrétion
testiculaire ne permet plus a l'organisme de famcter normalement, carcles testicules
fournissent au sang - soit par résorption de cerai parties du sperme, soit autrement - des
principes qui donnent déénergie au systeme nerveux et probablement aux muscld'su
I'idée fondatrice de la médication orchitigued’injecter du sperme dans les veines de

vieillards dont la sécrétion serait « épuisée ».

La préparation de I'injection
L’extrait testé s’obtient a partir de testiculesdet canaux déférents de Chien broyeg au
mortier, dans un minimum d’eau (2 & 3 vol./poidsupen faire sortir le « jus®s. Aprés
dilution au 1/8éme, la suspension (un mélange dg,sdu sperme, du suc de glande) [est
filtrée et sert a préparer l'injection, sans aytrécaution particuliére pour assurestarilité
de la préparation injectable mais ce point seralempent revu a la suite des essais de Vdriot
(1889) et plus tard, Brown-Séquard déclarera qsil impératif d’injecter le liquide aprés

filtration sur un filtre de Pastelif, pour ne pas faire courir un risque de septicémipatient.

Dans sa premiere expérience, Brown-Séequard a @rémaextrait de testicules de Chien gt 5
de Cobaye, préparés dans les mémes conditionsi-gi@gssusce qui correspond en tout a L0
injections (dans les jambes). La quantité totgkecikée correspond au 1/5éme du volume tptal
du macérat avant filtration (BS, 1890). Par laesuiit conseillera d’utiliser des testicules [de
cobaye, de bélier ou de veau plutbt que celleshilenocou de lapin, qui sont plus souvént

contaminés.

%94 Sur Louis Pasteur (1822-1895), voir BC1963, La{@®01). Sur I'Institut Pasteur, voir EU.

395 Sur les dangers supposés de ces pratiques, aringroduction et infra ; aussi Dechambre 1864

%% De fait, ce liquide provient de trois sourcessarg, veines testiculaires [...] tissu propre desidules et du
sperme contenu, y compris celui des canaux exesite(BS1889a).

%97 Draprés un document postérieuiThérapeutique de guerre. Petit guide formulaivendédecin mobilisé,
méthodes et formules de traitemenGandy, P. (Dr), 1916, il s'agitk d'un filtre [& bougie] de porcelaine de
Chamberland, dit filtre Pasteur, woir :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k56187330/fif@age.r=%22filtre%20de%20Pasteur%22.landER11/12)
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-(a)- Le liquide testiculaire et ses effets

Reste a valider cette théorie par des expérienceBrown-Séquard sera son propre
« cobaye » : ainsi aprés avoir testé I'innocuitésdegpréparation sur uavieux chien »il se
linjecte bien que ce geste soit doulour&lx et le résultat ne se fait pas attendre : agé2de
ans, fatigué au point de devoir se coucher de bdrewe, il retrouve dés la premiere
injection, son « ancienne » vigueur coutumiere, ro@men témoigne aussi bien les mesures
effectuées au dynamométte 'augmentation de la « longueur » de son jetideique ses
possibilités de déféquer sans laide de laxatifs sau plus grande facilité de travalil
intellectuel*®® On pourra noter ici le mélange des genres pouelsure de la performance : le
dynamometre - qui se veut un appareil scientifiqoeexiste avec des criteres dignes de ceux

des médecins de I'Antiquité.

-(b)- « Travail nutritif » et effets des injections de liquide testicukire

Au vu des effets des injections, la question se plessavoir si« en répétant fréquemment et
avec perséverance pendant de long mois les injecttesticulaires [...] on arriverait a

changer I'état des muscles, des nerfs, des mugxidsdes centres nerveux(BS1889b).

De fait, le « travail nutritif » de I'organismequi existe depuis I'état embryonnaire jusqu’a la
mort de vieillesse est trés certainement fatalr@versible »(id) mais comme les muscles
qui, affaiblis apres une maladie, peuvent retrouneitat normal, des changements liés a la
vieillesse pourraient disparaitre et dans ce oas,imjections de «liquide séquardien »

pourraient arréter ou diminuer les transformations des tissus liés a I'age.

3% Cette problématique reviendra souvent dans lés &or I'opothérapie.

399Pour une illustration de I'emploi médical de cettinment vers 1890, voir in Rainal, 1905
http://cnum.cnam.fr/CGl/sresrech.cgi?M9939/0222/11/12). Cette firme, dénommée aussi Léon &sul
Rainal fréres est citée prés d'une vingtaine de doimme auteur d’ouvrages sur les appareillagecaéxi
(29/11/12).

% plus précisément : Brown-Séquard observe un caegeradical dans son état de santé : il peut itteva
toute la journée et une fois rentré chez lui, seetée a travailler sur ses mémoires, ce qui nais'g&mais
produit depuis 20 ans ! Malgré son age, il pemanter les escaliers quatre a quatre, recouvréorsa
musculaire et la puissance de son jet urinairgucelémontre que la puissance d’action de la moelle épiniére
sur la vessie a augmenté considérablemsmtemettre a déféquer normalement, sans re@outime assistance
mécanique ou a des lavementgtfaire son travail intellectuel plus facilemeB51890).
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Ce serait donc cette influence» et cette action frénatrice qui expliqueraiemiction du

liquide testiculaire dont la grande préS8ea s’emparer pour en faire un soi-disarilixir de

longue vie »au grand dam de l'inventeur qui s’en déferde n’ai jamais ni par écrit ni par
la parole, exprimé l'idée que ces injections [dgulde testiculaire] pourraienk réparer des
ans, l'irréparable outrage pj'ai seulement dit et je le crois encore qu'ilt ggossible de
«réparer des ans les outrages réparabléBS1890).

-(c)- De nouvelles pistes

-Ainsi I'injection d’extrait testiculaire stimulelpuissance des activités de la moelle épiniére
et du cerveau (action dynamogénique), comme o&shsé lorsque se produihe érection
sans éjaculation; ces principes du liquide testiculdffe- « influence la moelle épiniére sur
toute sa longueur »mais on ignore quels sont ceux composant le sang(svésicules
séminaux, sperme) qui agissent réellement, en qaesée, on peut légitimement se
demander si le suc d’autres glandes a conduit®tws comme le rein, peut modifier le
sang comme les glandesanguines % (BS1889b).

Sans répondre pour le moment a ces questions, Be&gnard ouvre de nouvelles pistes de
travail comme I'emploi du suc ovarien chez la Fermehda détermination des constituants

isolés de I'extrait testiculaire.

I-1-2 Vers le pourquoi et le comment des effetsualtitesticulaire

Face aux retombés « médiatiques » (que nous exammar la suite) de ses premieres
communications, Brown-Séquard tient, dés 1890,ra fa point et a préciser sa pensée sur

les effets et les vertus réelles de I'extrait tedéire.

I-1-2-A La puissance dynamogénique des extraitsargumentaire

Pour justifier cette notion, Brown-Séquard (189@yeloppe un argumentaire en plusieurs

points que Nous résumons Ci — apres :

-(a)- Les observations chez ’lhomme

401 v/oir, p ex, ces deux articles du « Gauloishttp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k526900x.tedamgFR,
1889/06/15 (Numéro 2482). : Samedi 15 Juin 18&®p;//gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k526923r.tedmgFR,
1889/07/08 (Numéro 2505). 8 Juillet 1889, voir airdsa.

4%2Qui risquerait de ne pas franchir la paroi intedérsi I'on les administrait par voie orale, d’@nécessité de
les injecter (Brown-Séquard).
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Aux yeux de l'illustre savant, il est clair que lesmmes dont les testicules sont affectés par
la maladie ou non descendussont bien inférieurs aux autres hommege>méme que ceux

qui abusent du coibu souffrent de pertes séminalé¢s..éprouvent] une grande diminution
des forces physiques et moralé®alors qu'a contrario« plus I'activité spermatique est
grande, plus la puissance des centres nerveuxdi@ssi ».

Pour Brown-Séquard, cette perte de force est iaiaque « le sang, a cause des émissions
spermatiques fréquentes, ne contient pas en géasuifisante les principes [ « actifs »] que
les testicules lui fournissent par résorptignce qui le conduit a attribuer a I'extrait orchie

un « pouvoir» dont il s’efforce de démontrer I'existence en nplitnt affirmations et
postulats validant, du moins a ses yeux, sa thégiiesi écrit-il que :« les hommes bien
organisés de 20 a 35 ans [qui sont/restent] samsroanication sexuelle ou sans dépense de
semence [...] sont dans un état d’excitation s’agpagnant d’'une activité mentale et
physique - morbide peut étre - mais trés granaeli>encore qu’on a pu observer, a plusieurs
reprises, que la puissance physique ou intelldetd@hinue aprés le coit et remonte apres, ce
qui montrerait qu’aussi bien par exceés que parulgfima puissance dynamogénique est

« corrélée » aux principes séminaux.

-(b)- Les observations sur I'animal

Dans la continuité des travaux évoqués dans sadpbig, Brown-Séquard, en injectant a
des animaux malades, agés et faibles, de I'extrsiiculaire d’animal jeune assure en avoir

montré le caractere « revigorant »

-(c)- La négation de l'influence de l'auto-suggesti

Pour Brown-Séquard, ces observations montrent gstik évident que la puissance d’action
des centres nerveux et surtout de la moelle émngs sont notablement et rapidement

ameéliorées »sous linfluence dela puissance dynamogéniquedu liquide testiculaire,

403 Rappelons, que si ces affirmations peuvent fainariee aujourd’hui, elles étaient dans I'air du pEna
I'époque ou notre savant écrit (voir notre intraitut). Plus précisément, dans le monumemBti&tionnaire
Dechambre 1864, a l'article « Spermatorrhée » (c 1885), @utplire: « la spermatorrhée est une cause
d’affaiblissement de I'organisme moins par la faggde I'ébranlement nerveux que par le fait dedpatdition
de quantités considérables d'un liquide trés ricte principes azotés et en éléments figurés [...] &ah
général devient celui d'un anémique névropathe [Toltes les causes de dépression du systéeme negteux
spécialement les excés de coit et 'onanisme péaveener la spermatorrhée mais pour I'auteur de l'article
« Onanisme » de ce méme dictionnaire, les dangexsstent que si 'onanisme est accompagné dealdigs

« eXCEeSs VENEriens », Voir :
http://www?2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/index?p=24&dico=dico&cote=extbnfdechambre&chapitre=0
nanisme&do=pag€15/11/12) Ce méme dictionnaire indique que le somme (1836jrdecois Lallemand
(1790-1853) sur les pertes séminales (spermatgresé€un des plus remarquables de la médecin@pleque.
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puissance d’autant moins contestable, qu’'a I'alé& injections, on observe une perte de
force graduelle, ce qui constitue une nouvelle preuve de I'heureuse influence fek
injections [...] du liquide retiré des testiculeyBS, 1890) mais face au scepticisme d’autres
auteurs, Brown-Séquard n’a guéere dautres argumepis d'affirmer que tant cette
décroissance de l'effaibservé que les faits rapportés par d’autres ohtamrks ne peuvent
étre dus &autosuggestion telle que I'a décrite D. Hack Tuke, (1884)

-(d)- Dynamogeénie, travail nutritif et retour d’exjences

Mais, si le succes « marketing » de I'extrait estontestable et stimule les appétits des
contrefacteur®® il manque une base théorique a I'action de laktbase que le Maitre va
s'efforcer de trouver, hors du champ de l'autosstige qu’il dénie, en prétendant montrer
gue les effets observés sur I'organisme apréstiign du suc ou de I'extrait testiculaire ne
sont pas dus & une simple stimulation des effetmaax de la sécrétion testiculdfemais a
une augmentation de la puissance d’action de sétigtion liee

-d’une parta la dynamogéniechangement rapide de dynamique,

-d’'autre part, & 'amélioration du travail nutrjtifne activation de ce travail

Au-dela de ses explications qui paraissent pourdans alambiquées, Brown-Séquard (1890,
p 13) sait aussi reconnaitre les insuffisancesodedsscours : ainsi, refuse-t-il de discuter de
la nature des substances contenues dans le sigaltest, faute d’expériences adéquates, et
reconnait-il que, bien que patents a ses yeweffets physiologiques du suc testiculaire sur
I’'homme sain, n'ont pas été déterminés.

Face aux attaques de ses adversaires et (peutegnscient de la faiblesse de son

argumentation - qui ne comporte gu’'une seule doguéatitative : la mesure de la force au

dynamometre - Brown-Séquard justifie égalementfita€ité de sa thérapeutique en

évoquant, les essais conduits et publiés danseks@rscientifique par d’autres praticiens en

De fait les dangers de I'onanisme ont été surtopufarisé par Samuel —Auguste / Simon André Tigs028-
1797) dans « L’'Onanisme » (1775) ; voir aussi \&fjar(1999).

404 sur Daniel Hack Tuke (1827-1895), voir Wikipedia.

“% Ainsi, dans Le Matin du 5 Décembre 1889, on peeeitdet encart « Santé, Energie, Jeunesse. Transfusion
de la force, Perfectionnement BeméthodeBrownSéquard Les PILULES DE TAUREAU du Dr de Lignieres
centuplent la force vitale, ressuscitent tous temnes, guérissent radicalemen toutes les .malalmss et
chroniques, ».

%% | 'injection ne supplée pas une quelconque défaiklasécrétoire ek les animacules spermatiques ne
participent[pas] » a I'effet du suc injecté (Brown-Séquard).
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France (Variot,1889 ; Villeneuve, 1889) ou a I'égar (Brainerd, Hammond, Loomis, 1889
aux Etats-Unis, Suzor etc), travaux que nous cornmonesrci-apres.

Ces essais montrent aussi le caractéere assez seliderla méthode séquardienne qui permet
de traiter plusieurs sortes de « débilités » : mamal et Suzor prétendent avoir obtenu la
guérison d’alcooliques ou d’opiomanes et avoirgex lesfemmescomme les hommes, ce
qui interpelle notre savant car il ne se I'expliqyuere de prime abord. Aussi, s'interroge-t-il
sur le role d’'un éventuel liquide testiculaire déml « post coital » présent en quantité au
moins aussi importante que celle injectée a laeptiou sur celui de kdynamisations par

le suc (BS, 1890, p 19).

Manifestement, face a un effet inattendu, notrastre se démonte pas et a réponse a tout et
les échecs de la nouvelle thérapeutique ne pewdtemtdus qu’a la durée insuffisante du

traitement : ici, persévérer est bien.

-(e)- Suc testiculaire et Spermine de Poehl : latmte vue de Brown-Séquard

A la suite des travaux de Brown-Séquard, de nombobimistes d’Europe et d’Amérique
s'interrogent sur la nature, chimique ou autre,pdincipe « dynamogéne » a l'origine des
effets observés. Certains comme P#&hét plusieurs autres, pensent que la substance
chimique cristallisable mal connue dite spermine @permatinéf® pourrait : «étre le
principe actif de la solution du suc que jextrales testicules et des canaux déférents
d'animaux venant de mourir [... mais combien mémejpermine de Poehl serait douée de
propriétés analogues a celle du liquide testiciddil qu'on la prépare au College de France,

il ne serait pas demontré que c'est a ce principstallisable qu'est du la puissance de ce

liquide [...] » (Brown-Séquard, cité in Goizet, op cité, p 271).

4" pour Brown-Séquard (BS1890), les agents physiquesme les substances médicamenteuses ou les goison
produisent, sur I'organisme deux sortes d’effetsstppposent soit une stimulation suivie d’'une mésejeu de

la partie irritée, soit un accroissement suivi &utiminution de la puissance d’action.

%% Sur le chimiste et pharmacien Alexander Wassitignti Poehl ou Al. Von Poehl (St Pétersbourg, 1850 -
Berlin, 1908), auteur de prés de 150 ouvrages,Wikipédia (en allemand).

409 poehl, A vong Spermin, cin neues stimulansSatnt-Petersburg, 1890 (Brown-Séquard, in Go@etité) ;
voir aussi ce que nous en disons a propos de &ptiéa de travaux séquardiens aux EU. Trouvéerigife
dans le sperme, la spermine (voir MI1989) - dormden est aussi associé a celui de Charcot - de)y Beehl,
présente dans la plupart des organes, le sandeulescytes ; en injection, elle agirait dans I'arigme :
«comme un ferment d’oxydation [... qui] facilite tifense contre les auto-intoxications naturelledest
intoxications microbiennes, infectieuses (..(Mossé, 1898p 39). Pour un point de vue plus §ctog Giraud-
Tassy, MarieContribution a la biochimie de la spermine et despeermidine, données analytiques et application
a la détermination des catinoides dans les tissasimiaux normaux et soumis a des anémies expémifeent
These Pharm. Marseille, 1966.
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En effet, pour préparer cette spermine, ces auteuesnploient le sperme total, c'est-a-dire
les animalcules spermatiques, les cellules domiribsiennent ainsi que le liquide dans lequel
se trouvent ces éléments anatomiques sien n’indique l'origine précise de cette speareni
alors que le liquide séquardien, soigneusememé fite comporte aucunélément figuré »
visible au microscope et ces élémenrtsi'ont donc rien a faire avec la puissance
dynamogénique du liquide du Collége de Franeceéme si des injections de sperme entier
ont pu« rappeler a la vie, a trois reprises différentés femme d'un jeune médeciret>de
fait, si, comme le pense Brown-Séquatde principe actif du liquide [...testiculaire] ekt
méme [que celui] qui provient par résorption duwliide spermatique dans les testicules, dans
les vésicules séminales et dans les conduits ddéééfe.], ce principe ne peut [...] pas
consister en une substance que I'on trouve partoar, seulement chez I'homme, mais aussi
chez les femmes atteintes d’anémie ou de leucooigh€dcité in Goizet, op cité, p 271).

En conclusion, il apparait que ni les sels de spernidentifiés par Charcot et d’autres ni la
spermine isolée par Poehl n'ont de pouvoir équintad principe actif du suc testiculaire

dont la nature chimique reste a déterniitfer

I-2 La réception des premiers travaux de Brown-&édjudans le
monde

Malgré des moyens de communications assez rudimesitdes premieres publications
séquardiennes (1889) soulevent un exceptionneloesidsme mondial, particulierement

marqué dang la pressepolitique*** des deux mondesay grand dam de Brown-Séquard (BS

“195ur ce point, voir la presentation historique gufait Dixon quelques années plus tard : Dixon, téfd « A
note on the physiological action of Poehl's speemid Physiol 1900 [August 29]; 25(5): 356—363 ;
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC15167®dage=1Aussi du méme : « The composition and
action of orchitic extracts,d Physiol 1901 [February 28]; 26(3-4): 244-276, ou il 2effe a I'aide d’'une
impressionnante batterie d’essais de déterminepléncipe actif » de I'extrait orchitique.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1540%2page=123/12/12). Sur Walter Ernest Dixon (1871-
1931), voir Wikipedia. Sur Jean-Martin Charcot (383B93), voir BC1963.

“1par ce terme, Brown-Séquard entend la presserd@ablic » comme en France Le Figaro ou Le Matin.
Ainsi dans le Figaro 1889/07/09, on peut lire uniedssant histoire drdle ou une jeune fille sugggéueBaron qui
lui fait la cour d’aller voir le docteur Brown-Séayd, voir
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k280816d.r=tmm-sequard.langFRL6/11/12). De méme, dans Le Matin du
4 Juillet 1889, on peut lire< L'élixir de longue vie, essayé par M. Brown-Sédsar lui-méme, a fait
beaucoup de bruit. Disons a ce sujet, qu'a la dagi séance de la Société de biologie, un des menibia
Société, M. Variot, a donné connaissance de plosiexpériences qui corroborent celles de M. Brown-
Sequard »Dans le n° du 21 Novembre 1889, pour la présentatune piecette de théatre, on peut lireLe
prologue se passe chez un rival de M. Brown-Séquianil améne au praticien un vieux bonhomme catsé e
ratatiné qu'il s'agit de transformer en compere @i et présentable. Grace au sang d'un coq traésfians
la veine du compeére [...], celui-ci redevient pimpaaiiegre et leste, il offre le bras a sa commérisepartent
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1890, p.12), parfois relayé par des acteurs inditeret des contradicteéts Tous ces
contributeurs s’emparent d’autant plus facilement siijet qu’il peut paraitre scabreux,
souvent en I'embellissent et en font une nouvedi@dine de Jouvence, proclamations qui,
associées a la notoriété de Brown-Séquard, folitnjlection séquardienne un succes tel que
des milliers d’essais seront effectis®ms que pour autant les résultats en soient ¢xiples,
car il n’y aura que peu de d’observations émanannddecins ou d’autres injecteurs publiés
dans la presse scientifique. Mais celles«ailignes de foi wont servir a Brown-Séquard pour
valider sa méthode et a l'étendre au traitemenffettons diverses, et ce sont ces
témoignages qui proviennent aussi bien de Franeedgu’étranger que nous présentons ci-
dessous.

I-2-1 La réception dans le milieu non médical

Outre des articles de la presse politigue déja ¥@mgles « supposées » proclamations de
Brown-Séquard font aussi les délices des conféeen@t hommes de théatre : ainsi Mme
Marie Huof®® fait une conférence en avril 1890 pour fustigexigrand vivisecteur »jui,
refusant de prendre sa retraite pour pouvoir cerseson salaire, fait cours devant des
« amphis » vides, alors qu’il est I'objet d’'une eétp de '’Académie des sciences. Mais cela
n'arréte pas I'éloge massif de la presse et 'amdiasme du public qui souhaiterait, dit-elle,
lui dresser une statue place de la Concorde... Leeumartistique n’est pas a la traine :
Antony Mars s’inspire de l'aventure séquardiennesdales vieux Maris, le célebre G.

Feydeau (1890) lui consacre une piécette et L. &&Hf une chanson.

A l'‘étranger, si la méthode séquardienne est conéanpar une assemblée d’évéqueg en
Grande Bretagne, elle est acceptée bruyamment dats-Bnis — pays ou seévissgnt
« médicastres et charlatansdisait Brown-Séquard — ou elle provoque un massaerapins
et de « moutons » (Huot, 1890).

pour Paris ».Pour le cas des pays anglo-saxons, voir notredattion bibliographie, en particulier Borell, auss
infra.

412 on peut noter avec Goizet que si un certain nomlignorants et de savants sceptiques manifestent en
France sarcasmes et ignorance face a cette importammunication, c'est sans doute parce qu'il is’dg
testicules et non de glandes salivaires ou du pascrcela expligue que ces détracteurs n'y voiurgu’
aphrodisiaque inventé par un savant atteink delie érotique» (Goizet 1891, p 22) alors qu'a I'étranger, de
nouvelles expériences sont entreprises immédiatemen

“B33ur Marie Huot (1846-1930), alors Présidente dédae Populaire contre la Vivisection, voir
http://traditionalistblog.blogspot.fr/2010/12/datedeath-of-marie-huot 15.htr(01/12/12)

414 « Les Vieux maris, comédie-vaudeville en 3 adaris, Renaissance, 3 février 1890.] » Paris s3eet

Stock, 1890n-18, 163 p. Sur Mars, Antony (1861-1915), autnamatique, voir notice BNF. Sur Georges
Feydeau (1862-1921), voir EU. Sur Léon Xanroff (2-8®57), voir Wikipedia.
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I-2-2 Les premiers essais thérapeutiques et lewatsosé dans le milieu

scientifique et médical

-(a)- La Société de Biologie et les premieres pajées

Lors de ses interventions devdat Société de Biologie(1889), Brown-Séquard se voit
objecter deux points :

-les effets observés ne sont qu'un effet de sarpriopagination (autosuggestion)

-ces effets ne sont dus qu’a ua@aritation » traumatique provoqués par I'injection, concept

B objections que Brown-Séquard

singulier mais soutenu par plusieurs auteurs aotjé
balaye en argumentant que les mémes effets sopprntép par d’autres que lui et que les
effets diminuaient puis cessaient a l'arrét desdtipns, ce qui, semble-t-il, en convaincra

guelques-uns mais n‘'empéchera pas les controveosésrieures.

Les essais de G. Variot (1889) publiés, dés leilfetudans les C. R. de la Société de

e*'® trés peu de temps aprés les articles princefBralen-Séquard, concernent trois

Biologi
patients affaiblis, agés de 55 a 65 ans, auxquat®d/a injecté (a 2 ou 3 reprises) du liquide
obtenu (apres décantation) par broyage, avec uml’gau de testicules de lapin et de cobaye
mais présenté aux patients comme un simple fortifiaces derniers retrouvérent une
meilleure conditioft’ et se dirent satisfaits du traitement.

Ces faits permettent a Brown-Séquard d’argumenierles effets observés sont bien dus a
I'action dynamogéniquedu liquide sur les centres nerveux et particulieget sur la moelle
épiniere et non a unguelconque autosuggestiomt de préciser, en réponse aux nombreux
courriers regus, que ce traitement convient aussi & des « débilités » liés a I'dge (comme
dans son premier essai) que dans celles liéesatespéminales, aux désordres testiculaires

OU aux exces vénériens, spécialement ceux quiesurgnt a un age avance.

-(b)- L’Académie de médecine

“Intervention du [Dr] Dumontpallier, membre de SBgqui rapporte avoir rappelé a la vie deux masaste
leur injectant un mélange de chloroforme et d'éthasc des survies de quelques jours pour I'un elgges
années pour l'autre. |l s’agit certainement de &ictlphonse Amédé®UMONTPALLIER (1826-1899) ; voir
BIUM. Les effets d'injections essentiellement safirseront discutés par la suite (§ 1895-1905).

1% C R Ste Biol du 05/07/1889, p 451, cité [en argjldans plusieurs journaux anglophones corSience
(New York, N.Y.) 1889 Aug 2; 14(339): 83-4 ou le BML889, v2 n1488 (Jul. 6, 1889), 29 aussi in Dynba
(1889, p 43). Sur Gaston Variot (1855-1930), vdlidB.

“I"variot note une excitation génitale dans 2 ca88s@ar la suite, Variot traitera un confrére datat sera
trés amélioré (BS 1890).
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La réaction des membres de I’Académie de médetaiie,qu’elle transparait dans certaines
communications ou les travaux de Brown-Séquard sonfjués est plus mitigée et c'est
surtout son réle d’éveilleur ou d'initiateur qui @sis en exergue : ainsi Lancere&({X1891),
aprés avoir noté le caractexebizarre »de la théorie séquardienne écrié Mais dans ces
derniers temps, M. Brown-Séquard et M. d'Arsonwléudiéles organes qui paraissent ne
servir a rien, les capsulesurrénalesja rate, la thyroide L'ablation de ces organes amene
une perturbation profonde dans I'économie. On levaga pour la glande thyroide.
Aujourd’hui, se pose une question générale : Uifice de ces divers organes, de réle
inconnu, sur la nutritiors. Un peu plus tard, C. Paul (1892), qui se faipdtre de la

« transfusion nerveuse », théorie quand méme éespies concepts séquardiens, aprés avoir
exposeé la situation (1892), s’exprime en ces terme€e récit [séquardien] tenait du
merveilleux, et s'il ‘et été fait par un homduomt la haute valeur scientifique et I'habileté
expérimentale ne sont contestées par persqQnoe n'y aurait pas ajouté foi. Le monde
médical scientifique resta froid et fit ses réserv®lais la nouvelle de cette déclaration,
transmise aux journaux a sensation, fit une proéomapression sur le public. Plus d'un
vieillard se réjouit en apprenant que la formule ltEau de Jouvence était retrouvéet
poursuit en faisant part de son scepticisme vigsahr concept ddynamogénie: « Mais les
savants resterent sceptiques, et j'avoue que jeldiusombre. Je dois confesser que je n'ai
jamais pu m'assimiler la théorie de M. Brown-Séquaur la dynamogénie; car, dans la
nature, rien ne se crée ni ne se perd; la loi esssa fatale pour les forces que pour la
matiere, et si I'on apporte de la force, il fauvibir empruntée quelque part(id). Par la
suite, C. Pauamendera son jugement en mettant la médicatioicutste parmi les quatre
méthodes a base de liquides organiques (donthaejequi ont un intérét médical. Mais les
contestations les plus fortes viendront d’auteuss sputiendront que l'action du liquide
testiculaire ne differe pas de celle due a l'inpttde solutions salines appropriées (voir

infra).

-(c)- Les journaux médicaux de province

Publié, dés aoiit 1889, dandlarseille Médical »par L. Villeneuve (1889}°, cet article —qui

témoigne de la rapidité de diffusion de sa méthodeest invoqué par Brown-Séquard (1890)

“18 Sur Etienne Lancereaux (1829-1910), voir BC19684E, 2002
419 ouis André Félix Villeneuve, est professeur &bie de Médecine de Marseille (Goizet, 1891). Dt liéen
qu’auteur de l'article, il ne fait que rapportes lebservations d’autres médecins.
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pour justifier certains de ses dires - traite diést® d’injections d’extraits de testicules et
d’ovaires chez des malades hospitalisgt$eintsde troubles divers.

Si la revendication du caractére dynamogénique 'eberait testiculaire a conduit les
expérimentateurs a le tester sur des patiemtébilité&° », I'emploi de I'extrait ovarien*
semble résulter de la seule initiative des expériateurs et de leur seul désir de « voir » car,
sinon comment expliquer son administration & unmetff ?

Des cas traités et des résul@tigenusians des affections diveré&son ne peut guére tirer de
conclusions patrticulieres sur l'efficacité du teatent séquardien dans telle ou telle maladie

mais on peut comparer I'efficacité selon la natlgd’extrait:

Tableau 3 : Efficacité de la méthode séquardierabensla nature de I'extrait (Villeneuve,
1889)

Nature injection Nb de | Succeés | Echec Douteux

cas

Testicules (chien) 2 2 0

Lapin 2 2

Ovaire (Cobaye) | 5 2 2 1 (chez un

homme)

Sur 11 cas, on observe 7 insucces et seulemestu#ftats positifs — soit a peine 36 %, ce qui
est loin de confirmer les commentaires enthoussadteBrown—Séquard sur l'efficacité de sa
méthode.

Il est vrai que I'absence de méthodologie - quea ltetrouvera par ailleurs - et de suivi

médical — 1 ou 2 voire 3 injections seulement almepatient qui « disparait » dans la nature -
rendent, a nos yeux, ces résultats pour le moidatates et c’est, sans doute, pourquoi

Villeneuve, plus prudent que « I'inventeur », ntee pas de réelles conclusions.

-(d)- l'utilisation du sperme humain

420 5elon Dechambre, (op cité), ce terme renvoie & wap faible degré d’énergie vitale ».

“2L Le liquide organique injecté est préparé selon des indications de Brown- Séq#89) donc injecté non
stérilisé : les testiculeset les ovaires- prélevés sont broyés au mortier, chauffés an-Bdarie et additionnés
de 10 & 20 cm3 d’eau, filtrés sur papier; le filest administré en injection sous — cutanée.

225j cette démarche peut nous surprendre, elle semsskz répandue & I'époque : en I'absence denticits
efficaces, le médecin estime, probablement, aeailrbit de tester toute thérapeutique non nuigbee méme a
I'insu du patient, surtout s'il est hospitalisér$a point, voir Bonah, 2007 ; Marks, 1999.

423Résumés dans le tableawilleneuve, 1889, axen ANNEXE.A.
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Comme nous l'avons vu, on a pu attribuer le rejeliqlide testiculaire en Grande-Bretagne a
la nécessité de recourir a la masturbation poaollacte du liquide testiculaire sans que nous
ayons retrouvé d’autre origine de cette assertionng simple allusion faite par Brown-
Séquard dans un texte ou il indique que le Dr Bfdyi a rapporté qu’un jeune ami médecin
a injecté a sa femme :tembée dans un état d'excessive faiblesse et dessém »son
propre sperme, - recueilli, aprés le coit, dansbalion de baudruche, et non dilué- en
injections sous-cutanées qui la remirent d’aplomb gelelques heures, a tel point que,

guelques jours aprés, cette dame pouvait encatendi&xposition universelle.

Néanmoins, précise aussitbt Brown-Séquard, I'atilisn du sperme (contenant les
animalcules¥” n’apporte aucun effet supplémentaire par rapposLe usuel — etil n'y a

donc pas de raison pour se servir plutdt de spdrareain que d'un suc extrait de testicules
d'animaux, excepté que plusieurs femmes pourramoit une répugnance invincible contre
ce dernier liquide, tandis qu'elles accepteraieme injection de liqgueur séminale de leur
mari» (Brown-Séquard, 1890 in Goizet, op cité , p 156).

C’est, peut-étre, une large diffusion de cet uniggeai - modifié pour les besoins de la
cause ? - qui a pu contribuer a geénérer la «rémgm» britannique vis-a-vis de la

médication séquardienne.

-(e) -L’injection de suc ovarien chez la femme

Ce probléeme — qui s’est posé rapidement - est é&/eqgacinctement par Brown-Séquard qui
rapporte les expériences d'une femme-médecin di@rigméricaine (diplomé de la Faculté
de Paris) qui faisant des recherches sur un grand nombre de femmesriss de troubles
divers...]s'est servie d'ovaires de lapines, presque aussifiiés avoir retiré ces organes de
I'abdomen d'animaux vivantgour préparer un suc ovarien suivant la méthoderit pour

le suc testiculaire [...avec filtration sur filtre Beeur ou papier...et I'injecter] en conditions
antiseptiques »et poursuit en affirmank que [si] le suc ovarique agit commele suc
testiculaire, [... paruneinfluencedynamogéniquexercéesur les centresnerveux...] mais
avec moinsde puissance [...] ledaits déja trés nombreuxet qui sanscesses'accumulent,

montrent que c'est le suc testiculaire qui devrait toujours étre employé comme agent

424\/oir « Archives de physiologie [1890]in Goizert, op cité (L56. Il pourrait s’agir du célébre physiologiste
Eugene Gley ou d’'un homonyme.

“2Brown-Séquard précise que l'innocuité de cet évalmitncédé devrait étre vérifiée préalablementssr
animaux.
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dynamogéniquehezla femme commehezl'homme »(Brown-Séquard in Goizet, op cité,

p.173-5). Ainsi, selon ce texte, le suc ovariquaunait pas de spécificité sexuelle.

1-2-3 La réception des travaux de Brown-Séequardeats-Unis

Certes, il peut paraitre curieux de mesurer l'inijiges premieres publications séquardiennes
a travers un ouvrage (Dunbar, 1889jue Brown-Séquard a cosigné, mais ce texte comport
en « supplément » des indications précieuses cdesmweproductions d’articles parus dans la
presse médicale locale quelques temps a peine apegpremieres communications de

Brown-Séquard, ce qui justifie que nous le présestici.

-(a) L'impact sur le public

D’une fagon générale, les médecins s’insurgentredatplace prise dans la presse « Grand-
Public » par le soi-disant « Elixir de Vie », comitéerit (en substanc&’ I'un d’entre eux :
«apres la secousse engendrée par la découverte db, K® monde médical est & nouveau
interpellé par les proclamations séquardiennes tpiggrand public considére comme un
Elixir de Vie mais sur les effets duquel les rappales médecins divergent notablement

«La presse « séculaire », jour aprés jour, regorge @bmmentaires, interviews et autres
déclarations sur ce traitement prometteur et lestgau public sont flattés jusqu’a la nausée
et nous médecins sommes contraints de nous inerrogomment cela ? Pourquoi ces
discussions sur un sujet normalement tabou ? Stiltraité délicatement, il n’en excite pas
moins l'imagination des lecteurs qui veulent sawiér quoi il retourne face & ce nouveau
business et envahissent les cabinets médicauxqooumaitre I'avis de leur praticien. Et cet
afflux a des conséquences inattenduemmais jusqu’a ce moment, le corps médical n’avait
réalisé que plus de la moitié des consultants hasrer@yaient leur organes génitaux tres en
dessous de la normale et que leurs propriétairegeat préts a accepter une opération
chirurgicale mineure et souffrir pour avoir un geéispoir de remonter leur standard a un

niveau qui les satisferait

428 Ce livre qui est disponible (libre de droits egnié) comporte 3 parties : (1) une (auto)biograpki®rown-
Séquard, avec portrait mentionnant sa qualité Eellew of Royal Society (FRS »), et un extrait ddiste de
ses travaux antérieurs, (2) la présentation désd¢mmmunications de Brown-Séquard a la Sociétidiegie
en 1889, d'aprés un article paru dans «The Landet 20 juillet 1889 (y compris, le C. R. des essai¥/ariot),
(3) un « supplément » reprenant les articles dgspraméricaine. Voir
http://ebooks.library.ualberta.ca/local/elixirofldrbro00dunbuof24/11/12). Pour un autre point de vue, voir
Borell (1976a).

427 « Cincinatti Lancet Clinio>, (17/08/1889) cité in Dunbar (1889, p 90).
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Mais cet engouement peut avoir des effets surrlctsire de I'organisation médicale la«
découverte récente que les maladies mineures desmde étaient dues aux
dysfonctionnements utérins ou connexes amena H'edsola gynécologie comme une
spécialité a part entiere et désormais nous deviemmluire nos patients hommes a la porte
du spécialiste des maladies génitales du méad¢ de conclure ka transfusion du fluide vital
de I'animal a 'lhomme devra étre investiguée et gbiité prouvée ou alors cet Elixir devra
étre relégué au rayon des réves évaneuirais, en attendantla meilleure part du soi-
disant Elixir de Vie sera la création d'un corps deécialistes des maladies génitales

males».

-(b)- Travaux de médecins et scepticisme

Pour ce qui est des effets proprement dits deglaelir séquardienne, les médecins états-
uniens paraissent moins enthousiastes que leufieoemfrancais et certains n’y voient qu’un
retour & la médecine médiévife comme nous allons le voir maintenant.

Dans une contribution que le rédacteur du journgkjremarquabté’, le médecin New-
Yorkais, Henry P. Loomis expose les résultats ga'ibbtenu chez 10 patients agés (5
informés et 5 non informés de la nature de I'eRtraiaités par injectiohi® de « fluide
testiculaire» : le fluide — qui doit étre utilisée avec prudene@xerce bien urection tonique

ou revigorante « inexpliquée >temporaire sur les centres nerveux - non suivigégeession
comme avec d’'autres stimulants - qui peut étre fiire@dans certains cas. Mais, aux yeux de
l'auteur, l'attribution des effets a desmaodifications nutritives »pouvant compenser les
troubles musculaires observés chez le patient, atarfait la théorie séquardienne, reste une
hypothése controversée qui demande des expérinmarstabmplémentaires pour étre ou non

confirmée.

Rapportant des cas plus ou moins nombreux, d’aureédecins paraissent plus ou moins
enthousiastes ou convaincus : si Brainerd (in Dynb889) a Cleveland, publie d’abord
vingt-cing observations (dont cing chez des femma@@c des résultats presque tous
favorables obtenus (comme pour les autres expérateems états-uniens, avec du suc

428 Ce retour est aussi dénoncé en Grande Bretagine§ kraroduction.

2% Medical Recorch, 24/08/1889 cité in Dunbar (1889, p 81), cesauavsont aussi cités par Brown-Séquard
dans ses publications en France comme justifidatda thérapeutique.

430 5ur le Pr Henry P. Loomis (1859-1906), voir WIESest sans doute pour éviter certaines réactions
physiologiques parasites que les patients ne smniniormés. L’auteur précise qu’en opérant progrmil n'y

a pas de danger de septicémie.
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testiculaire de « mouton ») puis, plus tard, deents autré$’, d’autres médecins se
contentent apparemment de quelques cas pour geuiag opinion que I'on peut supposer

favorablé®?

Par contre, des praticiens, sceptiques au dép#riplos ou moins changé d’avis au vu des
résultats obtenus : ainsi Wm A. Hamm&tidin Dunbar, 1889), d’abord méfiant vis-a-vis des
vertus de la liqueur séquardienne, estime, apres agalisé plusieurs expériences - qui
semblent conforter les assertions séquardienneg <ejles-ci doivent étre poursuivies pour
gue I'on puisse en tirer des conclusions valables.

Enfin d’autres, s'’ils s’'insurgent contre ceux qraitent Brown-Séquard de radoteurs,
laissent percer leur scepticisme sur I'effet dégaeur séquardienne dans la sénilité, tout en
reconnaissant qu’elle peut avoir un effet stimylamiable et puissant, utilisable dans des
affections qui ne répondent pas aux autres stinmitag’est la position, semble-t-il, d'un
ancien collaborateur de Brown-Séquard, Ernest kcabta qui estime que le physiologiste
francais est en pleine possession de ses moyeassajuopinion doit étre respectée et sa
théorie examinée avec impartialité mais il n’en dame pas moins qu’avec I'age, le déclin est
aussi inévitable que la ronde des saisons et qalgrénde nombreuses tentatives, rien n’a pu

étre découvert pour prolonger la vie.

-(c)- Adversaires et controverses

Si nous devions rapporter une preuve de I’honnéketBrown-Séquard (et de son éditeur), ce

qui suit en serait un bon exemple : en effet asiplurs reprises, on trouve dan$he Elixir of

“3INombre porté ultérieurement & 200 dont 9 femmeai(erd, 1889). A noter le travail de Fell, George E
“Microscopical Examination of and Experiments w@kandular Secretions According to Method of Dr. Brno
Sequard in Proceedings of the American Society of Microscepl$89, Vol 11, p 155-159 qui a utilisé des
testicules d’agneau puis de “veau” avec des résudtmtradictoires :
http://www.jstor.org/stable/3220418?secd3/12/12).

432Comme un certain Purman (Indianapolis) qui a idiéseulement 2 h aprés la tuerie et en présendeude
témoins dont un médecin,) a un patient (50 ans)atile « débilité » et volontaire, un liquiderf préparé a
partir de testicules (prélevés directement surgneau du parc a bestiaux) : laissé abattu darléadsattente,
il peut rentrer chez lui et monter deux volées cidier, 4 h apres I'injection.et se trouve revigifcité in New
York « Sun »Dunbar, p 99) ou John W. Palmer de Détroit qtiienlb des résultats remarquables sur deux
patients de 60 et 70 ans en opérant dans des iomsditntiseptiques avec des animaux en bonne &atiétén
Boston« Globe »Dunbar, 101)

433 Cité in« JAMA » Chicago,(21/0/12) (Dunbar, 1989) ; Hammond - dilise un liquide soigneusement filtré
a base de testicules d’agneau- est aussi citérpamBSéquard pour conforter ses dires. Mais ce méme
Hammond avait estimé auparavant qu’en portantssuffiment d'attention a ses besoins physiques etamerit
n'y avait pas de raisons physiologiques a ce du@ime meure....

434 Cité in «Times & Register $1/08/1889; Dunbar, p.86). Sur Ernest Laplace {18824) qui fut éléve de
Pasteur, voir WBIS.
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Life » des articles qui contredisent les effets bénéfigieesa liqueur. Ainsi un article comme
celui de Loomis (voir supra) n’'est certes pas pasapercu et le méme jour, ce journal
reproduit un articl& qui dénigre les travaux de Brown-Séquard en igottisur les vertus
qu'il attribue aux testicules :depuis 20 ans, Brown-Séquard semble croire queekgules
ont, dans certaines conditions, une valeur autre galle nécessaire a I'imprégnation de
I'ovule, en particulier de rajeunir les personnegéa@s. Cette idée continue a germer dans le
cerveau de l'érudit mais excentrique physiologistenme le montre ses travaux sur les
greffes de tissus testiculaifé&et maintenant ses communications a la Sociétéaedse de
Paris : ainsi pense-t-il avoir découvert une sowa’Elixir de Vie » dont, cependant, la
formulation — a partir de testicules broyés de jesimanimaux - est plus simple que celles des
elixirs moyenageux comparables. Mais Brown-Séqnardemble guere avoir convaincu ses
auditeurs comme en témoigne le scepticisme et bgsctoons de personnalités comme
Dumont-Pallier et Fér&’ ». La position de la Société de Biologie est aimglicitement
critiqguée : «da Société n'a pas discuté ces résultats suffisamhrsérieusement pour se
demander ce qu’il en serait des injections de tiguiovarien chez le male et du suc
testiculaire chez la femelbg et I'auteur de conclure abruptement en faisdlnsion encore
une fois a ce que colporte la presse américainglus«tot les lecteurs des quotidiens - et
surtout les septuagénaires —comprendront qu’il réycun moyen de combattre le

vieillissemerft®, mieux cela sera (note du 15/08/1889, citée in Dunbar, 1889).

D’autres médecins vont jusqu’a considérer I'Elo@mme un simple bouillon de culture voire
un poison : ayant examiné la fameuse ligueur awasdope, 'un d’entre eux s’avoue :
«réticent dés l'abord et surtout face aux proclama miraculeuses qui s’étalent ad
nauseam dans la presseet poursuit, apres avoir procédé a plusieurgraxgntations : {ai

pu confirmer ma conviction [d'inefficacité] vis-asvde cet « Elixir de Vie » qui est plus un
liquide vivant qu’un liquide de vie et dont méme peéparations récentes paraissent souvent
abondamment contaminé par la flore microbiefihe.

Un autre expérimentateur n’est guére plus tendréceinant (en substance) cette théorie
[séquardienne] est opposée a toutes les lois dphigsiologie et de la chimie : pire, ces

injections relévent d’'un procédé dangereux ettitesps pour la réputation des médecins, de

435 paru précédemment dansd@oston Medical & Chirurgical Journal ¢11/07/1889), cité in Dunbar.

3% \/oir notre biographie.

437 Sur Amédée Dumont-Pallier /Dumontpallier (1826-38%oir note supra. Il s’agit probablement de G¥mr
Samson Féré (1852-1907), voir BIUM, WBIS.

438 Méme si certains produits peuvent agir comme séints ou nutriments, ils n‘ont aucune action cofese
dégénérescences liés a I'age (auteur).

143



désapprouver ces expériences d'introduction d’'wievit poison dans I'organisme Et de
poursuivre : «i I'on chauffe la mixture pour éviter la contamiioa, elle perd son efficacité

si tant est gu’elle n’en ait jamais eue. Ce liquidla aucune action et ceux qui I'ont testé
n'expliquent nullement les résultats obtenus, omestent a la médecine du Moyen Aget

de conclure sur l'inutilité de ce genre de pratgjueLes gens ne vivent pas plus vieux
gu’'auparavant et la plus grande longévité obsemgtedue au progres des sciences sanitaires

et au plus grand soin que les gens prennent d’eg 0.

-(d)- Méthode séquardienne et firmes pharmaceutique

Si dans la France de 1889, la diffusion du liquidsticulaire reste, sauf exception, trés
artisanale, il n’en parait pas de méme aux Etais*tinou une firme pharmaceutique —non
dénommée- se varifé a peine deux mois aprés la publication séquaneienon de fournir
en quantité le dit liquide mais d’en avoir isolépléncipe actif : « sous forme concentrée » a
savoir la « vieille » spermifi€, alcaloide cristallisable qui, bien que normalememésent
dans l'organisme et particulierement dans les dalsts, présente, a juger par les tests
effectués par la firme, les mémes propriétés quiglede séquardiefi* sans en avoir les
inconveénients puisqu’on peut I'administrer sousrferd’'un sel cristallisé.

Pour justifier sa production, la firme se fait |Iéfehseur de Brown-Séquard et de ses
affirmations qui n'ont pas encore été contreditas gees expériences probarifésnais, au
contraire, sont confirmées presque chaque jourdparexpérimentateurs sérieux et non par
des laudateurs inconséquents qui sévissent dan presse laique » [lay press] avide de
sensationnel. De méme, beaucoup de charlatanequsent qu’a servir leurs propres intéréts

cherchent a jeter le discrédit sur la physiologielae pathologie expérimentales et leurs

439 A, Shaw in« Weekly Medical Review($7/08/1889).

440 Allen McLane Hamilton (New York), cité in Dunbar889.

41 Sur ce point voir, aussi, les travaux de Boredi7@) que nous avons examinés en introduction.

442 « The Rationale of the Brown-Sequard traitment @ Medical Age » (26/8/1889) cité in Dunbar, 1889
43 De fait, la firme utilise un chlorhydrate de spavendont I'injection, si elle est correctementdain’est pas
dangereuse. L'histoire de la découverte et desrigtds de la dite spermine sont évoquées danstéadsutexte
mais non repris ici ; sur ce point voir MI11999.

444 poehl soutiendra une théorie semblable, voir, paehl, 1892. Pour sa part, le rédacteur du « Médige »
développe des arguments assez similaires a ceBroden-Séquard et en particulier le fait que la ek
spermine augmente dans nombre de maladies, cadgiifief son emploi en thérapeutique car en pailiesit
pertes, on augmente la vitalité.

45 Dans le texte original, on peut lire que le sawmtten butte aux attaques de certains membres de

« L’Académie frangaise », ce qui, selon le rédactstid’autant plus paradoxal que celle-ci a paidi ppour
Pasteur et sesfumeuses assertiongsic). Pour notre part, nous n’avons trouvé tideees attaques
académiques contre Brown-Séquard. Le rédacteutmagesomme Brown-Séquard, que les échecs sordliés
non respect du mode opératoire.
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prétentions exagérées ou extravagantes détourasmrdfessionnels — qui prennent leur avis
dans la presse (grand) public(que) - du champeaig@é&rimentation et de la recherche, et en
concoivent une opinion entierement erronée tant Buoown-Séquard que sur ces
revendications ; mais Brown-Séquard n’est pas commkaccuse, le héraut d’'un « Elixir de
Vie ou d’'une Fontaine de Jouvence — sortis touit dfan cerveau journalistique. — mais le
« découvreur » d’'un nouveau neurostimulant - tower8 le systeme nerveux central - caché
ou contenu dans la sécrétion spermafitfue

Néanmoins, il ne faut pas perdre de vue que ledeggéminal est par nature extrémement
instable et que, mélangé au sang, il tend a senggmser rapidement ; de méme, s'’il n'est pas
préparé correctement, immédiatement aprés la mort'ahimal, soigneusement filtré et
stérilisé avant d’étre injecté, il peut en résulles pires dommages comme les cas de

septicémie rapportés par certains auteurs.

En résumé, les expérient&sde ce laboratoire pharmaceutique anonyme montreetle
chlorhydrate de spermine, employé comme stimul@&mhdtique et nerveux, est un ajout

remarquable a la matiere médicale (les agentsgbetigues) de I'époque.

1-2-4 La diffusion mondiale de la médication sédiearmne et ses conséquences

Deés les premiéres publications séquardiennes, skmisesont entrepris en Allemagne, en
Hongrie et en Russie comme l'indique Brown-Séqusanas oublier les travaux connexes de
Poehl sur la spermine ou encore ceux entreprisapon) en Amérique Latine ou par un

médecin francais en Austraifé

44¢ selon cette source, I'administration de sécrétiessiculaires aux étalons que pratique certaieseéirs de
I’époque semblent bien efficaces (Dunbar, 1889).

“"Ainsi, injectée a la dose de ¥4 de grain & un cHer3 livres, il provoque des effets marqués satilité
physique et mentale et une puissante et prolongégmilation de I'appareil génital.et les effets dette
expérience répétée plusieurs fois ne peuvent &nibuggs a I'imagination ou a une influence psycieiccar le
test de contrdle (témoin) est négatif (auteur)teCattion est bien due au chlorhydrate de speratinen a celle
d'un autre sel dont les cristaux ont un aspect Hiéfdrents. Contrairement a ce qu’affirment cersaauteurs,
I'injection d’'un sérum (eau salée) ne produit auetfat comparable ; sur ce dernier point, voir raipra.

“®pour I'Allemagne, de nombreuses publications sigiiadées dans le catalogue mondial « Worldcat ». Au

Japon, voir : ¥R,/ B *Brown-Sequard & d'Arsonval, Journ. Chem. Soc. Ab889, p.629, paru inTokyo

Kagaku Kaishil 889, v 10: 117-119. En Amérique du Sud, dés 18Alkertain Herculano D. Ferreira Penna Jr
soutient a (Rio de Janeiro), une thése de médecingacrée a la méthode de Brown-Séquard. Pourttalies
la Hongrie, la Russie, voir BS (1890), Goizet (1891
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Le Dr Suzof*®, & I'ile Maurice, l'ile natale de Brown-Séquardiraité — en dehors du champ
d’action déja balisé du liquide testiculaire — déépreux et un paludéen dont I'état s’est bien
amelioré, ce qui illustre, aussi, la rapidité ettdhdue de la diffusion de la pratique
séquardienne.

Cette diffusion de la médication séquardienne \@rgwour conséquences non seulement de
fournir des arguments a Brown-Séquard pour, pasuite, défendre sa méthode face aux
attagues de ses adversaires mais aussi de jubéikEansion de son champ d’application (voir

encadre).

Les bases d’'une médication testiculaire universelle

De ses réflexions sur les différences de « vitaliglhtre eunuques, patients atteints de pertes
séminales et jeunes hommes sains d’'une part, debsesvations sur lui-méme et de celles
qui lui sont rapportés, d’autre part, Brown-Séqueetire des arguments pour étendre| le
champ d’application de sa méthode du traitementirdebles de la sénilité a celui de toufes
sortes d’affections, extension qu’il justifie ainskde méme que les hommes vigourgux,
jeunes et en bonne santé recoivent, par résorpties,éléments de leur sperme, qui servgnt a
maintenir leur vigueur et leur santé, de mémedttipn sous la peau d'un liquide extrait de
testicules de mammiféres en bonne santé peut)'bbemme malade, produire deux effets :
-le premier consistant en un accroissement de fprce

-le second en une amélioration ou une guérisonatfétmorbides variés, grace a upe
augmentation des forces des centres nervé@pown-Séquard in Goizet, p 298).
Ici le sperme n’apparait plus comme une simpleesi@cr externe mais comme un constitugnt
physiologique contribuant, par I'intermédiaired’€léments » équivalents, sans doute, des
« principes» évoqués antérieurement - au bon fonctionnement’@onomie ; c'est |3
« transfusion » pour reprendre le terme qui sera choisi pardtil P de sex éléments xle
'animal a 'homme malade qui en le revigorant -ssagir sur les Iésions organiques —

permet, en quelque sorte, d’effacer les effetdites Iésions.

449 peut s’agir du Dr Jean-Renaud Suzor , auteurl@erage : contenant la collection compléte des
communications de M. Pasteur sur ce sujet, avemount résumé historique de la question, la techeigtiles
résultats statistiques et autres de la nouvellehoae de prophylaxie, suivie de quelques courtesidérations
générales ..Paris : H. Jouve , 1887.
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1-3 Goizet et la méthode de Brown-Séquard

L’immense écho des communications séquardiennesueange certains praticiens a se faire
non seulement les zélotes de la nouvelle médicaiais aussi a essayer d’en tirer profit, a
I'inverse du professeur dDollégequi le fournit gratuitement ou presque quand ipage pas

les animaux de sa poche...

Ainsi, se faisant le héraut de la toute nouvell@icgiion testiculaire, L H. GoiZ&P - qui se
présente comme un éleve voire un « chargé de missie Brown-Séquard - ce qui n’est pas
I'avis de ce dernier qui le considérerait plutdmeoe un contrefacteur (Delhoume, 1939) -
cherche néanmoins a se démarquer tant de la progagies< journaux politiques jue du
produit du College de France en rédigeant un oevgmr faire valoir I'efficacité de son
« vaccin » selon trois axes :

-la validité de la méthode séquardienne aussi kiettravers les (trop) nombreuses
communications du Maitre (reprises dans le corg®derage) que des expériences faites par
Goizet ou rapportées dans la littérature médicalediale,

-la justification des modifications/améliorationgpartées a la méthode originelle,

-les résultats obtenus par le dit « vaccin » dansambreuses maladies (et en particulier la
tuberculose) qui, cela va sans dire, offrent de breax débouchés a la production de

« I'Institut » dirigé par Goizet.

Ainsi précise-t-il de prime abord, a ses lecteupge son« vaccin séquardien n’est pas
seulement un aphrodisiaque,[mais que] c’est un mégdteur, une force et non un excitant.[et

que s|'il ne guérit aucune maladie se soi-disant vaccii' permet de lutter contre les

5% e Dr Louis Henri Goizet, de Paris (avant 186418B1) est 'auteur d’une bonne vingtaine d’ouvrages
relatifs aussi bien a la cure marine qu'a I'hygiéles vétements mais surtout a la maniére de pretdagyie qui
ont eu un succes certain, a en juger par les narsbsdraductions en anglais, allemand, italierg gtedanois
qui sont recensées dans le Worldcat.. Nous no@esggerons ici a son premier ouvrage sur ce syjea.vie
prolongée au moyen de la méthode de Brown-Séquarde et sant®, 1891 (Goizet, 1891), réédité en 1892 et
1893 ou il se dit disciple de Brown-Séquard et Etgar de « I'Institut de la rue de Berri », surdebjnous
n'avons aucun renseignement. Un cas similaireedst du Dr Soutoul (1894), ouvrage en ligne suriGal qui
propose, lui aussi, une méthode améliorée de mtpard’un liquide séquardien, la « tauréine » dbrapporte
les nombreux résultats favorables obtenus persienmeht dans des affections diverses dont certainis s
résumeés, aves d'autres cas cités par I'auteur,«@aitoul, 1894, ax » en ANNEXE A. Ces produits, d

« Laboratoire Spécial de Paris » (méme adressé&adeigarmacie) dont les conditions de vente somtiggés (la
tauréine est vendue 0,33 F le gramme), sont dibjEma la « Pharmacie Normale St Honoré » 40 rubdiag
St Honoré a Paris.

5} 'emploi de ce terme injustifié de vaccin séquardien n'a probablement pour but que de permettre ad®oi
de se démarquer pour des raisons juridico-commesoilu « liquide testiculaire » produit et distébpar le
College de France ou fabriqué par les médecins $elprocédé décrit Brown-Séquard.qui s'il a inéizet a
cette technique (voir infra) n'en déplore pas mdigeploitation commerciale qu’en fait ce dernigoif
correspondance in Delhoume, 1939). On peut aussiepejue ce terme de vaccin renvoie a la proteqtidh
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débilités, sources de nos maux et de les faireadhipe car« c’est un principe de vie plus
efficace que la transfusion de sang et autreguz;, en maintenant les forces, permet de
« prolonger la vie, [d']éviter les infirmités promant de la sénilité et [de] rendre plus douce

la derniére phase de la vie(&oizet, 1891, p 6).

I-3-1 Le pourquoi et le comment de l'action du s$esticulaire : les apports de
Goizet

Méme s'il s’en inspire et le cite abondamment, @bizherche aussi a se démarquer de
Brown-Séquard en traitant des points passés slemesi(comme, p.ex. le choix des animaux)
ou en affinant les proclamations de son mentor abessdomaines particuliers comme la
thérapeutique. Aussi tente-t-il, ici, de classar éffets du suc testiculaire selon la nature de

I'individu « injecté » et de I'organe sur lequediit.

-(a)- La « puissance intérieure » du suc testioelai

L’'observation chez I'homme, avec Brown-Séquard, I'@dfaiblissement lié aux pertes
séminales maladives ou volontaires ou, a contrdeo,« dynamisme » généré par la
continence, de méme que, chez un animal harassiet|revigorant d’'une présence
femellé™? améne Goizet (1891, p 41) & écrire que ces phémesnne peuvent s'expliquer
gue par l'action momentanée d'une force intériewégrce [qui] n'est autre que le suc
sécrété par le testicule qui diffuse dans I'orgamestout enties et cette force doit pouvoir

revigorer les individus affaiblis de tout age, coenta montre le premier essai entrefrigt

est censé assurer contre les débilités sénileatoesaCe terme est également employé par le Dp&iopoulo
dans une série d’articles parus en 1893/1894 @daxsStience Frangaise » qui déplore in fine la étune
(01/12/1892) du Laboratoire du Collége de Franddayunissait gratuitement ce produit alors que ce
Laboratoire comme I'Institut Pastewirest appelé a rendre de grargkyvices a la science », voir
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k116371s/fl®age.r=vaccin%20séquardien.lang@rR/12/12).

452 plys précisément, les individus atteints de tresibésticulaires ou de pertes séminales qui @busent du

coit ou s’adonnent a la masturbatiorseuffrent généralement d’une grande diminution«dsces physiques
et morales >due a ce que leur sargie contient pas en quantité suffisante les ppieeique les testicules lui
fournissent par résorption ¢op cité, p 37). A l'inverse, ceux qui épargnenirlsemence peuvent avoir une tres
grande activité mentale et physique et ces fadémontre[nt] aussi bien la puissance dynamogénitps
principes séminaux résorbés quo les faits d'an&pgematique Xid). Chez les animaux, on peut faire des
observations semblables : ainsi un chien extemiéarg de la chasse ou un cheval harassé par ngedo
montée retrouvent toute leur vigueur en présengeedthienne pour le premier ou d’'une jument poset=nd.
53 e cas décrit par Goizet (1891) est celui d’unsimiclient de longue date, atteint de troubles/eex et
autres qui 'ameénent a garder la chambre puis & &tdeux doigts de l'issue fatale : grace aux tigas de
liquide séquardien (préparé par Albert HenocqueCdllege de France) faites, en respectant les coesig
d'asepsie et d'antisepsie pendant dix de jour,ditept peut se lever et reprendre son activité2ienie jour..
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pas seulement ceux affaiblis par 'age comme Br&g&guard I'avait annoncé dans un

premier temps.

Le vaccin séquardien et son « principe » actif
Le « suc » recueilli est en pratique un mélangsai®, de sperme et du « suc spécial qyi se
produit dans I'appareil génital méle en présencdadémelle ». Il est donc légitime qe
s’interroger pour savoir lequel de ces constituaotstient réellement le « princige

bY

a

1274

produisant » les effets observés : une série dessaduit par Goizet (1891, p 62) 'ameéng
tester chaque constituant sur de vieux chiens strésultats obtenus lui permettent |de

confirmer que le produit actif est bien le suc ésal » (testiculaire) proprement dit.

-(b)-les effets physiologiques chez 'homme

Si le suc n'a pas d’effets physiologiques notables’'homme jeune et en parfaite santé, ceux
sur les vieillards, les faibles ou les malades particulierement remarquables :

-(1) «le vieillard qui ne se plaint que de sénilitteeconquiert une grande partie de ses forces
perdues, mais si cette méthadectarde I'échéance et [...] rend les dernierepés [de la

vie] plus lentes et plus douces en les exonéramtrdemités si pénibles [..3} (Goizet, p.

109), ellene confere nullement I'immortalité comme charlatahpurnaleux ont pu le
prétendre

-(2)-« [Chez]les faibles de toutes catégories et de tous aggeeique soit la cause de leur
faiblesse) qui ne présentent aucune Iésion orgarigm dehors, bien entendu de la maladie,
le vaccin régénérateur trouve [...] son applicatidrpeoduit de prompts ete merveilleux
effets ».

-(3)-« Chez les malades, c'est-a-dire dans les cdsopagiques, le vaccin séquardien trouve
encore son utilité ; mais dans ces cas, il devignauxiliaire plus ou moins puissant de la
thérapeutique ordinaire Le vaccin agit toujoursldenéme maniére comme régénérateur de
la force» (id, p 111).

Si le «vaccin » séquardien peut apparaitre comneevéritable panacée, c’'est parce qu'il

n'agit pas directement sur les agents de la malathés redynamise le corps malade qui peut

Aprés une alternance de période de cure et de [fauseis), le patient parait pratiquement guésiafuelques
ennuis mineurs apparaissent une ou deux piqureappel les effacent (communication de Goizet a.ld. B.
7/11/1890, citée par l'auteur).
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alors lutter contre les dits agents : c’est cettBom indirecte ou par rebond qui justifie
'emploi du vaccin séquardien méme dans des affiestidont I'agent pathogéne est bien
identifié et parfaitement insensible a I'actionghi-disant vaccin comme la tuberculose (voir

infra)**

-(c)- les effets sur les organes

Comme on I'a vu avec les travaux de Brown-Séquiards vaccin » de Goizet agit sur les
centres nerveux et un certain nombre d’organes :

(1)- la moelle épinief& (et subséquemment les organes qui en dépendentle des
manifestationdes plus certaineset les plus prompteg...de I'action du vaccin est] leetour
do la facultéd'érectiontant quela virilité n'a pascompletemendisparu »(Goizet, id, p 11p
mais il y a beaucoup, d’autres effets comme celuila tonicité musculaire (mesurable au

dynamometre) ou celui sur le cceur comparablepsidn croit Poehl, a celle de la digitale,

-(2)- sur le cerveau sainou les effets« setraduisentpar une activitéplus grande [..], une
plus grande aptitude au travail, par le retour de la mémoire,[...] l'assurancepondantla
marche 'énergiedesrésolutions)a rapidité dela conceptioret la facilité d'élocutionf...] la
faculté de supportersansfatigue I'éclat deslumiéres,le bruit desfoules,unelonguesoirée
théatrale,les nuitsde jeu, etc.,etc. »(Goizet, p 117) ce qui n’empéche pas que le ditiva
améliore aussi le sommeil des insomniaques voéttl'des patients atteints de maladies
diverses d’origine cérébrale comme p. ex. les aiémentaux (travaux du Dr Mairetir

infra) ou les hypochondriaques traités par Goizet lum@d, p 118).

-(d)-Nature et origine de I'effet : une problématgécurrente

A ceux qui objectent & Goizet, comme auparavantoavB-Sequard, que les effets soi-disant
thérapeutiques de son «vaccin » ne sont que ceuxadsuggestion, Goizet répond
astucieusement que si cette suggestion peut anaffat bénéfique, il n'y a pas lieu de s’en
priver mais que, dans le cas du suc testiculamejnge dans ceux d’'autres médicaments

d’origine animale (huile de foie de morue dansdehitisme), d’origine végétale (la digitale

4>%0n est clairement ici hors de champ de I'opothérgfandulaire substitutive comme I'opothérapie
thyroidienne qui prendra son essor quelques arapges.
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qui agit sur le coeur) ou chimique (la quinine cents fieévres), il s’agit bien d'un effet

thérapeutique, comme le montre, entre autres xjgdriences menées par Goizet (id, p.125) :
une vingtaine des patients atteints de troublesrdiont recu d’abord du suc testiculaire puis,
quand I'effet favorable s’est manifeste, le su¢téarémplacé, a leur insu, par de I'eau distillée,

ce qui amena la disparition de I'effet, effet gepparut quand on leur réinjecta le vat€in

Pour Goizet, comme pour d’autres médecins, lesseflie¢ suc testiculaire apparaissent comme
indiscutablement liés a la présence d’un principieagit sur le systéme nerveux et permet de
traiter de nombreuses affections directement ligsradysfonctionnement ou qui peuvent étre

influencées favorablement par sa « dynamisatfdh @omme nous le verrons par la suite.

Suc orchitique et ovarique : une controverse
Alors que les travaux de Brown-Séquard (cité in zZ80i montrent« la puissancg
dynamogénique considérable sur les centres nenetuparticulierement sur la moelle

épiniére [...de] solutions de suc extrait des glanskesuelles male et femeleil importe de

souligner que, pour Goizet, I'extrait d’ovaire @sefficace tant chez ’'homme que chez||la

femme.

I-3-2 Remédier aux inconvénients de la premiérehou séquardienne

Fort de ses lectures et expériences, Goizet, cheréhse démarquer des préconisations de
son mentor, propose un certain nombre d’améliaratitechniques tant sur le plan de

I'approvisionnement en matieres premiéres que kertechniques d’'injection.

-(a)- Choix des animaux et méthode de prélevemesibdyanes

45> Goizet pointe également I'action du vaccin surdeganes qui dépendent du nerf dit « Grand Sympadhp

qui s’en différencient assez mal.

5% On verra que plusieurs auteurs prétendront queflets observés sont comparables & ceux obtemutepa
injections salines. Ce point a été aussi soulev®penontpallier a I'encontre de Brown-Séquard, wsvipra

457 C’est ce qu'exprimait Brown-Séquard en écrivantl880, en commentaire des essais de Brainerd er Suz
gu’il vient de rapporter (voir supra « il faut admettre que l'injection sous-cutand'en liquide retiré du
testicule parfaitement frais d'un cobaye, d'un ohid'un lapin ou d'un mouton, chez un homme ou ahez
femme, débilité par maladie ou par sénélité, agitvent on augmentant notablement la puissanceidfadu
systeme nerveux, et surtout celle de la moelleigngiril ost clair aussi qu'il s'agit la d'une augmentan de
force, d'une dynamogéniegt non du simple effet d'une excitation, c'esira-dne mise enjeu de puissance. »
(BS, 1890, repris in Goizet, 1891, p.148).
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Des expériences non référencées menées tant paet@oie par ses confréres montreraient
gue les sucs les plus efficaces proviennent eniprdiau de singe et de chien et en dernier
lieu de chat, malgré une action remarquable daparaplégie et dans I'ataxie locomotfitfe
car ce suc provoquait une excitation trop grandez db patient ! Le suc retiré de testicules
d’oiseaux n'ayant aucun effet, ce sont finalemesttésticules de cobaye - animal abondant et
bon marché - qui semblent les plus adaptés a laadétséquardienne, a condition de les
prélever au bon moment, c'est-a-dire quard’animal atteintle plus haut degré de la
surexcitation geénésique [...comme l'ont montré] les expériences personnelles
nombreuses§...qui] ontdonné[a Goizet]la certitudeque,dansla majorité descas,l'inégalité
dansles effetsproduits [par le sucjn'a pasd'autre causequ'unchoixinopportundu moment
del'ablation »*° (Goizet, 1891, p88).

C’est une telle méthode d’excitatihique Goizet pratique quotidiennement pour les bgsoi
de soninstitut ou il «éleve centinquanted deuxcentscobayes installésonfortablemenet
selonles conditionsles plus favorablesa leur hygiéne » chaque matin, une femelle est jetée
au milieu des malé¥, c’est le plus rapide qui est prélevé avant lautatjpn et ainsi de suite

jusqu’a que les besoins de vaccins de I'Institittsatisfait.

-(b)- La préparation du suc

Tel qu'il est préparé, le produit présente une abegt « causticitéy» qui rend linjection
douloureuse et surtout, méme la filtration finetdaavec I'appareil d’Arsonval (filtre dit
Pasteur sous pression de % qui devrait assurer la stérilité du « vaccin »nmpéche pas la
« fermentation » du vaccin aprés quelques jours.ssAu aprés quelques essais
complémentaires, Goizet propose-t-il de complétdiitration en filtrant & nouveau le liquide
sur des scories ferrugineuses dites machefer eseqpré d’'un courant continu (sic), et cette

méthode efficace contribueracda vulgarisation de la méthode &dizet, p. 68).

458 Ataxie locomotrice : Abolition de la coordination des mouvements volaes sans perte de la force
musculaire causée par une perturbation des forsctienveuses d'origine médullaire, voir austbes
dorsalis »(TLFI, BC1963).

49 sans aller jusque 13, plusieurs auteurs insistenanl'importance de I'état « d’activité » de liamal au
moment du prélévement mais, en pratique, pourassirs économiques, on utilisera des bétes destinée
I'abattoir, sans doute beaucoup plus en état desstju’en état « glandulaire » optimum.

%% Qui n'est pas sans rappeler certaines « recomrtianda pour le prélévement d’organes émises psuite
par quelques auteurs (voir infra).

“*I pour Goizet (id, p 91), le principe régénératausdc n'est secrété par le male qu’en présence ferlelle.
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Une méthode américaine
Goizet n'est pas le seul a vouloir améliorer lesditions de fabrication du suc : un médegin
d’Outre-Atlantique a aussi modifié cette méthodeurpobtenir un extrait peu ou pas
contaminé : les testicules sont prélevés, aprés abisolés de la circulation sanguine et tpus
les instruments au contact ont été « désinfectés au sublimé corrosif (bichlorure de
mercure, antiseptique) et ne sont, donc, pas comésnpar la présence de bactéries (BS,
1890).

-(c)- Les problémes des injections

Alors que de nombreux &harlatans» tentent de s’affranchir des contraintes liéeg au
injections (actes médicalis8%) qui entravent la diffusion massive du vaccin, eoppsant

&% . Goizet, s'efforce

des préparations ingérables - dont Brown-Séquaed I'efficacit
d’améliorer les conditions opératoires en employhe# aiguilles plus fines et un liquide plus
dilué (avec augmentation corrélative de la dosey péduire les douleurs et, surtout, dans les
périodes ou le patient doit retourner régulieremenit son meédecin, ce qui peut étre
compliqué et colteux, il se propose de faire liveevaccin — préalablement conditionné en
flacon verre contenant la quantité suffisante (g&pjr plusieurs injections - chez le patient ou

son praticieff”.

I-3-3 Les applications thérapeutiques de la méthode

I-3-3-A Le cas de la tuberculose

Ce fléau préoccupe a juste titre des médecins coBwiret (1891, p.299) qui écrik:Depuis
plus de 20 ans, je n'ai pas perdu de vue la tegribbladie [qu’est la tuberculose] qui, seule,
entre pour un quart dans le chiffre de la mortalité nos grandes villes 2 poursuiten

“%4/0ir d’Arsonval, 1891, et infra.

53 suivant une idée de Brown-Séquard (BS1890, repmiG@mizet, 1891, p 170), Goizet propose aussbdeniir
un vaccin que I'on peut administrer par voie rec{alors bien considérée), ce qui permet aussitdiéees
complications.(id, p 103).

464 Communication de Brown-Séquard a la Société deogie, 20/12/1890, in Goizet, op cité.

485 Celui-ci n'aura alors qu’a prélever au fur et dsore la quantité nécessaire & une seule injedtivars la
méthode indiquée par Goizet qui, prétend-il, éldterisques de contamination et permet de sagskasrbesoins
d'utilisateurs aux quatre coins du monde : vaitp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k57250031/firdage
(10/12/12). A noter que ce type de conditionnenaeait été retenu pour une récente campagne vaicrinat
contre un certain type de grippe qui défraya aksegtemps la chronique des années 2010.
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soulignant la difficulté du combat a une époguau le traitement des phtisiques se résume :
1°-A attaquer le bacille de Koch avec un ou pluseantiseptiques ;

2°-A soutenir ou a relever les forces des malguasdes agents divers afin de donner aux
antiseptiques le temps de chasser ou de tuer ldldae Cette préoccupation explique
pourquoi certains médecins dont Goizet vont tektemédication testiculaire dans cette

redoutable affection.

-(a)- Des résultats a confirmer

Parmi les trés (ou trop) nombreux médecins quiteste le suc testiculaire, on trouve un
médecin distingué de Saint-Pétersbourg, le Dr Usker... qui a fait] ses essais sur des
tuberculeux aux divers degrés de la maladie, €f] o les aurait pas encore fait connaitre si
le bruit fait & I'égard de la découverte de M. Kaeé I'y avait conduit%°. Les patients —
tenus dans l'ignorance de la nature des injectmng éviter I'effet de suggestion - les ont
bien supportées et n'ont pas subi de complicatioais si« l'influence dynamogénique des
injections a été trés notable chez tous [de I'avis du médecihleur guérison [... est[ loin
d’étre] certaine » ce qui s’accorde avec l'opinion de Brown-Séquarek ¢ le liquide
testiculaire [...n"est pasjun spécifique contre la tuberculose pulmonaireep que« les effets
curatifs observés dans tant d’affections différent€dGoizet, id ne sont dus qu’a l'effet

dynamogénique du liquide testiculaire.

-(b)- Vers des traitements de longue durée

Pour confirmer ces résultats, Goizet va, a l'iradiign de Brown-Séquard, procéder a des
essais complémentaires ou un traitement antiseptiqmpléete les injections « vaccinales » :
au vu des résultats, il va considérer les pati¢raties comme guéris. Par contre, ces
observations directes, associées a des dizainesaSaapportées, interrogent Brown-Séquard
qui, finalement, semble vouloir en déduire quemalgré la persistance plus ou moins

compléte de certaines Iésions organiques, le sstictdaire peut faire disparaitre les effets

456 Ce Médecin - qui est probablement I'auteur d&Quelques remarques sur les théories de I'ataxie
locomotrice progressive, Paris :A. Delahaye, 1869, ce qui expliquerait satieh avec Brown-Séquard — venait
de présenter son travail « a la Société d'hygi®pelpire a Saint-Pétersbourg », (Brown-Séquardaizés, op
cité.). Ce que rapporte Goizet a propos des tradaugoch (dés 1882) est a mettre en relation aveortexte
historique de I'époque ; voir aussi infra.
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qgue ces lésions avaient produitgwais pour obtenir ces résultats il faut des injest
répétées (jusqu’a une par jour) et sur une péersdez longue (jusqu’a plusieurs semaines).

-(c)- Goizet et le traitement des phtisiques

Sur les deux points évoqués ci-dessus, Goizet vaosdgrer novateur en préconisant comme
antiseptique le phosphate de cuif¥ dont il a démontré la puissance réelle et comme
soutien le « si puissant » liquide testiculaire. Cette vedle combinaison lui a permis de
traiter avec succes six patiefifsuberculeux, fondant ainsi « de grandes espérandass la
lutte contre cette terrible maladie et au-dela éimahtrer que les injections séquardiennes en
dynamisant le systeme nerveusant, par excellence, I'élément de force et de>\(@oizet,
1891, p 313).

Goizet et le début des essais cliniques

Sans vouloir examiner les relations entre médepineée et médecine hospitaliét® &
I'époque, on doit noter que Goizet considére conumegrand succes d’avoir fait tester son
vaccin séquardien dans les services hospitaliess«gentes » de I'époque<:Aujourd’hui,
ces hommes les pluéminent8’® se portent garants de l'efficacit¢ du nouvel adent
régénérateur et s'en font les vulgarisateurscette caution, jointe aux qualités propres|du
vaccin et a son faible colt ne peuvent, sans doutassurer le succes de la méthode e} de

son promoteur.

“57A la fin du XX éme siécle, le phosphate de cuiseancore considéré comme fongicide (M11989).

%8 Goizet s'en prend & cette occasion a Koch ena@uriv«Sandesrésultatsdéplorablesiesinjectionsdela
lymphedeKoch,qui ont, a justetitre, jetéla paniquechez touses malades, j'auraisujourd’hui,au lieu desix
résultatsacquis(encomptaniesdernierssuccéobtenussur lesdeuxmaladegjui fontl'objet desobservations
qui suivent)j'aurais, dis-je, plusdevingt casa publier. Mais presquetousles maladesqui étaiententraitement
ont, affoléspar la peur,abandonnéa médication» tout en soulignant que son traitement bien civedt sans
danger : ®ourtant,on nesauraittrop le répéter,lesinjectionsde suctesticulairepratiquéesavectout le soin
gu'ellesréclamentsontd'uneinnocuitéabsolue. »Goizet, p. 313). Sur I'affaire de la « Lymphe deck », voir
Wikipedia. Pour un point de vue contemporain degsde Goizet, voir SIMON, Paul (1857- ?), 1891.
“Y\/oir, entre autres, BONDET, AdrieBe I'organisation de |'assistance hospitaliére @ yin siécle et de
I'organisation actuelle: la loi du 15 juillet 189 la réforme hospitaliereNaletener, 1894 et notre biographie.
470 Goizet rapportent plusieurs observations a I'agfsuises dires : p. ex celles de Variot, Hotel-DieuParis :
tuberculose et autres, Dumontpallier, Hotel-DieuPdeis, Henocque, Hopital de la Charité de Pasfsacun 4
cas de tuberculose, Mairet, Hopital de Montpelliemme dépression compléte mentale et physique. Ces
observations sont rarement datées et peuvent déj@irété rapportées mais un observateur anonyrmes@igen
que le « vaccin » a été fourni gracieusement paetd/oir aussi infra.
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[-3-3-B L'extension du champ thérapeutique de lahoée séquardienne

A travers différents cas cités et observations querslles, Goizet s’efforce de justifier
'emploi de son vaccin dans des troubles généraomnoe la sénilité, I'anémie, les
rhumatismes, ou plus spécifigues a un systéme comengysteme nerveux central qui
concerne, en réalité, un etonnant éventail de lesutomme I'aliénation mentale (rapport du
Dr Mairet'™* & Montpellier), ataxie locomotrice (Dr Depoux ebiget’? & Paris) avec des
résultats trés mitigés ou des grandes névrosesé(teysépilepsie, hypochondrféj que
Goizet prétend traiter avec succés. D’autres affesttouchant des organes comme la peau, le
coeur, ou ceux du systéeme digestif comme I'estoneavgnt aussi bénéficier du vaccin de
Goizet, mais la grande affaire, c’est le traitenoig affections respiratoires et notamment de

la tuberculose pulmonaire, comme on vient de le. voi

I-3-4 « Le vaccin séquardien » : I'avenir radietnng méthode universelle

Loin des «héoriesqui ne font que paraitre et disparaitre »,la méthode thérapeutiqupie

préconise Goizet est basée sutesgfaits, encoredesfaits, toujoursdesfaits » et c’est cette

471 « Lecon » parue dans |eBlletinmédicalde Paris »,(1890) [mercredi 12 février], p. 14dprésentée et
commentée par Brown-Séquard en janvier 1890, rejteih Goizet, op cité. : €e médecifiMairet] s'est
acquisunehautepositioncommesavantet commepraticien.On lui doit, enparticulier, de bellesrecherchesur
I'élimination del'acide phosphoriquechezl'hommesain,l'aliéné, I'épileptiqueet I'nystérique » (Brown-
Séquard, cité par GoizeRour éviter I'effet de suggestion, les maladesiignt la nature du traitement. Il s’agit
probablement de Jean Albert Mairet (1852-1935Y), WiBS.

472 Depoux : «Observatiord'un casd'ataxielocomotriceguériepar lesinjectionssous-cutanéed'un sucretiré
destesticulesde cobayes/enantde mourir » ; communication faite, dans la séance du 30 mai 8% Société
de biologie in Goizet, op cité. Goizet : Observasipersonnelles communiquées a la S. d. B., le80.&91, in
Goizet, op. cité, p 252« Quatre ataxiques ont été soignés par moi avesdthode des injections de suc
testiculaire; trois de ces malades ont abandonrtédigement aprés une série de séances varianbxde dix et
n'ont obtenu aucun soulagemeln¢ quatrieme a persist€e maladeen estaujourd’huia savingt-quatrieme
séanceet chaquefoisil a regu dix injectionsd’un centimétrecubede liquide testiculaireJe n'ai obtenu
aucuneamélioration bien appréciabledansla solidité de la marche maispourtantles effetsdu traitement,a
d'autreségards,m'encourageaierd persévérer, [...car, p. ex.] lmaladequi faisait douzea quinzeinjections
de morphine,par vingt-quatreheuresau momenwu il a commencées injectionsde suctesticulaire,n'enfait

maintenaniu'uneseulepar jour. Ce maladea ététraité régulieremenpendentdix- huit moispar la
suspensiorsansle moindresuccés »De fait, devant I'échec du traitement par « susjpens, Goizet estime que
liquide testiculaire reste I'unique espoir des mfags. Sur ce traitement par suspension, voirgeaitres,
CHARCOT, J. M. De la suspension dans le traiterderitataxie locomotrice progressive et de quelguies
maladies du systeme nerveixogres Med 1889, vol. 9, p. 50-51.

473 Hystérie : Névrose aux tableaux cliniques variés, oul le @opslychique s'exprime par des manifestations
fonctionnelles (anesthésies, paralysies, cécitdtractures...) sans Iésion organique, des crisesiémelles
avec théatralisme, des phobiklgpocondrie : Syndrome caractérisé par des préoccupations sixeset
angoissées du sujet sur son état de santé en r@vpordes sensations subjectiv@si, c'est de la mélancolie et
méme de I'hypocondrie! (...). C'est donc une meladaginaire, dans ce sens que cet état d'ame exagés

les ennuis, tous les soucis et tous les sujetquddtude(AMIEL, Journal, 1866, p. 164) : in TLFI, voir aussi
BC1963.
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méthodologie« celledesClaudeBernardet desBrown-Séquardgqui ont fait de la médecine
une scienceaussi positive, aussi précise qu'un axiomede géométrie »(Goizet, p 127) qui
sous-tend —prétend-il — ses travaux (et ceux demdseres) et qu’il invoque pour justifier le
succes de sa méthode dont les atouts sont nombtoeuxe I'indique son promoteur :

« D'uneinnocuitéabsolue ... d’'une] conservatiorparfaite et indéfinie,facile a expédier,il
arrive aux extrémitédes plus reculéesdescing partiesdu mondeen pleine possessionle ses

précieusespropriétés dynamogéniques|... Son] administration en est si simplé™

que
chacun mémesansle secoursdu médecin,peut,sansle moindre danger,pratiquer sur lui-
mémeles injections du suc testiculaire, s'il observeles instructionsrigoureusegelativesa

I'asepsiedela peauet de ces instruments(&oizet, p 129).

Fort des témoignages recus de médecins opéramgandamment dans de nombreuses villes
du monde entier, Goizet ne doute plus des pouwvipissi miraculeux de son vaccin et,
s’efforgant d’en réduire le codt, il le rendra asible a toutes les bourses a tel point que, dans
un avenir proche « dans toutes les familles, depuis la plus richegita la plus pauvre, on
trouvera en réserve, au méme titre que le feu,di@ pt le sel, une ampoule remplie du
précieux agent régénérateur [dans lequel] a touteire du jour ou de la nuit on y pourra
puiser, en cas de besoln,force et la vie» (id, p 131).

Mais, sans doute conscient que I'éloge dithyrambigie son vaccin et de son action
« dynamogéniante » sur les centres nerveux luitférealement tort, Goizet se reprend et
poursuit « Faut-il conclure de la que le suc testiculairedgtitout? Non, pas le moins du
monde ;il suffit quelquefois a lui seul pour guérir, malans la plupart des cas il a besoin
d'étre aidé par le traitement que réclame chaquelatke » (id, p 133)et en conclusion, loin
d’étre la panacée annonceée, la méthode séquardimvue et corrigée par Goizet se révele
une « méthode [qui] donne ce gu’elle peut donner. Beapcsont appelés a en ressentir les
salutaires effets; et les exceptions n‘empéchgrastla découverte de Brown-Séquard d'étre
undes bienfaits les plus grands dont notre siecledaité I'numanité »(id, p 349).

474 Ce qui est contradictoire avec ce que Goizet agaibprécédemment : lka mise en ceuvre du vaccin est
délicate et doit étre faite avec la plus grandeusgr et les résultats sont la comme en témoigne la
correspondance regue »
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lI- Les publications conjointes de Brown-Séquard et

d’Arsonval et I'extension du champ de la méthode
séquardienne (1891-1894)

Avec larrivée de d'Arsonval (1891% le rythme des publications séquardiennes (qui

paraissent dans plusieurs périodiques) sembleé&&ec et surtout celles-ci prennent un tour

plus techniqgue comme le montre le récapitulatdessous :

Tableau 4 : Chronologie des publications de Browgtfard et d'Arsonval- (1891-1893)

n

Année Titre de l'article Auteurs Journal Abréviation
1891 DE L'INJECTION DES EXTRAITS BS Avec CRSB, BSA1891b
LIQUIDES PROVENANT DES GLANDESI'Arsonval | 18/04/91, t3
ET DES TISSUS DE L'ORGANISME p 248
COMME METHODE THERAPEUTIQUE,
Note de MM. BROWN-SEQUARD et
D'ARSONVAL
1891 ADDITIONS A UNE NOTE SUR BS Avec CRSB, BSA1891c
L'INJECTION DES EXTRAITS LIQUIDESd’Arsonval | 25/04/91,t 3,
DE DIVERS ORGANES, COMME p 265
METHODE TEIERAPEUTIQUE;
par MM. BROWN-SEQUARD et
D'ARSONVAL
1891 Recherches sur les extraits liquides retire8S Avec APNP BSA1891
des glandes et d'autres parties de d'Arsonval

I'organisme, et sur leur emploi en
injections sous-cutanées comme méthog
thérapeutique, » Paris : G. Masson, (189

[Extrait des Archives de physiologie

e
1)

47> Sur Arséne d’Arsonval (1851-1940, voir notre ambiographique, aussi Vayre (2006).
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normale et pathologique:' R, juillet 189:

1891 Emploi du gaz carbonique liquéfié pour laD’Arsonval | CRAS, 1891, D’Arsonval,
filtration et la stérilisation rapide des t111, p 867 | 1891
liquides organiques

1892 De l'injection des extraits liquides D’Arsonval | Bull Acd D’Arsonval,
provenant des différents tissus de Med,1892, t | 1892a
I'organisme, comme méthode 27, p 250
thérapeutique; Technique de la
préparation de ces extraits

1892 Historique de la méthode thérapeutique | D’Arsonval, | Bull Acad D’Arsonval,
basée sur I'injection des extraits Med, 1892,t | 1892b
organiques 27, p 858

1892 Effets physiologiques d’un liquide retirés| Brown- CRAS, 1892, BS1892a
des glandes sexuelles et surtout des Séquard t114, p 1237
testicules

1892 Effets produits sur de nombreux états | Brown- CRAS, 1892, BS1892b
morbides par des injections sous-cutanéeSéquard t114, p 1318
d’un extrait liquide retiré de testicules

1892 Note sur le traitement du cancer et du | Brown- CRAS, 1892, BS1892c
choléra par le liquide testiculaire Séquard t. 115, p

1337

1893 Effets physiologiques et thérapeutiques | Brown- CRAS, 1893, BSA1893a
d'un liquide extrait de la glande sexuelle| Ségaurd & |t. 116, p 856
male;[par MM. Brown-Séquarcet d’Arsonval
d'ARSONVAL].

1893 Note sur la préparation de I'extrait Brown- APNP BSA, 1893b
testiculaire concentré par M. A. Séquard &
d'Arsonval, suivie de regles relatives a | d’Arsonval

I'emploi du liquide testiculaire,
(d’Arsonval & Brown-Séquard) Paris : G
Masson, 1893
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[ Extrait des "Archives de physiologie"]

lI-1 Nouveaux concepts, nouvelle thérapeutique

C’est en1891 que Brown-Séquard et A. d’Arsonvaf’® publient, dans lex Archives de
Physiologie Normale et Pathologigeteun article dont le titre banak<recherches sur les
extraits de liquides retirés des glandeéBSA, 1891) cache I'importance pour le futur de la

médication glandulaire dont il redéfinit, asseirelment les concepts de base.

-(a)- Nature et fonction de la sécrétion testiaelai

Le premier point est I'affrmation que le testicudenet bien deux liquides différents : le
sperme (qui véhicule les spermatozoides) et ureauta sécrétion interne*’’, qui contient

les constituants actifs (redonnés au sang) et doest le second point, la « médiation »
manifeste un& solidarité entre les cellules de I'éconoffifes, concept qui s’applique & toute

glande et, au-dela, a tout organe non glandulaire.

-(b)- Vers une théorie de la « suppléance »

Un autre point crucial est qu’en généralisant liegiye du traitement séquardien, sans en
reprendre tous les tenants et aboutissants, nos algeurs mettent en exergue le fait que
« toute glande, avec au sans canal [excréteur],n#oau sang des principes utiles dont
I'absencese fait sentir quand celle-ci est extirpée ou uiérpar une maladie »absence a
laquelle on peut remédier par des introduction®malires de liquides appropriés Les
arguments sont maintenant surabondants qui étadiisgue les glandes produisentelque
chose d'utile a 'organismeet que I'on peut guand leur activité fait défaut la remplacer a
I'aide d’injection de sucs dilués, retirés d’organgimilaires pris chez des animaux sains [...]

La démonstration est complete quand aux testictlesix ovaires [...p> (BSA, 1891) posant

“7%Qui est alors professeur suppléant au Collége aecer(voir Vayre, 2006).

“7'Sur cette notion voir notre introduction biblioghégue. Sur les travaux de C. Bernard a ce sujétseon
ouvrage de 1872.

78 Au sens d’économie animale, voir Dechanbre (1864).
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ainsi les principesle la médication glandulaireet comme on le verrde la thérapeutique

des tissud’®,

-(c)-Du concept de solidarité a la médication sédjeane

Alors que l'ablation «totale » de certaines glandemme les surrénales entrainent des
désordres morteél® on observe qu'aprés des ablations partielleig®ide et de pancréas,
ce n'est pas le cas, montrant par la que les $&esék résiduelles » peuvent étre suffisantes
pour maintenir I'organisme affecté en vie (BSA, 18p 2), ce qui tend a montrer I'existence
d’'une «solidarité »interglandulaire.

Mais « la production de quelque chose d'utile a I'orgame» n’est pas le fait des seules
glandes, c’est un phénoméne généraNous [les auteurs] avons pensé que tousitganes
non glandulaires sont semblableaux glandes et quehaque partieélémentaire distincte
dans l'organisme est un lieu de production de quelghose d'utile a nombre d’autres

parties, sinon a toutes [...] ».

Ces concepts vont pouvoir aboutir a la mise eneptiiune nouvelle thérapeutique<Les
manifestations morbides qui dépendent chez I'Hondmea sécrétion interne d'un des
organes doivent étre combattues par des injectibestraits liquidesde cet organe pris chez
un animal en bonne safté» thérapeutique qui découle d’une pratique nairellisque :
«Tous legissusont une sécrétion interne spéciale qui - soit pdluence favorable, soit en
empéchant des actions nuisibles de se prodfifire semble étre d’'une grande utilité pour

maintenir I'état normal de I'organisme (BSA 1891, p.14).

-(d)-Une préfiguration de la notion d’hormone ?

“%Sur cette thérapeutique, voir, p ex. Bra (1895).

80 Dans une communication de 1856 & I'’Académie diemses, Brown-Séquard montre que I'extirpation des
surrénales, effectuées sur plus de 60 animaux &tespdifférentes, est rapidement mortelle ekgde sang pris
sur un lapin en bonne santé fait revivre pendamigues heures d’autres lapins [extirpés] a I'agopiemais]

ce travall [...] quoique d’excellente qualité ne réqguas I'accueil qu'il mérite Hazard, 1999, p 200). Voir
aussi la biographie de Brown-Séquard.

81 Une illustration exemplaire de ce concept seraddication thyroidienne.

82| es auteurs semblent anticiper ici la notion deétéon « antitoxique » que nous verrons par leesui
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Dans la conception séquardienne, la sécrétionnatarest pas une propriété limitée a un
organe ou a une partie d’organe, c’est une prapuigiverselle de la cellule vivante qui
«[....] doit certainement, elle aussi, sécréter geeduits dont I'activité n’est pas moindre.
Ces produits solubles spéciaux pénéetrent dansrg sa viennent influencer [...] les autres
cellules [...] de l'organisme. Il en résulte quesldiverses cellules de I'économie sont ainsi
renduessolidairesles unes des autres et par un mécaniaatee que les actions du systéme
nerveux» (cité in Bra 1895, p.14).

Ainsi chaque cellule émet et recoit des messagehsmiques - produits solubles spéciaux » -
qui assurent, en quelque sorte son « bon » forr@iment par une sorte de « rétro- contréle »
sanguin généralisé, indépendant de celui géréeparstéme nerveux, ce qui fait qu’au niveau
« supérieur » « Tous les tissus sont des modificateurs du samgupa sécrétion interne

qu’entraine le sang veined%3[...] » (id).

A la lecture de ce qui précede, on peut estimerBposvn-Séquard & d’Arsonval ont non
seulement fondé la médication par les sucs de gtamdais aussi initié le processus de

découverte des « hormonéé*guelques années plus tard.

lI-2 Vers une production «en grand » du liquidestitailaire

évolutions techniques et difficultés médico-pharewditjues

[I-2-1 Les améliorations des procédés de fabrioaties extraits

Malgré les réserves de quelques-uns, le succe®xielt testiculaire ne se dément pas, et
méme avec le renfort de d’Arsonval, le laboratateCollege de Francen'arrive guere a
répondre a la demande des nombreux médecins asentdes bienfaits de la thérapeutique
testiculaire (orchitique) et qui souhaitent endairofiter leurs patients.

Si Brown-Séquard a pu paraitre léger comme dangreesieres expériences d’injection du
suc, il veille désormais avec d’Arsonval, sans dqiltis sensibilisé aux questions techniques,
a ne fournir (face a la « concurrence » de Goige® des produits de qualité et tant la

“83\/oir infra ce qui concerne les « critéres de Gley

“84Selon les conceptions récentes, les hormones ssraignaux chimiques formés dans des cellulesfapées
(le plus souvent réunies en glandes endocrinergés dans le sang et transportés par lui jusqu'argane
cible ou ils exercent des fonctions physiologigeesegulatrices (voir p. ex Koolman 1997, p 230).
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fabrication que la fourniture du précieux liquitfesont au centre des préoccupations des deux
compéres (ou mieux associés) comme le montre I'erate leur correspondance telle qu’elle
a été publiée (voir Delhoume, 193%%)

Si globalement les méthodes décrites respecteschéma initi€ par Brown-Séquard, le
procédé type « pilote » décrit dans la publicate 1893 (BSA1893B marque un
changement d’échelle et, partiellement, de liewe¢aecours a I'abattoir) par rapport a celui
de 1891 (BSA1891) qui, tout en introduisant etoralisant la filtration stérilisante de
I'extrait, étape « escamotée » dans les premiérdgications de Brown-Séquard, et la
conservation au froid de l'extrait final, reste 'achelle du « petit » laboratoire (et du
cobaye}®. Ce sont les deux phases du procédé « industmjeénous décrivons ci-apres.

. -(a)-Obtention de 1’extrait filtré (liquide orggue)

Les testicules de taureau - et non plus de cobaget-prélevés a I'abattompres ligature du
cordon, de maniere a obtenir un organgorgé de sang »puis lavés avec de la liqueur de
Swietef®, puis a I'eau, coupés en 4 op“Perpendiculairement & I'axe ‘et mis & macérer
24h dans de la glycérine & 30°%°, & raison d’un litre de glycérine par kg de tadés, en
les retournant de temps en temps. On ajoute ensldté d’eau bouillie salée et on laisse

“8%Ainsi d’Arsonval (1892a) fait part devant I’Acadéamile médecine, de la distribution pour essais dersi
extraits glandulaires a différents médecins dorP&il (avec qui les relations semblent assez tehduguel le
Laboratoire du Collége de France a fourni deuxagtstrde substance nerveuse, soigneusement prépearés
d'Arsonval et Hénocque eux-mémes. Sur Albert Whllid.éon Hénocque ou Henocque (1840-1902), voir
Bianchon, HoraceRecueil. Dossiers biographiques Boutillier du RletBiocumentation sur Albert Hénocque
[sd].

86 Sur Léon Delhoume (1887-1965), voir BC1963, BIUM

87 En réponse a une communication de C. Paul, visir,idevant I’Académie de médecine (1892), d’Arsanv
signale divers essais en cours avec des extraigigiues non testiculaires et décrit des méthadssimilaires

a celles-ci pour la préparation des liquides orgaes, voir d’Arsonval, 1892.

“88Dans ce procédé, les organes (cobaye) & extraitdsuyés aux ciseaux puis mis a macérer (1/2 1) @ldns
trois fois leur poids de glycérine, remis a macémes ajout de six volumes d'eau puis filtréspapier. Le

filtrat (liquide au 1/10) est ensuite stérilisé bougie spéciale avant utilisation — la stérilisatsous pression de
CO2, pourtant mise au point par d’Arsonval s’esaliement révélée insuffisante pour éviter les almrésde
I'injection — et se conserve quelques mois ent’'étaen glaciére garnie de glace produite graeendachine a
ammoniac de Carré (BSA, 1891). Sur ce denier peait,infra. La glycérine est un bon dissolvant des

« principes » organiques, et en plus on lui pré8tépique des vertus « stérilisantes » auxquellkssdnval

(voir sa correspondance) ne croit guére.

“8%Sur cette liqueur mercurielle, voir : Bourrinet gk, Guyotjeannin Charles.\an swieten (liqueur dén:
Revue d'histoire de la pharmacie, 2004, 92e aré®42. p. 366, lien:
http://www.persee.fr/iweb/revues/home/prescrip¢@ipharm_0035-2349 2004 _num_92 342 8Cbfsulté

le 20 novembre 2012. Sur Gérard van Swieten (170@)] voir Wikipedia.

49 Cette indication de degré dit Baumé (mesuré adiaeére) montre qu'il s’agit de glycérine quasi asfiey
dont les propriétés antiseptiques sont rapportéesDEMARQUAY, Jean NicolasDe la glycérine. De ses
applications a la chirurgie et a la médecin@arisP. Asselin1863. Selon Taton (op.cité, p.599), l'ajout de
glycérine au vaccin antivariolique a permis sa lmeik conservation et a facilité son transportraglee distance
(Travaux indépendants de Levy ( ?) etSteYves-Mainard (1846-1909), voir, pour ce dernidcadémie de
médecine, Fond Robert Fasquelle.
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macérer une 1/2 h puis on filtre sur un papierefiltaurent® (n° 8), préalablement lavé a
I'eau bouillanté®. Cette filtration qui doit étre doublée si I'on fikre pas & nouveau lors de
la stérilisation, peut étre, en outre, accéléreehaiffant la glycérine vers 40°C sans dépasser

cette derniere valeuke filtrat obtenu doit étre conservé en flacon gdrouché a I'émeri.

-(b)- Stérilisation du liquide organiqié

Elle s’effectue selon I'une ou l'autre des méthosi@isantes :

-(1) : stérilisateur filtre : ce filtre, p. ex. celui de la marque Ducretet, seygose d’une
enveloppe tarée a « 100 atm.» contenant une bdiligg@te en alumine gélatineuse de type
d’Arsonvaf®. Le liquide introduit est soumis & la pression @z carbonique) pendant 1h,
puis s’écoule a travers le filtre.

-(2) : autoclave a gaz carbonique (CO2) pour les extraits testiculaires ou autres qui
auraient été préalablement filtrés, une simpleilisi#tion sous gaz carbonique suffit,
stérilisation que I'on peut opérer

- soit dans I'appareil précédent, dépourvu de smjiediltrante,

- soit dans un appareil spécial, I'autoclave a Cdads lequel on place le liquide filtré qui est
ensuite soumis a une pression de 53 atm. pendaatte température de 15°C. On peut
aussi mettre I'autoclave dans un bain-marie a 42%Cpression du gaz carbonique s’éleve
alors a 90 atm, ce qui permet de détruire, en geslinstants, les germes sans toucher aux
albuminoide$” (considérés alors comme faisant parties des pesdaictifs glandulaires).

491« Les marques centenaires LAURENT & PRAT-DUMASowiburs été réputées pour la qualité de leurs
papiers filtres. Le choix des matiéres premiérdisaes, pates pures spécialement mises au pointlpo
filtration, ainsi que le soin apporté au triageaat plissage sur machines spéciales (invention LAVRE
assurent a ces filtres une régularité et une figbparfaites »yoir www.pratdumas.com/catalog.d@0/11/12)
92 0n notera ici I'importance que les auteurs attathe travail dans des conditions aseptiques.

49 D’Arsonval a présenté dés 1891, a '’Académie denses, une communication intitulée Emploi du Gaz
Carbonique liquéfié pour la filtration et la stésation rapide des liquides organiquegd’Arsonval, 1891) ou
ce type de filtre est représentdttp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k3068a/f667ame.r=brown-sequard.langFR
(02/12/12).

“9_e modéle de filtre Ducretet est reproduit pardeteurs, mais lors de notre propre consultations mavons
pu en avoir copie. Il est vraisemblable qu'il s&g d’un appareil construit dans les ateliers ddBaegdDucretet
(1844 -1915): voir : « Eugéne DUCRETET, pionnier frangais de la Radidentagné, Jean-Claude, Bagneux
(35 rue Salvador Allende —92220), J.-C. Montag®®8]191 p.-[16] p. de pISur cette « bougie », voir aussi
Bra, 1895, lien:
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5728113p/fBBage.r=bougie%20filtre%20d%27arsonval.lar{@b/11/12)
9% Albuminoide : « on désigne sous ce nom un groupe de corps azatéesiencristallisables, décomposables
au feu, putrescibles, assimilables, et par consgquaeritifs » (1865), en fait, ce terme désignescsubstances
azotées d'origine animale ou végétale; dites, [ndtiéres protéiquesu protéines TLFI).
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-(3) : filtration a la bougie : cette méthode est moins efficace que les prétésiemais est a
la portée de tous les praticiens et I'on retrouve ici cette volonté des auteugsnkettre a la
disposition de tous, leur extrait

Cet appareil, par ex. celui de la marque Galanteafs),permet de stériliser le liquide par
filtration sur une bougie adéquétegrace au vide obtenu par une pompe & main ourpguu
de ballons superposés, reliés entre eux par ungidyole vide dans le ballon inférieur
s’obtenant par ébullition d’'un peu deau et cond#ioe des vapeurs. Préalablement, le
matériel doit étre lavé a I'eau bouillante. Enfim Jiquide final doit étre dilué a I'eau bouillie
salée pour obtenir unesolution glycérinée a 15° Baum&3% » sachant que normalement «
kg de testicules abandonnent a la glycérine 50M@ ¢ d’eau». Ce liquide, correctement

conditionné, se conserve plusieurs mois.

[I-2-2 Difficultés médico-pharmaceutiques

Si, dans une phase expérimentale, I'efficacitétrge®re un critére de choix de la méthode
thérapeutique, il n’en est pas de méme d'autreslitons comme le respect du mode
opératoire recommandé pour la préparation du lgjuies dosagé¥ et la stérilité du liquide
injectée, conditions que nous venons d’évoquerepant qui restent a préciser comme la
non-toxicité (innocuité) du liquide de I'injectioh.

On doit également souligner que d’Arsonval condarmeass trop s’en expliquer, I'addition de
tout antiseptique, contrairement a ce qui se puatigt se pratiquera assez souvent par la
suite :« Et d'abord, il faut rejeter I'emploi de tout asgptique mélangé a I'extrait, sous peine

de voir ce dernier perdre presque toutes ses péd@si[...] comme nous l'avons établi M.

4% Cela sous-entend que le praticien prépare lui-rérfiguide organique administré & son patientdu,
moins, le fasse préparer en tant que préparatigisinale par un pharmacien d’officine.

97 Ce nom de constructeur est mentionné a de non#seaprises dans la littérature de I'époque, yoiex.
Lavabo a pédalehttp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5430184t/faagein « Galante fils... Inhalateur &
réservoir d'air du Dr de Crésantignes pour l'angstie par le bromure d'éthyle, le chlorure d'éthge,, dans
les opérations de courte duréeCrésantignes, Albert-Roland-Paul-Emile Luca$®, impr. de Chaix (Paris)
1902, ou encore le manomeétre du shygmotonomeéttr éu Bouloumié de Vittel :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k6102924k/fliMage.r=galante%20filtre%20bougie.langf®/11/12) in ;
« Clinique de Vittel. Artériosclérose et arthritismBouloumié, Pierre (Dr)Paris, F. de Rudeval, 1907. In-8°,
152 p.. On pourra également consulteiRexvue des instruments de chirurgie ; bulletin mehilustré des
instruments et appareils en usage dans les scienédgales » Galante, Emile dir , Paris, sn, 1896, qui
contient de nombreuses « réclames » pour Galafiés&Les auteurs précisent gles bougies type Pasteur ne
conviennent pas car la filtration du liquide esptitente.

9% 5oit une masse volumique a 15° C de 1,115 (MI188&espondant & une concentration de 45-50 % ; voi
http://msdssearch.dow.com/PublishedLiterature DOW@dhVI0032/0901b80380032282.pdf?filepath=glycerine
[pdfs/noreg/115-00656.pdf&fromPage=Geta6/03/14).

9% ex, un maximum de 4g d’extrait au 1/10 éme pourabaye de 400 g (auteur).

% Etant entendu que le traitement ne doit pas rauirgatient « primum non nocere »
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Brown-Séquard et moi-méme dans une communicatiarSée de Biologie, 189@Arsonval,
1892a§%" ».

-(a)- Des notions peu claires : toxicité, nocivité

Des travaux antérieursconnus des auteurs, montrent qu'a l'exception desaits
testiculaires, ovariens, et dans une certaine raeimoelle épiniére, les injections d’extraits
d’organes (poumon, foie) se réveélent, le plus snouweortelles chez I'animal. Mais, comme
I'indiquent les auteurs, ces observations ne custt pas un obstacle a la diffusion de la
nouvelle thérapeutique : en effet, selon les cotimep conventionnelles en toxicolodfié ces
effets delétéres s‘expliquent par I'action eegrincipes toxiques sontenus dans les organes
a des doses (élevées) qu'il suffit de réduire puer ces effets déléteres ne se manifestent pas
(BSA, 1891). Par la suite, dans une communicatidi@édémie de médecine (Arsonval,
1892a), les effets toxiques des différents sucsdyliaires et tissulaires seront beaucoup plus
simplement attribués a I'absence de stérilisaties dits sucs avant injection, montrant par la
gue la pratique thérapeutique de l'injection d’aittne doit pas étre rejetée mais strictement

encadrée en respectant les préconisations indigB&#s 1891).

-(b)- Prévention des risques liés au geste destimpn.

Indépendamment des problemes de stérilité du kgunpbcté que nous venons d’évoquer, il
existe des risques d'infection et de douleur liégmste opératoir€® qui constituent des

obstacles certains a la diffusion de la médicatior la déploration de la pusillanimité des
patients ne suffit pas a résoudre, d’autant qué&diéement doit durer au moins 3 ou 4
semaines, parfois de 2 a 3 mois (scléroses de @lanépiniére, les myeélites ou encore les

tumeurs fibreuses de I'utérd®)voiread vitam eternandans les cas les plus graves comme la

1 gj cette réflexion semble viser les travaux d@&ul, elle contredit également les assertions deeGdans le
traitement de la tuberculose.

92 Crest le principe de Paracelse (1493-1541): ladat le poison. (cf, Chast, 2002); aussi BC1963.

%3 Concrétement, I'injection doit se faire sous layeaprés que toutes les parties au contact dietaées a
I'eau phéniquée a 2 % (de méme, aprés l'injectiamgéc un liquide préalablement dilué, a l'aide @'weringue
de Pravaz (BSA, 1893b). Comme le mentionne nosieiteplusieurs reprises, il est possible de siaéhir de
ces contraintes en traitant les patients par \@mtate avec un extrait 10 a 20 fois plus concesti
I'équivalent de 2 testicules). Sur la seringue &8z » et son inventeur Charles-Gabriel Pravazl(+78853),
voir Voinot, Jacques : « d’Anél Pravaz : une histoire de seringue mal attribuée »
http://sofia.medicalistes.org/spip/IMG/pdf/La_seyile_d_Anel_et la_seringue de Pravaz_dr_JacquestVoin
.pdf (22/11/12).

% Ces indications de durée sont tirées par les mutis essais qui leurs ont été rapportés. Ssclésses,
voir Dechambre, op cité.
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tuberculose, le cancer la lépre et les maladiesldigon ou de Parkinsghi ou encore les cas

de sénilité.

II-3 Brown-Séquard et d’Arsonval devant les acaddmi les
nouvelles applications de la médication séquardi€hB91-1893)

Si, dans les débuts, Brown-Séquard a limité sa asmoation & son premier cercle
journalistique (Société de Biologie et Archives mieysiologie normale et pathologiqd®)
larrivée de d'Arsonval comme auteur ou co-auteuargne un tournant dans la
communication séquardienne : désormais, il fautipec le terrain et multiplier les exposés
devant les assemblées influentes comme I'Académienédecine ou celle des scierites
quitte a pratiquer redites et annonces de prochaisgltats, ce qui ne facilite en rien la

compréhension des concepts développés.

[I-3-1 La marche triomphante du suc testiculaire
[I-3-1-a Une premiere vague de succes

-(a) les sucs gonadiques et la réaffirmation demres conceptions séquardiennes

Dans sa communication du 23 mai 1892 & I'Acadéneés sciencé®®, Brown-Séquard
(1892a) expose, outre ses idées sur le caract@grajéet le role des sécrétions interfies
celles sur les glandes génitales : ovaires etctdsf qui ont trois ordres de fonction :

reproductrice, influence desprincipes résorbéesgui donne a chaque sexeses caractéres

*Pour un point de vue de I'’époque sur le cancee®tdraitements », voir nos notes sur Livet (1836Yiquet
(1895) en ANNEXE A. Le nom de « maladie de Parkinsa@st loin de s'étre imposé comme l'indique
Dechambre, 1864-« nom quelquefois donné a la « paralysie agitandécrite en 1817 par le médecin anglais
James Parkinson:»oir
http://www2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/intles®p=2&dico=dico&cote=extbnfdechambre&chapitreckpa
nson&do=pag¢23/11/12). Sur James Parkinson (1755-1824),Wsionamedit :
http://www.whonamedit.com/doctor.cfm/392.ht(d).

% Dont Brown-Séquard est respectivement Présidebiretteur et co-fondateur.

97 D’'Arsonval est membre de la premiére depuis 188 élu & la seconde en 1894. Brown-Séquard est
membre de I'’Académie des sciences (depuis 1888 eelle de médecine.

%8| a version en ligne des « CRAS » ne référencielesipages et non les dates des communicatiorsogtii
indiquées par une note de l'auteur.

% «Les glandes ont des sécrétions internes et faentsau sang des principes utiles sinon essentj@éisoncé
qu’il date de 1869 (cours a la Faculté de médecine)
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physiques, moraux et intellectuelxyui lui appartienne en propre et surteutine action
tonifiante spéciale qui augmente certaines puissarttaction de la moelle épiniére et du
cerveau y action qui, comme on I'a dit, découle de certaide ces observatioi$ et I'ont

ameneé a pratiquer les auto-injections de suc teaire avec les conséquences que l'on sait.

Il n"'en demeure pas moins que si I'efficacité dgedtions testiculaires ne fait guere de doute,
Brown-Séquard n’est pour I'’heure pas encore en rag@t il le reconnait) d’en fournir une
explication claire, se contentant d’affirmer guee qui a lieu, c’est une augmentation de ces
transformations de forces auxquelles nous devoaspléssances diverses de la moelle
épiniére et du cerveau(1892a) et que le mode d’action n’est pas celunaxcitant ou d’'un
stimulant mettant en jeu des forces préexistantes,-dans cette hypothese, on observerait

secondairement, unépuisement plus ou moins grasce qui n’est jamais le cas.

-(b)- une « success story » a la recherche ddigasitbn

Paradoxalement, alors que le suc séquardien sedélaeas le monde, Brown-Séquard se fait
modeste devant la docte assemblée ou il exposenéB892) les résultats favorables des
injections testiculaires dans de nombreuses afiestfvoir in Goizet, 1891), arguant qu’il est
presque certain qu’on ne lui a communiqué ou gaqgublié que les résultats favoraBfés
sur les quelques vingt mille injections pratiquégsc les extraits fournis par le Laboratoire
du College de France gu'il reste quand méme a auxgli

Pour Brown-Séquard, il y a deux ordres d’expliaaio« une incontestablement vraie et
[qui] semble bien démontrée et une autre, encore a I'état d’hypothése. leanpare, c’est
que « I'influence tonifiante du liquide des glandes s@tes [injecté ...] assurément bien
établie »(BS1892b) fait cesser ou diminuer I'état de fabkeantérieur du patient qui, par un

processus compleXg, peut influencer d’autres symptdmes que ceuxdiéa faiblesse. La

*1%Concept suggéré par I'étude de personnes des deas sastrées dans I'enfance et de ceux (et detlais?

« s’épuisent dans la masturbation ou les excésetexu.] et perdent considérablement de leur puissan

alors qu’a I'inverse, chez les vigoureux abstineatsiplets« les puissances du cerveau et de la moelle éginier
s’exagérent souvent jusqu’a atteindre un état numbi

*11 Aiinsi, sur un échantillon de 35 cas connus perstiement de Brown-Séquard, 7 (soit 20 %) sont desés
(BS1892b).

% ce processus peut se résumer aingll)-de travaux (non référencés)publiés il y a plus de 35 ans »
Brown-Séquard a tiré une loi non contestée inditjgap: «la facilité de mise en ceuvre de la faculté refleste
en raison inversement de la puissance des centiregnx »,

-(2)- « les symptdmes de la tuberculose [toux, fievresant surtout des effets reflexes provenant datéiion
du viscére malade et, en conséquence«les actions reflexes morbides symptomatiquesette aritation »
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seconde explication ebhypothése d’une action directe ou indirectgpar l'influence sur la
nutrition) — au moins dans certains cas - du ligu&sticulaire sur les microbes guseraient
tués ou modifies d’'une facon favorablenais nous ignoronsomment cette hypothése a été

percue par 'assemblée.

En résumé, Brown-Séquard, qui s'est persuadé ffecdieité de sa méthode a base de suc
testiculaire, en recommande I'emploi tant chezvieglards « dont les glandes spermatiques
ont notablement perdus de leur fonctiomue dans toutes les maladies ou le patient est
affaibli.

[I-3-1-B 1893 : un feu d'artifice de résultats polar médication orchitique mais guére

d’explications

Pour leur derniere communication a I’Académie deernses (ler semestre 1893, BSA
1893a), rompant avec une certaine modération ds |gnécédentes interventions, nos deux
auteurs se font, sous couvert d'un vernis scieutdj les chantres non d’une médication mais
d’'une véritable panacée partie a la conquéte dudmamtier, rappelant par la méme les
revendications et proclamations de leur « conctss€Boizet mais sans en adopter, Académie
oblige, le caractere extra-ordinaire (strico-sengije mystique que ce dernier leur a parfois

donné.

-(a)- Des essais a grande échelle

Forts des« effets physiologiques et thérapeutiquesbtenus - et exposés en mai 1892 a
I’Académie (voir supra), nos auteurs avaient déaeéésoumettre cette médication a un
« suffrage universel intelligen?: les résultats engrangés dépassérent toutesdtarges
car non seulement les effets physiologiques atefuhent obtenus plus rapidement et plus

freguemment »mais encore d’autres maladieonrt été [...] I'objet des plus favorables

sont atténués et disparaissent — méme si l'iilapersiste — au fur et & mesure que la puissapeeehtres
nerveux augmentent en vertu de la loi (1),

-(3)- Cette augmentation de puissance entrainedgait une meilleure nutrition du patient qui, eliéme,
entraine une nouvelle augmentation de puissanceuicmouvel affaiblissement de I'irritation.

Dans d'autres maladies«-ataxie, |épre, diabéte, paralysies ou contractdues a des Iésions organiques des
centres nerveux » ou l'effet favorable des injections testiculairest observé, le mécanisme est le méme :
« c'est 'augmentation de puissance de ces cengkegar suite, la cessation des actes reflexes itesbet
I'amélioration de la nutrition qui font disparaitréétat symptomatiquamalgré la persistance des Iésions
organiques »

*13_es auteurs avaient convenu de fournir gracieusehestrait testiculaire & tout médecin qui en feta
demande a condition que celui-ci y joigne I'histodlinique du patient, futur cobaye et s’engagaidsimettre

ses observations au fur et & mesure du dérouletedigssai.
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changements sar de nombreux malades apprenant — on ne saiineatn les effets de cet
« agent physiologiguement thérapeutiquéBsA,1893a) ont lourdement insistéaupres de
[leur] médecin incrédule »pour étre « injectés » ce qui donne d’'autant plespoids aux
témoignages des médecins-injecteurs, obligés dstaten des faits qu’ils auraient préférer

ignorer et tendraient donc & en dire moins que’Blus

-(b)- les retours d’expérience

Les auteurs s'efforcent, alors, de mesurer Iimpeet la médication orchitiqd® sur
différentes affections. En premier lieu, I'ataxiecdmotricé'®: sur 342 cas clairement
identifiés (sur plus de 400 soumis aux autews14 ont été considérablement améliorés ou
guéris »soit plus de 90%, puis les autres scléroses nméle (p ex sclérose en plaque) : 117
cas certains et 80 a 90% de succes. En secondldietwberculose : 67 cas avec 80%
d’améliorations considérables, puis les carcérssuperficiels (107 cas) avec des
améliorations notables chez la plupart des patierais les tumeurs persistent et les patients
les plus atteints ne sont que prolongés, suivi ale« paralysie agitante » (maladie de
Parkinson) ou I'on obserwe des résultats étonnants(35 cas sur 27). S’en suit une longue
liste d’'affections ou la médication orchitique dendes résultats favorables, liste qu'il est
impossible de résumer ici mais aussi une « stgirpli'affections comme la neurasthé&fle

« affection a la mode [...et] tres fréequent@w le traitement donne des résultats relativement
assez décevants avec « seulement» 50 a 60% (swasH0de résultats favorables. En
conclusion on peut direg, qu’ainsi que le montrent les faits mentionnés [ii il n’est guére

de maladie dont les effets n'aient été combattes aw succes plus ou moins grand a l'aide

des injections [de liquide orchitique]».

-(c) Tentatives d’explication

Reste a expliquer cette action quasi universelléqiude testiculaire car, si dans un premier
temps, les auteurs peuvent justifier les résulbdtenus essentiellement gracex 8action

tonifiante énergique [...qu’il] produit sur les ceaf nerveux » variante actualisée du

14| 'essai qui a duré environ un an, a touché, skdsmuteurs, 1200 médecins.

%15 « Du mot latin orchis (dérivé du grec) qui veutadtesticule [...] d’ou est retiré le liquide dont roavons
fait usage» (BS1893).

*1%Due a la sclérose d’une certaine partie de lalméginiére (auteur) ; voir aussi note supra. Sekér.
durcissement pathologique du cerveau [...] de togeame ou tissu » (LITTRE-ROBIN), 1858 in TLFI.

17 Sur le traitement du cancer et du choléra voisiaBS1892.

%18 « Maladie caractérisée par un mélange de phénomeéeeképression et d'excitation du systéme nerveux,
sans lésion organique appréciabidLittré, 1905). Sur la neurasthénie a cette époyair, p ex Bablon, 1996,
lien : http://www.persee.friweb/revues/home/prescrip¢dgtioman_0048-8593 1996 num_26 94 3158
(30/12/12).
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pouvoir dynamogénique, cela n’explique pas toumme ils le reconnaissent en écrivant :
«de méme que « le Systeme Nerveux peut produiadtdestions [...] dans I'état dynamique
et [...] organique des différents tissus(BSA,1893a), on peut comprendre qu’a linverse,
une augmentation de puissance des centres nerwesgepramener les tissus a leur état
dynamique normal mais lesmodifications heureusescencomitantes de I'état organique,
pourtant prouvées (p ex disparition de tumeursefibes voire cancéreuses) ne s’expliquent
guere, d'autant qu’unex action locale directe du liquide orchitique semble, apres
expérimentation, exclue. Aussi nos auteurs, faig@fiérence a des travaux en cours
« ailleurs », imaginent que le dit liquide orchitéj« fournit au sang des éléments des
éléments formateurs de nouvelles cellulestsde ce faik I'action rénovatrice du liquide [...]
semble due [...] a I'entrée de ces éléments [noujedars le sang et a I'augmentation
d’énergie des puissances des centres nerveuxdsitn avec]l'influence tonifiante spéciale
[du liquide] ». Mais en s’abstenant de donner quelque informatjoe ce soit sur ces
hypothétiques « éléments formateurs » véhiculédeparécieux liquide, nos auteurs savent
gu’ils prennent le risque d’étre «attaquées », apssinnent-ils les devants en assurant, sans
preuves, qu’il serait aussi vain de chercher danmsliquide des principes chimiques
responsables des actions qui lui sont attribuées dgi chercher & découvrir dans le
spermatozoide ou [...] 'ovule le principe chimiqué doit former le foie [...] ou un organe

quelconque ».

Pour Brown-Séquard et d’Arsonval, les centainesrevde(s) millier(s) d’observations
rapportant les effets quasi miraculeux du liquidehiique ne jettent pas le trouble sur la
validité d’'une telle médication mais les renforceians leurs convictions de détenir la une
véritable panacée qui, si ellen’a pas d’influence curative directe sur les ds/edtats
morbides peut [...] guérir ou améliorer considérabirles affections organiques ou non,
les plus variées ou au moins en faire disparai® éffets »et ces phénomeénes s’expliquent
finalement par la double action du liquide orchitq

-d’une part sur le systeme nerveux guilevient capable d’améliorer I'état dynamique ou
organique des parties maladeset

-d’autre part sur le sang, par I'apport de « matésinouveaux » qui permettenta formation

de nouvelles cellules ou autres éléments anatorsieteevorisant la guérison.

-(c)- Combattre la théorie de la « suggestion »
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Un deuxieme point développé par d’Arsonval (189@mcerne l'intérét de tester le suc sur
les animaux pour éviter toute interférence huméesoat ainsi a I'étude la thermogénése et les
échanges respiratoires guisont des phénomeénes objectifs mesurables sukllagla
suggestion propre a I'expérimentateur ou a l'exp@mté n'a aucune priseet dont les
résultats permettent d’argumenter contre les @ensisle la « suggestion ».

Pour sa part, Brown-Séquard (1892a), s'il ne cheqmds a nier I'influence du moral sur le
physique, s’efforce de démontrer que les effeteioiés ne sont pas dus a une quelconque
autosuggestion mais biena une action physique et directe du « liquid¢idakire sur les
centres céphalo-rachidien et surtout la moelle &pa» comme lillustre les expériences

faites en injectant, a I'insu du patient, de I'éala place du suc au cours d’un e33ai

[1-3-2 les prémices d’une thérapeutique substiper les sucs

-(a)- Vers une thérapeutique substitutive

En décalage avec les déclarations de Brown-Ségquaednous venons de voir, dans une
premiere communication (février 1892) a I'Acadénde médecine, d’Arsonval (1892a)
annonce les essais menés avec le suc d’organaldaradfections en lien avec une supposée
insuffisance sécrétoire de celui-ci : pancréas dansliabéte, glandes surrénales dans la
maladie d’Addison, thyroide dans la cachexie stpuive®®® (au lieu de la greffe intra-
abdominale) etc. dont les résultats, publiés dares seconde communication (juin 1892 ;
Arsonval, 1892b), confirme les concepts basiquekdbérapie glandulaire, a savoir que la
défaillance de la sécrétion interne est l'origifemdntrée de troubles pathologiques, et que
I'on peut faire disparaitre cette défaillance parapport extérieur adéquat et sans danger
d’extraits : « L'expérimentation physiologique vient de prougareffet que les glandes en
général, avec ou sans conduits excréteurs, ont aéoeétion interne dont la suppression
amene des troubles pathologiques qu'on fait disjp@aen rendant au sang ce qui lui
manque. La clinigue commence a confirmer les dandéda physiologie. Enfin, grace a la
technique que nous avons fait connaitre, nous alsonsrtitude que les extraits des organes

les plus divers peuvent étre injectés sans aucageataa I'hnomme par la voie hypodermique».

*19 Dans un essai sur un groupe de vieillards affgiblin d’entre est seul & ne pas recevoir lesctijas
testiculaires puis regoit des injections soi-disa@vigorantes (en réalité des injections aqueusesyme celles
recues par ses « cothurnes » et ne regagne des fjue sous l'influence des véritables injecti@tpiardiennes
sans qu’il ne soit informé du changement ; dansautne groupe traité par des injections de principetfs
chimiques sans effets notables, les patients netrdudes forces sous I'emprise d'injections te&ices sans
que ceux-ci soient informés du changement de ndtiténjection(BS1892a).
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-(b)- une occasion manquée ?

A la lecture de ces communications, on notera bappssentiel de d’Arsonval : en gardant a
I'esprit la théorie séquardienne, il la « civiliseen quelque sorte, en mettant I'accent sur le
concept de suppléance applicable a toute glandeepd nettement plus compréhensible que
celui de dynamogénie cantonné au domaine des genatlen s’enfermant dans le role de
physiologiste (et de fournisseur de « liquide »sda), il se met « hors jeu », et par 14, sort de
I'ambiguité - que I'on pourrait appeler trois en ude Brown-Séquard a ses débuts : sujet,

objet et fournisseur de liquitfé.

De fait, si Brown-Séquard et d’Arsonval ont biemscence que I'administration d’'un extrait
de glande homologue peut pallier une insuffisanéeré&oire et remédier aux troubles
subséquents, ils n’en ont guére tiré de conclusaonglan thérapeutique, I'offre de fourniture
de liquides organiques (ci-dessous) n'ayant guergeesucces semble-t-il. Du coup, les deux
savants ne paraissent s'intéresser gqu’au suc ukste ou ce schéma ne s’applique pas,
laissant Brown-Séquard s’enferrer dans une visianéeaniste » (force et puissance) et

« nutritionnelle » de I'action du suc.

-(c)- Valider la méthode en multipliant les essdiisiques

Se tenant volontairement hors du champ de la c@&igl’Arsonval ne peut gu’inciter ces
confreres auditeurs a essayer ces liquides qus Eamt fournis gracieusement Depuis deux
années le laboratoire de médecine du college dendgaa pumettre gratuitement ces
liquides a la disposition des cliniciengui en ont fait la demandeM. BrownSéquarda
personnellement supporté les frais de ces préparai que je n'ai pas voulu confier a
d'autres mains que les mienn& Nous continuerons & agir de méme tant que dulera
période des essais, et cela dans l'intérét de iense et des malades traitégd’Arsonval,
1892b).

Par la suite, conscient des difficultés que celsep®rown-Séquard insistera pour que les

médecins produisent eux-mémes leurs propres extedice« aux appareils si simples et si

520 Myxcedéme postopératoire : myxcedéme qui se déwvelapres I'ablation de la glande thyroide (Litt@03).
%21 Ce n’est sans doute pas un hasard, si c’est des@t non Brown-Séquard qui s’exprime devant les
médecins de I’Académie alors que c’est le plus entiVinverse devant 'Académie des sciences.

2 Cette précision vise naturellement les imitateerséslamant de la méthode séquardienne et en préenie
Goizet (voir supra). On notera aussi que la grandére de la recherche francaise ne date donc pas
d’aujourd’hui !
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ingénieux »de d’Arsonval (BS1892b), sans tomber dans I'exdase filtration de I'extrait
sommaire et dangereuse, ce qui leurs éviteraibiér sous le coupe de commercgants par

trop intéresseés.

lI-4 Les réactions du monde médical et scientifi(L&91-1894)

Contrairement a ce qui s’était passé lors des gremicommunications de Brown-Séquard, et
loin de I'impact des distributions du liquide orthue, peu d’auteurs semblent avoir réagi a
I'encontre des tonitruantes revendications du dudCdllege de France, du moins du vivant
de Brown-Séquard.

Ainsi, dans le« Bulletin de ’Académie de Médecinesmme dans les Comptes-Rendus de
I’Académie des Sciencesguelques auteurs seulement se sont manifestésueers pour
comparer leur propre méthode a la médication aeehét Par la suiteomme le verra, les
auteurs de théses sont trés majoritairement falesrad la médication a base d’extraits
glandulaires méme s’il s’avere que I'extrait tasi@re en deviendra le parent pauvre (voir
période 1896-1905).

lI-4-1 les réactions dans les journaux meédicaux

-(a)- D’autres liguides injectables ont-ils despiétés analogues ?

Certains auteurs pronent une thérapeutique a biagections salines : ainsi le Dr Jean Crocq
fils®*® de Bruxelles, dans une communication présentéandd¢Académie de médecine par
E. Lancereaux, prétend que son traitement a basgdaions de phosphate de soude est
supérieur, au moins par sa facilité d’emploi, adssn a celui de Brown-Séquard qu’a la
« transfusion nerveusede C. Paul (1892). Comme le liquide de Brownt@éd, la solution
de Crocq est un pu tonique du systéme nerveuwagissant comme curateur dans les
affections [...uniqguement liés] a des troubles famutels de I'axe cérébro-spinal [....et
uniquement] palliatifs lorsqu’il existe des Iésioogyaniques des centres nerveuxGrocd,
1892) ce qui n’est pas tres éloigné de certaina@wséquardiens (voir supra).

C’est aussi le point de vue de A. Luton (et ondera de Cheron, 1892) qui publie en 1892

dans lesC. R. de I'Académie des Scienaas article (non localisé) indiquant que des:

2 Jean Crocq et Jean Crocq fils.sont les auteuredlizaine d’ouvrages médicaux.
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« solutions salines ont les mémes propriétés gligu@e de Brown-Séquars®* et laissant
penser que les résultats revendiqués par Browng®@qgue sont pas liés aux propriétés

intrinséques du liquide testiculaire.

-(b)- Une controverse sur la dynamogénie

Dans un contexte tout autre que celui de la médicabrchitique, puisqu’il s’agit d'un
probleme chirurgical de suture de nerf, L. Le Kb&893) évoque les travaux de physiologie et
les concepts d’inhibition et de dynamogénie nergsupie Brown-Séquard (voir BS, 1882 et
supra) et propose pour expliquer les effets desiigns testiculaires« Mais quand il s'agit
d'expliquer les faits cliniques de réapparition igurate de la sensibilité aprés la suture, on
ne peut accepter les explications si faciles esisiples données par M. Brown-Séquard.
Qu'on me pardonne cette forme un peu familieregioiss'agit des idées d'un savant qui a
fait sur le systeme nerveux de si admirables trav®our M. Brown-Séquard, la clinique se
simplifie. Le malade recoit un coup, la paralysigvéent, c'est dd'inhibition . Il recoit un
autre coup six mois, un an apres, la paralysie eess®est de ladynamogénie» Si les
chirurgiens se donnent beaucoup de peine pouwrarigrsur les nerfs< c'est pour M. Brown-
Séquard faire preuve de naiveté. Nous pouvons fiasancisions a tort et a travers, [...] ; un
coup de bistouri donné aux environs du nerf coupdoat les deux bouts sont cicatrisés
isolément, suffit pour mettre en actiondgnamogénieet pour ramener la sensibilité et le
mouvement disparus pdiinhibition. On ne s'étonnera pas qu'un clinicien qui a passé
guarante-cinq ans de sa vie au lit des malades, fie.groie pas devoir discuter des théories

aussi extraordinaires et que la clinique repoussarte maniére absolu®> ».

-(c)-Une méthode a évaluer

A la mort de Brown-Séquard, si certains auteursregivdans lesC.R. a I’Académie de
sciences reconnaissent la qualité des multiplesadrsa de physiologie de leuw éminent
confrere » comme, p. ex., I'hypothése de la sécrétion intedgerein (in CRAS1892)
confirmée par les travaux de E. Meyer (1893)d’autres sont plus réservés en observant
comme l'un deux « Il [Brown-Séquard]est parti de la [des faitsppr émettre des théories

d’'un caractére hardi et conjecturales et sur ledtpseil serait prématuré de porter des

%24 Cité in CRAS, 1892, t 115, p 400 avec la mentemvpbyé en sectior Médecine & Chirurgie »Sur Alfred
Luton (1830-1896) qui s’est fait le propagandists thjections hypodermiques — en particulier peur |
traitement du goitre par la teinture d’iode- voiBVS.

2> gur Léon Clément Lefort (1829-1893), voir WBIS.
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maintenant un jugementet de poursuivre en s’interrogeant sur la vraureatie la méthode
testiculaire quik a conquis I'adhésion [...aussi bien des malade$ de@lusieurs des hautes
autorités scientifiques »,en ces termes « L'inoculation hypodermique des liquides
organiques n'est-elle qu’'un de ces toniques queqgmiée a tout instant la mode [...] ou sera-
t-t-elle dans la thérapeutique le prélude d’'uneaiétion analogue a celle qui, au XVIliéme y
introduisit les substances chimiques(Anonyme, 1894).

Cet avenir incertain est aussi pointé par A. Mogsé dans un travail (non localisé)
commente la méthode séquardienne en ces termegsielques résultats positifs semblent
acquis mais on ne peut porter un jugement défisitifla valeur de cette méthode, ni assigner
aux injections séquardiennes une place définitiemp les agents mis a la disposition des

médecins pour soulager et guérir ».

lI-4-2 Dans la presse de vulgarisation scientifique

Dans un article déa science francaisel893-94§% consacré au « vaccin Séquardien », A.
Limpéropoulo, aprés avoir déploré la cessation aldourniture gratuite et dans un but
scientifique du liquide orchitique par le College [erance aux médecins, pointe I'insuffisance
des observations cliniques dans son état actuel, nous pensons que cetteodepeut servir
de base sérieuse aux applications thérapeutiquest [qu'on pouvait] espérer que, la
méthode étant en étude, des idées nettes et @épmarraient étre substituées aux
observations cliniques insuffisantes qu'on possaEldes maintenant >Aussi «au nom de
I'hnumanité souffrante [et de...] la gloire francaisedemande-t-il au ministre de reconsidérer
sa position, demande qui n’a apparemment pas suitie

Quand a la revuea santé pour todé’, elle publie, en novembre 1893, un numéro spécial
sous le titre alléchant¢ La Médecine de l'avenir. Les nouvelles doctrimexlicales : la
microbiologie, I'antisepsie et la méthode browntsdienne devant le monde moderne...
Méthode pour devenir centenais® qui, sous ce titre vendeur, contient, comme oreva

voir, un pamphlet vengeur contre la médication aédjenne. D’emblée, le rédacteur annonce

%26 Syr Edouard Meyer (1860-1923), voir BIUM

*?"Mossé 1a méthode séquardienne, notes et réflexdaiigsin Bull Acad Med 1894, t 31, p 142.

Sur Alphonse Aron Mosse (1852-1936), qui écrireg@llaboration, un manuel d’'opothérapie (1898); vo
BIUM.

%8| a Science francaise : revue populaire illustFésjs : [s.n.], 1890-19?7 Lien :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/cb328659030/d&d&/01/13)

2 Cette revue ne figure pas au catalogue de la BNF.
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la couleur : il considére la méthode séquardieramnce une fille de doctrines obsolétes au
méme titre que la saignée, que le virus inoculé & titre préventif®,, car nonseulement

« dans cette doctrine, tout est étrange [... maisoee], 'indécenceméme du liquide [extrait
d’organes] fut un des éléments de sa renommganmté 1893, p 9)Pourtant,malgré le

« parfum de scandale » qu’elle répand, la médiadtsticulaire peut s’'inscrire dans la lignée
des remédes animaux, découlant d’'une pratique rilédicertes moyenageuse mais encore
utilisée a I'époque ou l'auteur écrit, comme pagraple le bouillon de coeur de chévre ou de
jument pour lutter contre les palpitations, le girou pastilles de poumon contre la
pneumonie, la cervelle de mouton ou de lapin cdesdaiblesses de I'esprit voire la langue
contre les embarras de paroles. Est-ce cette atennyenageuse ou cette « indécence » qui
indispose notre auteur ? Toujours est il qu'ilrafie haut et fort son scepticisme et reprend a
son compte les conclusions du Dr Chéron (1893nfc) qui écrit :« A condition qu’ils ne
soient pas toxiquesous les liquides injectésous lapeauproduisent des effetdentiques»
(cité in Santé, 1893) et un simple sérum artifica@mposé de phosphate et de sulfate de
soude, de sel marin et d'un analgésique, commalégahénique (phénol, aussi antiseptique)
aurait, sans doute, le méme effet que le liquidgakien... Mais notre polémiste est prudent
et veut, sans doute, éviter de se heurter de &drown-Séquard et a ses disciples : aussi -
aprés guelques digressions — concentre-t-il s@sjuds sur d’autres médications d’origine
biologique comme celles & base de diastd$ete pepsinds) ou depeptones™ qui sont (et
seront) tres présentes non seulement dans la tudigqge de I'époque mais dans celle des

décennies suivant&é

*%0 Ce n° spécial est le seul disponible & la BNFa etvue ne figure pas au catalogue d la BNF, lirgot s’agir
en fait de la revue« La médecine usuelle ou la santé pour teusurnal populaire d’hygiene et de médecine
vulgarisée, Genéve, Impr coopérative. (Worldcat)

*3iCe qui semble faire de 'auteur un adversaire éesinations, pratique alors (et toujours) contregermais

qui a quand méme (et heureusement) fait son chemin.

%32 « Ferment soluble,présent en quantité infime dans les tissus vivamisnaux ou végétaux, ol il agit comme
catalyseur biologique. [...Par exempld]a digestion des albuminoides est réalisée paisdes digestifs
contenant des diastases protéolytiq(RsANTEFOL, Bot. et biol. végétt, 1, 1931, p. 363Synonyme.
Moderne :enzyme XTLFI). On verra que Jacquet (1893) admet quélilestases que contient le suc orchitique
sont a l'origine de son action.

°%3 pepsine: « Enzyme produite par les cellules de la muqueastrique des Vertébrés, qui transforme les
protéinesn peptoneslUn gramme de pepsine cristallisée peut, en deusebedigérer cinquante kilos de blanc
d'ceuf, coaguler cent mille litres de lait (J. ROSIDA La Vie et ses probl., 1939, p.20). [Aussi] Mgathent a
base de cette enzyme, employé comme stimulantdigéation gastrique » (TLFI). En tant que médicamie
terme de peptone prendra, par la suite, un sesgdtrictif, voir Cerbelaud (1920).

34 voir, p ex, Cerbelaud (1920). Liemttp:/gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5834339w/f6tbleDesMatieres
(05/01/13)
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lll- La médication orchitique : travaux et controses,

partisans et contradicteurs.

Malgreé les réserves du monde médical, notammegsdamort de Brown-Séquard que nous
venons d’évoquer, la médication testiculaire — l@ecin » séquardien - a ses partisans et ses
adversaires qui, s'ils ne s’affrontent pas direaetnle font a travers leurs travaux comme

nous allons le voir maintenant.

llI-1 les travaux des partisans

l1I-1-1 L'implication d’un pharmacien : les travaube L. Jacquet a Lyon

Dans son ouvrage consacré & lsléthode duPr. Brown— Séquard [...] e Dr Léon Jacquet

(1893¥°° veut faire le point sur cette nouvelle méthodsest applications en traitant dans une
premiere partie les principaux problemes liés aise en ceuvre de la méthode sur lequel
Jacquet a quelques opinions personnelles que rougrerons, et dans une seconde des

applications du Vaccin Séquardien dans un grand nombre d’affections différentes.

[1I-1-1-A Le vaccin séquardien est-il efficace Zdgponse de Jacquet

Jacquet, qui est directement intéressé (cf. infralp diffusion du liquide ne peut que
s’enthousiasmer des succes «accin Séquardien tant dans les hdpitaux francais qu'a
I'étranger, succeés confirmés par lesnilliers de faits »rapportés depuis quatre arsde
Mexico, de New York, de St Pétersbourg, de Viende Berlin , et d’autres Capitales
Européennes »(Jacquet 1893, p.35«[Ce] suc testiculaire [...] est une force d'une
puissance incomparabbe - qui convient a chaque fois qu’un organismeaffstibli, quelque
en soit la cause, et que I'on peut toujours rajocbenme«un auxiliaire trés puissantelans

les cas compliqués qui nécessitent I'emploiagents thérapeutiques ordinaires ».

Reste que Jacquet, aprés d’autres, s'interrogeadeirssi l'efficacité de la médication

orchitique est bien due aux vertus propres derbixbu a un autre effet comme, p. ex.,
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I'injection ce qui amene Jacquet, qui veut fair@lauve des vertus de son vaccin, a procéder
a un essai de ce qu'on peut appeler « de con&aieit » : un malade d’environ 30 ans, en
assezbonne santg atteint, a la suite d’une gripped’une neurasthénie de convalescence »
subit, a son insu et successivement, une injed@niquide testiculaire qui amene une
amélioration tres temporaire de quelques heuredesdie trois injections différentes qui,
elles, nauront strictememiucun effet: phosphate sodique & 2 %, sérum artificfedt extrait

de cerveau de mouton (méthode de C. Paul). Pogudhaet essai est une preuve du bien
fondé de la méthode séquardienne, alors méme ueoleditions dans lesquelles il I'a
effectué ne correspondent nullement aux bonneggpest qu’il a lui-méme élaborées (voir

encadré infra).

[1I-1-1-B La mise en ceuvre du traitement séquareiteses specificités

Pharmacien de son état et producteuk daccin séquardien (comme Goizet,1891), Jacquet
a quelques idées personnelles que nous souligoions i

-concernant les principes « agissants » du sum@uaontient ni spermatozoides ni spermine),
loin des hypothétiques éléments nouveauxsvggérés par Brown-Séquard dans ses derniers
travaux, Jacquet estime que ce sont diestasesqui sont responsables de I'activité du
vaccin, diastases qu’une filtration inappropriéaurpait retenir et rendre par la le liquide
inopérant (Jacquet, id, p.23).

-Pour la préparation de I'extrait, il fait comme d’autres le choix du cobaye commirel a
prélever®’ et reste réticent vis-a-vis de I'emploi de tedésude taureau que préconise le
Collége de France qui produit I'extrait en grande quantité et End deux fois moins ch&f

- arguant que les testicules sont difficiles a smcyrer car Jacquet rejette les animaux de
boucherie souvent de mauvaise qualité, ce qui gigste contestable, comme on le v&ta
-Pour la préparation du liquide, les seules variations significatives a noter,reut

I'utilisation des testicules et des canaux déféresbnt la filtration sur bougie filtrante en

%35 e Dr Léon Jacquet est pharmacien de 1ére classtravaillé, ex qualité, aux Hopitaux de Lyonplibliera,
par la suite, un ouvrage sur le traitement d’affet rénales par I'extrait de rein, Jacquet (1897).

>3 A base d’'un mélange salin : chlorure de sodiurnsphate de soude, sulfate de soude.

%3 e cobaye fourni & Jacquet, par I'Ecole vétérimfiie Lyon], est &és préférable ear il y a un bon rapport
entre« la fécondité de la femelle et la puissance vitilemale »Le choix des animauxa prélever est I'une des
premiéres questions que souléve la production ystniglle » du liquide séquardien ; cette problégueg sera,
bien sdr, présente tout au long de I'histoire dedalication séquardienne et sera abordée partéa sui

*%C’est la premiére fois, qu’une telle mention egtefdans les documents consultés, Brown-Séquardjetrs
dit fournir I'extrait gratuitement pour les ess@isir supra) mais il est possible quedellégefacture les frais
d’envoi ou autres.
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alumine qui ne retient pas les diastases activiedbles et le conditionnement en tube scellé
(fermé a la lampe), préconisé et neren grande ampoule, comme le fait le Colléege de
France, [car cela] fait courir des risques de septinie »au patient dés la premiere injection

car I'ouverture de I‘ampoule peut entrainer la eonination du liquid&®.

Conduite du traitement Séquardien
Cette conduite proposée par Jacquet (1893, p 4i¢m®sentative de ce que d’autres autg¢urs
peuvent proposer par ailleurs : elle a donc un dilistration et c’est pour cela que nous

I'avons retenue.

Pour un liquide dilué au 1/10, la dose optimaledes® cm3 par injection, avec un maximym
[quotidien ?] de 6, atteint au terme d’une augmntenigrogressive; en ce cas on obtiemntes
résultats magnifiques;»’emploi de tubes (voir supra) plus grands ou siddutions plus
concentrées est possible et permet, d'ailleursraitement plus économiqgifé Sans entref
dans des détails d’administration du médicameng @i serait hors sujet - nous devqgns

remarguer que Jacquet préconise ici I'applicatierddux principes qui seront des constaptes
dans la médication séquardienne - au moins pquériade considérée dans ce travalil :
- 'augmentation progressive des doses,

- le respect de « pauses thérapeutiques ».

Aussi convient-il de suspendre le traitement depteen temps et de ne le reprendre qu’p la
réapparition des symptémes; ces peériodes « d’'dimtethérapeutique » sont normalement|de

plus en plus longues dans un traitement bien condui

°3%Et on n'imagine guére d'élever un taureau pourssesies parties, comme le fait Jacquet avec seyesban
probléme similaire se posera pour l'isolement Herfnone male.

>40Ce point de vue est partagé par Porte (1893) quidaarquer que I'ouverture/fermeture de I'ampoule
méthode pourtant recommandé@ar les spécialistes de Paris et méme le Coldgé&rance »ne permet pas
une conservation stérile du liquide, contrairenzelet méthode préconisée par Jacquet (1893) quagakl a des
tubes scellés, ouverts au moment de I'emploi, &le, permet une conservation adéquate pendardizaime de
jours. Jacquet (1893) poursuit par une série demetandations au médecin injecteur : stériliseresague,
vérifier la limpidité du liquide avant ouvertureds s’assurer que celui — ci mousse bien a I'ouvertomme du
champagne a cause de la présence de CO2., médeginuwira traiter le malade sans lui faire cowgirisque
d’infections. Si on peut s’étonner de lire de &lfecommandations dans les années 1890, du moinisemi
elles que les idées pastoriennes ne sont sans pasiteystématiquement traduites dans la pratiqagdignne
des médecins. Et pour les malades trop débilitépumillanimes, on pourra faire désvements avec ce
« Vaccin».

*10n se souvient que Jacquet est producteur et cefte @poque les médicaments sont chers mais la
problématique du codt des traitements opothérapigaea une constante, au moins pendant la premigite
du XX éme siécle.
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[1I-1-1-C Les essais de traitements par le succidsire

-(a)- Une méthodologie discutable

D’'un auteur comme Jacquet (1893, p.62) qui affiemeir « délivré » en moins d'un an,
soixante mille injections séquardiennes, on awaithaité un bilan soigné delinfinité
d’observations >mais celles-ci n& seront publiées [qu’] ultérieuremetit» et ici Jacquet se
contente de « produire » une simple recension sl@éj publiés en nous glissant au passage
gu’il ne retient quées cas favorablegar sinon, écrit-il« on prouverait, une fois de plus, que
la puissance humaine, méme en meédecine, des limites que I'on ne frapckans doute,
jamais » et ceci sans compter aussi bien les eades malades réfractaires a toute
thérapeutique »gue les cas désespérés, ou le patient a attemollotigtemps pour ce faire

soigner.

-(b)- De quelques effets du traitement séquardien

De la longue liste des cas recensés par JacqueB,(p865), on peut retenir les résultats
favorables obtenus dans les maladies plus ou niégs a la « débilité » (voir supra) comme
la « sénilité simple premiere revendication de Brown-Séquartk le réveil des fonctions
génitales’*®, dans «lanémie »ou la tuberculosé* voire, pour un cas, dans le cancer.
D'autres cas concernent lesaladies nerveuse¥® (ataxie, neurasthénie, voir infralles
maladies diverses (Jacquet 1893, p.111) commartiénorrhée ou « les injections sont
souvent un emménagogue trés énergique shumatisme articulaire chronique ou « les
faits prouvent jusqu’'a I'évidence l'action du suesticulaire » certainesaffection du
coeur®® les affections digestiveu le traitement procure une action immédiatement
bienfaisante »la cachexie palustre(trois cas rapportés dont un avec des extraiteidsres
desingea Port Louis, lle Maurice), leholéra ou « les guérissons sont assez fréquentes

méme desroubles visuels(presbytie) qui répondent au traitement.

La querelle de la tuberculose : tuberculine contrextrait testiculaire

%42 Malheureusement, nous n‘avons pas trouvé tracette compilation, si tant est qu’elle ait été |l

*43 Jacquet cite aussi les travaux de Goizet, voirasup

**_es cas correspondants a ces deux derniéres affectbnt détaillés dans le tablead ACQUET, 1893, ax »,
en ANNEXE A. Dans la tuberculose, un résultat fabde amene le malade, se croyant guéri a sortihélgital
mais ce traitement peut aussi échouer (voir engadré

***Dont de nombreux cas figurent également dans Vaitrde Porte, 1893 (voir ci-dessous).
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Pour ce qui est de lauberculose Jacquet, (1893, p.79) se fait écho de la con

provoquée pak l'introduction fameuse et bruyante detldoerculinedans le traitement de |
tuberculose pulmonaire Xcité in Eloy, 1893, p.158), introduction (1890kigcoincide
pratiguement avec la découverte des propriété®exiedit testiculaire. Mais cette tuberculine
[de Koch, un allemandi’ ne peutk qu'accélérer la consomption des malades tubetoule
debilités alors que l'extrait testiculaire « dynageme [....] la retarde par ses moyens
eutrophiques»>comme 'on montré de nombreuses expériences erc&ranTunis et a Jt

Pétersbourg, alors que traitement par le suc dgokit qui «soutient I'état général, la

respiration et les mouvements du ccevend de grands services & &t 2éme degré majs

échoue dans la phtisie du 3 éme d&{jré

Pour revenir au cas déataxie locomotrice®*®

, SI « I'expérience a montré [... que c'est
maladie] la plus justiciable du traitement séquanmp les résultats sont des plus variables -
«avec guelques guérisons [...] presque miraculesse® qui s’accorde a la diversité des
origines et les degrés d’atteinte. Et finalemenimailleure réponse a I'hétérogénéité des
résultats obtenus avec le «vaccin séquardien st-alle pas de combiner ce nouveau
traitement avec les « anciens » comme le traitemoelnré ou mercuriel, comme le préconise
l'auteur ?

Les résultats du traitement derlaurasthéniepar le « vaccin » de Jacquet (1893, p.86) sont
I'occasion pour celui-ci de se faire une publidigcréte : ainsi il affirme que son traitement
donne« des résultats merveilleux dans au moins 50 %fateses de cette maladie e qui
est un (tres) bon résultat, car 'examen des chigsupar d’Arsonval (voir supra) montre que
«le liquide de Taureau, aseptisé a l'autoclave,thode rapide et économique [de
d’Arsonval] est bien moins efficace que le liquide cobaye, filtré a la bougie gue

préconise Jacquet. Mais ce dernier point de vueasgtedit par celui de Porte (1893) qui,

>4 Ajinsi : « trés atteint, en état de mort imminentée»malade ressuscite grace au traitement, maengsorté
par une congestion cérébrale quelques semainetaptls

>*"Sur ce point, voir p. ex., sur le site de la BuitdParis le texte d’Henri Boisvert 1@ découverte du bacille
de la tuberculose par Robert Koetprésenté a la SFHM, le 24/04/1982, ou I'on teoume biographie de R.
Koch ; lien :
http://www.biusante.parisdescartes.fr/sfhm/hsm/H$882x016x002/HSMx1982x016x002x0093. pdf
(02/01/13)

*¥8 Ces degrés correspondent au stade d’avanceméntagadie, voir Simon, 1906. Ce médecin prétendait
traiter la tuberculose par des injections isotoegd’eau de mer.

*9 pour d’autres méthodes de traitement, voir Hireepp1893. Sur Rubens Hirschgerg (1862- ?), auteur
plusieurs ouvrages médicaux, voir notice BIU Santé.
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d’aprés les observations rapportées et les sieprigses™, concernant essentiellement la
chorée, estime que, si les injections d’extraitdid¢alaires donn& des résultats évidents et
incontestables [...] avec une amélioration de la itigin et de I'état générab voire
excellents chez les choréiqti®s I'extrait préparé par Jacquet est moins efficgae celui

« préparé par ces Messieurs du College de France ».

-(c)- Conclusion

Léon Jacquet qui fabrique, lui aussi, son propraaéxtesticulaire, prétendument plus
performant que celui (moins colteux) @allege de Franceestime que ce sont les propriétés
dynamogéniques(qu’il ne conteste pagju liquide orchitiqu&® qui expliquent les résultats

généralement satisfaisant observeés dans les qaertép

[11-1-2 Psoriasis et médication testiculaire

Le travail de Floris Bouff&® (1895) que nous examinons ici est assez excepli@hnpoint
de vue méthodologique car il pointe non seulemengdurquoi du traitement mais aussi la

justification des résultats obtenus.

-(a)- Le pourquoi

Maladie cutanée invalidante dont I'origine resteae mal connué®, le psoriasis est I'une
des premiéres affections pour laquelle le traitenm@ohitique est envisagé : aprés avoir
constaté I'échec du traitement topique chez casmiakpsoriasiques, nerveux, arthritiques,
[...subissant] une viciation de la nutritioou [...porteurs] d’'une tare héréditaire >Bouffé
essaye d’agir sur le systéme nerveux, dont le dgsiftnnement peut étre a l'origine de la

maladie. Dans un premier temps, le traitement ¥egtionnel » pratiqué entraine, entre

%% Le résumé des observations figurant dans le takld2orte, 1893, ax 3) en ANNEXE-A :dans la chorée
sur un total de 15 cas, on observe 12 cas favorabl@&séehecs, soit une efficacité de 75 % ; dans leas3
d’'ataxie,on n'observe pas d’améliorations ; dans les 4 taetttions de la moelle épinier¢Porte), on note 2
améliorations et 2 échecs. Au total, sur 21 castiolmmés (en réalité, 22), y compris les divers,compte 6
échecs, ce qui correspondrait a une efficacitéldi?

%51 Choréique, malade atteint de choi@horée : Maladie nerveuse qui consiste en des mouvements
involontaires et irréguliers. Synonymdansede Saint-GuyTLFI).

52 Jacquet évoque aussi les traitements par d’asiiescomme nous le verrons.

%53 Comme l'indique le titre complet, cet exposé qumpiete des publications antérieures fait I'objair
certaine « publicité » puisque Bouffé le présenissabien au congrés del’Association Frangaise pour
I’Avancement des Sciences (AFAS|€aen 1894) qu'au ler&ongrés francais de Médecine Interne(kyon,
1894). Bouffé est l'auteur de plusieurs autres igabibns sur la médication testiculaire. Sur I'AFA®Ir
http://histsciences.univ-parisl.fr/databases/608512/13).
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autres, une aggravation des phénomenes cutanéasipgees, d’'ou I'idée, dans un deuxieme
temps, de faire appel aux injections organiquegagticulier & celles du liquide orchiticig
qui se comporte, on I'a vu, comme un remontant g&ree I'organisme tout en étant un

sédatif du systéme nervedx

-(b)- Les résultats et leur justification

Chez les patients psoriasiques traités par dessdosessantes d’extrait testiculaire, on
observe au niveau de

-I'état général : des effets mesurables comme ftargation des forces (dynamometre) et de
la pression sanguine et d’autres comme la réapparitu sommeil ou I'amélioration des
fonctions excrétoires (miction et défécatitn)

-de la peau : la disparition du prurit, et une aonation générale qui va jusqu’a la guérison,
sans récidive pendant 3 ans, si le traitementuggtregulierement,

-de la formule sanguine : les altérations sangueregendrées par le psoriasis sont/seraient
« sous controle » grace au traitement orchitigaegud, compte-tenu d’une théorie récérite

lui permet d’affirmer le réle primordial du systemerveux dans la pathogénie du psoriasis.

Plus précisément, sur la quinzaine d’observatidost(11 personnelles) que Bouffé note, on
enregistre : 10 cas guérisons, 3 dont la guéristipagait assurée, et seulement 2 insucces
(mot nettement préféré a celui a échec) qui ombaré la suspension de la médication.
Résultant de troubles nerveux affectant le systéaneeux grand sympathique, le psoriasis se
traduit par des troubles essentiellement cutanéséguessent généralement sous l'action du
liquide orchitique qui agit comme un tonique dutégse nerveux, régularise les échanges
nutritifs et la formule sanguine et dans ces camult Bouffé considére que la question de la

guérison du psoriasisstrésolue.

**oir http://www.inserm.fr/thematiques/immunologie-henagie-pneumologie/dossiers-d-
information/psoriasi$03/12/13).

%% | es doses administrées vont de 3 & 10 cm3/j anais 3 & 4 injections/semaine.

%% Cet effet sédatif est illustré par le cas d’'urxifae, alité depuis 5 ans, et sous morphine, I'aistiation de
280 cm3 de liquide en 6 semaines, a permis unre@aforces et la disparition des douleurs fulgies Les
doses administrées par Bouffé vont de 3 a 10 can@json de 3 a 4 injections/semaine.

*5” On se souvient que cette amélioration a été maméi® par Brown-Séquard (1889) parmi les preuves de
I'efficacité de son extrait.

8 A ce sujet, Bouffé (1894, p.10) fait le rapprocleemavec les travaux déEkole de Vienngui ont/auraient
établi une« relation constante entre les maladies éosinophés (qui augmentent le taux sanguin de cellules
éosinophiles) et les troubles du systéme nerveanxdgsympathique ».
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-(c)- Iirruption de la photographie médicale

Pour nous l'intérét du travail de Bouffé n’est past dans ces observations que dans le fait
gue Bouffé illustre son compte-rendu par des phfdesez spectaculaires, aux yeux d'un
profane) prises avant et apres traitement et dedtags de mesures démontrant qu’a I'opposé
de raisonnements médicaux alambiqués comme ceux trgmsparaissent dans les
communications séquardiennes, la problématique ad@réuve scientifique (épreuve au
dynamometre, photographie, analyse chimiques dbdaues) est ou du moins semble
désormais indispensable a la crédibilité du discougdical.

[1I-2 Travaux et contradicteurs

Deés les premiéres communications séquardienngsoléanique s’est installée et nous en
avons trouvé I'écho essentiellement dans les jarrgue nous avons examinés. Mais les
contradicteurs - qui estiment généralement queffess observés a la suite des injections du
liquide séquardien ne sont pas dus au liquide téjei-méme mais a I'injection elle-méme -

publient aussi des ouvrages académiques (ou nomhadas allons étudier quelques exemples

dans ce chapitre.

[11-2-1 Injections de liquide testiculaire et injem saline : y a-t-il un principe

actif dans l'injection séquardienne ?

Le travail que J. Chéror (1893) présente comme urentroduction a I'étude des lois
générales de I'hnypodermie, physiologie et thérapeat» (1893) est, en fait, un véritable
somme (plus de 500 pages) suthypodermie» - « injections sous — cutanées » - qui y fait
'objet d'un examen approfondi et dont la conclusidéfinitive est mentionnée sur la
couverture « Toutes les injections hypodermiques produisestefiets identiques, quel que
soit le liquide introduit sous la peau, a la comalit que ce liquide ne soit pas toxique. La
différence ne porte que sur l'intensité plus oumagjrande du phénomene produit »

%9 Jules Chéron (1837-1900) éncteur &s sciences et en médecine (Paris, 188&)ecin de Saint-Lazare
(1870-), il est 'auteur d’'une dizaine d’ouvragesatogués a la BNF, dont un au titre surprenarites victimes
de la guerre et les progres de la civilisatiofi:870) qui figure également dans les collection$ Arsenal.

Selon la microfiche du WBIS, on lui doit la génésation de I'emploi des transfusions de sérums artificiels ».
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Cette « technique » - qui consiste a transféram patient un liquide provenant d’'une source
extérieure — peut s’inscrire dans la filiation desisfusions sanguines et des récents travaux
de Luton (1892, voir supra) mais les expériencesCtéron (1893, p 42) 'amenent a

préconiser un sérum salin deux fois plus conceqnteécelui de Luton soit 1598,

[1I-2-1-A A la recherche deslgis générales de I'hypodermie »

Sans doute Chéron (1893, p.45) pense-t-il gu'ungvelte technique - méme ou surtout -
thérapeutique ne peut durablement s’imposer gedlesiest capable de faire les preuves de
son efficacité non seulement par la revendicat®nédultats plus ou moins spectaculaires - a
la maniére de la médication séquardienne - maisreren faisant la preuve qu’elle est régie
par des lois, a la maniére d’autres sciences gsticonvenu, aujourd’hui, d’appeler « dures »
Dans un premier temp€héron examine les divers travaux de ses prédégsssedecins, en
essayant de montrer que les résultats obtenus ldétale « lois » qui pourraient s’appliquer
dans les différentes sortes de liquides injectés :

-(1)- « les extraits liquides de divers organeslidée forte de Chéron est d’estimer que les
effets enregistrés par les praticiens pratiquasirgctions de tels liquides, ne peuvent étre
attribués @ des quantités infinitésimales [de substance cdmlae Spermine (suc
testiculaire) ou de Nervine (suc nerveux)si tant est que I'on ait pu les mettre en évidence
dans les dits liquides et qu’en conséquence, dot pi@ vue de I'effet observé, tature du
liquide injectée n'a pas d’'importance, ce qui cituef on le voit, un sacré pavé dans la mare
de la médication séquardienne naissihte

-(2)- « injections hypodermiques de sang [...ou de sémdrnsang] d’animaux » pratiqguéees
lors d’essais de traitement detlderculose elles ont (ou auraient) un effet « stimulant » su
I'organisme, mais n'ont aucun effet sur le bacdillberculeux, contrairement a l'idée initiale
de certains auteurs relative au pouvoir bactéridddesérum animal d’animaux soi-disant
réfractaires a cette maladie.

-(3)- huiles et vaselines : les conclusions sanniémes que pour le sang ou le sérum.

%A savoir pour 100 g d’eau distillée : chlorure delism : 2 g, sulfate de sodium : 8 g, phosphatsodiéum :

4 g, acide phéniqué (neigeux) : 1 g. Les dévelompes historiques de Chéron sur ces « tranfusigressent
pas commentés ici.

°%10On peut rapprocher ce point de vue des conclusier@ussons (2002) montrant que la dose de tesineté
du liquide séquardien « restitué » que s’était mmjertée Brown-Séquard est dix mile fois moindyeatre ordre
de magnitude) que la dose efficace. Cette critppig aussi viser la pratique de 'homéopathie aescdilutions
infinitésimales qui divisent depuis une cinquargaifannées le corps médical.
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Finalement, aprés avoir examiné les effets relati€®s diverses injections, ainsi qu’'a celles
d'eau salé®? Chéron dégage une loi générale«toutes les injections hypodermiques
produisent une série d'effeidentiquesquelque soit le liquide injecté g'il n’est ni toxique

ni localementnocif. Mais cette identité d’effet ne signifie pas que ligsides testés soient
équivalents, au contraire : on observe bien dedgérdiices maigjui « ne porte[nt] que sur

lintensité plus ou moins grande des phénoménes prodifits »

[1I-2-1-B Mode d’action des transfusions hypoderogg

Apres avoir examiné les principes, puis les tealmescet les applications (Chéron,1893, pp 66
- 478)°* de la transfusion hypodermique, reste & Chéro831B.479) & proposer un mode
d’action pour sa nouvelle thérapeutique qui remasedeux concepts singuliers fa tonicité
normale » et « les périphéries sensitivesmais s’inscrit dans la tradition médicale du
« natura medicatrix xxcomme il le précise en écrivanklLa nature fait de la physiologie,
nous [...]Jde la thérapeutique mais cette thérappugi est rigoureusement conforme a la
physiologie de la nature et de poursuivre « Contrairement a ce que pense faire Brown-
Séquard, nous n'apportons pas a nos malades desdareuves [...], ce que nous obtenons
c’est le pouvoir d'utiliser a leur maximum, en vde I'effort physique ou intellectuel, un
ensemble de forces diminuée@héron, op cité, p.483). Ainsi parler delynamogénie » et
de « forces neuves »selon la lecture que fait 'auteur du concept sédjaa - s’opposerait a
parler de mobilisation de forces affaiblies» et « d’hypertonicité» comme le fait Chéron

avec deux concepts précités que nous allons exapliuseprécisément :

-(a)- Le concept de tonicité normale

Parler d’hypertonicité suppose, d’'abord, de définie concept de« tonicité normale» de
I'organisme vivantqui se définit en négatif de la conception séqeamie ou cet equilibre

s’explique, non seulement par lI'action du systereeveux, mais aussi par la circulation

*52Comme l'indique Martinet (1894), la premiére praigie ce type d’injections- sous forme massive des &
Arnaldo Cantani (1837-1893) qui, @865a Naples, injectait par cette voie 4 a 6 | detsmiusaline« pour

diluer le sang des cholériques épaissi par lesgeséreuses abondantes dans l'intestimoir aussi Chast,

2002. Sur l'auteur qui reste méconnu, voir WBIStiges en italien et allemand), ainsi que sa négielparue
dans 1eBMJ 1893 [May 20]; 1 (1690): 1088, lien :
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2403180f/brmedj08927-0044b.pd06/01/13).

°53'Sj Chéron ne partage pas les vues de Brown-Ségomleut remarquer que son concept « d'intensité »
I'effet produit par l'injection n'est pas sans rapgr celui « d'augmentation de puissance » liééngedttion
testiculaire (voir supra).

%4 Dans ces quatre cents pages, Chéron étudie ligsedifs aspects de la transfusion tant du poinvude
technique (avec de nombreux schémas) que physipilegou médical avec des chapitres consacrés a «
I'hypotension artérielle, les altérations sanguingsaux patients< neurasthéniques, déprimés, ralentis de la
nutrition » ou atteints« d'inflammations ou suppurations pelviennesuxd’autresaffections.
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sanguine des principes actifs glandulaires ou lag®s (voir supra ; aussi Bra, 1895) alors
que pour Chéron« latonicité générale [...], la vitalité [de I'organisme] se déit [...] a un
vaste ensemble dqehénomenes réflexemcessants dont le centre de réflexion est en méme
temps dans la moelle épiniére, dans le bulbe raehidt dans le cerveau(ep cité, p 484).

Ainsi, dans cette conception, les effets obsertéz tes patients s’expliquent par le fait que
les transfusions hypodermiques pratiquéesprovoquent uraccroissemende vitalité [....],

de I'hypertonicité ».

- (b)- Le concept de périphéries sensitives »
Chéron (1893, p.489) introduit un second conceptétatif du premier, en ce sens quela

tonicité généralede I'économie est [aussi] un phénomene réflexe dofdut chercher

I'origine aux six principales périphérie¥ de I'organisme ».

-(c)- La thérapie dynamique etdaransfusion »

Pour Chéron (1893, p.496), la plupart des maladigd évoque semble relever d'une
catégorie unique : la maladie a hypotension et les malades doivent pouvoir bénéficier des
méthodes de | thérapie dynamiqud,.. qui] s’efforce de remédier a I'insuffisance ou a

I'excés de I'irritation périphérique >insuffisance ou excés a I'origine de leurs troutifes

La « transfusion »(injection) hypodermique & une concentration deti5agit sur la seule
périphérie qui échappait encore au traitement dyoaen a savoik les houppes nerveuses de
la tunique des vaisseaux ee qui explique que l'injection reléve immeédiatemintension
artérielle, d’autant que le liquide injecté, loia de diluer immédiatement dans la circulation
générale, persiste guelque tem@s I'état de corps étrangemseptique et légérement

irritant » et provoque un hypertonus général.

°%° Dans cette optique, il existe(rait)six principaux arcs réflexes pentre le centre de réflexipdéfinit ci -
dessus] et les périphéries [sensitives] : n°«lterminaisons nerveuses des sensibilités spéciatesnme les
cbnes et batonnets de la rétine, n° 2 : les nerfa geau, n° 3« le réseau nerveux de la muqueuse de I'appareil
digestif»,n° 4 :celui des bronches et des alvéoles pulmonaires, ©lui de I'endothélium vasculaire, n° 6 : les
terminaisons nerveuses du tissu conjonctif, apasé&yrtendon tissu cellulaire »;ces« arcs »correspondent
chacun a 2« activités »J'une, immédiate : le tonus général : I'autrglus tardive : la nutrition des tissus. Ces
concepts permettent a Chéron d’expliciter le mottobn de la transfusion et d’en propose I'applma
thérapeutique.

%66 Chéron (1893, p 500) établit une table qui indjqueur I'un ou I'autre des “ arcs réflexes “, atisi par la
maladie, le traitement dynamique correspondant r@hé 1893, p.500), voir le lien:
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5696143w/f5bbage(15/03/14).

*"Dont la concentration chimique est déterminée daiéna & éviter« I'état globulicide (sic) du sérum
sanguin »gtat« toxique » qui se produirait si on injectait dealll pure.
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-(d)- Conclusions

S’inscrivant en faux contre les partisans de laioatthn a base de liquide organique, Chéron
1893, p.515) considére gque ces liquides (ou egjraitesticulaires, nerveux ou musculaires -
ont des effets identiques, ou plus exactement uheftet primordial - identifié a la suite de
ses propres expériences -: 'effet sur la tensibérialle, qui entraine une accélération de la
nutrition et la stimulation des centres nerveuxdifications qui induisent un rétablissement
de I'équilibre « tonique » du patient et 'améliioa de son état de santé.

Dans cette optique, la thérapie proposée par Ch#garonsiste pas a suppléer une sécrétion
défaillante par un extrait adéquat mais a relepar,une injection hypodermique saline une
tonicité insuffisante mais, au dela des mots, et loju’il s’en défende, peut-étre n’est-il pas

treés loin de la conception séquardienne de I'aalypmamisante du suc testiculaire.

[lI-2-2 Nouvelle thérapeutique, «effet de suggest, « excitation
périphérique » ?

Evoquée dés les premiéres publications séquardigmaneles sceptiques et les contempteurs
de Brown-Séquard, cet effet a été déebattu mais gaée faire 'objet de recherche : c’est
tout le mérite du travail de P. Martinet (1894)aexné ici, de tenter d’évaluer I'efficacité de
la nouvelle thérapeutique avec une méritoire ag@acientifique qui consiste, comme cela
se ferait au début du XXIéme siécle, & compareefiiess de divers liquides inject&Ssur des
patients (et non sur des hommes sains) mais aveambiguité de taille car Martinet comme

Chéron (voir supra), préte des vertus thérapewiqua seule injection.

[1I-2-2-A Le travail expérimental de Martinet

-(a)- Le Modus operandi médical

Pour prendre un terme contemporain, Pierre Mar{ib@®4, p.19) « recrute » 30 patients (20
hommes et 10 femmes) atteints d’affections « repr@sives »a priori de celles de

I'époqué® qu'il va traiter padifférents liquides et suivre pendant six mois, ce qui est, alors,

*8Martinet s’efforcer debien délimiter le champ de son étude en en exclimnrt sérum sanguin »les

« substances médicamenteuseaont les effets seraient analogues par d'autres &g et les« transfusions
intra — veineuses ».

*Comme la chlorose (chloro-anémie), I'anémie posipérle, la cachexie cancéreuse, la tuberculogen@
période), la neurasthénie invétérée, la paralySiele progressive, famélancolie avec stupeur ba sclérose
en plaques, I'ataxie locomotrice.
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assez remarquabl@; trois des liquides utilisés sont « minérauxeau distillée et eau trés
légérement phéniquée, sérum artificiel et les taoises organiques : liquide de macération de
cervelle de mouton (proposée par le Dr SabraZési) ce que Martinet appeltespermine »
mais qui est, en fait, I'extrait orchitique, préparespectivement par Jacquet (a partir de
testicules de cobaye, dilué aul/20, voir suprdg dhboratoire de d’Arsonval (testicules de

taureau, 1 seul cas traité),

-(b)- La collecte et I'enregistrement des résuléeadgérimentaux

Martinet (1894) se distingue d’autres auteurs coptgains en consacrant une dizaine de
pages de sa these a des résultats numeériquesest ttadés (courbes) et, si cette démarche
novatrice s’inscrit dans une problématique de laupe qui va prendre de plus en plus
d’'importance, malheureusement la méthodologie syper I'auteur pour établir ce que nous
appellerions un « plan d’expérience » est critidgiatie part la multiplicité des cas de figure

tant pour les patients que pour les traitementsragtrés 2.

-(c)- Les effets physiologiques observés

D'une facon générale, on observe des modificafius ou moins important&s de I'état du
malade, et ce, indépendamment du liquide injeetéut amene Martinet (1894, p.19) a écrire
que ces injections produisent toutes et toujours le méme effet du$si bien en cas de
succes que d’insucces [...]. Les malades améliovéa peu pres guéris ont été traités avec le
méme succes, quelquefois avec plus de succesepar distillée que par la spermine ou le

sérum artificiel plus facile a obtenir [...Et il tire une conclusion pratique« On choisira

570 bour traiter les patients, Martinet opére, dans agslitionsantiseptiques,avec degjuantités injectées
faibles (1 a 2 cm3 tous les 2 ou 3 jours) et avattes de temps assez longs.

"1 e sérum est un soluté de 1 g de phosphate deseufl g de chlorure de sodium, 1 goutte d’achnjgué,
dissous dans 120 g d'un mélange 1/1 d’'eau distdteee glycérine. Il s'agit probablement de Jeanl&m
Sabrazés (1867-1943), auteur de plusieurs dizalimas/rage médicaux, seul ou en collaboration, \aissi
WBIS.

°"2 De nos jours on pourrait parler d’étude « multémés » que I'on peut faire a condition de dispateutils
mathématiques et statistiques perfectionnés.cdaslusions que tirent Martinet de ses essais splles lors,
sujettes a caution, a nos yeux d'observateur duegié siecle. Quelques-uns des résultats obtenueffigdans
le tableau « Martinet, 1894 » en ANNEXE A.

*3 sans entrer dans les détails, on peut dire qeetiops améliorent des fonctions comme : la notiitla
digestion, la motilité et si elles étaient précédemt amoindries, comme la sensibilité, la mictior’érection
qui pour ces deux dernieres sont citée par Browqu&l. Contrairement a ce que d'autres auteursappbrte,
ces injections ont aussi des effets positifs @atiVité et le « moral » des patients, effets quatMet attribue a
une action des injections sur I'activité cérébelées fonctions intellectuelles ; par contre, ethat des effets
peu discernables sur la circulation, la tensioératie et les fonctions respiratoires.
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donc le [liquide] le moins codteux et le moins sydible de [.... provoquer] des accidents

opératoires 3"* comme I'eau distillée ou la glycérine.

-(c)-Les effets thérapeutiques selon les affecticatees

Pour Martinet, on observe

- d’excellents résultats dansataxie locomotriceet lasclérose en plaque augmentation de
la motricité de la sensibilité, de la force musculaire et unellenration des érections,
mictions et défécations,

- des résultats moins nets, mais trés bons danérie: influence favorable sur la nutrition,
augmentation des forces, et meilleure “régulatides fonctions essentielles,

- des effets favorables sur I'état général dansharculose,

- des résultats négatifs dans de rares autres comsime la cachexie, la paralysie, la

neurasthénie ou la mélancolie.

-(d)- L'interprétation des résultats expérimentay»a t-il un principe actif dans I'injection ?

En conclusion du travail expérimental consistantagter des maladiedifférentes par des
liquides semblableset des maladiesemblablespar des liquideslifférents qu’il a mené,
Martinet (1894) estime que, dans la plupart des leasinjections ont produit non seulement
« d’excellents effets thérapeutiques et physiologggp mais que surtout, la nature des
liquides injectés n’a joué aucun réle caous les liquides employés ont agit de la méme
facon »ce qui semble d’autant plus paradoxal qu'en delersa soi-disanspermine, ces
liuides ne pouvaient exercer - de part leur comipaschimique(voir ci - dessusaucune
action thérapeutiqdé.

-(e)- le cas du suc testiculaire : un syllogisme ?

Reste que, dans le cas de«Ispermine »(suc testiculaire et non celle dite de Poehl égequ
précédemment), Martinet avoue n’avoir (fait) efteat aucune analyse, ce qu'il justifie en
expliquant que, qu’elle contienne ou non des «gges actifs », de résultat sera(it)
absolument le méme »n effet :

- si la spermine contient des « principes actifg son action n’est pas due [a la présence
d’un] de ces principes, puisque les liquides qusent dépourvus produisent le méme effet »,

>"sauf avec la cervelle de mouton, on n'observe géedent pas d'effets locaux (cutanés)
°"*Au sens actuel de pharmacologique.
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- si elle n'en contient pas¢la spermine est assimilable aux liquides préce&deont la
composition ne joue aucun role ».

Mais peut-on se satisfaire de ce raisonnementegsemble fort a un syllogisme ?

Aussi, alors qu'il s’était refusé auparavant a examles travaux d’autres expérimentateurs,
Martinet (1894, p 55) fait appel, pour confortes skres - ici cela I'arrange - aux travaux du
Dr Sabrazes (voir suprgi a traité ses patients avec unmaceration hydro-glycérique de
cervelle de mouton [...] injectée par petites quigstet [ce] avesucces». Or ce liquide a été
analysé par Denig&$ et aucun des constituants ne s’y trouve & dessdagsérieures a 0,3
mg/cnt, ce qui, aux yeux de Martinet, est tout & faiuffisant pour justifier un quelconque
effet physiologique de I'un ou l'autre des congiits.

Si la qualité ne joue aucun rdle dans I'activit& dgections, la quantité n’en joue pas non
plus : appelant cette fois Cheron (1893) a la nesse(voir plus hau), Martinet affirme que
ses injections de 1 & 3 cm3 ont produit des effatsnéme ordre que ceux induits par les
injections « massives » - 10 g a 120 g - pratigpaese denier. Alors comment expliquer les

effets indéniables des injections ?

[1I-2-1-B Réle et mécanisme de la méthode hypodguei

Si la nature et la quantité de l'injection ne jaueun role dans I'activité revendiquée, quelle
est donc la force ou le principe caché qui agitzcleepatient injecté ? Pour Martinet la
réponse semble évidente, si ce n’est le conterst donc le contenant :ctest I'introduction

de laiguille sous la peau, l'introduction du ligle dans I'hypoderme qui provoque les
résultats observés Martinet 1894, p.56).

Si des modes d’action potentiels comme ceux inveqo@ d'autres expérimentateurs :
« Dynamogénese, hyertonicité, action réflexe, exadiph de la vitesse nerveusene sont,
pour Martinet, que des hypotheses qui lui semblgondées, il en propose deux autres qui
lui paraissent beaucoup plus pertinentes, a savoir

- lasuggestion due au malade, a I'entourage, a ses lecturéataiité du médecin

- I'action directe, due a I'excitation locale (périphérique), a ltéda veille

6 bour 1 cm3 de liquide, on a : Albuminoides : abserthlorure de sodium et de calcium : 0,3 mg fabes :
0,17 mg ; Phosphate : 0,021 mg. Sur le médecihanpacien Georges Denigés (1863-1951), voir notneeie
Biographique.
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-(a) La suggestion

Pour Martinet, elle est le facteur dominant, comenmontre le tres grand rojeué « par les
signessuggestifsaccusés par les 3/4 des maladesmme] :I'augmentation de I'appétit, la
sensation de bien-étre, la bonne humeur, le bedaitivité, I'éveil du sens génital [... ainsi]
beaucoup de malades dont I'état n’a pas chgmgéendentse trouver mieux ».

De plus, le role de la suggestibh permet d’expliquer Iinfluence des injections sur
« l'intelligence » des patients, influence confiengar les< remarquables résultatsobtenus
par des expérimentateurs comme C. Paul, Brown-8&qd&rsonval, Chéron chez les

neurasthéniques, mélancoliques, déprimés psychitpsralentis de la digestion»

-(b)-L’excitation périphérique

L’influence de cette excitation est prouvée pdaleque certains malades améliorés - ou non
- par les injections hypodermiques sont avantageest traités par les massages ou
I'hydrothérapie ; de méme les ataxiques améliosgcps thérapies - ou par les traitements a
I'électricité - peuvent I'étre aussi par de simplegtions - au moins au niveau de la

sensibilité.

-(c)- Conclusions

Pour tenter d’expliquer les effets observés chez amtaines ou des milliers de patients,
atteints de troubles les plus divers, injectésl@diquide séquardien, Martinet (1894, p 69)
traite ses propres patients par des injections dgmpoiques de divers liquides ; de fait,
quelque soit le liquide injecté - qualité et quent il observe« une acceélération de la
nutrition, un relevement des forces, des améliorstitrés nettes de la mobilité et de la
sensibilité, et [aussi] un réveil du sens génitajui résultent d’une stimulation des fonctions
qui sont sous la dépendance des centres spinaux.

Dans ces conditions, il est clair que le « médéeitant » se doit de donner la préférence aux
liquides simples peu colteuxet inoffensifs,tels que ceux utilisés par Martinet pour ses
travaux.

Contrairement a ce qu’affirment les partisans denédnode séquardienne, les effets observés
chez les patients injectés ne proviennent pas ideipes actifs - que I'on ne peut doser -
contenus dans l'extrait d’'organe mais sont dus & action,non spécifique des liquides

injectés, action qui résulte de la combinaison@lexdactions « primaires »:

>’ Sur ce point, voir les travaux de Cullere (Bibliaghie) et « Cullerre, 1893, ax » en ANNEXE A.
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- 'une « physique »|iée a I'excitation périphérique,

- 'autre « psychique», due a I'effet de suggestion a I'état de veille.

Mais nous verrons que ce mécanisme proposeé pamigantest guere pertinent dans les cas
ou le traitement a base d’extrait d’organes estiaigtné - avec succes - par d’autres voies, en

particulier 'ingestion, comme ce sera le cas paunédication thyroidienne.
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I\V- Conclusion : le suc séquardien (1889-1895)

Les communications de Brown-Séquard a la SociétBiolegie en juin 1889 sur les vertus

revigorantes d’'un extrait testiculaire animal sgal& un enthousiasme immédiat dans la
presse grand public et rencontre un écho génératefagorable dans le milieu médical

mondial qui accepte volontiers de tester le « sdiousni par le College de France. Les
résultats communiqués tendent a accroire 'idéelguesuc » testiculaire permet de traiter de
nombreuses affections plus ou moins liées a laonale « débilité » pathologique d’origine

infectieuses ou non. Brown-Séquard peine a troumerthéorie plausible pour expliquer les
résultats obtenus qui, en retour, influencent @sons théoriques proposeés par l'initiateur de
la méthode, ce qui laisse la porte ouverte aux radigteurs qui écrivent des textes
argumentés pour attribuer les effets observésuéolsaggestion et surtout a I'injection en elle-

méme.

Mais une sorte de polarisation des deux savante surc testiculaire explique peut-étre que,
bien que Brown-Séquard et surtout d’Arsonval faskehen entre la défaillance sécrétoire et
certaines pathologies, la thérapeutique correspadadae se soit pas développée dans ces

années-1a, a I'exception de la thyroidothérapiernemous allons le voir.
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Partie A2 : Les débuts de la médication
thyroidienne (1889-95)






Remarqué des auteurs anciens tant dans I’Antiquit&lentale que dans les premiers empires
chinois, le goitre - avec son cortege de « crétingnéme s'il semble en voie de disparition
dans nos contrées reste un fléau souvent ignorgadrculier dans les pays du « tiers-
monde » pouvant touchant prés de 800 millions desopeed’® D'un autre c6té, les
affections thyroidiennes, méme si elles sont géerent bien maitrisées, restent un sujet
sensible dans la mesure ou la thyroide - glande fangtions complexes - fixe l'iode
radioactif lors des pollutions nucléaires.

De toutes les médications organiques, celle a Basaraits thyroidiens, si elle n’est pas la
premiére - et semble peu considérée des pionmaddfeurs comme Brown-Séquard et
d’Arsonval - sera sans doute celle qui, du moinalpathie, aura persisté le plus longtemps
avant d’étre récemment abandonnée, a la suiteodigdtions provoquées par des extraits,

« prescrits » ou vendus comme produits amaigrissant

A la charniére du XIXe et du XXéme siécle, alore qévissaient goitres et crétinisiie
I'extrait thyroidien est vite apparu comme un #aient de choix et les résultats obtenus ont
donné lieu a de trés nombreuses publications duiebenu notre attention et nous ont conduit
a réserver a la meédication thyroidienne une plazaratout au long de notre travail.

Tant les travaux de Poincaré (voir infra) sur k@gports entre thyroide et nutrition que ceux
des chirurgiens sur les conséquences des thyroidexs ou que ceux de Brown-Séquard, ont
incité les expérimentateurs a tenter les ingestetries injections de suc thyroidien dans les
affections de cette glande.

Si les premiers travaux sur la médication thyraidesont d’origine britannique (Murr&s),

les praticiens allemands qui ont pu vérifier ladieé de ce traitement dans le myxcedeme, le

goitre et lex crétinisme sporadique @ravaux de P Bruns & Tubingen et de C. A. EWfak&l

*"8Chiffre indiqué mais non référencé dans Wikipedasmous n’avons pas trouvé de données validées
récentes ; a titre indicatif, on peut lire surite sle I'Université Pierre et Marie Curie, dansauticle de F.
Duron,« Les goitres %¥2001) : «kDe nombreux pays sont touchés, surtout les régimmttagneuses : Himalaya,
Cordillere des Andes, Afrique centrale, mais aliEsirope (97 millions de goitreux en 1992 en Eurajee’Est,
centrale et du Sud et dans notre pays, Alpes, Bg®rCentre). En France, une enquéte nationalésémdans
les écoles en 1986 a rapporté une prévalence giothall6,7 % avec d'importantes disparités selon les
régions» ; http://www.chups.jussieu.fr/polys/endocrino/poly/PXOChp.2.html(17/03/14)

59 « Etat pathologique, caractérisé par une diminutio une absence totale des facultés intellecsjaliee
dégénérescence physique (nanisme, arrét du déestmu des organes génitaux, ralentissement desdiver
fonctions), et lié a une insuffisance [ou a I'alizede la sécrétion] thyroidienne se révélant Is phuvent par la
présence d'un goitre. » (TLFI).

>80 Sur le médecin angla@eorge Redmayne Murray (1865-1939), voir Wikipedisssi WBIS.

8L Sur les formes de crétinisme et ces travaux,iméi@. Sur le chirurgien Paul von Bruns (1846- 191@ir
Wikipedia et le BMJ (11/11/1916ttp://www.nchi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC2354%8Rageindex=1e

Pr Carl Anton Ewald est cité irGeorg Kelling (1866—1945): the root of modern dagimal invasive surgery.
A forgotten legend?”Schollmeyer, ThoralfArch Gen Obs2007, Vol 276, n° 5, p 505-9; lien :
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Berlin) ne sont pas en reste, alors qu'ils sonti@diérement circonspects vis-a-vis de la
médication testiculaire (en particulier vis-a-viesdrésultats obtenus avec la spermine de
Poehl qu’ils attribuent a 'effet de la suggestiofinsi, C. A. Ewald qui a bien conscience de
la «haute valeur» d'une médication thyroidienne (rentrant dans ledrea de

« TORGANOTHERAPIE? ») met le doigt sur un point fondamentda:nature de I'extrait,

en écrivant : d faut espérer que I'on parviendra bientéisbler I'agent actifque produisent
les glandes et & établir une posologie incertaifeté in Bra 1895, p XVIfE.

Compte tenu déimportance des troubles liés aux dysfonctionnetmehyroidiens, on peut

comprendre I'enthousiasme d’un médecin comme BmBel*®*

qui écrit :« la guérison du
Myxcedeme par le traitement thyroidien constituend’'udes plus grandes victoires
thérapeutiques de ce siecleep ce d’autant plus que le traitement peut étraimidtré non
seulement par injection, comme c’est l'usage, magmlement« ce qui est le plus
extraordinaire [...] par la voie stomacabe sous forme non seulement €glande crue ou
|égerement cuite mais aussi et - cela fera l'affaire des apothésaet pharmaciens —
« d’extrait liquide ou de poudre sechégcié in Bra, 1895).

Ces premiers succes suscitent, on s’en douteggatrmbreux travaux qui abordent, selon le
cas, d’'un point de vue assez général ou, au contgaarticulier, la préparation des extraits et
leurs applications thérapeutigues tant dans le dwmmales affections thyroidiennes
« basiques » (myxcedeme, goitre, crétinisme) qus dautres affections dont I'origine est
attribuée a des dysfonctionnements thyroidienaulftes cutanés) ; ces travaux concernent
encore des traitements qui, comme dans le caobésité, exploitent les effets secondaires
de la médication thyroidienne.

Ce sont ces travaux qui vont nous servir a dragsgranorama de cette médication dans les
années 1889-1895 en abordant successivement :

- les connaissances et traitements des dysfonetoents de la thyroide avant 'opothérapie

- les extraits thyroidiens et leurs propriétés phggiques, les modes de préparation et
d’administration de 1885 a 1895.

http://link.springer.com/article/10.1007%2Fs004@-@372-y?LI=trug06/02/13),C. A. Ewald, (cité in Mayet,
1901), est l'auteur (en coll avec Paul. Julius. Mas) de« Die Erkrankungen der Schilddriise, Myxédem und
Cretinismus »Vienne, Holder, 1896de plusdes lettres de Bruns et Ewald figurent en introdactie 'ouvrage
de Bra, 1895. Sur Paul Julius Moebius (1853-19@31§,BC963, WBIS.

%82 C'est la premiére fois que ce terme apparait dardes ouvrages consultés.

°%3 Ce termec d’agent actif »peut se comprendre comme une transcription detlamde principe développée
par Brown - Séquard ou, tout aussi bien, commeamadogie avec les principes actifs extraits degtax et
gui commencent & étre isolés en plus grand nombett@ époque (cf. Chast, 2002).

*%Sur Sir Byrom Bramwell, (1847-1931) voir « OxforitBonary of National Biography », 2004, en ligne;
aussi sur le site « ncbi », liehttp://www.nchbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3825@d). Une lettre de Byrom
Bramwell figure aussi dans I'opus de Bra 1895.
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- leurs effets thérapeutiques dans les maladidsyreitdiennes » (myxcedeme, goitre,

crétinisme) ou autres.
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|- Histoire et état des connaissances avant |'Gyathie

I-1 Les connaissances sur la thyroide : un brebhgie

I-1-1 Les premiers écrits sur le goitre et la tfigieo

On admet généralement que, vers 1600 avant J<méelecins chinois ont non seulement
identifié le goitre mais aussi proposé un traiteingu perdurera en préconisant la prise
d’algues et d’éponges marines calcinées. Beauctugtard (200 apr. J.C.), ces médecins
auraient reconnu le role de l'eau, de certainsefast environnementaux ou de I'hérédité et
proposé des traitements a base de thyroides deodadta porc !

En Occident, l'architecte Vitruve attribue le ganflent du cou observé aussi bien chez
certains habitants du Latium (région de Rome) qeee lwbrds de l'lsére, a I'eau de boisson.
Cette anomalie est si fréquente dans les Alpeshgitivénal peut ironiser en s’interrogeant de
savoir qui pourrait s’en étonner et que, 1600 gmesa si I'on en croit un auteur comme B.
GirarcP®, un touriste anglais - non goitreux - puisse étresidéré comme « non normal » par
les habitants de la région.... (Hazard, 1995, p)°22

C'est a Léonard de Vinci que l'on doit (vers 1508% premiéres représentations - qui
resteront longtemps ignorées - de la thyroide hamiainé®’ qu’animale. Un peu plus tard
(1543), I'anatomiste André Vésat& donne la premiére description de la thyroide esale
(remarquable) vascularisation qui a, pensait-ilcasdfautres, pour réle d’humecter le larynx
desséché par la respiration. Puis d’autres autegmnnaitront la forme en fer a cheval (et
I'unicité) de la glande tout en lui attribuant Wwier de lubrifiant et de mise en valeur du cou

des femmes, qui seraient d’autant plus belles g alont goitreuses.

%% Sur Marcus Vitruvus Pollio, dit Vitruve (1er siéahv J.C.), voir E.U. Subecimus Junius Juvenalis, dit
Juvénal (fin 1er, deb 2eme s. ap. J C), voir End@ut. Barthélémy Girard « Lupiologie, ou Traité des tumeurs
connues sous le nom de loupes, (2)[Des LOUPES et non des loups comme indiqué paakt], Londres;
Paris : Ruault, 1775. Sur B. Girard (v 1731- ?)r VéBIS.

*% pour un développement plus complet sur I'histdiregoitre, voir Langer, 1960.

%87 Aprés avoir disséqué avec l'autorisation papal@ @0 cadavres. Sur Léonard de Vinci (1452-1518)prex
BC1963, GEL, 1973.

%% Sur Andreas VESAL, dit VESALE (1514-1564), voir Bg53.
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Un siécle aprés, Thomas Wharton (1656 & Londreg)gse le nom de « thyréoid®3pour
cette glande qui deviendra thyroide et dont la ioncesthétiqgue ne serait pas la moindre.
Quelques dizaines d’années plus tard, P. Lalouattdefaut d’en étre I'inventeur, décrira
soigneusement (1743 & Paris) le prolongement pyrde la thyroid®® auquel on donnera

son nom.

1-1-2 Les connaissances sur la thyroide au XIX@esié

-(a)- L'anatomie

Dans I'ensemble, on peut considérer que dans aeseanl890-95, I'anatomie thyroidienne
est bien connue méme si des auteurs comme A. RiIE893) en font une description
textuelle -voire littéraire-, comme cela semblesdige & I'époqué.

Sans nous attarder sur cette question, on peutdéves que la glande thyroide est constituée
de deux lobes, reliés par un isthme formant unte st fer a cheval, complété au niveau du
lobe gauche, par la pyramide de Laloudftette glande, enveloppée dans une capsule, est trés
vascularisée c’est-a-dire irriguée par de nombreaisseaux sanguins (artéres, veines) ou
lymphatiques. Sans canal excréteur, elle relactss@tion interne directement dans le flux

sanguin et est également connectée au systemeurdMericet, 1895).

-(b)- Physiologie

Au début du XIXeme, la physiologie de la thyroigé&ve encore du domaine de I'hypothése
comme celle de Charles »Parry qui imagine (182%Y qu’elle joue le role de court-circuit
vasculaire pour protéger le cerveau des variati@midaines du flux sanguin(eité in
Hazard, 1995) ou encore de la tradition antiquementa croyance qu’elle grossit chez la
femme approchée par 'homiig ce qui améne Bich&f & reconnaitre en 1829 qudes
usages [de la thyroide] nous sont absolument inaemy{Hazard, 1995, p.230).

De fait, cette ignorance devait durer tout au ldngsiécle et méme au-dela, et ce malgré les

%9 Du grec thyreos : bouclier en forme de papillom. Bhomas Warthon (1610-1673), voir le site

« whonamedit » http://www.whonamedit.com/doctor.cfm/2046.httaB/01/13).

*%pour Pierre Lalouette (1711-1792), la thyroidé@éta un liquide apte & adoucir le son de la voiSur cet
auteur et ces travaux, voir : Elaut,«<.nouvelle méthode thérapeutique de Pierre Laleuvett
http://www.biusante.parisdescartes.fr/sthm/hsm/H3$®#%’ x011x001_2/HSMx1977x011x001_2x0080.fidj.
*1Un excellent exemple en est fourni par le Dictmina encyclopédique « Dechambre, » (op cité) qugréa
ses dizaines de volumes ne donnent & voir querde sahémas. Sur Arthur Riviére (1867-1933), audeur
guelques publications médicales, voir BIUM.

%2 En fait, il s'agit de Caleb Hillier Parry (175548 dont les travaux n’ont été publiés (1825) qréapsa
mort. Sur cet auteur, voir le site « Whonamedit ».

%93 Croyance qui perdurerait chez les matrones, aut pei mesurer le tour du cou de la jeune époubike(n).
%4 sur F. X. Bichat voir note supra.
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travaux de chirurgiens qui, comme Astley Coopef.eW. King’®, observent dés 1827 les
effets des thyroidectomies, ou de physiologistgsitées qui parfois se fourvoient comme
Eugene Gley qui, aprés avoir examiné pres de 380deathyroidectomies chez diverses
especes de mammiféres, en déduit que cette interneast le plus souvent rapidement
mortelle (1891) ce qui n'est pas le cas comme owdefiera par suitf®. De fait les
connaissances ne progressent qu'avec les travawhidegiens suisses, les Reverdina
Genéve et Th. Koch&f & Berne (voir infra) quk la méme anné@ 883 sont frappés par les
similitudes existant entre I'aspect du myxcedéhes les perturbations cliniques provoquées
par I'ablation de la thyroide chez 'hommegkazard, p 231), perturbations que Bra (1895,
p.249) caractérise ainsi :

« - une altération spéciale de la peau et des musge

- un état particulier des fonctions cérébralesm@hales

- un état cachectique accentué ».

Et c’est justement par I'administration soit parevbypodermique (G.R. Murray en 1891) soit
par voie buccale (F. Howft?, 1892) d'extraits thyroidiens a des myxcedémateua g

commencera la grande aventure dmédication thyroidienne.

Physiologie glandulaire et « biochimie »
Lirruption des physiologistes et des chimistesdnchamp du médical dont les médedins

patentés et autres cliniciens n’auront plus seutdd, va de pair avec un intérét accru pout)les

%% Ce dernier auteur ou les deux (ensemble) éméliade que la thyroide sécréte une substance péétie

utile a tout I'organisme, vaoir ::

http://www.baruch.cuny.edu/library/alumni/online hébxits/digital/2001/swazey reeds 1978/chap 04.htm
(27/01/13). Sur Sir Astley Paston Cooper (1768-)84dir WBIS. Sur Thomas Wilkinson King (1809-1847)
voir : Naturg 1947, t 159, 363-65, lierhttp://www.nature.com/nature/journal/v159/n4037/268365a0.html
(id).

% Ceci peut s'expliquer, en partie, par la confusivac les glandes parathyroides considérées, &doonme
accessoires et dont 'autonomie ne sera reconnea @891 justement voire aprés ; de méme le raéd dies
parathyroides ne sera reconnu que plus tardiveemeatre, a la suite de divers travaux dont ceux.d&!&y lui-
méme.

97 Sur ces deux chirurgiens suisses, voir Henri Rirejacques Louis Reverdin (1842-1929), Un chirurgien &
l'aube d'une ére nouvellRevue d'histoire des scienc&873, vol. 26, n° 2, pp. 177-179, sur Augustedréw
(1848-1908), voir le site de la Bibliotheque de 8en:http://w3public.ville-
ge.ch/bge/odyssee.nsf/Attachments/reverdin_augastetet.htm/$file/reverdin_augusteframeset.htm?Blgen
ment(03/09/14).

% Sur le chirurgien suisse Emil THEODOR Kocher (1:841.7), Prix Nobel de médecine en 1909, voir le sit
« Nobelprize ».

*9Selon Bra (1895), cette maladie est « reconnues:1876-78mais, en pratique, le myxocedéme ne sera
exclusivement attribué au non fonctionnement dbyeoide qu'ern888.

90 sur le médecin, chirurgien et gynécologue daraintz Johannes August Carl Howitz,(1828-1912) voir
WBIS.
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problemes de nutrition qui permettent le fonctiaoneat de I'économie corporelle et on a |vu
que l'action sur la nutrition du suc testiculairst,epour Brown-Séquard, l'une des
justifications de son efficacité. Comme I'écrit Roaré®, en soumettant, dés les années 1860,
«au creuset de I'analyse chimique, tous les tissndijt des recherches plus spéciales suf le

sang, cet intermédiaire entre les produits d’absionp et ceux de la nutrition, c’est ainsi qlie

'on reconnut que le mot albuminoide devenait iaisouline, ici matiere collagene, i
osséine, neurine, cérébrine, spermaiif¢...ou que] certaines matiéres grasses s'assodjent
aux matiéres albuminoides pour donner naissancea aérébrine, a la spermatine, pofir
terminer leur vie animale sous forme de choles&ftholestérol](Poincaré 1870, p.3), de
qui entraine les scientifiques a reconnaitre qdeld de ces faits ponctuels, |[le
fonctionnement de I'économie s’apparente a un aiélet maelstrom de produits chimiques
emportés par le torrent circulatoire ».
Ainsi de nombreuses glandes vasculaires sanguioesne la rate, les capsules surrénaleg, le
thymus, la thyroide, la glande pituitaire, intennent dans le processus de la nutritior] et
«sont, non pas des stratagemes d’irrigation, maenhies laboratoires [...] ou s’élaboreft

les éléments morphologiques et chimiques du sdit).»

-(c)- Le role de la thyroide : un mystere qui peesi

Pour Poincaré (1870, p.11),tlyroide serait« un agent utile de la vie de la nutritiongyi,
sous ce rapport, se place au méme rang que laetatgi « [...] est appelée a élaborer les
principesdestinés a la nutrition du systeme nerveux ».

Si le temps passe, le mystere demeure. Ainsi, ImanPoincaré (1877) publie quelques
annéees plus tard, les observations qu’il a faitegjué portent sur 106 glandes thyroides
prélevées sur des patients des deux sexes, dae®désladies diverses : il met en évidence la
structure en follicules clos de la thyroide quirapproche de celle de I'ovaire mais aussi le
fait que les glandes examinées sont rarement nesmd&oincaré en fait, certes, une

description minutieu$® mais les anomalies observées ne sont pas rape®deé maladies

%01 sur Emile Léon Poincaré (1828-1892), voir BC19&si http://petale.univ-
lorraine.fr/notice.html?id=univ-lorraine-ori-1056 @&intable=trug(03/02/13).

692 A I'exception, probablement de I'osséine et larspaine, ces termes qui désignent des substaneespl
moins identifiées retirées des os, des nerfs, deeaa, du sperme ne doivent pas étre confondueslese
dénominations génériques des extraits opothérapigue nous évoquerons par la suite.

%93 Couleur (p 127), poids et volume (p 130), les mdlsis (p 133), les cristaux qu’elles contiennent3p), les
« sympexions (p 138) et les dégénérescences graisseuses) pSyB§exion (-pexion,den n & 1 ¢ « action
d'ajuster, congélation, coagulation »), subst. fénasse formée par de petits corps solides de catigpos
azotée, qu'on trouve dans les vésicules de la glaéimgroide, de la rate, des ganglions lymphatigetesurtout
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affectant les patients décédés ce qui, a notre senfait guére progresser les connaissances
sur la glande. Néanmoins le mérite de Poincarélesouligner le réle et I'importance de la
nutrition via les glandes vasculaires dans le foncement de I'économie, point de vue
partagé, un peu plus tard, par Cerenville (189&) mui écrira :« les faits normaux ou
pathologiqgues montrent que le suc thyroidien exeme action puissante sur la nutrition

intracellulaire » et intervient dans la régulation des échangganiques.

I-2 : La théorie de l'intoxication.

Alors que les premieres expériences menées mon&earactére vital de la présence de la
glande mais ne permettent pas d’avoir une idéead®rsction, on observe (1892) qu'apres
une thyroidectomie, le pouvoir toxique» des urines s’accroit, ce qui améne a penselague
glande détruit une substance qui, sans elle, Saglmudans les urines et dans le sang. Le
«corps thyroide> posséderait doncune fonctiord’ordre chimique »(Bra 1895, p. 257). De
méme,l'ablation de la thyroide entraine I'apparitiontrenautres, de troubles trophiques sur
différents systtmé&%qui montrent(eraient) que la glande est en relaimt d’autres glandes
comme I'hypophyse, le thymus ou la rate.

Ces résultats aménent certains expérimentateur&ndep que {a substance toxique
[inconnue] qui envahit 'organisme a la suite d’uribyroidectomie, agit sur le systéme
nerveux »pour y provoquer des troubles et accréditent I'idae I'apparition du crétinisme
est bien lié a une absence primitive ou a un dysfomnement grave de cette glande.
Inversement, si I'on peut dire, la - ou I'une ddenction(s) de la thyroide est desécréter
une substance qui, entrainée dans les veines, figaesesur les €léments du systéme nerveux
et les préserver des atteintes toxiqugsoduites par I'organisme. La thyroide aurait done
fonction antitoxique essentielleen détruisant les poisons sécrétés par l'organisuok,

605

directement(in situ)”" soit indirectement en sécrétant un contre-poiSacdquet, 1893, Bra,

1895, Cerenville, 1898) comme la Thyroprotéide r('evicadre).

dans les vésicules séminale@dapr. UTTRE-ROBIN 1855; dictx1x%s.), cité sur le site du CNTLR.

%% Troubles oculaires et respiratoires, lésions duésye nerveux, des reins, des ovaires, du systéseeno
(ralentissement de la croissance osseuse duetgidmérescence des cartilages épiphysaires.

®%selon Pitre (1895, p)3la mise en évidence récente que la conservation, dune thyroidectomie, des
« glandes accessoires(les parathyroide®vite I'apparition de la cachexie strumiprive, démmerait le role de
l'auto-intoxication dans Il'apparition des patholegi postopératoires thyroidiennes. Le terme de ndgka
accessoires » est employé par E. Gley, pour qui«gkndules » peuvent suppléer la thyroide (tleéori
« vicariante » mais cette fonction de suppléanca se sujet de controverse chez les expérimentgtgur ne
sauront pas toujours déterminer si 'exérése dbyiaide est totale ou seulement parti@leir Hazard, 1995, p
278 et ce travail.
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Des lors, on peut concevoir que l'injection d’ektthyroidien aux patients dont la thyroide
est malade (atrophie, hypertrophie) donnent desltaés trés favorables dans les cas de

myxoedéeme, crétinisme et goitre exophtalmique (Jeici893) comme on va le voir.

La Thyroprotéide
Ce composé dont la nature est controversée, ispté@brps Thyroide®¥ différe fortement
de ceux déja identifiés, car il a une action ingelss « principes » généralement retroyvés
dans le Corps ou de celle attribuée au suc thyoidic'est un poison fabriqué pgr

I'organisme qui vient se fixer temporairement da@sCorps Thyroide ou il est détruuatl,
transformé en substance éliminable par le produitadsécrétion interne du Corps Thyroifgle.
En cas de dysfonctionnement, il s’y accumuleraitliau d’étre détruit, provoquant les

nombreux troubles que I'on sait (Pitre 1895).

I-3 Les dysfonctionnements thyroidiens : une histoomplexe

[-3-1 Les goitres

Si le goitre est une malformation visible, son larec un dysfonctionnement thyroidien est
tout sauf évident comme nous allons le voir : gpomdant a une augmentation de volume de
la glande thyroide, localisée sur tout ou partielalglande, il peut, aussi, concerner les
« glandes [glandules] thyroides accessoiregji sont importantes surtout chez les
animaux®’ et est I'un des signes de nombreuses affectiorstaqulaires comme le
crétinisme ou le myxcedeme.

Au plan purement physique, ces goitres peuventrdeirapressionnant par leur volume et, si
pour de nombreux artistes, ils embellissent lesnfesf®, ils peuvent, surtout, perturber le
fonctionnement des organes proches, notamment dedhée et en affectant la fonction

respiratoire, conduire a la suffocation du patieetqui sera une des raisons de la pratique de

%% | "isolement du thyroprotéide est généralemenitaté & un certain Notkin(e) & Kiev, pour qui ce posé est
un ferment. Voir http://www2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/?c8@014x1897x134&p=286&do=page
(09/02/13).

%97 De fait, ces glandules - pour lesquelles Rivi&i&96) propose la dénomination dglandes hyoidiennes
(de I'os hyoide, cf. Corps Humain, op cité) - peuv&re localisées en des points trés divers de la région du
cou »voire du thorax, ce qui ne facilite pas leur idfggdtion; elles seront désignées plus tard soummba de
glandes parathyroides (cf Hazard, id).
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I'exérese thyroidienne.

Au plan histologique, on peut noter qu'aprés ayoésenté des classificatiSfisde goitres
selon différents criteres proposées par ses préseges, un auteur comme Riviere (1893,
p.73) estime que, mis a part certains types pdigisude goitre, comme le8 goitres
métastatiques...] ou adénomes malins [...] qui se généralisentuent la patient comme le
carcinome ou le sarcome on peut classer les goitres en deux classes paiesigelon qu'ils
dépendent d’'une évolution des éléments de la gldndeide (hypertrophie simple : tous les
éléments croissent et se multiplient ; vieillissamet sclérose) ou d’'une néoplasie bénigne
(« prolifération d’éléments cellulaires ou embryoimea oubliés avec les types foetal ou
adulte ».

Néanmoins, cette classification ne nous dit rien l&rigine de ces goitres et si, aprés
certaines opérations au niveau de la glande, teegoeut régresser spontanément, l'origine de
ces perturbations est encore inconnue, méme siarsui 'air du temps®°, une origine

microbienne parait possible a Riviere.

Goitre simple et hypothyroidisme : aspects historiges
Les difficultés d’interprétation de nos auteursvaoit se comprendre a I'aune de I'histoire :
comme le rappelle entre auftEsBynum (1993, p.498), le lien entre goitre, hypattigisme
et déficience en iode ne seront confirmés qu@ma8par D. Mariné'? & ClevelandUSA).
Cette carence se réveéle surtout quand les besoihserenones sont les plus élevés : pubdrté,
menstruation, grossesse, lactatfdnSi la carence ou I'insuffisance sécrétoire pegsie plus
souvent, il se forme un goitre « simple » ou dedutes ou encore un goitre multinodulaife,
mais en cas de déficience sévere, apparait unablkérithypothyroidisme avec lés
conséquences qu’on connait. Plus tard, dans leleaf©f40, on découvrira I'existence JL
substances chimiques (présentes dans [l'alimentation encore administrées comipe

médicaments) pouvant favoriser la formation dergaporadiqug* (goitrigénes) et dans lés

%oir les pages consacrées par Hazard a ce sujejurént aussi des illustrations de goitre que peut
trouver aussi sur le site de la BIU Santé, voiex.:
http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/in?aged23949x03x0044

%99 Ces classifications sont présentées sous « Rj\i888, ax » en ANNEXE A de ce travail car certa@rsnes
employés se retrouvent dans les textes que nounsimx@ns dans la suite de ce travail.

%10 Syr ce point, voir notre notule « Bra » en ANNERiBgraphique.

ML pour d’autres points de vue, on se référera awatix de P. Fragu et I'ouvrage de Hazard, 1993.

®12 David Marine (1880 — 1978), BC1963, voir aussi ipédia.

®13 Cette déficience entraine une diminution de lat®se de la thyroxine qui, & son tour, augmensédaétion
de la Thyrotrophine entrainant une hypertrophieret hyperplasie. Quand le besoin en iode diminugua
carence disparait, la « tumeur » régresse (Bynpntit#).

614 Sur ce syntagme, voir note infra.
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années 1950, on attribueraa une déficience enzymatique congénitale I'apmeritdu
crétinisme « goitreux ».

Au plan thérapeutique, c’est 'administration degrtxine®®

qui est privilégiée mais avec dgs
résultats incertains jusque dans les and@d$fcar 'emploi d’hormone synthétique Iévogyfe

- de meilleure qualité - ne se généralisera qus tEmannées950.

I-3-2 Crétinisme et myxocedéme : aspects historiques

C’est, semble-t-il, Paracefé& qui reconnait le premier le crétinisme endémicaresde duché

de Salzbourg (1603) et I'associe au goitre endéendpans une publication posthume (1552),
mais il faudra attendre plus de trois siécles pgue F. E. FodéP&’, médecin savoyard,
pressente un lien avec I'hypothyroidie dans un gquiié a Turin en 1792. Par la suite, trois
enguétes - que nous appellerions « épidémiologiguiEsnos jours - menées en Savoie et en
France entre 1848 et 1873 permettent de précisdielts entre goitre et crétinisme mais c'est
une autre enquéte, menée en Grande Bretagne (Ifif Permettra de distinguer les formes
endémique et sporadique du crétinisme.

Dans ces mémes années 1870, W. W. Gull et peu sprad. Ord*® (1834 - 1902), tous
deux médecins dans des hdépitaux londoniens, détrigkez la femme adulte un état
crétinoide associé a un cedeme solide affectaatéadt les extrémités des membres, affection
pour laquelle Ord propose le nom denyxoedéme alors que CharcBt qui a observé des
cas semblables sans les publier - il ne le ferarq@881 - retient 'expression deachexie
pachydermique®®» mais le rapport avec les dysfonctionnements thjeos n'est pas
clairement établi (Hazard,1995, p 242).

-(a) Des chirurgiens au secours de la pathogénie

615 |dentifiée dé4915par E. C. Kendall (1886 - 1972) a la désormaistm&Mayo Clinic(Chast, p 69) et dont
la structure fut déterminée (1926) par C.R. Hatong1897-1972) qui la synthétisera un an plus. tdadr aussi
supra. On trouvera une chronologie sur le lien

http://findarticles.com/p/articles/mi_mOFDL/is 2 /&B n17213860/pg_3/

®1%sur Philippus Aureolus Theophrastus Bombast voherbeim dit Paracelse (1493-1541), voir BC 1963.
®17 Sur Frangois Emmanuel Fodéré (1764-1835), voirNBIU

®38syr Sir William Wiltey Gull (1816-1890), voir BIUMSur William Miler Ord (1834-1902), voir, p ex, la
notice duKing’s College London http://kingscollections.org/catalogues/kclca/cdilea/k-o/100r25-1
(30/01/13).

®19 Du grec “muxa” : morve ou & cause de la préseramutine (glycoprotéides du mucus, DC) dans ledesu
patientes autopsiés. Pour une illustration, voir :
http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/in?aged85351x002¢804/09/14). Sur J. M. Charcot, voir note
supra.

620 sur ce point, voir « Ridel-Saillard, 1881, ax »&MNEXE A.
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Comme on l'a vu, Th. Kocher est premier a fairelien (1874) entre I'extirpation
thyroidienne totale (ablation d’'un goitre) et lesdifications de I'état mental de I'opéfée
mais cette observation reste ignorée, comme ctlaless, assez fréquent et il faudra attendre
1883 pour qu’un praticien anglais admette publicereff’ que« la cachexie strumiprive [...],

le myxcedeme et le crétinisme sont bien dues a eule st méme cause : I'insuffisance
thyroidienne »(cité in Hazard, p 248) mais cette conclusion, #rée d’abord comme
ridicule, ne sera acceptée que grace a linfluedeeOrd, alors président du comité

« myxocedeme » de laGdinical Society »de Londres.

-(b)-Thyroide et crétinisme

C’est encore & un autre chirurgien (anglais) TCBrling® que I'on doit d'avoir associé
(1850), le crétinisme sporadique (congénital) émfint & I'absence de thyroide alors que
vingt ans plus tard, un autre praticien anglais, BhFaggé** découvre avec étonnement
(vers 1871) que le crétinisme infantile peut s'obseaussi bien en I'absence de thyroide que

si elle est hypertrophiée...

Grace aux travaux (1880) du clinicien francais D.Bdurnevillé?, on peut, par palpation a
la base du cou, détecter I'absence de thyroide dbkez enfants atteints d’idiotie
myxcedémateuse (myxcedéme congénital), ce qui cadne dwvec les effets de la
thyroidectomie totale observés par M. SERifthez I'animal et par Kocher et Revedin chez
I’'hnommemaisn’explique pas I'apparition tardive de certains mwgdemes.

Plus tard (1897), il s’avérera que la thyroide, ommles testicules, peut étre une glande
ectopique (position lingual® ou n'étre présente qu'a I'état embryonnaire, cé prut
expliquer la fréquence des cas d'insuffisances oildignnes néo-natales entrainant des
séquelles cérébrales qui demeurent malgré I'opatiiethyroidienn®® mais ce ne sera que
¥ de siecle aprés, dans les années 1970, que dellesutechniques biologiques vont

permettre d’organiser un dépistage qui sera qyatématique dans les années 1980 (Hazard,

®21Ce cas est celui d’une jeune fille gaie et enjogéedevient grognon et paresseuse a la suitdérderVention
(Hazard, op cité).

%24 ors du 12éme congrés allemand de chirurgie, coa@sax conséquences des thyroidectomies, aprés la
publication des travaux de Kochek 30 cas de cachexie strumiprive sur 100 thyiditaie » et des
Reverdin, notamment Jacques (ibid).

62 Syr Thomas Blizard. Curling (1811-1888), voir BIUM

%24 Syr Charles Hilton Faggu (1838-1883), id.

625 Syr Désiré Magloire Bourneville (1840-1909), Wiikipedia.

626 Sur le physiologiste allemand, exilé en Suisseritdl&chiff (1823-1896), voir « Encyclopaedia Baitica »
%27 S0n ablation aggrave encore les symptémes d’hypmittie (Hazard, p.250).

%2%Qui ne fait régresser que certains symptomes.
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p 255).

-(c)-Thyroide et goitre exophtalmique

Comme pour le goitre et le crétinisme, d’autreeafbns qui se réveleront liées a une
hyperthyroidie ont été caractérisées avant qudilEsuavec une dysthyroidie ne soit établi.
Ainsi, en 1802, le chirurgien italien G. Flaifflipublie deux cas de malades avec, entre
autres, de gros corps thyroide, des palpitationsmetexophtalmie. En Angleterre, C.H Parry
(cf supra) avait consigné cing cas de patients aWatation apparente du cceur et troubles
circulatoires, associés a une augmentation du weltigroidien mais, comme ses autres
observations, ces cas ne seront publiées (1828pgs sa mort. En France, c’est Charcot,
qui, alerté par un de ses étudiants étranger, kliede premier cas en 1856 (Hazard, op. cit.,
p. 256).

Toutefois ce sont les observations faites indépanaent, par R. Graves a Dublin (1835) et
de K A. von Basedofi® prés de Leipzig, en 1840 qui permettront d'idi@etile syndrome,
d’abord connu sous l'un ou l'autre nom des «ingarg » et qui sont de nos jours,
généralement associés entre eux. Cependant l'erigen la maladie n’est pas claire : les
théories de l'origine nerveuse, que prbnait I'éctiencaise, du trouble de la sécrétion
thyroidienne - bien que souvent évoquée - ou linedypophysaire ont di étre abandonnées
faute de preuves; et de nos jours il semble que edtection soit considérée comme une

maladie auto - immune (Hazard, id, p. 260).

Goitre « toxique » et hyperthyroidisme : point de ue historique

Plusieurs troubles thyroidiens ne sont pas dus Bypofonctionnement thyroidien, mais, pn
le sait maintenant, a un exces de sécrétion etipaum) le goitre exophtalmique, que [.

Mayo®! n’identifiera & un hyperthyroidisme qu’en 1907.nBace cas ni I'ablation de

thyroide — ni, a fortiori, I'administration d’'iodeu d’extraits thyroidiens - ne donne de bgns

%29 Sur Giuseppe Flaiani (1741 - 1808), voir WBIS.

%30 Sur le médecin irlandais Robert James Graves (1893), voir Encyl. Britt. Sur le médecin allematir
Adolph von Basedow (1799-1854), voir ANNEXE « Biaghique.».

%31 Charles H. Mayo (1865-1939), fondateur de la aélétMayo clinique >a Rochester, (USA) (cf Sounia, op
cité, p 69). Sur la dite « clinique », voir WIkipad
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résultats et c’est Th. Duntiff, & Melbourne, qui, en 1910, mettra au point umérigue
chirurgicale - ablation partielle du tissu thyr@idi-donnant de meilleurs résultats (avec forte
baisse de la mortalité post-opératoire) qui setealeement standard pendant 20 ans avant|que
I'on puisse, aprés 1942, associer cette chirurgieearadiothérapie iodée et a une médicagion
a base d’anti-thyroidiens réduisant, pratiquemengra, le taux de mortalité (Bynum, 1993,
p.499).

I-3-3 Les pathologies thyroidiennes dans les and@&8&9-1895 : définitions,

origines et controverses

A la fin du XIXeme siecle, on identifie trois typgsincipaux d’affections que I'on peut

caractériser mais dont les causes sont controvgersée

[-3-3-A Les affections et leurs définitions

-(a)- Le myxcedéme :

Selon Bra(1895, p 264 cette maladie se caractérise par un début lénsigieux dont les
symptdmes principaux sont :

- des« altérations de la peau et du tissu cellulaire: la face est comparée a celle de la pleine
lune, un cedeme généralisé envahit tout le corjes ehembres deviennewtcylindriques ».

- des «roubles des fonctions cérébrales et spinatesqui se traduisent par urparesse de
I'esprit » et du corps, particulierement marqués chezntarfe (Derrienl1893, p 9).

- unétat cachectiquequi est« une marche lente vers la mott

-(b)- le ou les crétinismes

Pour Gary (1893, p 59)e crétinisme se définit surtout par I'aspect physique des @s)in

patients : des individus de petite taille, parfiogns, dont la croissance est lente ou arrétée,

832 Sur Thomas Peel Dunhill (1876 1957), voir BC19@Bssihttp://adb.anu.edu.au/biography/dunhill-sir-
thomas-peel-604629/03/14).

633 Drautres auteurs qui s’accordent, généralementcearsymptdmes du myxcedéme se sont attachés a les
catégoriser selon les conditions de leur survenaraiasi Gaide (1895) distingue le myxcedéme spéntin
I'’Adulte, le myxcedéme congénital, myxcedéme (pogt¢ratoire alors que Bourneville a caractérisé, lui,

« l'idiotie myxcedémateusegui apparait tout de suite apres le sevrage etauporte en sus des symptdémes ci
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avec des membres courts et épais; leurs partidesmmiésentent un état myxcedémateux, et
s'ils sont « bien nourris et bien soignés, [ils] deviennenbrnes »mais selon d’autres
sources, ils sont souvent abandonnés ou c&thés

En fait, sous cet aspect commun, les médecins @oenés a distinguer deux formes de
crétinisme qui n'auraient pas la méme origine ciétinisme endémique et le crétinisme
sporadiqué&®™, ce que Gaide (1893) conteste car, pour lui, ees dffections ne différent que
par I'age de survenue de la perturbation thyroitken

D’étiologie et de pathogénie complexes, les symp®ndu crétinisme endémique -
généralement associé au myxcedéeme spontané et teel @adéré, 1792) - fréquent dans
certaines contrées, sont lies«darrét du développement physique et mentatertains
d’entre eux sont particulierement remarquablepeetsextérieur frappant mais tres variable,
hypertrophie thyroidienne (mais qui n’existe passdeus les cas), état myxcedémateux des
parties molles« facultés intellectuelles et morale$Gaide 1895, p 17) peu développées mais
variable§®

Si pour Gaide (1895, p.108), on peut identifiectétin par ces symptéomes, il n'y a pas de
description typique et il existe(rait) un continuugntre les formes myxoedémateuses du
crétinisme (myxcedéme infantile) et les formes dtigyes (crétinisme vrai) qu'il soit
sporadique ou endémique. De fait, ces formes g&er b I'apparition des goitres tant au plan
géographique qu’au plan génétiqgue, comme l'explidra, 1895, p.354) « Dans une méme
localité, il existe un rapport constant entre levdl®ppement dgoitre et la fréquence du
crétinisme [...] Souvent les goitreux engendrent des crétingsil existeunedégénérescence

spécialedontle goitreserait le premier termet lecrétinismele dernier.

-(c)- Hypertrophie thyroidienne, goitre exophtaloeq

- dessus, celui du marasme.

834 0On peut aussi noter qu'ils ont la peau ridée (certes vieux), alors que leurs organes génitaux smntent
non développés ou sont apparus tardivement, résutiiune continuation indéfinie des caractéres propaes
I'enfance »(Baillarger, cité par Gary). Sur Jules Gabriel Bager (1809-1890), voir BC1963.

%35 Les termes d’endémique ou de sporadique fonteééér & la « fréquence » de la maladie « habituetle
« dispersée » mais d'autres classifications sossiptes : ainsi Bra (1895, p365) propose, de djsén le
crétinisme ou idiotie forme myxcedémateuse lié aaliégation ou a une suppression des fonctiongittlignnes
et le crétinisme atrophique lié a une atrophieadgldnde elle-méme.

%% Une sorte de portrait type se dégage de la natatioGaide : les extrémités des membres sont &pide
démarche lente, trainante, avec balancement latérgbarole est hésitante, souvent incompréhensible
caractére doux et indifférent, la physionomie saxygression, le regard vague, I'impression que Wil est
plongé dans la torpeur mentale sans oublier - peisgjest une donnée importante a I'époque - quads
présente une asymétrie cranienne et faciale etequez est épaté. Sur Laurent—Joseph Gaide (180),1%oir
notule BNF, WBIS.
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Au plan pathologique, il faut distinguer le goitre, lié aux différentemmes de myxocedeme
ou de crétinisme (cf. supra), de I'hypertrophiertfigienne telle que I'ont définie Basedow et
Graves avec une trilogie [ou] triade » de symptdmes : tachycardie, gonflement vasculaire
de la thyroide et exophtalmie (Moricet, 1895, p°iBnais, en pratique, un des symptémes
peut manquer, ce qui rend, alors, difficile le diastic de cette maladie parfois mortelle mais
dont la pathogénie n’est pas clairement établie.

I-3-3-B Les origines des affections thyroidiennes

-(a) Les doctrines des origines du crétinisme

Controverseées, les causes du crétinisme paraissentr des domaines de I'hygiéne et de
I'environnement comme la misére des hautes montagned'existence d’un« principe
goitrigéne »dans les eaux (en lien avec I'existence de «emindémiques 3§ ou encore de
causes fréquemment citées a I'époque comme I'héréldi consanguinité, la tuberculose
voire les« émotions morales fsic) qui sont, en réalité, degauses adjuvantegyoir infra)

car la cause premiere est bien le dysfonctionnetimgnbidien mais dont l'origine reste elle-
méme inconnue (Gaide, 1895, p 75 et 84). Néanmanspeut évoquer cing causes
principales qui sont discutées ci-apres :

-(1)-lioduration insuffisante est trés contestable car, si les teneurs en iodé moins
élevées dans les montagnes que dans les valléesétas et goitreux sont trés rares dans les
villages « d’en haut®° comme Gaide, lui-méme, I'a constaté.

-(2)-de méme, le rble del'infection miasmatique »n’est pas déterminant, bien que Gaide
ait trouvé plus de malades atteints sur les boeddskre (zone humide supposée propice aux
miasme&'%) qu'ailleurs en Tarentaise.

-(3)-paradoxalement, Gaide ne croit pas non pllgrigine hydrotellurique de l'affection,
méme s'il reconnait que hypothése est la ples faveur"**

-(4)-pour ce qui est deg causes individuelles®*? comme « I'hérédité, la consanguinité,

®37Qui s'inspire ici d’un article paru dans une revnédicale de Philadelphie.

®3¥D'ou les préconisationd’Armaingaud (cité in Gaide) de filtrer les eaux des régionscewnées. Il s'agit,
sans doute, d’Antoine Armaingaud (1842-1935), BilUM.

3%Gaide qui n’évoque pas la différence de naturesdés indique ne pas avoir rencontré de crétirs der son
périple en Haute-Tarentaise, sa terre natale ateffectué les travaux, objet de sa these. Néarm@aide ne
rejette pas la médication « traditionnelle » io@uré&ous forme de I'iodure de potassium qui pous&ijustifier
mais qui demeure insuffisante. Par contre Gary 318%9) pratigquement au méme moment, estime que la
théorie de Chatin qui, des 1851, incriminait I'ipeken’a plus cours aujourd’hui dans la science ».

%40 Syr cette théorie des miasmes, voir, p ex, Wikiped

®1rort de ceta priori, il N'a mené aucune recherche car il naurait eaua résultat et de toute facon, selon
Gaide, il n'y a aucun lien entre crétinisme et natlu sol !

%42 | e sexe n'est pas évoqué mais comme on pour@nketater dans le tableauGaide, 1895, ax en
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I'alcoolisme, les traumatismes, les brutalités, éesotions pelles ont pu frapper le sujet au
cours de sa vie intra-utérine et induire des tresibt goitreux » et/ou de forme crétinoides,
mais ses causes deviennent peu importantes aprassance.

-(5)-reste alors la théorie descauses multiples >gui est la seule a laquelle Gaide accorde
une« valeur scientifique alors gu’en fait, elle n’est qu’'une accumulationfaeteurs séparés
dont, parfois, l'action isolée a méme été niée nsiak air humide et vicié, situation
défectueuse des villages, malpropreté des maisi#iaut d’aération et de lumiere solaire,
mauvaise qualité des eauxpsuffisance de l'alimentation, mauvaise nourrgut..] toutes
conditions hygiéniques et atmosphériques au mitdesquelles vivent les populations
peuvent engendrer ces troubles : nous sommes e ldadroit fil des idées hygiénistes de
I'époque et, sans doute, comme la tuberculose adiek sociale des pauvres des villes », le

crétinisme serait, aussi, une maladie socialemaladie de « pauvres des champs ».

Ainsi, comme Chopinet I'a montré pour les Pyrénéesatténuation de I'endémie est liée
aux progres de I'hygiéne et a I'amélioration desditions d’existence des populations »
dues au retour au Paykes émigrés enrichiset « gagnés au Progres fcité in Gaide,
189593 De méme pour la Tarentaise, « I'éradication » alenbladie passe aussi bien par
I'action de la Municipalité comme powl’aménagement des eawque par« l'installation
des troupes slans les nouveaux fortenstruits dans la région (sit)

Néanmoins, Gaide reste fidele a sa problématigueutes les causes évoquées sont
insuffisantes « la cause déterminante, primordiale, occasionnédlie) » du goitre et du
crétinisme est le trouble de la fonction thyroidien «absence, atrophie, hypertrophie ou
englobement set suivant le niveau croissant de perturbatiotad®nction thyroidienne, on
passerait du myxcedéme des adultes, au crétinisonadigue et au crétinisme endémitfde
En d’autres termes, des maladies comme le myxcedparatoire (cachexie strumiprive), le
myxcedéme spontané des adultes, le myxcedeme iaféarétinisme spontané), le crétinisme

ANNEXE -A, cette maladie touche particulieremerst iemmes. De nos jours. 80% des patients présedaant
« tumeurs >de la thyroide sont des femmes qui consultent pmugmentation de volume de la thyroide, voir :
http://www.doctissimo.fr/html/sante/encyclopedie/8@4_goitres.htnf01/02/13).

%3] peut s'agir de Charles Chopinet, médecin a Samudens qui, outre sa thésBela tarsalgie des
adolescents, Paris, 1874 a écrit plusieurs contributionslesiprobléemes médicaux de sa région. Pour une
étude cartographique, sur le sujet quelques arap¥eés, voir Mayet (1901).

%44 sur cette ligne de fortification entreprise agi@snexion (ou le rattachement) de la Savoie erD186ir le
site : http://www.savoie-fortifications.com/ouvrages/tai@se.htm(19/03/14).

%45 0On trouvera en annexe Gaide, 1895 » (cité) un résumé des statistiqublges par I'auteur sur I'évolution
du nombre de cas de goitre entre 1850 et 1895.
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vrai (endémique) ont toutes une méme origine, digtie ou I'hypertrophie de la glande
thyroide, qui conduisent a l'insuffisance ou adpession de la fonction thyroidienne que la

médication thyroidienne va s’efforcer de suppléer.

Cet enchainement de causes est aussi pointé paceiit895, p.11) pour qui la thyroide

influe sur le développement des individus ; desaufiak infectieuses contractées par ces
derniers peuvent entraver les fonctions normalgitliennes et induire des troubles : ainsi
«fievre intermittente et goitre coexistentpgr exemple, on a pu attribuer I'apparition d’'une
fievre typhoide et d’'un goitre a la pollution dedu, induite par la présence d’un cimetiére a

proximité.

-(b)-Les origines du goitre exophtalmique et detanias de Graves et de Basedow

Au « centre d'une longue histoire qui illustre lesppmrts entre systéme glandulaire,
immunitaire et nerveux (Hazard, 1995, p 259), les causes de ce goitme jbarticulier
divergent selon les expérimentateurs : ainsi, Prievi@deyé, 1895, p 8) ou A. Bécl&te
(Fragu, 2000) ont mis en évidence (1894), le ralmel hypersécrétion thyroidientté dans
cette affection mais lac< cause premiére »semble, pour Béclere (et I'école francaise)
d’origine nerveus¥® alorsqu’Odeyé (1895), en conclusion de son travail, #gde dans les
troubles de la sphére génitale (voir infra). De edt€, Moricet (1895) - qui rejette I'ablation
thyroidienne, comme moyen thérapeutique — place@ussi, I'organe< hypertrophié [...] au
cceur de la maladie, et c’estcettehypertrophie, entrainant une auto-intoxication purrait
expliquer les troubles apparus chez les goitreubeenavec les travaux de G. Gautfiféen

1886, tendant a montrer quda thyroide détruit ou modifie certaines substndangereuses

%48 Sur Pierre Marie (1853-1940) et Antoine Béclér@s@-1939), voir BC1963.

®¥’Selon ce que rapporte Odeyé, 1895 : puisqu’on admet myxcedéme résulte de I'existence de troubles
fonctionnels du corps thyroide, on peut supposee qg@s porteurs de goitre peuvent devenudes
Basedowiens »S'inscrivant dans cette ligne, les travaux de BI4ti894) révelent que si dans le traitement du
myxoedéme - par injection de suc thyroidien ou stiga de glande thyroide - les doses sont tropéélevon
observe, chez le patient, I'apparition de trouldestype Basedowien. On peut donc admettre que iteego
exophtalmique est di a une hypersécrétion de ladglahyroide, elle-méme induite«primum movens par
des troubles divers (voir in texte). A noter quadtr (2000) attribue a Béclére la primauté de ceegée travail.

%48 plus précisément pour Marie, c’est uneévrose de la région bulbo — protubérancielle, crite « région »,
voir, p ex, Nguyen, Sy Hung (2010). L’origine nervedseroubles trophiques est admise a I'époque i darss
une note intitulée : des éruptions cutanées chez les hystérigqudd. Freche écrit : depuis les travaux de
Brown-Séquard, de Vulpian et de Charcot, on ne sguigs & mettre en doute I'étroite relation quist&ientre
les troubles trophiques des tissus et les Iési@enBedicéphale, de la moelle, des ganglions spiretukes nerfs
périphériqueq...et qu'il] existe des troubles trophiques qui sont indépetsdda toute Iésion anatomiquécité

in Collectif, 1895, p 613).

%49 Gabriel Gauthier dit de Charolles est I'auteum#ulizaine d’ouvrages médicaux, voir aussi BC1963.
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pour I'économie, [..] et que les symptdmes du rgoxophtalmique paraissent étre
provoqués par’altération des fonctions du corps thyroid€cité in Bra, 1895, p 380) mais
pour d’autres auteurs la pathogénie de cette adfectans doute liée a un dysfonctionnement
thyroidien, reste obscure d’autant que les résulbdtenus lors d’essais avec des extraits

thyroidiens sont fortement divergents.

I-3-4 Pathologies goitreuses et fonctions génitales

Comme l'indique des auteurs comme Gaide (1895)dety® (1895), c’est vraisemblablement
a cause des relations entre les glandes thyroidennmaires et organes génitaux que
dysfonctionnements thyroidiens et goitres se d@ypalot surtout chez les femmes ; certaines
de ces relations sont explicitées ci-apres :

-(1)- goitre et menstrues on observe souvertque lors des régles, le cou [...de la femme]
gonfle », ce qui montre une influence réciproque entre laésp génitale et le systeme
nerveux : ainsi les perturbations menstruelles eeuunfluencer le systeme nerveux et
réciproguement, et c’'est ce qui pourrait expliogee généralement, lesBasedowiens[nes]
bénéficient de la suppression de leur régles, leagsidents subissent une diminution de
gravité tres notablexOdeyé, 1895, p 20) méme si, a l'inverse, on jpawfois observer une
aggravation de I'état de certaines goitreusesta pétiode.

-(2)- Goitre et grossesselors d’'une grossesse, on peut observer I'appardian goitre (qui

ne serait le plus souvent qu'unecongestion thyroidienne (Odeyé 1895, p 21pu
I'aggravation d’'un goitre préexistant ; dans lasplpart des cas, cette congestion cesse a
I'accouchement et Odeyé rapporte méme deux caspariion de goitres suffocants.

-(3) Goitres et lésions utéro — ovariennescertaines patientes atteintes de goitre, régista
aux traitements, sont tres améliorées - cessationédiate de troubles trés graves - par
I'ablation d’'une tumeur utérine ou la castratida réduction ou la régression du goitre est

alors spectaculaire comme le démontre les sixamorté®° par Odéyé (1895, p 34)

En conclusion, Odeyé estime que, compte- tenu elaians existantes, entre I'utérus et le
corps thyroide, il convient de traiter les affentialela « sphere génitale avant d’intervenir

localement sur les affections du Corps Thyroide.

Dysfonctionnements thyroidien et rénal

650 Ces cas sont résumés sous I'itei@deyé, 1895, ax)en ANNEXE-A.
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Si ce rapprochement peut paraitre curieux, il esbtée sens représentatif d’'un certain mgde
de raisonnement médical répandu a I'époque que étodgons.

Ainsi, citant un certain Joffroy (?), Odeyé écriteq« le mal de Basedow est au Colps
Thyroide ce que l'albumine est au Reiet de poursuivre : aujourd’hui que la sécrétio
interne du rein est admise et expérimentale [.lg, syndrome ophtalmique - [goit
exophtalmique] - est au corps thyroide ce que huegéest au rein »¢e qui signifie qus
comme l'urémie résulte d’'un trouble sécrétoire éin,rle goitre exophtalmique résulte d’'{in

trouble analogue thyroidien.
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Il - Les traitements des maladies thyroidienne$188
1895

Apres avoir établi un état des lieux des connasasur la thyroide et ses pathologies, nous
allons aborder la question du traitement de cesiél®s en examinant successivement le role
de l'iode, les techniques chirurgicales, les moyapsthérapiques et, au chapitre suivant, les
résultats thérapeutiques obtenus par la « thyrioédapie ».

[I-1 Le rbéle de I'iode

On a vu gue la tradition populaire attribuait &8arption de produits marins calcinés un réle
dans la prévention du goitre endémique, sans guesbupconna I'existence de ce métalloide
qui ne fut découvert fortuitement qu’en 1811 pak lEhimiste savonnies (Hazard, 1995) ou
plutét pharmacien chimiste et salpétrier, B. Casrt baptisé iode (en raison des couleurs
violettes de ses vapeurs) par L. J. Gay-Lussacpé&inplus tard, le médecin genevois J-F.
Coindef>!, supputant que I'iode est le principe actif comnawx algues, varech et autres
éponges marines, administre (1820) avec un gracwksude la teinture d’'iode a 150 goitreux
tout en signalant les intoxications (iodisme) daesurdosage.

Alors que les goitres sévissaient, de facon endéenidans diverses régions de France et du
Monde, des 1820, des enquétes approfondies démbidréen entre leur prévalence -avec
des variations spectaculaires a I'intérieur d’uréamma zone comme dans le Yorkshire (Grande
Bretagne) - et 'absence d’iode dans I'eau de lboisal le sel alimentaire.

Sans doute pour des raisons plus militaires quéas@s - les goitreux étant considérés
comme inaptes au Service Militaire - le gouverneniemcais crée (1864) une commission
d’enquéte qui conclut, dix ans plus tard, a la @més de< 370 400 goitreux, ageés de plus de
20 ans et environ 120 000 “crétins goitreux “ pawune population de 36 millions d’habitants
a I'’époque »(Hazard, op cité, p.233) soit plus de 1 % de lputation, ce qui confirme
'importance des carences iodées que le pharmakie@hatin avait mises clairement en

%51 sur Bernard Courtois (1877- 1838), voir p. ex. Bur Louis Joseph Gay-Lussac (1878-1850), voir feex
site de la SCF http://www.societechimiguedefrance.fr/produit-dunibouis-joseph-gay-lussac-1778-1850.html
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évidence (1850) par de fines analyses comparatigda teneur en iode dans l'air, I'eau et les
sols des zones d’endémie goitreuse ou non mais ldentonclusions furent, malgré tout,
rejetées par I'’Académie des Sciericés

Plus tard, des essais d’administration préventiee sgl iodé sont tentés dans trois
départements francais (Bas - Rhin, Seine - Inféziet Haute Savoie) mais a des doses
recommandées telles - prés de 30 fois ce que Binésre aujourd’hui, la dose journaliere
souhaitable (300 pg/j - que les signes d’intoxaratse multiplierent et que la méthode
discréditée dut étre abandonnée.

Et de fait, ce n'est qu’en 1916, qu'une méthodesgméve efficace (mais également a des
doses trop élevées) est mise au point dans le itiohiEtats - Unis) puis en Sui8¥e

lI-2 Le traitement chirurgical et ses conséquences

lI-2-1- L’'opothérapie avant le lettre : la greffeytoidienne

C’est & Horsley edi890 (publication inBMJ)®>* qu’est due la premiére tentative : il greffe un
tissu sain - provenant d’un goitre (sic) - sur tem@me myxoedémateuse, le praticien observe
une amélioration temporaire de I'état de la patigrendant 3 mois suivie d’'une rechute. Une
nouvelle tentative, dans des conditions difféerenfgsrmet d’observer une amélioration
pendant 9 mois, mais la glande transplantée shigoet il s’ensuit une nouvelle rechute.
D'autres tentativés® permettent d’observer des améliorations transiéoirdues au suc
thyroidien absorbé par les tissus de l'organismaisne glande transplantée ne peut se
vasculariser et s’exfolie (Derrien 1893, p.13).

Néanmoins, le recollement des opinions des aut@uwstte époque réserve des surprises :
ainsi Gary (1893, p.8) rapporte un cas favorabléaitle (1895), un peu plus tard, considére

(04/02/13). Sur Jean-Francois Coindet (177°-18@diy, : « Geneve, 1820-1836 : I'Affaire de I'iodeDreifuss,

J J inRevue Médicale Suisséttp://revue.medhyg.ch/infos/article.php3?sid=1874/02/13).

852Ce qui ne semble pas exceptionnel. Sur GasparcoAddChatin (1813-1901), voir le site de la SHP :
http://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=ch##h/03/14).

853 sur I'histoire et la mise en ceuvre d’une prophigadu goitre jusqu’aux années 1950, voir Matovigovi
(1960).

54 En fait V. Horsley a publié deux notes sur le sdans [eBMJde 1890. Dans la premiére (08/02/1890), il
évoque bien la possibilité de telles greffes atprs dans la seconde (28/07/1890), il rend comessais
effectués par le Dr. Bircher (a Aarau) publiés darso. 357 duBammlung klinischer Vortrdgen 1890 mais
réalisés en 1889: ce sont ces travaux dont Depaéele ici. Ces deux notes sont disponibles suitdedsi NIH.
Sur le neurochirurgien anglais, Sir Victor Hors{@857-1916), voir Encl. Britt.

®%°Ainsi Bra (1895, p 264) rapporte sept tentativeisripnt apporté que des améliorations transitoide®s« a
ce que le suc de la glande thyroide est absorbdgsatissus de I'organismemais que la glande a dégénéré et
gu’'une fois le « stock » de suc épuisé, elle nigs@’activité fonctionnelle. Mais la position deaBn’est pas
toujours claire : ainsi estime-t-il que, chez laal, la greffe péritonéale de thyroide permet deveial’animal
et, en outre, d'autres organes semblent pouvoiplasar progressivement la thyroide enlevée ou ithite.
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que si cette intervention est délicate et n'est pasmpte de dangers, elle peut donner
d’excellents résultats en opérant avec de la glaelemouton greffée dans la cavité

abdominale du patie¥f.

thyroido-éréthisme
Proposé par A. Ponéaf (a Lyon), cette méthode chirurgicale pertinentésmaceptionne’llt
consiste a introduire une tige d’'ivoire dans leegpahyme pour stimuler le fonctionnement

glandulaire, mais ce procédé fort ingénieux ne peut étre généralig@errien, 1895).

lI-2-2 Le traitement de I'hypertrophie thyroidienne

Dans un contexte ou tant les fonctions thyroidienmpe les dysfonctionnements
glandulaire®®® sont loin d'étre clairement identifiés, I'ablatide la glande anormale (comme
on le fait pour une tumeur) apparait, ici, commegeste a tenter mais les résultats obtenus
dans les exéréses sont loin d’étre convaincanissi &@ertains expérimentateurs pratiquent-ils
des interventior’s® plus légéres qui préserveraient, au moins patieht, la fonction
thyroidienne : c’est ce que I'on peut voir avetrésail de Moricet (1895, p 29) qui classe ses

opérations en cing catégories dont il publie quesoésultats résumeés ci-apres :

Tableau 5 : La chirurgie du goitre (Moricet, 1895)

Opération Principe Nb | Effic | Commentaires
de acité
cas | %
) Opération | Injections interstitielles | 156 | 97 113 guérisons ; 28
bénigne de teinture d’iode améliorations
2) Ligature Pratiquée depuis 1824, pas de
artérielle données
3) exothyro- | Mise au jour et Pas de données
pexie « gangrénisation » de la
glande
(4) énucléation| Enucléation du goitre InterditeFeance par

(id)

%5 0On peut étre surpris la persistance de la gréfjeoidienne comme moyen thérapeutique mais il &eut
souvenir que dans l'optique de I'époque, le concdptbarriere d'espéce n'existait pas et les médecin
n’hésitaient guere a tenter toutes sortes d’op#ratgue la science et la morale - I'éthique - répesaient de
nos jours. Aussi ne faut-il pas s'étonner de voacpgder a des tentatives de greffe de thyroidealéon sur des
patients, sans doute condamnés, sans autre forpreckes.

%57 Sur le chirurgien lyonnais Antonin Poncet (1843-3)9 voir Wikipedia.

%8 Bjen que la médication thyroidienne soit, alomrwe, elle ne donne pas toujours de bons résettats
particulier dans le goitre exophtalmique, parfasfondu avec les autres types de goitre.

9%Ces interventions peuvent entrainer des accidemtgiliats comme une hémorragie, un choc opératoiee,
suffocation, une dyspnée ou une crise de tétamiewgichez la femme.
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seul qui laisse intacte Ig I’Académie de Médecine, a
partie saine, pratiquée cause des risques
des 1792 d’hémorragies mais pratiquég
avec succes a I'Etranger
(5) Exérése Ablation partielle de la Ne doit se faire que par
partielle glande « nécessité fReverdin, cité
par Moricet
Thyroidect | Ablation de la glande Graves suites opératoires,
omie chez un jeune enfant développement arrété, a 11
goitreux ans, état proche de celui de
crétin

De fait, il s’avere que seules les injections dettee d’iode paraissent donner des résultats

probant§®°.

Par contre, si le diagnostic est affiné, les réssibont nettement plus favorables, ainsi dans le
goitre exophtalmique, I'ablation partielle de lgrbide est pratiquée avec succes, selon une
statistique (1893) que présente Bra (1895, p 3&&ir:29 cas, on observe 22 guérisons
complétes, 2 améliorations, 2 insucces, un décasnetas dont le résultat est inconnu
(efficacité 83 %).

lI-3 Les moyens de la médication thyroidienne

Sans nous arréter sur les travaux des précurseglaisaqui ont été commentés par ailleurs
(voir introduction), nous nous intéresserons aaxaux de quelques auteurs francais de la
période 1889-1895, en commencant par la descripliem méthodes de préparations et

d’injections des « extraits » thyroidiens et enrtkdnit les premiers essais réalisés.

[I-3-1 Les propriétés physiologiques des extrdiigdidiens

Nous devons d’abord souligner le caractere assezpérnnel de ces recherches du moins
dans le contexte de I'opothérapie naissante, ménaersbours de la logique qui prévaudra au
cours du XXéme, les premiers essais thérapeutiqueslieu plusieurs mois avant la

détermination des propriétés physiologiques deamigxt

%0 pour un point de vue complet sur la chirurgie digienne, voir aussi Bérard, 1897. Sur Léon Eudgérard
(1870-1956), voir BIUM.

222



-(a)- Les essais sur les animaux : une méthodotamiatrice

Apres avoir montré (1891) les effets de l'injectid® suc thyroidien a des chiens éthyroidés,
E. Gley®* publie 'année suivante des travaux visant a déter les principales propriétés de
des extraits thyroidieA%, démarche tout & fait originale qui sera a la lthsedéveloppement
ultérieur de la pharmacologie. Ainsi, contrairemante qui se passera avec la plupart des
autres extraits, on possede des données physiokxmomu toxicologiques sur le suc avant la
mise en route « a grande échelle » de cette thétigpe et ces essais permettent aussi de
lever 'ambiguité sur les causes « suggestivess»effets observeés, problématique récurrente

dans les premiers temps de la médication séquaelien

-(b)- Chez 'lhomme sain

Le point abordé ici est assez remarquable car, ldansonditions cliniques de I'époque, il est
rare d’essayer un traitement sur un sujet saice etest, en fait qu’'un demi - siécle plus tard
que cette démarche sera systématisée et normphsdes pharmaciens industriels. Dans ce
type d’essais, tels que Lowitz (1894) les rappdtfénon remarquera, & nouveau, la montée
en puissance des parametres biologiques objedtifsn sincontestables (pouls, diurése,
excrétion urinaire, nombre de globules rouges) dandétermination des effets, ce qui
confirme la pénétration progressive de I'expertsgentifique dans le domaine de l'art
médical.

En résumé, on peut dire quehez le sujet sain I'administration d’extraits thyroidiens
influence différentegonctions comme la circulation (augmentation du pouls) digestion
(inappétence et anorexie), la respiration (plusdegporganescomme la peau (desquamation
et diminution de la pigmentation), le rein (augnagioh de la diurese et de I'excrétion
urinaire de l'urée, du chlore et du phosphaw)stemescomme le systeme musculaire
(suractivité), le Systéme Nerveux Central (exait@tj ou des points particuliers comme
'augmentation de la température et la diminutian tdux sanguin des globules rouges
(Lowitz, 1894)

%1 Sur le physiologiste Eugéne Gley (1857-1930), @NEXE Biographique.

®62Ces importants travaux, notamment au plan méthgitple, sont présentés dans la thése de Derriets (89
23) mais ne sont pas commentés dans notre trammilscsortent du champ de notre étude. On n'aasala
cruauté d’opposer cette méthodologie a la faco Bomwn-Séquard a mené les siens.

653 Ces essais comme ceux concernant les traitenapyisntés par 'auteur sont résumés dans le tableau

« Lowitz (1894) » en ANNEXE-A.
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[I-3-2 Les premiers procédés de la médication fidyemne

Des les premiers temps de I'histothérapie, apr@sidsi-abandon des greffes, qui présentaient
de nombreux inconvénients et pouvaient se révéagereuses, les médecins, et a leur la
suite, les pharmaciens, tenteront d’administreredrsl patients les glandes (et/ou leurs

principes) sous la forme la plus efficace et lamaa@ésagréable possible.

S’agissant aussi d’un travail en histoire des teghes, nous serons attentif aux modes
d’obtention de la poudre ou de I'extrait, méme slles-ci sont restées remarquablement
stables pendant des décennies, profitant des gemseéents disponibles dans les théses
consultées, du moins en ce qui concernent les raeémas faites sur le site d’administration,
car les auteurs ne se sont guere déplacés daoffises ou les ateliers pharmaceutiques
pour écrire leur propos, ou, s'ils I'ont fait, ke I'ont pas écrit.

En fait, dans le cas de la thyroidothérapie, dewthodes seront pratiquées : l'injection,
historiguement la premiére et I'ingestion qui seal@ppera rapidement car elle n’affecte pas

I'efficacité du traitement.

[I-3-2-A- Provenance et prélévement de la glande

Comme le pointe Pitre (1895), l'activité du liquiextrait ou suc) employé, ne semble pas
dépendre de l'espéce animale (toute chose égalaileurs) ce qui conforte la théorie
« physiologique e I'histothérapie cat la glande thyroide est essentiellement la méms da

la série animale »

Néanmoins, Bra et d’autres auteurs recommandegtalede thyroide de mout¥#i d'une
part, & cause de son immunité vis-a-vis de cedaimaadies, et en particulier la tuberculose
et, d'autre part, pour sa plus grande facilité teakion sur le marché car on peut la prélever
« sans déparer un morceau de boucheriet»dans de meilleures conditions de travail,
puisqu’on n’est pas obligéde travailler debout dans un abattoifBra, id, p.312). On verra,
en effet,que la glande utilisée crue est, souvent, préldirgetement par un « émissaire » du

meédecin hospitalier prescripteur et plus tard darptacien.

4 es auteurs anglais semblent préférer la glandeeti@animal & cause de sa morphologie proche de dell
I’'homme ? Un peu plus tard, on cherchera a chdiesrespéces dont la glande présente une teneée &avode

224



[I-3-2-B- Médication thyroidienne : les préparasidnjectables

-(a)- Les procédés de préparation des injectables

Des cette époque, plusieurs expérimentateurs dawehd des procédés basés sur les mémes
séquences : macération (aqueuse ou glycérinéedtitih stérilisante ou néfr, en opérant en
conditions aseptiques ou antiseptiques que I'on EEswMer ainsi :

- d’Arsonval : 100 g de corps thyroide divisé sonig & macérer 24 h dans 100 g de glycérine
ou d’'un mélange glycérine-eau-salée, le tout estgér dans une gaze, le liquide obtenu est
filtré sur une bougie d’alumine sous une pressierbd atm (5066 kPa) de gaz carbonique,
puis conservé en ampoule. C'est I'une des méthabesnmandéé® par Bra (1895).

- Gley (voie aqueuse) : les glandes sont coupébmgées (en présence de sable) au mortier
dans 'eau salée, la filtration sur papier ou tdigecoton permet d’obtenir un extrait plus riche
en matiéres albuminoides que la filtration sur plaioe.

- Murray : les glandes de mouton fragmentées sdsesma macérer 24 h avec 1°cde
glycérine et autant de solution carbonique & 0,%%gut est filtré et exprimé sur un lift§ée
Tout le matériel utilisé est lavé a I'acide carlou@ ou a I'acide phénique [phénol].

- Robirf®®: le suc est extrait directement sous pressiongleade prélevée directement a
I'abattoir est introduite dans une fiole - a bouthmeri - contenant de l'acide phénique a 5
%; elle est ensuite nettoyée au laboratoire avemaliériel stérilisé, essorée dans une toile et
exprimée a l'aide d’'une pince de cordonnies, le liquide est recueilli dans une cuillere en
argent et conservé quelques jours en flacon stérile. @aeéihode particulieremesimple et

peu colteuseetient I'attentionde Lowitz (1894, p 23).

-(b)- le traitement

Si chaque expérimentateur a ses propres méthodegud retenir qu’un auteur comme Gary
(1893, p 90) qui affiche sa préférence pour l'iti@t, préconise soit un traitement en deux

phases : une phase dite active avec une injeaisnlés deux jours suivie, a la disparition des

(voir supra, le rdle de l'iode).

%5 Selon Pitre (1895), les techniques de stérilisapiaraissent équivalentes, contrairement a ce it &té
observé pour la mise en ceuvre du liquide testiculai

%% Une variante consiste & filtrer sans pressionrajauter un antiseptique : dix a douze thyroidesnduton
sont collectées par le laboratoire - et non paolecher - garantie d’origine oblige - nettoyéegrdissées,
coupeées et triturées dans un mortier avec du qbkae (lavé a I'acide chlorhydrique et de I'eawiiante). On
ajoute de I'eau et de la glycérine, on mélangendaisse reposer 24 h a 30 ° C, avant de filtreusumorceau
detarlatane stérilisée. Refiltrer le produit de la colatureagiuter un cristal de thymol. Bien sdr, il faut opeé
en asepsie. On obtient ainsi un extrait 15/85 guianserve 5 mois (Bra, 1895).

657 Cet extrait glycériné convient aussi pour la veietale.

%%/oir Robin (1892).
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symptomes, d’'une phase d’entretien avec une io@ttius les 8 ou 15 jour soit, comme c’est
le cas en Angleterre, pratiquer un régime mixtecades injections dans un premier temps

(tous les deux jours pendant 2 a 6 semaines) gduimitraitement par voie orale.

[I-3-2-C- La médication thyroidienne par « voieraeale » (ingestion)

Pratiquée, d’abord, dans les pays du Nord (Angletexllemagne, Norvege, Danemark), ce
« régime » thyroidien donne des résultstgprenants car on estimait qudes matieres
albuminoides, les ferments [principes actifs du..slime sauraient supporter sans risques
[de dégradation ...] I'action du suc gastrigue etsdsucs intestinaux(Bra 1895, p 312) mais
les faits sont la et il faut les reconnaitre.

Dans ce régime exclusif ou mixte, il faut distingweux cas, suivant que I'on donne au
malade de la glande thyroide nature ou peu app{@te, bouillie) ou une préparation
pharmaceutique obtenue a partir de cette méme @landextrait (glycériné ou autre) ou

encore en tablett&s.

-(a)- Préparation alimentaire

Sous forme« alimentaire», la glande, aprés décorticage et nettoyage,gieuadministrée :

- cuite, hachée et préparée avec I'eau de cuissmtédés Howitz ou Ehlers (Bra, 1898)

- crue, hachée, et présentée sous forme de bouletteédé dik Pasteur »jd)°"* ou dans
une assiette de bouillon (un lobe frais de tous Iggirs).

- crue, découpée en rondelles, mise a macérer Rhhaselon les auteurs) dans l'eau, filtrée
et le filtrat est mélangé a du « thé de boeuf » tardministration (procédé MackenZi€)ou
encore

- légérement grillée ce qui en respecte mieux leprigtés que la « coction » (F8Y.

Cette derniere forme alimentaire aura longtempgsédéérence des médecins francais : c’'est le
cas de Lowitz (1894, p 38) et de nombreux autrésuast

%9 Du terme anglais« tablets » (a I'origine, brevet Burrough-Wellcone) qui caspend, en fait, & nos
comprimés. Sur cette firme voir ANNEXE « Biograplnq »

%79 peut s’agir du médecin Danois Edward Lauritzdkl(1863-1937), voir WBIS. Le traitement se dézals
la fagon suivante en alternant les périodes ou déade recoit la glande et les « pauses » : 4 |pbegour
pendant 3 semaines, puis suspension de traitereadapt 3 semaines, 3 lobes par jour pendant 2 sem&0
jours de suspension, 2 lobes tous les 2 joursesgimn et ainsi de suite (Bra, id).

%1 Nous ignorons la raison de cette dénomination’gneretrouve chez d’autres auteurs.

®72Sur le médecin écossais Sir James Mackenzie (1888)1voir Encycl Britt.

673 e malade recoit alors une glande par jour pentlanois, puis 1/2 glande (Bra). Sur la méthode «dthé
beeuf », voire Dechambre, 1864 ANNEXE—A. Sur les travaux de Mackenzie et Fox,rniagan (1892). E. L.
Fox, médecin a Plymouth, a écrit, auparavant plusieontributions disponibles sur le site du Ncbi.
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Mais d'autres formes, pharmaceutiques celles-Ipgrées a partir de la glande vont
apparaitre comme l'extrait glycériné», le soi-disant extrait sec »pu, un peu plus tard, un

et méme des principes »solés de la glande et qui devraient possédeasuvite.

-(b)- L’extrait glycériné liquide

Préconisé notamment par Bra (1895) I'extrait glyg@administré par voie orale présente de
nombreux avantages tant au point de vue du dopagerégulie?’® et de la conservation que
de la facilité de la prise par le malade car cétagdpeut étre mélangé a du lait ou conditionné
par le fabricant sous forme de « tablettes » (B38p).

-(c)- Procédés pharmaceutiques et formes galéniques

« L’extrait sec »n’est pas a proprement parler un extrait, mais tande totale privée
d’eau » qui, une fois obtenue sous forme de poudre, esérgiement mise sous forme
galénique : les procédes different essentiellenpantle mode de dessiccation dont le plus
simple est le séchage en étuve et le choix deéseptation galénique : ainsi Lowitz (1894, p
38) indique que les glandes sont décortiguéesetaad’eau, séchées en étuve ventilée a 35°
C, puis lavéesa I'éther, pilées et pulvérisées : on peut alors préparepdstilles, des pilules,
des «tablettes » Chaix & Rémy ou encore la mélaagec un «thé de boedf’> (voir
supra). Sans faire référence a un produit « indlistr A. T. Davie8® propose, lui aussi,
d’administrer I'extrait sec thyroidien avec dth€ de bceuf ».

Pour Gaide (1895), I'ingestion, outre le fait quenl peut l'utiliser chez les crétins qui
craignent les piqures et évite le risque de comatitin septique, présente l'avantage de
permettre I'utilisation de préparations galéniqudaadustrielles » toutes faites comme celles
citées ci-dessus ou d’autres fabricants comme &msilff : ainsi, le médecin peut confier

I'administration du médicament a des personwé&trangeres »ce qui est particulierement

674 Bra (1895) recommande de préparer cet extraitrér pie thyroides d’uneentaine de moutons différents
ce qui permet de pailler aux variations quantitgiet qualitatives des glandes et de minimiseddegers du
surdosage.

875 Ces pilules sont faites avec de la glande dessédo&ée & 0, 05 cg) du sirop de sucre et du carame
désodorisant: on administre 2 a 8 pilules par gmuivalent a 1/2 thyroide de mouton (Bra). La géand
desséchée, sous forme pulvérulente, est adminidr@ea 4 fois par semaine, soit quotidiennemelgsadoses
de 1/8 a 1 glande, avec dihné de boeuf >Bfa).

%76 Sur ce point, VOiIDAVIES, Arthur T.«THE TREATMENT OF MYX@EDEMAhe Lancet1893, vol. 141,
no 3624, p. 3; des firmes pharmaceutiques commeH2avis commercialise de la poudre de thyroidecdas
années.

77 Sur cette firme, voir ANNEXE « Biographique ».
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appréciable dans les endroits isolés, comme lesszd@ montagfi€ mais ce point de vue est
controversé : ainsi Mossé (in Collectif,1895) prémdontre-pied de Gaide (en recommandant
la glande thyroide de mouton, crue, a des dosédsad® g - en moyenne 2 g - bien préférable,

par ingestion, a la poudre (Thyroidii® ou au suc (voir aussi Mordagne,1895).

11-3-2-D- La voie rectale

L’administration peut aussi se faire en injectientale ou selon une méthode mixte : injection

puis ingestion.

[I-3-2-E- Les extraits spéciaux et produits isolés

Deés les débuts de la médication thyroidienne, @lusiexpérimentateurs se sont efforcés de
retirer de la glande thyroide gassubstantifique moellg x & d. le ou les « principes » qu’elle
contient et qui seraient a l'origine de son acéivilhérapeutique, de maniere a obtenir un
produit plus actif et plus facile & mettre en cewswenme la Thyroéidine de Vermeht&h
qu’'une poudre méme « totale » ou un extrait dautivité pouvait varier selon 'origine et le
mode préparation, ce qui ne manquera pas de peseprdblemes tant en terme de dosage
gu’en risque d’effets déléteres comme nous le werpar la suite.

De fait, plusieurs produits isolés de la glandedide sont ou seront préparés et testés par
différents expérimentateurs et nous les examinedams la partie suivante consacrée a la

période du tournant du siecle a la premiere guoediale.

678 Cette argumentation est tout & fait exceptionnkdemédecins frangais et non des moindres reehtgn
employer ces produits tout faits (voir supra) éf@reront longtemps la glande fraiche...

679 Cette désinence —ine sera adoptée par les apmursiésigner la poudre de glande correspondante.

%80 Ces produits sont normalement désignés par lequaneur a donné leur inventeur mais les appefiatsmnt
voisines, les orthographes pas toujours respeetédes « francisations » pas toujours cohérentesia
donnerons-nous simultanément le nom de l'inventésiseront examinés dans la suite de ce travaitekme
Thyroéidine est souvent confondu avec thyroidineguun terme générique pour la poudre de thyroide
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llI- les applications thérapeutiques de la médarati

thyroidienne

Dans ce chapitre, nous examinons d’abord les tnaités des affections directement liées aux

dysfonctionnements thyroidiens puis ceux des medadiverses.

l1I-1 Goitres, crétinisme et myxcedéme

[11-1-1 Le myxocedeme

D’aprés Bra (1895, p.289), c’est enAngleterre et [dans] les pays du Nordywe I'on
rencontre le plus grand nombre de cas de myxcedarhe @st beaucoup plus fréquent qu’en
France, ce qui expliquerait que les premiers eskatsaitement par I'extrait thyroidien (voie
orale) aient été initiés au Danemark en f892Bra, id, p.317) et se soient rapidement
diffusés dans les pays nordiques comme le monttaice des exemples que Bra cite dans

son travait®?

Les travaux francais sur les effets thérapeutigdesla médication thyroidienne sur le
myxcedéme sont connus par les compilations d&®Beade Derrien (18983 et les travaux
de Lowitz (1894) et Pitre (1895).

De maniere générale, tous ces auteurs constateetféts positifs d’'un traitement thyroidien :
Lowitz (1894) soulign®° que le traitement produit une amélioration rapétlenanifeste de
I'état du patient tant au physique:aspect extérieur des malades et de leurs appareil

tégumentaires, troubles nerveux, intellectuelsssgaux [...], les modifications du pouls et

%81 peyt-&tre par Ehlers (voir note supra).

%82 Ces cas sont brievement présentés soit sous fiertableau « Bra 1895 (2), ax2B », soit en queltigass
(Bra, 1895 (2), ax 2C en ANNEXE-A. Dans le texteymral, plusieurs cas sont illustrés de photograplojui
montrent ou démontrent I'efficacité du traitemeédih pourra se reporter a ce que nous avons déjsécette
problématique.

%83 Qui concerne aussi bien la voie orale (voir sugea les injections (tableau, Bra, 1895,1, ax 2 A).

%84 voir tableaux Derrien, 1893, a» en annexe citée. On observera que les cas ésceoscernent quasi -
uniqguement des patientes dont I'état est généraleamélioré par la médication thyroidienne et squklques
échecs sont enregistrés. Néanmoins, I'éventaitéRrdtats est tout de méme assez large puisquidrapssi
bien observer un échec par injection qu’'un sucapile par ingestion : ainsi, dans un cas, on obdarv
disparition du myxcedéme apres l'ingestion de 1/6aips thyroide (pour une dose moyenne de 1 loelse)

de mouton, 2 fois par semaine
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de la température, si caractéristiques, les altiénas de la voix [...], tout cet ensemble
symptomatique se modifie plus ou moins rapideménowitz, 1894, p.34) qu’au niveau des
symptémesc« cérébraux» : les mouvements deviennent plus vifs et pléeipr« somnolence
et apathie sont remplacées par une activité céiébéaidente »ja mélancoli€® diminue,
remplacée par une certaine gaité et la mémoiremeven résumé, c’est undransformation
complete tant [....] physique [....que] moraledu patient que I'on observe. C’est aussi le
point de vue de Derrien (1893) qui accorde a la icadidn thyroidienne une valeur
incontestable dans le traitement du myxcedéme dibat agténue presque toujours les

symptomes.

Les principaux effets du suc thyroidien dans le mycedeme
-diminution de la paresse physique et intellecgyell
-élévation de la température corporelle,

-résorption des cedemes,

-suppression de la constipation,

-amelioration de la parole et la déglutition,

-augmentation de la taille et diminution du poids,
-cessation des troubles trophiques comme le mdatrepousse des chevewe qui peut
amener a penser quetaus [ces] phénomenes impliqu[e]nt une superaéides centres
nerveux sous l'influence du liquide thyroidiemjectés aux patients. (Bra 18¥#¢é in Pitre
1895, p 6)

-(a)- Les effets favorables particuliers

Les auteurs se sont attachés aussi a noter I'émoldiavorable d’'un certain nombre de
facteurs corporels comme la taille, le développdandentaire, (Pitre, 1895, p 35), la diurése
(Derrien, 1893) et, point remarquable, les regles.

Mais certains effets sont controversésinsi Pitre (op. cit) énonce le pouvoir
« thermogéne®®” du suc thyroidien, alors qu'a en croire les travdet Mordagne (1895, cité

in Mossé, 1898 chez des patients atteints de troubles diveastés par la médication

%85 Et que nous avons résumé dans le tableau « Lal@ig#}, ax », en annexe citée.

%% Sur les sens de ce terme & I'époque, voir LittB9B) :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5493983r/fBBnage.r=m%C3%A9lancolie.langHR7/09/14).

®8’Qui permet de ramener a la quasi - normale, la éeatpre des patients qui sont en hypothermie.

%88 Alphonse Aron Mossé (1852-1936) né a Séte, astelia de trés nombreuses publications signées sd/los
A » (voir la liste sur le site de la BIUM). Il estconnu comme médecin earatomiste; physiologiste gualité
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thyroidienne, on observerait une stabilité de taperature corporelle, de la diur&Seet du

poids mais une augmentation du pouls.

-(b)- Conduite du traitement

La compilation faite par Derrien (1893, p 37) mengue, dans ces débuts, le traitement est
essentiellement fait panjection de suc thyroidien(généralement préparé selon la méthode
Murray) dont le premier essai (avoff®)en France date de 1892 mais que dans trois cas,
'administration s’est faite par ingestion, avecs désultats favorables, ce qui surprend les
expérimentateurs et implique de reconsidérer liestion » du principe thyroidien

Cette efficacité indépendante de le voie d’admiaigin est aussi relevée par Pitre (1895,
p.21f* qui pointe surtout (p.33% rechute ou I'arrét de I'évolution & I'arrét du traitement,

ce qui devrait conduire a la mise en place d'uitam@ent d’entretien, ce que Pitre n'a pas pu
faire & cause du décés prématifréles patients aprés l'arrét du traitement, décés—qu
affirme-t-il - ne peuvent étre attribués & une Xittation thyroidienne (thyroidism&§, bien
gu’'aucune autopsie n‘ait pu étre effectuée sur masents soignés «en ville » et non
hospitalisés.

-(c)- Une médication dangereuse

Ainsi ce traitement thyroidien permet d’obtenir daérison du malad& dans un grand
nombre de cas, mais, comme le souligne Bra, des accidentsegraourraient survenir non
seulement si on utilise des moyens inappropriésnmeitusage d’'un suc simplement filtré sur
papier, selon la méthodedes anglais lors des injectionsnais aussi si I'on ne prend pas
garde aux risques d'intoxication liés au surdosagessi Bra recommande-t-il de ne pas
dépasser cing lobes /jour et de commencer par dsgsdles plus faibles, avant de les

augmenter progressivement.

-(d)-Des implications inattendues

qui lui vaut d’étre élu en 1898 dans la sectiomespondante de '’Académie de médecine en 1898&urna
Toulouse en 1936 (WBIS).

®89Avec toutefois une élévation du taux de I'excrétiméique de 15 % et de 25 % pour celle du phosphate
%99 0n a bien observé une amélioration mais le traiterast interrompu par les vacances et n'a pazptis
(Derrien).

®91Qui rapporte trois cas de myxcedéme congénital dieunt (enfant et adolescente) dans un état asselzeodu
crétinisme sont résumés sauPitre, 1895, a», dans I'annexe citée.

%92 Que Pitre attribue aw surmenage et a« I'activité exagérée de patients peu habitués & une activité
physique du fait de leur pathologie (absence deaggEms musculaires).

93 Sur ce point, voir infra.
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L’exceptionnelle équivalence thérapeutique dedotipn et de I'ingestion pose la question de
la transformation du « principe » thyroidien par $eics digestifs (de I'estomac) : en fait, si on
ignore comment le principe actif de I'extrait astrisformé « modifié » -cela montre en tout

cas, que cette « digestion » ne modifie I'efficacit « principe » actif thyroidien.

l1I-1-2 Crétinisme et médication thyroidienne

-(a) les traitements thyroidiens et leurs effets

S'appuyant sur les ess&isconduits chez des patients atteints de crétinistnge pseudo-
crétinisme, Gary (1893, p.81) estime que si I'arggde la maladie reste encore controversée,
les effets de la médications thyroidienne sontrtestables : celle-ci améliore sensiblement
non seulement l'état et l'aspect physique du patienaffinement » des traits lourds et
épaissis, reprise de la pousse des cheveux, penpmeids, reprise des fonctions organiques
mais aussi ses capacités intellectuelles (inteligeplus vive).

De son c6té, Bra (1895, p.354) rapporte plusiexesnples de traitement dont nous avons
résumé les plus typiqu¥s et décrivons l'un d'eux, plus emblématique, carademt de
Nouvelle Zélande (1893) il concerne une fillette de 10 ans (en parais€gnqui « ne
manquait pas d’intelligence mais avait «ne activité mentale trés retardée I'enfant
n‘ayant pas supporté un traitement a base de ldeeshyroide crue, on instaure une
meédication par I'extrait glycériné (voie orale) centraine une amélioration tres nette avec,
entre autres, un accroissement de la taille de 3ennb0 jours (contre 5 cm en 3 ans

auparavant)

Dans le« crétinisme sporadique » qui se rencontre surtout en Angleterre - legama®®
rapportés par Gaide (1895 p.27) montrent que saleement est difficile a manier, il donne
généralement de bons résultdtsll en est de méme dans l&Crétinisme endémique ol
Gaide rapporte ses observations personfigllesur les 10 cas recensés, les résultats sont
dans I'ensemble positifs, en accord avec les r#suliont Gaide a eu connaissance par

ailleurs et ce méme si la période d’observatiohsres courte.

%9 Ces essais ne sont pas repris dans notre travail.

%9 \/oir tableaux Bra, 1895(2), ax3 en ANNEXE-A.

%% Qui sont résumés dans le tablegaide, 1895, ax en annexe citée.

%97 Gaide (id, p.45) reléve le cas d’'un malade noitétrear la famille niait sa maladie et - sous liince des
« bonnes sceuss- avait donné des instructiongpour le laisser mourir tel que Dieu l'avait créé

%% Gaide précise que ce travail a été effectué perstamcongé. Né en Savoie, Gaide est éléve auceedei
santé de la marine - et a payé les médicamenis peche ...
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-(b) Conduite du traitement

Méme sila médication thyroidienne du crétinismeest [I'] une des plus belles conquétes
thérapeutiques de ce temps(Bra, 1895), elle reste délicate & mettre en c8liree qui
implique, pour Gaide (1895), que le traitement &mdle en deux phases : (14 guérir les
symptomes,»2°) : « maintenir les améliorations ou la guérisoment il faut déterminer la
durée et les doses, en prenant en compte les facteldge, sexe, durée de la maladieyuit
jouent un role «ans le succés ou I'échec du traitemer{Gaide, id)et d’en éviter les
dangers (risque d'accidents), bref d'établir ce qumis appellerions aujourd’hut un
protocole ».

Bien mené, le traitement thyroidien -dont le motetibn du traitement n’est pas déterminé-
a des <effets tres heureux dans les deux formes deckétinisme »avec ou sans goitre) et
méme dans le goitre simple mais cette « thyroiidis2f » s’avére, cependant, plus efficace

chez les patients atteints de myxoedéme infantiéeaipez les crétins des montagnes.

-(c)-les perspectives ouvertes par le traitemenbildien

Lors de son enquéte, Gaide a signalé les crétpérésaux « Docteurs, Ecclésiastiques,
Instituteurs et méme a la famille (sicpeur qu’ils s’assurent du bon suivi du traitemenén
rapportent a l'auteur. Et fort de l'efficacité draitement thyroidien, Gaide en propose
I'extension, a titre préventif, a toute les zon&andémie :« Tous les sujets ayant 4 ou 5 ans,
seraient obligés de se rendre tous les jours 2ol&ou le traitement leur serait donné tres
régulierement. Cela éviterait aux familles de noeux ennuis et les sujets eux - mémes en
retireraient de nombreux avantages. [...] On saie@lusieurs de ces pauvres étres sont [...]
abandonnés [...] accroupis dans un coin d'une ézui d’'une grange, ou s’en vont sur les
routes solliciter la pitié des voyageurs et degigias »(Gaide, op cité, p.101).

On pourrait, aussi, créer des petits établissemeatsnme ceux qui recueillent les enfants
« arrierés » « destinées a accueillir tous les crétinslyne zone d’endémie commpeex. la
Tarentaise. Ainsi obtiendrait-on, grace a ce smposé,« des résultats forts sérieuxdans

la lutte contre ces affections devenues « évitakles

-(d)- De la médication thyroidienne au manifestgi@yiste

%99 Comme dans le cas du myxcedéme, les accidenttosgmirs possibles comme en témoigne un des cas
rapportés par Gary (op. cité, p 59).

9% Qui peut se faire par 'emploi d’extraits thyraids glycérinés (méthode de Murray) de Chaix & Rémyle
Thyroidine (« extraits » en poudre) de Flourens.
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Si le médecin se doit de guérir, il doit aussi prévméme si cet aspect-la n'est guére valorisé
traditionnellement en France : aussi, a la suiteCHiepinet, Gaide, soucieux d’adoucir
I'existence de nos montagnards en combattant lesesa d’'insalubrité entretenue par la
routine et I'ignorance » préconise-t-il, en accord avec les préoccupatiomgéhiste$™ de
cette fin du XIXéme siecle : une alimentation awegne bonne eau de sourcew, a la
rigueur, « un puits sain g percement d& larges baies dans les murailleswrtout au Midi
allant de pair avee¢ une exemption, pour cinquante ans, de I'imp6t & portes et
fenétre$®?, impdt meurtrier pour la santé publique ou d’autres mesures qui doivent
permettre de combattre la maladie comme : l'instialh de cheminées, le creusement des
caves sous les habitations, e€ldignement des étables, des porcheries, et des tas de
fumiers’®

Pour le présent, si le traitement médical ne suyfés, il faudra recourir a des mesures
physigues comme I'éloignement des goitreux complgar un traitement pédagogique pour
«développer a la fois les forces du corps et leslfés intellectuelles >somme a I'hdpital de
Bicétre® Ainsi, dans lavenir, grace la généralisation densemble de ces
recommandations, le crétinisme endémique ne sems gui'un mauvais souvenir (Gaide,
1895).

111-1-3 Goitres exophtalmiques et autres

-(a) Le goitre exophtalmique

Malgré les résultats forts encourageants »obtenus a Bordeaux, par le Pr Arnd23nla
plupart des auteurs partage l'opinion de Bra (1886ur qui cette médication est
généralement un échec, validant ainsi I'hypothase cg type de goitre serait di a un

fonctionnemengxagéréde la glande thyroide, ayant pour résultat inyperthyroidisationde

91 sur ce point, voir Vigarello, 1999 ; Faure, 1994.

92 Ajinsi, «la lumiére pénétrant abondamment dans toute lembhes la malpropreté compagne obligée de
I'obscurité, ne tardera pas a disparaitre(id). L'imp0t sur les portes et fenétres a étéiindten France le 4
frimaire an VII soit le 24 novembre 1798. Sousrdagsion des hygiénistes, sa suppression fut eféeeti 1926.

In « Histoire de Lucien »lien :
http://babethhistoires.unblog.fr/2012/02/17/192amnsur-les-portes-et-fenetr@39/02/13)

"93Qui tronaient pourtant 3/4 de siécle aprés dansikes des villages lorrains.

%4 Sur ce point, voir, p ex< L'hopital de Bicétre : des origines a nos jourdBsurrée, Patrice & al. [Paris] :
World universities ed., 2011.

"%Ces essais sont résumés dans le tabidaowitz, 1894, ax1 en annexe citée. Le Pr Louis XAVIER Charles
Arnozan (1852-1928) a écrit (seul ou en collaborgtide trés nombreux ouvrages de médecine dont un
concerne la médication organique<:Cours de thérapeutique (1896-97). Sucs organigeessérums,
Bordeaux : [s.n.], 1897 ; voir aussi BIUM.
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I'organisme »ce qui sera, effectivement établi plus f4td

On pourra noter, également, que Jacquet (1893xnleignue de nombreux cas de goitre

exophtalmique ont été améliorés par injectionsutetasticulaire.

-(b)- Goitres divers

Plusieurs auteurs rapportent des essais sur dagwyoiqui n'appartiennent pas aux types
précédents ou qui ne sont pas a I'époque identifédssi Lowitz (1894, p.72) rapporte des
essais de médication thyroidienne pratiqués chezedfants aliénéé®’ goitreux» (et non
sur des goitreux ordinaires ») : sur 12 enfants de 12 a 14 ans, traités pairastnation de
glande crue (mouton ou veau, en cachets ou en #&@n@% on a observé, au niveau de
I'évolution du goitre, neuf cas d'amélioration w@irde guérisoff® et trois échecs
thérapeutiques ou l'ablation ultérieure du goitremantré qu’il s’agissait d’urx goitre
dégenéreé »

Pour sa part, J. Mordagne (1895) rapporte que cinezjeune repasseuse de 14 ans, la
médication thyroidienne, poursuivie pendant traégnaines, a raison de 3 g /j (glande
fraiche), a produit une amélioration persistanam@llissement du goitre) un mois aprés
I'arrét du traitement (1895), alors que le goitvaitiété résistant a la simple médication iodée

(teinture d’iode).

[11-2 Affections et troubles divers

Les traitements thyroidiens d’affections comme jxoademe, la cachexie pachydermique ou
le crétinisme ont permis aux expérimentateurs @dples des effets favorables divers sur

'organisme, ceux-ci ont donc essayé d’en tirer fiprgpour traiter les affections

%% Notons aussi que Lowitz (1894, p 69) ne veut pasdre parti et attribue des origines opposéesnialadie
de Basedow : le plus souvent, celle-ci serait dume exagération de la fonction thyroidienne, algas la
médication thyroidienne serait nuisible, mais ddwasitres cas, elle serait due a une diminutionadfoihction
thyroidienne, et alors, comme pour le myxcedémmédication serait utile.

Y«Aliénalion mentale a un sens plus général que fplarce qu'elle désigne l'idiotisme, le crétinisenéous les
troubles intellectuels sans exception, méme teamssy, tels que ceux que causent l'ivresse, |'esopoiement p
par certains alckoides,la méningite, une passion violente, I'hystériecharée, lacatalepsiegtc., qui enlévent p
parfois au malade la juste appréciation de la pertfe ses actes(kittré, 1909.

%8 A raison de 5 & 10 g tous les 2 & 8 jours. Br@9%). qui cite ce méme esséiravaux de P. Bruns a Tubingen)
précise que des tranches de thyroide crue de md6tén7, 5 g) étaient dissimulées entre les roaedelle
saucisson du sandwich ! et que ce traitement n&ueune influence sur I'état mental des patients.

" Dans 4 cas, les corps thyroides hypertrophiésatriiuvé un volume normal aprés 3 semaines denmnaitt ;
dans 4 cas, le goitre a complétement disparu,ret tlaas, le goitre parenchymateux a diminué denvelmais
le kyste a subsisté (Lowitz, 1894).
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« correspondantes » chez des patients atteintodieldés cutanés ou d’obésité (en lien avec
I'amendement des troubles cutanés du myxcedemey boubles mentaux (crétinisme).

l1I-2-1 Maladies de peau et affections cutanées

Dans le cas des maladies cutanées, certains exdataurs ont publié des travaux
concernant le psoriasis seul alors que d’autregatwa concernent toute une gamme

d’affections cutanées qu’il n’a pas été possiblérdiéer séparément.
[1I-2-1-A Le psoriasis

-(a)- Premiers essais : premiers résultats

C’est sans doute a B. Bramwell, & Edimbourg, qoea kloit le premier essai (1893) de
médication thyroidienne dosoriasis: une jeune fille de 18 ans travaillant dans urieeude
caoutchoucest atteinte d’umpsoriasis résistant d’origine non professionnelle (c’essél

cas recense.) ; elle se voit prescraé®ingestion quotidienne d'1/4 de thyroide cruee d
mouton enrobée dans du pain azymee»,qui produit une amélioration de son état des le
6eme jour, mais celui-ci reste stationnaire, mémesal 1/2 mois de traitement. Apres
I'échec d’'une médication arsenicale, on reprendnfimistration de thyroide qui produit une
rémission du psoriasis ahe prise de poid5' qui incite & la poursuite du traitement. Par la
suite, Branwell rapportera (Bra 1895, p.271) ddeteffavorables dans 13 cas et 5 échecs

gu'il attribue & une dose insuffisante d’extraigrtsidien pulvérulent (thyroidine).

-(b)- Nouveaux travaux : des résultats mitigés

A la suite de ces travaux et peut-étre d'adlfe$s Thibierge (1895a) entreprend des essais
sur les patients de son service & I'hdpttainais méfiant, comme nombre de ses confréres,
vis-a-vis des préparations pharmaceutiques du cocentont I'origine n’est pas garartié

il administre & ses malades de la glande thyraaletfe (mouton ou veald provenant de la

"%0n s'attendrait plutot a I'effet inverse.

" Une recherche sur internet (Google Scholar) — wiés: thyroid extracts psoriasis- donne une bonne
vingtaine de publication sur ce sujet pour la spéleode 1890-1894.

"2 gj rétude a I'hopital permet d'éviter l'interfémee avec d’autres traitements et permet le suiviadpect et
des parametres corporels, elle est, néanmoinsvéstra deés cette époque - par le manque de persbnnel
(Thibierge). Sur Georges Thibierge (1856-1926),eautde plusieurs dizaines d’ouvrages médicaux, en
particulier de dermatologie, voir BIUM.

3 0n observer une fois encore que, contrairemenpeaaticiens anglo-saxons, les médecins francais
n'apprécient que modérément les médicaments «finelss»..

"4 Groupe d’hommes [12] de 18 & 57 ans, les duréesaitement ont été de 18 & 54 jours, pour dessdose
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boucherie du dit hopital.

Chez les patients traités, on observe, au niveaérgEessentiellement : une augmentation du
pouls, le maintien d’une température normale (paffad thermogene), des troubles de
I'appareil digestif, un amaigrissement, mais suiin engraissement rapide a l'arrét du
traitement'®. Confronté a un décés par « overdose » alcoolifjuijerge suspend ses essais
et remplace la médication thyroidienne dont lestgefhocifs sont déja connus (voir Guérin,
1894) par une médication locale gui, elle, a fait disparaitre les dits symptomemnkplus
rapidement. De fait, dans les douze cas considéeésyésultats obtenus sont des plus
variables : 2 résultats nuls, 1 a peu prées nulaitetent insuffisant et 8 améliorations mais

aucun patient n’a éi€ completement blanchi ».

[11-2-1-B-Autres dermatoses

Si quelque médecins ont étudié le cas spécifiqupsduiasis, d’autres expérimentateurs ont
étudié les effets de la médication thyroidiennesdfiverses affections cutanées : alresiitz
(1894, p 61) indique qu'on a obtenu des résultaisrébles chez des patients non
myxcedémateux mais ces résultats sont contreditd’patres résultats postérieurs; ainsi,
selon une statistique portant sur 47 cas, on a:nb% améliorations (dont 7 seulement
obtenus avec de l'extrait thyroidien seul), 16 i@&$s nuls et surtout 15 aggravations
(éruption accrue) au cours du traitenf&htEn conséquence, on réservera le traitement

thyroidien aux seuls cas résistant a tout autitetnant.

Pour sa part(Bra, 1895) reprend une étude publiee en 1894pbsur 86 cas d’affections

cutanées dont une majorité de cas de psoriasisr@b$ aussi sur d’autres affections ( lichen
plan: 5 ; eczéma : 7 ; urticaire chronique : pulsi: 5; prurigo sénile : 1; adénome sébacé : 1)
et conclut qu’ici, la médication thyroidienne n'aspd’effets constants sur le psoriasis et
autres affections cutanées ; elle peut avoir diegsefiégatifs en aggravant les symptdomes de
la maladie, son action est imprévisible, indépetelate I'age et du sexe, et a des effets
désagréables chez de nombreux malades, ce quiafigustifier le recours a la médication

orchitique préconisé par Brown-Séquard.

De méme,écrit Guérin (1895) dans les affections cutanéesrditement thyroidien est une

«médication lourde [... qui] pour les malades dela classe pauvre suppose

totales de 72 g a 288 g soit des doses quotidiadm@sa 7 g/ j et jusqu’a 20g.
"%Qui justifie le doute de Thibierge sur I'efficaciié la cure thyroidienne dans le traitemenitateésité.
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I’hospitalisation » pour « ceux de la ville » impose 8nivi médical astreignant,de plus,
elle estcolteuse,ne met pas a I'abri d'une récidive et il faudraifla] bannir » sauf, a la

rigueur, si les autres traitements ont échoué.

Mais les conclusions de ces auteurs ne doivenfgii@soubliés les résultats obtenus dans la
psoriasi§’’ (Mordagne1895 ; Branwell op. cité) et par Branweell, encolans le lupus® ce

qui 'ameéne a préconiser la médication thyroidieanssi bien dans des maladies cutanées
comme lichtyose ou la sclérodermie pigmentaire daes les maladies les plus diverses
comme la tuberculose, la lepre ou le cancer re@igndans ces derniers cas, la meilleure
tradition séquardienne....

[11-2-2 Affections et maladies diverses

On a vu guex dans le myxcedeme et le crétinisme sporadiquggebtion du corps thyroide
atténue [...] les symptdbmes somatiquest»influence favorablementétat psychique du
malade ; la médication thyroidienne pourrait doobez d'autres «types » de patients
modifier « avantageusement leur état mental, peut-étre mésnguérir »*° (Lowitz (1894,
p.73). C'est ce qui incite les expérimentateurester cette thyroidothérapie tant dans des
maladies comme la « folie » que dans des affectdmm® certains symptdomes peuvent se

retrouver dans le tableau clinique du myxcedeme etétinisme.

-(a)- La « folie »

0*° que dresse Lowitz (1895) d'aprés les travaux depylail** (1894) tend a

Le tablea
montrer que la médication thyroidienne a des effat@rables sur un certain nombre

d’affections mentales mais ces résultats devraatagnfirmés par des essais ultérieurs.

Tableau 6 : Efficacité de la médication thyroidierdans divers types de « folie » (Lowitz,
1894)

9 es six cas rapportés sont résumés dans le tableawitz, 1894, ax 1 » en annexe citée.

"7 Mordagne (1895) rapporte le cas d’'un employé it psoriasis depuis 2 ans et qui, aprés 1 neois d
traitement (2 a 4 g /j de thyroide fraiche), atguthopital guéri.

8 Traitement prolongé pendant des mois a faiblessios

"%n retrouve ici le raisonnement « par analogigue nous avons déja rencontré, par exemple, pour le
traitement thyroidien des troubles cutanés.

20| a colonne « Efficacité » a été rajoutée par misss
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nombre améliora Efficacité

typologie de cas guérison | tion insucces %
Manie 4 2 1 1| 75
Folie syphilitique 1| pas n/a

d'améliora

tion
Amnésie alcoolique 4 id n/a
Folie chronique 7 2 4 1 57
Folie puerpérale 4 4 |/ / n/A
Folie de lactation 2 1 1 50
Paralysie générale 3 L 33
Folie de la 3 3 n/a
meénopause

-(b)- Acromégalie

Selon Bra (1895, p.388), le symptdme principal ddecmaladie est une hypertrophie des
extrémités, accompagnée, entre autked’une modification des os [....], une hypertraplie

la rate, une atrophiedu corps thyroide, avec présence de cristaux déw@ade chaux [...]
une altération de la moelle ¢Bra, 1895)**> anomalies dont certaines se retrouvent peu ou
prou dans le myxcedéme, ce qui peut expliquer leursca I'extrait thyroidieff® pour deux

ou trois essais avec des résultats contradict@Bes, id, p.388) ou incertains comme dans
'essai que rapporte Mordagne (1895), ou le trageinthyroidien, en cures courtes, d’'une
semaine a des doses quotidiennes de 1,7 g a @1¢IBO5) aurait induit une amélioration de
I'état du patient qui malheureusement, atteint d'unmeur cérébrale, décédera et dont
autopsie révélera, entre autres, une tumeur dpdilyysé®*

-(c)- Obésite

Dans son travail, R. Buguif? (1895) s'intéresse aux effets de la médicatiomdiayenne
dans les traitements de I'obésité, en reprenanbmimentant quelques cas déja pubffés
ainsi, selon York-Davies (1894), chez six maladé&smaigrissement obtenu par la
combinaison d'un régime approprié et de l'admiaithn de glande thyroide est plus
important que celui obtenu par le régime seul ndass cette étude, ce qui parait le plus

2L sur Samuel Rutherford Macphail (1857-1931), voir BXI931, 2 (3890), p 588-9, lien :
http://europepmc.org/articles/PMC2314965/?pag@5102/13).

22 Bra (id) signale aussi un essai non conclusif aweextrait hypophysaire.

23 0On peut rappeler ici, a la suite de Bra, que Bk@&quard, préconisait, lui, un mélange d’extraitsroide,
rate, moelle osseuse et testicules.

24 3ur ce point, voir BC1963, p 766.

2> René Buquin est aussi I'auteur d’une monograpini¢’isistoire de I'hopital de Durtal (Maine et Leif(1900).
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intéressant se situe sur le plan méthodologique Bvenise en ceuvre d’essais comparatifs

que peu d’expérimentateurs francgais semblent pratiq

L’action spécifique de la thyroide sur les tissuaiggeux permet d'utiliser la médication
thyroidienne dans les traitements de I'obésité mnaimant une perte de poids chez les
patients, mais les résultats varient selon lesa@sy’'une part, il peut y avoir plusieurs types
d'obésité?’ et, d’autre part, I'activité du produit administesét, elle aussi, variable. Aussi,
compte tenu des risques de surdosage et/ou diataé, il convient d’augmenter les doses

progressivement, en surveillant le pouls qui estibdicateur d’alerte (Buquin 1895, p 63).

-(d)- Syphilis maligne

8

Aux Indes™® une amélioration aurait été obtenue grace a lleirge I'extrait thyroidien

(Bra, op cité).

l1I-2-3 Accidents thérapeutiques et contre-indicas

-(a)- Accidents thérapeutiques

Dus au surdosage ou a une médication inappropegaccidents toxiques peuvent présenter
diverses formes: tachycardie, vertiges, étourdissgst essoufflement, dyspnées ; nausées,
vomissements, diarrhées ; troubles musculairesrmaites ; agitation, délire, hystérie. On
déplore également des déces, liés a des troubtdgagaes pré- existants (Lowitz, 1894,
p.74).

Pour sa part, Pitre (1895, p.57) décrit ce qu’opedlp le thyroidisme, sorte d’intoxication,
provoguée par un traitement prolongé mal maitgqsé se traduit par des effets analogues aux
symptomes dBasedowismgmaladie de Basedow), comme p. ex., les yeux etésbte qui

tendrait & indiquer que cette maladie est bienhyperthyroidie, comme le pense Bécléf

%6 Que nous avons résumé dans le tableaBuquin, 1895, ax) en annexe citée. N. E Yorke-Davies dont les

résultats sont parfois controversés (voir noteapfutilise ici des « tablets » Burrough-Wellcomaisrd’autres
fournisseurs existent. Sur Nathaniel-Edward YorleaiBs (1841 — ap 1899), voir WBIS.

27 pour Buquin, c’est I'activation de la nutritioralentie chez les obéses) par I'extrait thyroidien q
expliquerait cette perte de poids. Rappelons aussBra (1895) insiste aussi sur le caractere adittoire des
résultats obtenus.

28| e monde est décidemment bien petit, en cettddiXIXéme siécle....

2 Mais il ne semble pas que les expérimentateutseat les conclusions qui auraient dii sS'imposesgue
certains et non des moindres continuent de recomienarette médication dans le goitre exophtalmique.
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De plus, comme d’autres toxiques (plomb, alcoolame), le thyroidisme peut entrainer une
hystérie. Mais cette relation n’est pasivoque: en effet, si I'hystérie précéde souvent la
maladie de Basedow et pourrait la provoquer enagrant une hypersécrétion glandulaire
généralisée, lI'inverse n’est pas rare et I'on p@it une hystérissuccédanta une maladie de

Basedow
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V- Conclusion

De ce que nous avons vu, il s’avere que non seuliesla meédication thyroidienne est toute
puissante dans lemyoedémeou dans lecrétinisme myoedemateux »mais que cette

« puissance méme [...] implique l'idée sf#cificité» et ce d’autantue les résultats obtenus
dans d’autres applications thérapeutiques ne paratisguére concluants Ce concept de
spécificité - qui s’opposerait alors a I'aspectan@cée » de la meédication testiculaire - est
certainement lié a I'action de la sécrétion integqné dans la mesure ou elle pourra étre mise
en ceuvre au plan thérapeutique ouvre une nouvelile thérapeutique dont la paternité
revient a Brown-Séquard comme le fait remarquer: Brées progres réalisés dans I'étude de
la glande [thyroidienne] et la démonstration dessgrétion interne [font] que cette question
constitue [....I'un des points principaux] de lavodution thérapeutique a venir. [....] C'est le
plus bel exemple que l'on puisse donner des progézdisés en physiologie et en

thérapeutique a la lumiére de la théorie émise Pawn- Séquard ».

Par contre, sur le plan proprement thérapeutiqes, ambiglités subsistent : ainsi, pour
Lowitz (1894), la médication thyroidienne (agissasur les différents appareils de

'organismg a certes une action curative dans les cas de ngmesdmais donne aussi de

bons résultats dans des maladies aussi diversesetjaede Basedow, le goitre et la folie et
mais a des effets observés inconstants dans les¢socutaneés.

Sur la conduite du traitement, Lowitz et d’autres igcommandent d’employer les procédés
alimentaires ou les formes pharmaceutiques (oralegjectables), insistent a juste titre, sur
la nécessaire prudence qu’elle requiert.

Par contre, le mode d’action de la médication eist ti'étre établie, malgré les travaux de
Chatin ou l'isolement de produit comme la thyropide (Pitre 1895).
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Deuxieme patrtie :
Le développement de I'opothérapie de 1896 a
1910



Les succés confirmés de la médication thyroidierane, moins dans des applications
spécifigues comme le myxcedeme et le crétinismecapiirment sinon les vues de Brown-
Séquard sur le pouvoir dynamogéne du suc testieyldu moins I'importance du concept
émergeant de sécrétion interne, amenent physitésgist cliniciens a poursuivre leurs
investigations sur le fonctionnement de ces glaretecrines qui semblent jouer un role
fondamental dans I'économie du corps animal.

Ces mémes succés aménent, sans doute, les méfaxipeendre de plus en plus conscience
de leur impuissance a guérir leurs malades, malquiesle leur c6té, sont tres demandeurs de
remedes et sont préts a sacrifier a la mode desadipés dont les vertus s’étalent dans tous
les journaux, portant ainsi atteinte a l'aura dupsomédical qui doit donc trouver des
thérapeutiques novatrices comme les « bio-médicemedont la particularité est de mettre
en ceuvre des objets thérapeutiques mal identéi@gs du vivant.

C’est ainsi qu'a coté de I'opothérapie mettant arvree des sécrétions internes ou des sucs
glandulaires se développent certaines thérapewtiqoatemporainéd' (bactériothérapie,
toxinothérapie, vaccinations, sérothérafffepartageant quelques points communs et mettant
en ceuvre deg médicaments microbienccomme les appelle E. Metchnikoff /Metchnikdy
(1909), et qui, elles aussi, aprés un début erafanpuis I'échec de la tuberculine de KGéh
eurent d’autant plus de mal a prouver leurs valgums les connaissances auxquelles ces

thérapeutiques, tout comme l'opothérapie, se refé&@nt assez incertaines.

C’est ce gu’exprime un contemporain, en I'occuree@harles Bracité in Viala, 1899, p.26)
en écrivant La révolution thérapeutiguedont Brown-Séquard a donné le signal [en] est a

30 sur les médecins du XIXe siécle, voir, entre ayties remarquables travaux de Jacques Léonard.
7311885, £"vaccination contre la rage (Pasteur), 1888, a#@atil' Institut Pasteur d’aprés le tableau
chronologique donné dans BC 1963 (ou ne figurdgsmavaux de Brown-Séquard) mais signale pouf 188
1% usage de gants en caoutchouc.

32| a bactériothérapie met en ceuvre le microbe lui-méme pour combattrautre microbe pathogéne dans un
but thérapeutique mais cette méthode a beaucoupedéeste confinée a la bactériothérapie intestintlisée
dans les maladies digestives dont on ne peut meriniimportance. Néanmoins la médication du

« bactériophage », traditionnelle en Géorgie, ctinnraregain de ferveur en Europe, voir
http://www.lemonde.fr/journalelectronigue/donneesipge/20120616/html/864026.ht(26/11/13). la
toxinothérapie qui vise a utiliser la toxine bactérienne pour crdee immunité a également suscité beaucoup de
déception et reste limitée a la tuberculose eti@pi@ (Léproline)La vaccination vise a développer une
immunité active par inoculation d’un virus atténele est préventive, sauf dans le cas de la gesst avec la
variole, sont les plus utilisées alors daesérothérapie quant a elle, cherche a développer une immuaisipe
contre les infections, les plus employées concéfaeatiphtérie, le tétanos, la dysenterie mais eut @ussi avoir
des thérapies mixtes comme les traitements antimiiens ou antivenimeux.

3 On trouvera une biographie de I'auteur en ANNEX&gkaphique. Les recherches de Metchnikoff

« effectuées sur la flore intestinale des rechesdhe] 'aménent a I'idée que la vieillesse est due
empoisonnement chronique par les microbes dedtintePour combattre cet empoisonnement, il sd'&btre
d'un régime alimentaire a base de lait ca#lgin E L, op cité.

34voir : http://www.infectiologie.com/site/medias/diaporaf@EMI/2011/CEMI2011-GUERIN.pd26/11/13)
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ses débuts, jusqu'ou s’étendra-t-elle ?, ou s'aréit-elle ?, nul ne le sait [...] mais
I'enseignement de ces derniéres années nous plasge’a I'évidence, gu'il nous faudra
faire, sous peuable rasede lancienne pharmacopég..]. Deux courants larges et rapides
se précipitent, emportent irrémédiablement versdidr, les destinées de la thérapeutique.
Deux méthodes se partagent l'art de guérir: I'uamploie directement les substances
fabriquées par lacellule vivante normalgphysiologique; I'autre les produits de cette gkl
stimulée, actionnée par les produits dectdlule microbiennel’'une et I'autre reposent [...]
sur lessécrétionscellulaires : ce sont elles qui forment la baselalenéthode de Brown—
Séquard, ce sont elles qui, dans la méthode de ilBehfsérothérapie],entrainent

limmunisation, de méme qu’elles suffisent, en &engrmal, & assurer Iimmunité 3.

Si, comme on I'a dit, 'immunisation ne s’est guatéveloppée sous la forme attendue,
I'opothérapie, avec le succes reconnu de la médicdhyroidienne, considérée comme le
paradigme de I'opothérapi8 va continuer sur sa lancée, malgré les diffisulile nous
avons vues, liées en grande partie a l'ignorande é physiologie glandulaire et de la nature
de « I'extrait » méme total, difficultés d’autaniip compréhensibles que, par un caprice de la
nature, les glandes les plus importantes de cet peirvue (hypophyse, surrénale) sont les
plus petites, les plus complexes et dont on neaaits, pratiquement rien.

Mais comme I'écrit justement Dupaigne (1896, p.83tes ces difficultés ne doivent pas
« faire douter de I'avenir de I'opothérapie quii-edle ne généralise pas a tous les tissus et
dont les indications se restreindront a des cash@aigiques spéciaux a mesure qu’elle se
précisera- »ne doit pas étre repousséesous prétexte qu’elle rappelle certains procédés
enfantinsde I'ancienne pharmacopée ou des habitudes pomdpirmitives comme I'emploi

du cceur de tourterelle ou degeces d’honneurdes corridas d’Espagne aprés la mort du
Taureau. [....]Les hommes de Sciengavent bien qu’il ne s’agit pas de famganger de la
jambe aux amputést attendent avec patience le jour eselon LandouZzy’- I'opothérapie
scientifique sera une arme éprouvige alors] la thérapeutiqueaura décuplé ses forces
puisqu’elle sera en mesure de suppléer une défiadlafonctionnelle par un apport

adéguatement fonctionnel

35 Ch. Bra, cité in Viala, 1899, p 26).
736 « L’extrait thyroidien est actuellement pour 'opothérapie ce que le séantidiphtérique est pour celle des
anti-toxines :une preuve de principe in Landouzy lecon sur 'opothérapie £895, cité in Lissac (1896).
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Dans ce contexte, on ne doit pas s’étonner duriasment de la littérature consacrée a la
médication glandulaire dont nous allons tenter afixer I'évolution, essentiellement a
travers les riches collections de la Bibliothequidhale, en nous limitant, dans cette partie,

a la période d’avant la premiére guerre mondiale.

La littérature opothérapique au tournant du siecle
Sans surprise, prés de 10 ans apreés les débutpdthérapie telle que pratiquée par Brown-
Séquard, viennent le temps des premiéres granaéiseses™ soit & 'occasion de Congrés
comme celui de Montpellier (1898J ou de Mosco(i®, ot I'opothérapie/organothérapie Ist
abordée de facon exhaustive comme on pourra ledais les acté¥ soit dans d'autref
publications qui suivront immédiatement comme, premple, celles de C. Hillemaid
(1899) ou de P. Mos&¥ (1899). A cette littérature générale s'ajoute,nb@ntendu, ung
littérature plus spécialisée, notamment des thakm#, certaines seront examinées dang ce
travail ou des publications plus tardives commeéecde Byld** (1905) ou la synthése de

Carnot (1910) sans oublier une abondante pressea@due nous n'avons fait qu’effleurgr

37 Sur L. Landouzy, voir note supra.

"8 En fait il y a eu d’autres, auparavant, commeecedl Bra (1895) mais qui est trés hagiographigaie (v
supra).

39Ce congreés est le 4éme « Congreés frangais de nmédscbrganisé par I'Association des médecins nigue
francaise, le premier s'étant tenu a Lyon en 18&hpelons que I'explosion des découvertes sciguég et
médicales en cette fin de 19éme siécle sollicitttdhtion des praticiens qui doivent se tenir awraot d'une
actualité chargée : aussi, en complément des naxipériodiques médicaux ou para - médicaux (voir
Chauveau, 1999) s'organisent de nombreux congnégtaFrance qu’'a I'étranger, a une fréquence quasi
annuelle, a en juger par les recollements de la.BNFplan général, des congrés de toutes sortisrsent a
I'occasion des Expositions universelles, autreaugictle diffusion du « progrés » comme on le diéadque,
ceux tenus en France ont été analysés par AnneuRasm: «.es Congreés internationaux liés aux Expositions
universelles de Paris (1867-1909)In: Cahiers Georges Sorel°7, 1989. Les congres lieux de I'échange
intellectuel 1850-1914. pp. 23-44., lien :
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescriptigtmcm_0755-8287_ 1989 num_7_1 9Z6nsulté le 08
mai 2013.

0 Ce congrés (Roth, 1897) aborde toutes sortesjéts sccomme par exemple I'opération de la myogié (
n’est donc pas une invention contemporaine...,) aesccontributions de tous types : de I'articuletjdelques
lignes a la mise au point compléte d'une dizainpaiges. Si de nombreuses contributions tournentiades
maladies de l¢hyroide et leurs traitements - que nous examinons pawuaslla’autres traitent bien sdr de
I'opothérapie et de sujets connexes.

41 Qui comporte trois magistrales synthéses/étatsieles dont deux rédigées chacune par Ed. de @ifieen

(de Lausanne) et A. Mossé (voir supra, a ne pa®odre avec Prosper Mossé) et la troisieme par dunoo> de
deux autres, A. Gilbert et P. Carnot

2 Qui présente « 'organothérapie ou I'opothérapie dans une « série » connue, celle des manuels de L.
Moynac(sous le titre de Manuel de ...ou d'éléments deLéan Moynac (1842-1946) a publié de nombreux
ouvrages de pathologie et clinique ou de patholegiagnostic. Constant Hillemand (1859-1941)nesdecin,
directeur de l&Revue Positivistet auteur de nombreux ouvrages sur Auguste Cali@8¢1857). Sur Auguste
Comte et la médecine, voir : « La philosophie denkdecine d'Auguste Comte », Braunstein, Jean-Bign¢
(2013), résumé en ligne : http://halshs.archivegedes.fr/halshs-00791109/ (09/05/13).

33Sur P. Mossé, voir note infra.

"4 3Sur le Pharmacien Pierre Byla, actif ¢ 1900, etshaboratoire », voir Marchand (2003) et le giédla SHP.
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“ dans ce travail. “

Ainsi, restant fidéle aux problématiques évoquéesdébut de ce travail, nous traiterons
successivement de I'évolution des concepts de lesda pratigue opothérapique et des
implications pharmaceutiques au plan général mleias un second volet, glande par glande
en faisant néanmoins, compte-tenu de son importameeplace particuliere a la médication
thyroidienne.
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Partie B1 : Muveaux concepts, nouvelles

pratiques






Avant d’évoquer les problématiques propres a I'bpaipie, on peut noter les interrogations
de quelques auteurs sur le champ de I'opothéragiiesi A. Gilbert et P. Carnot (1898)
penchent pour une expansion de |'opothérapie, waututeurs contemporains comme
Cerenville (1898Y° sont plus réticents, ce dernier, bien que ne ttemtepasen cause la
justesse du raisonnement analogique qui sous-tematique opothérapique, affichant son
scepticisme face a la grande vogue de la médicagiandulaire en estimant que seules
certaines glandes ont réellement une sécrétiomnmtdont I'actionphysiologique peut se
justifier. 1l en est de méme pour Hillemand (184949) qui écrit que l'opothérapie
thyroidienne est« la seule dont I'efficacité est établie dans liffssance thyroidienne et
gue les essais thérapeutiques effectués avec ebagiimndes sont soumis a contestation et a
discussion ; aussi estime-t-il que la sécrétionriteé est prouvée pour le foie et la thyroide,
vraisemblable pour le thymus, le corps pituitaies, surrénales et, dans une moindre mesure,
pour la rate, mais non prouvée pour le pancréaite la prostate, la glande mammalee,
testicule et I'ovaire et présente seulement des analogies lointainesl@®autres organes et
tissus.

Néanmoins, ce qu’il faut relever, dans la conceptie I'auteur, c’est quéefficacité du
traitement glandulaire ou tissulaire peut étre @uae autre action que celle - directe de la
sécrétion interne comme [I'actioanti-toxique ou celle des« propriétés vivifiantes et
reconstituantes »des constituants de la sécrétion comme c’estdegpoar le suc testiculaire
dont «on a pu attribuer, avec beaucoup de vraisemblanoe, partie des effets vivifiahts
[...] aux glycérophosphates qu'il contiest*® et qu'a la suite d'injections, I'organisme peut
consommer sans avoir a les fabriquer, ce qui autpreh alors I'énergie disponible
(Hillemand, op cité).

Ainsi, loin des enthousiasmes d’'un Brown-Séquardeeses suiveurs immédiats, le bilan de
I'opothérapie telle qu’elle se présente a I'épodqueCongres de Montpellier (1898) est assez
mitigé car si beaucoup d’améliorations de I'étas gatients lui sont attribuées, les effets
positifs réellement démontrés ne sont patents gne tk cadre de la médication thyroidienne
et pour une part dans la médication ovarienne.

Néanmoins, malgré I'opinion de ces auteurs, I'eggolfopothérapie sera incontestable : aussi

"5 sur Augustin, Nicolas Gilbert (1858-1927) et LazAdolphe PAUL Carnot (1869-1957), voir ANNEXE
biographique.

" Sur Edouard de Cenrenville, auteur d’'une trentdinevrages médicaux, voir : Burand, Reré&douard de
Cérenville, précurseur de la chirurgie thoraciquerelo-thoracique,»*Concours médicall957, vol. 79, no 25,
p.3025.

"“"Comme au long de la chaine alimentaire, les alisneégétaux ont une action différente de celles des
éléments inorganiques qu’ils contiennent.
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convient-il d’en déterminer les tenants et aboatiss en s’efforgcant d’établir une sorte de
bilan des connaissances et des pratiqgues géndml&pothérapie comme moyen de mise en
ceuvre d’une nouvelle méthode thérapeutituee qui va nous conduire & étudier dans ce qui
suit :

- I'évolution des concepts et des liens entre siécre internes et opothérapie,

- la pratique opothérapique et sa mise en ceuvnenaitautique,

- le réle des pharmaciens et le développement dhahestrie opothérapique,

- les conditions réglementaires et sanitaires demgs®e en oceuvre, ainsi que quelques
applications « non conventionnelles » de I'opotpiéra

Enfin, nous terminerons cette mise en perspectigrigue par un examen du dernier
ouvrage de P. Carnot (1910) qui dresse un auten ke I'opothérapie a la veille de la

premiere guerre mondiale.

8 Nous n'avons pas retrouvé la référence de cditenmation donné par Hillemand.

79 Cette mise en place se fait, bien sir, dans uregtntechnique qui évolue fortement avec I'apjaride
nouveaux outils permettant de « justifier » leslté$s obtenus : c’est ce que rappelle Poehl {git€oth, 1897),

« l'inventeur » de la fameusspermine (voir Dixon, 1900 qui affrme que toutes les« préparations
organiques »ne sont pas équivalentes et propose d'en testHicéicité in vivo grace au dosage de certains
constituants dans I'urine, suggestion, parfoisenais ceuvre dans un certains nombres de thésesné&esntians
ce travail.
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|- Lopothérapie : une affaire de sécrétion interne

Comme la sérothérapie, I'opothérdpfeapparait comme une thérapeutiqueturiste qui

« soutient I'effort de la vieille nature médicagie (Bouchard, in Mossé, 1898) ; et de méme
que la sérothérapie utilise un sérum qui contiestahtitoxines, produites par les cellules (ou
certaines d’entre elles) de I'organisme, |'opotp@&acemploie les principes contenus dans
les tissus [...] pour lutter contre les auto-intcations consécutives a une perturbation du
métabolisme normail (Mossé, 1898).

De fait, il apparait clairement ici que l'opothémmécoule de la théorie des sécrétions
internes de glandes dont le role supposé par Liawgst dedétoxifier I'organismé>". C’est
aussi ce qu’exprime Hillemand (1898, p.3), en esrivquel’opothérapie consiste a« faire
pénétrer dans I'économie [... par] absorption gasintestinale, en injection (sous-cutanée,
intrapéritonéale, intraveineuse), soit [... par]gffe, les tissus frais et crus d’animaux sains
ou les sucs et extraits qu’ils contiennenEd.ce n’est pas sans raison que l'auteur insiste s
I'administration de tissus ou de sucs animaux ogreéfes (pourtant généralement vouées a
I'échec) d’origine naturelle alors que tant de ar@tions pharmaceutiques « artificielles »

arrivent sur le marché.

-(a)- La sécrétion interne : un facteur fondamedtefonctionnement de I'économie.

Ce role fondamental est bien illustré par ces psap®mBouchard « Les sécrétions internes -
dont lintérét a si puissamment grandi dans ceseigres années - sont précisément ces
premiers produits de désassimilation qui gardentoee leur caractere albuminoide, tous
différents, selon la nature de la cellule qui ledonne naissance, différents [... par] leurs
activités physiologiques, différents pour une meésikile suivant les variations de la vie ou
du fonctionnement de la cellule. [....] Par cesduis qui sont commies témoins de la vje
chaquecellule impressionne les autres celluleselle du systeme nerveux, sans doute, celle
aussi des autres tissust chacune de ces substances pénétrant une cehulafluence, a sa
maniéere la nutrition et le fonctionnement. Et cettdéion peut étre passageére [...] ou durable.

50| es motoorganothérapie - employé par Combe - dans un article dRéa. Méd. de la Suisse Romarete,
1895- etopothérapie- par L. Landouzy €ours de thérapeutiquéujours en 18950nt nouveaux. Sur
Combe, voir note infra.
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Elle peut s’exercer dans I'organisme d’'un animatray...] mémed’une autre espéceC’est
ce qui établit I'effet des injections du sérum ssngou d’extraits de certainsorganes
[... ]°» (Congrés de Médecine Interne & Bordeaux, 188os5é 1898).

Rejoignant certaines idées de Brown- Séquard, Bodatonsidere que les sécrétions internes
sont, de fait, les messagers de la communicatien-gellulaire des systémes, des tissus, voire
de I'organisme tout entier ; ce ne sont plus degoks produits de désassimilation mais bien
des agents communicant a chaque cellule un ordfendéonnement. Et I'on peut voir, dans
cette conception, une préfiguration de la théodertonalé®® si I'on considére que chaque
cellule est impliquée dans un réseau d'ordres etalfdre-ordres, communiqués par ces
principes.

Ainsi, sérothérapie et opothérapie - les deux nibesrehérapeutiques en vogue a I'époque-
apparaissent comme les deux volets d’'une méthoéimpbutique fondée sur le méme
principe mais I'opothérapie s’appuie sur une longasition historique, évoquée ailleurs dans
ce travail, et que les travaux de Brown-Séquarelancé en introduisant 'emploi du suc ou

I'extrait d’organe dans les conditions que nousnaw@voqué précédemment.

-(b)- Les problématiques de la sécrétion interne

Les propos que nous venons de voir des auteursusrdrd’émergence de nouvelles
conceptions du mécanisme d’action de la sécrétiverrie ou de I'extrait glandulaire : si
I'extrait - ou du moins son/ses principe(s) ac}if(®’a plus une action dynamogénique sur le

systeme nerveux comme l'assurait, a propos du esitcctilaire, Brown-Séquard, cet extrait

"1 Mais ce point de vue est controversé, voir cemdie Bouchard (infra).

"2 Toujours selon Mossé (1898), Bouchard - dontHésties sont fe mieux en harmonie avec les faits acquis »
- écrit aussi « Les sécrétions internes, variables selon I'ogasont les premiers produits di¢doublement
nutritif de nos cellulegau premier sens chimique du terme : « décomposiiane substance en deux autres
avec ou sans lintervention d'un réactif » (DClecues, aprés désassimilation, par le milieu noier qui
entoure les cellules, les substandesalbuminiques [toxalbumines] sont entrainées dans la circulation
générale. Portées dissoutes au contact des aues@ts de nos tissus, ellesitepressionnenthacune a leur
maniére, d’apres leur individualité propre pour lesbstances spécifiquesu exercentsur elles une sorte
d’excitation d’'ordre général ».Pour Mossé (id, p 45), on peut rapprocketaction des toxalbumines des
sécrétions internes [opothérapie...] de [celle] desitaxines des sérums thérapeutiques [sérothérapidles
agissent a tres faibles dosesnais la contre-partie, si I'on peut dire, c’est queal dosées, elles peuvent
provoquer des lésions anatomiquesOn peut admettre que les produits de certairgames exercent plus
facilement leur action sur certains groupes celiida, établissant ainsi uneorrélation, une parenté qui se
manifeste pendant la vie normale et s'accuse dfagenmorbide pendant le dérangement de sant¢Meossé
1898).Ces considérations influent également sur le coirmode d’administration de ces agents : Mosséesti
que l'ingestion peut étre préférable car I'actianld toxalbumine (sécrétion interne) - atténuées $influence

de la muqueuse digestive - peut étre préférabkdld op rapide ou trop « intense » obtenue ler$idjection
hypodermique.
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possede néanmoins une fonction stimulatrice surcéslles encore actives de I'organe
malade qui peut, dés lors, remplir plus complétarsen role dans I'’économie et amender -
sinon faire disparaitre - les troubles liés a ursaiffisance sécrétoire. Néanmoins, ce réle de
I'extrait n'est pas exclusif de celui que peuvenbia d’'autres extraits dans d’autres
circonstances comme c’est le cas avec la fonctitito&ique supposée de I'extrait thyroidien

ou les fonctions complexes de I'extrait ovarien.

Cela dit, la question qui se pose immédiatemendesiavoir si les propriétés de la glande, in
vivo, se transmette & son ou ses extraits, legousent, utilisé(s) en opothérafsie C'est ce
qui amenent Gilbert et Carn@BC 1898, p.58) a distinguer deux sortes d’'actgiaadulaires
selon que la glande n’agit qu'a I'état vivant (GoeuA) et « [ses] actions échapperont
toujours & l'opothérapi€®»ou que la propriété de la glande se transmet aesomit
(Groupe B) et, des lors « [cettaftion glandulaire transmissible aux extraits apjemt ou
appartiendra a I'opothérapie ».

Dans ce groupe B, le réle mystérieux de la vilars I'état glandulaire se réduit de plus en

g"°° de la glande et, dans ce dernier

plus, alors que grandit le réle chimique et diagja
cas,«l'action de la cellule vivante apparait transmidsi a la cellule morte, a son extraitet

fondele principe de I'opothérapie.

En réalité, ce n'est pas si simple, car ce Groue Bubdivise, en 2 sous-groupes selon que
les extraits ont eux-mémes une actianvitro - et qui seraient celle de diastases le plus
souvent ou uniquemenin vivo,comme pour I'action glycogénique de I'extrait defd’.

Des lors, se confirme l'idée qu’il y a, en réaliiéux sortes d’action opothérapique :

- soit I'extrait reproduit ou mime vitro, chimiquement si I'on veut, I'action glandulaire. Le
plus souvent ce meécanisme met en jeu, de fait, dlastases, p ex, gastriques ou
pancréatiques,

- soit I'actionin vivo ne se retrouve pas witro et I'on doit supposer que, comme dans le cas

du foie - ou I'extrait biliaire excite la sécrétibiiaire - I'action se fait par I'intermédiaire sle

"33 Bjen que, comme on le verra avec Starling et Baylihormone agisse hors du systéme nerveux.

>4 D'ou importance que beaucoup d’auteurs attacBdat« greffe » et & 'usage de glande fraiche.

5 Cest le cas du rein, oul la synthése de l'aciggimique & partir du glycocolle et de I'acide beigne (DC),
ne se produit qin vivo.

% Dont I'action est comparable[a...celle] d’un micro- organisme el la levure, transmissible - hors la vie —
« & leurs extraits, leurs toxines ».

57 Sur ces points voir infra.
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cellules vivantes et que I'action de I'extrait essentiellement stimulatricg

Catégorisation des glandes et opothérapie
S’inspirant de ce qui précéde, Hillemand (18994 pré&partit les glandes opothérapiques|en
trois catégories selon que leur activité :

- se conservpost mortem

- se transmet partiellement aux extraits

- s'exerce uniquemeir vivo.

Ainsi dans certains cami I'activité de la glande ne se transmet pas atraits, I'opothérapig
conventionnelle est impossible et cela obligeraie@urir a des techniques plus complekes

comme l'injection de sang efférent qui sera relaneffectivement relancée par la suite.

En fait, la problématique sous-jacente, qui apparais qui ne semble pas clairement
exprimée par les auteurs, est de savoir si le/l@ingipe(s) actif (s) » sont, en quelque sorte,
interne(s) a la glande/ au tissu et « isolable@) seulement « émis » par elle/lui, auquel cas
I'extrait est vraisemblablement inactif et cetteegfion ne sera résolue que plus tard avec la

découvertes des hormoriegds

-(c)- Classification des glandes selon la typolagierétoire

Comme on I'a vu, la théorie opothérapique décoeléidentification des sécrétions internes
glandulaire&® dont on a dit le réle dans le fonctionnement dedhomie ; reste alors &
expliciter le r6le de la glande elle-méme qu'ignt@elassification traditionnelle uniquement
topologique.

La classification traditionnelle distingue 3 voire 4 catégories, selon le mode de2tién :

-1- les glandes qui extraient du sang des substamcelles excrétent a I'extérieur (glandes
salivaires, rein, surrénales, glandes de l'estoetade lintestin, les glandes muqueuses,
prostate) ;

-2- les glandes qui, privées de ces canaux, élabdes substances qui retournent au sang
veineux soit directement soit via la lymphe (ciatidn lymphatique) comme la thyroide, la

rate, les surrénales, le thymus, la glande piteitai

738 Cette distinction entre actidn vivo et in vitro,n’est guére évoquée a I'époque que par des autenTme
Carnot (aussi Docteur és Sciences) et Hillemand.

9 e traité de Carnot (1910) marquera bien I'évoltiies conceptions sur ce sujet.

Dol les efforts de certains auteurs pour démoffiggistence de sécrétion dans des « tissus » @ham
cerveau ou le poumon.
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-3- les glandes mixtes qui possédent les deuxiforgt foie, pancréas, testicules;
Enfin la glande mammaire et I'ovaire qui ont desdiions spéciales.

Néanmoins, cette classification se révele rapidémesuffisante face aux progres des
connaissances comme le reconnait de Cerenvill8jl89écrivant « cette classification [...
est] inexacte [...] car I'on sait maintenant quescglandes élabore[nt] desnatériaux
mystérieux pour les verser dans la circulation matériaux - autrement dit les principes
(actifs) - que l'opothérapie va s’efforcer de metém ceuvre dans la pratigue médicale en
fondant ses connaissances et ses progréesguatre piliers que sont : I'expérimentation,
I'analyse chimique/® la pathologie et la thérapeutique avec, en pdigicul’étude des

rapports organes/fonctions.

Ainsi, se fait jour la nécessité d’'une classifioatifonctionnelle - méme provisoire et
artificielle car liée« a I'état incomplet de nos connaissant®s (Mossé, 1898, p.47) qui
distingue lesglandes antitoxiquesdes glandes que I'on pourrait appedenutritives ou
réparatrices » :

- 1 - dans le premier casla glandedétruit un poison [...“circulant” qui si] elle s’altére ou
disparait, s’accumulédans le sanggt une auto-intoxication se manifeste : [...clestas], p.
ex., du foie, du corps thyroide, des capsules sates, du rein, de la glande pituitaire, du
thymus ... ¥Mossé, id, p.46)

- 2 - dans le second cas 'organeélaboreune substance nécessaire a la nutritigaurtout
celledu systéme nerveux]et a la réparation des tiss{is. comme c’est le cas deglandes
génitales [... En effetlquand elles sont insuffisantes ou supprimées, ostate une baisse

de la vitalité générale, des désordres nerveuxigimune caducité précoce [...] ».

Parmi les organes de cette seconde catégorie,ubreipar :

- le pancréasqui « influe sur le fonctionnement normal du foie egliecoso—formation »,

1 Au plan historique, si le rédacteur ne peut quegmuir de cette « arrivée » de I'analyse chimiguealgré
ses moyens bien limités - au rang de pilier de davelle thérapeutique, il nous faut dire que cette
reconnaissance s'inscrit dans le droit fil de lermsifisation de I'art médical ou sa sceur ainépHgsique a déja
fait son entrée - du moins en France - avec lentberétre, I'électricité - ou va s'illustrer d’Arsoal la
radioactivité X et a l'interface physique - chimik photographie.

5%t qui, de plus, ne permet pd&xpliquer « les corrélations fonctionnelles entre les défés organes,»
corrélations qui font qu'au-dela d’une thérapie organe par oegar substitution-thérapie »a se développer
une «thérapie par corrélation> telle que le traitement des métrorrhagies, desfiles - voire des cancers
utérins - par l'ingestion de glandes thyroides mirpesquels les médecins revendiquent des amidiosade
I'état de la patientecf. infra).
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-la rate qui « influence [...] la digestion » ce qui s’avérera erronéf Corps humain)ou
encore
- lamoelle osseusgqui aide a lac< reconstitution du sang dans I'anémie et a I'eattdin d’'une

phagocytose protectrice dans les infectioff§ ¢Mossé, id).

On voit donc ici que les sécrétions internes ostfdections différenciées selon les organes,
ce gu’il nous faut maintenant approfondir, selorgue nos auteurs pensent de leur nature et

de leur mode d’action.

83 Cf. G. H. Roger et O. Josudull Soc Biol, 12/12/1896, cité in Mossé, 1898. Ces deux autenrégalement
écrit, un peu plus tard : « La moelle osseusetat Fdrmal et dans les infectionslgeuvre médico-chirurgicale
n°® 21, Paris : Masson, 1899.
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|I- Sécrétions internes, « Principes actifs » et lmode

d’action

Ce que l'on sait a I'époque de la pharmacologieétedlg amene Mossé (1898, p.36) et
d’autres a affirmer que la premiére tache qui sbs® aux expeérimentateurs serait de
« découvrir et isoler leprincipes actifsdes sécrétions internes, comme cela a été fait pou
les alcaloides d’origine végétales [alors] que rmmsnaissances sont encore peu avancées »

ce qui suppose d’en déterminer la nature chimiqukea préciser le mode d’action.

-(a)- Sécretion interne et substances chimiques

Plusieurs théories -non exclusives- s’efforcenkplliguer I'action des sécrétions internes, le
plus souvent en généralisant des cas particutiersjui peut expliquer, parfois, leur manque
de cohérence.

Hormis Brown-Séquar8*, plusieurs auteurs lient I'action de la sécrétigrrne & la sécrétion
de substances plus ou moins spécifiques, ainsi :

- pour Schiff qui se base sur ses propres travaux, l'efficadaéela greffe thyroidienne
démontre que la thyroide sécréte une substancdigpéaui posséde une action chimique;

- pour Poehl, I'activité de I'extrait testiculaire, voire celleed autres extraits, est due a la
sperminequ’il contient.

-Se placant dans une problématique plus analytique sens chimique du terme- A.
Gautier®® estime, pour sa part, quel’activité des extraits [organiques] tient & 3dves de
substances contenues dans les sécrétions et Ig$.slic

-1-matiéres protéiques en partie peptonisées

- 2-corps amidé8°® ou alcaloidiques, témoin d’'une digestion cellidgiius avancée
-3-ferment&®’ spécifiques sécrétés par des cellules propresagd glande [...] »{cité in
Mossé 1898, p.39).

% Pour qui, on I'a vu, les injections de suc testize produisent des effets de deux ordres (1)ffa é'ordre
dynamique lié a l'augmentation de puissance dureecérébro-spinal ; (2) un changemenganique di a
I'introduction, dans la circulation, d’élémentsnovateursfavorisant la formation de nouvelles cellules oe un
certaine « rénovation » des anciennes.

"5 sur Armand Gautier ((1837-1920), voir ANNEXE Biaghique.

%8 Qui contient une fonction amide : -CO-NH-

®Notons ici que H. Long (1905) attribue les prensénetions de ferments & Ettmuller agent d’un volume
trés petit [...] qui altére facilement les humeetdes esprits ».
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La composition chimique des sucs

Espérant, peut-étre, pouvoir éclairer les débas, «dchercheurs » ont tenté d’analyser|les
glandes et leurs sucs. Outre la thyroide, l'iodais@ussi présente dans d’autres glandes
comme les surrénales, la rate, I'ovaire, le thymus.

D’autres éléments sont présents comme le fer (darage et la moelle), et le phosphore (d

=)

ns
la rate et le thymus) et agissent vraisemblableraemés faibles dosegCerenville, 1898
p.24).

-(b)- Les conceptions du mode d’action des aggmish@rapiques

Si pour Hillemand (1899, p.10), l'efficacité de pathérapie est prouvée, elle n’est pas
expliquée et il nous propose damais théories pour ce faire. La sécrétion interne agirait soit
par (I) action :

- d’agents modificateurs d'actes nutritf&qui agiraient soit directement soit indirectement
par I'intermédiaire du systeme nerveux,

- antitoxique (neutralisation des « poisons » doris du fonctionnement de I'organisme)

- ou par une combinaison des deux actions précéslent

Mais ces théories explicatives ne sont pas exagset d’'autres effets demeurent possibles
comme ceux de «synergies » qui expliqueraient lgpre tente de traiter les cancers de

'utérus par ingestion de corps thyroide ou enclererble anti-infectieux de certaines

injections (p. ex. de sangsu®&g)

Le principe actif de la sécrétion : un agent modifiateur d’acte nutritif cellulaire ?
Dans cette théorie de la nutrition, la sécrétioterime des glandes émettrices modifig| le
fonctionnement de la nutrition cellulaire soit eagmentant soit en diminuant certairjes

« réactions » :

- le suc thyroidientend d’'une part a entrainer une baisse du poigmogren augmentant

consommation des graisses dans I'organisme etrd’@airt a augmenter I'excrétion d’azofe,

Bautrement dit, ses agentsexercent une influence profonde sur la nutritiorcomme le montre les
modifications enregistrées dans le€changes de matiéreslors des perturbations du fonctionnement de
certains organes - ou a contrario - celles engesdrédrsque I'on restitue a I'économieles sécrétions internes
qui font défautMossé, 1898, p 42). Voir aussi encadré ci-dessbumtre présentation (supra) des travaux de
travail de Poincaré.

"9 sur le traitement de certains « cancers » derligtpar I'opothérapie, voir, p. ex. les travauxJdain (1896).

« L’opothérapie anti-infectieuse » est brievemamtgiée par ailleurs.
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de phosphore et d’acide carbonique,

- le pancréasagit sur la consommation de graisse et la produatialbumine
- le thymusinfluencerait I'excrétion de I'acide urique

- 'hypophyse,’"® celle du phosphore

- la controverséspermine augmenterait I'oxydation organique

et cette propriété serait une propriété généraeatimdes (Cerenville 1898, p.24).

Ainsi, il apparait que les sécrétions internes o pas le propre de certaines glandes mais,
présentes dans tous les tissus, elles sont en uguelsprte des « messagers
intercellulaires »"* - spécifiques ou non spécifiques - emportés dams« torrent
circulatoire » de I'économie d’'ou il résulterait que I'apparitiole la maladie résulte d’'une
défaillance dans ces échanges.

Mais la nature/mode de I'/d’action de chaque me=msagt mal connu(e) et peut étre double :
si les produits « émis » peuvent agir gaction chimique ou a la maniére des ferments [...
et] font sentir leurs effets sur le systeme nerve(Mossé 1898, p.43), ils peuvent également
agir sans passer par ce systeme et agir directesuetes cellules des divers organes, car ils
sont transportés par le saffget constituer, comme on I'a dit, une préfiguratidun mode
d’action hormonal qui sera reconnu quelques anplésgard.

Ainsi, les sécrétions internes contiendraient :

-des« ferments >spécifiques qui ont une action propre

-des« ferments »non spécifiques dont I'action serait commune adetdes sécrétions, car on

peut observer des effets analogues avec des extraits d’orgariggetits »(Mosse, (id).

Néanmoins, on ne doit pas oublier que I'applicatibérapeutique des sécrétions internes
souleve la question au cceur de savoir si l'actiyiéddulaire se conserve aprés la « mort » de
la glande (ou du moins apres le prélevement suinttal) comme nous l'avons évoquée

précédemment.

Une sécrétion glandulaire en deux temps ?

"9a mention d’une fonction de cette glande estzasme pour étre notée ici.

"L Sur ce point voir supra. A noter que cette corioapté déja présente chez Brown-Séquard.

""2Ce mode d’action sanguin, peut expliquer des olbsiens (faites a I'époque) comme celles d’une alélmt
les nerfs des mamelles ont été sectionnés ettguitalu méme du lait aprés la parturition.
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Dans certains cas, « l'acte sécrétoire » se feraiR temps : la charge cellulaire donnefait
d’abord un« zymogene gui se transformerait ensuite ersécrétion définitivee. En traitant

faudra activer par une transformation enzymatiqueéxrétion active (principe actif), ce qui

I'organe, on pourrait donc extraire dezymogene et non le principe actif de la glande qu

implique que si I'on ne sait opérer cette transfation, on serait amené a retirer le princjpe
actif non de I'extrait mais de la sécrétion (glamkerne) ou du sang efféréfiGC 1898,
p.3 ; Carnot, 1898).

-(c)-Sécrétion interne et opothérapie
Comme l'indique Gilbert & Carnot (1898) la sécrétioterne du rein (distincte de la fonction
urinaire) reste discuté® et, selon certains auteurs, comme d'autres séngétiternes, elle

n'aurait lieu qu’avec un reigivant’’

et échapperait donc a I'opothérapie « extractitelle
qguelle est usuellement pratiguée. Rarement formulégs implicite dans le discours
séquardien, cette observation apparait corfondamentale : 'un des postulats qui fonde
I'opothérapie est, en effet, que les principesadgldnde vivante se retrouvent dans la glande
desséchée ou dans I'extrait et agissent de la nfi@goe ; par la suite, ce point sera formulé
differemment par E. Gley qui n'accordera le rangytdade a sécrétion interne que si on peut
mettre en évidence le principe actif dans la veifiérente de I'organe (voir Gley, 1920).
Mais, de fait, ce seront bien les succes de la caédn opothérapique qui justifieront ce
postulat, les teneurs excessivement faibles deadm@s sanguines les rendant pratiquement

indécelables avant la seconde moitié du XXémeeiécl

Néanmoins, comme nous le verrons brievement, eordatiune opothérapie basée sur ces
agents conventionnels, des auteurs proposent deeneet ceuvre des agents non spécifiques
comme la spermine (Poehl, dés 1892), la nucléifessentiellement & I'étranger) ou divers

"3 Cette problématique se retrouve dans le domairla dérothérapie anti toxique, et constitue un éfénde
justification de la méthode puisque, dans ce ¢amus ne savons ni reconnaitre ni utiliser la praitoxine
sécrétée par tel ou tel organd@arnot, 1898).

" De nos jours, on reconnait au rein de multiplexfions : (a)Yfonction endocrine: sécrétion de la rénine :
(régulation de la pression artérielle), de I'érgfiwiétine si appréciée des sportifs, transformad®ta vitamine
D dans sa forme active ; (lpnction exocrine (urine) ; (c) Elimination des déchets (d) Maintien de la
constante du milieu intérieur (Equilibre hydrique. hydro-électrolytique et acidasique, voir le lien:
http://www.soins-infirmiers.com/physiologie_appéarerinaire.php(11/09/14).

5 Ainsi un rein isolé conserve la propriété de sgtigler I'acide hippurique, ce qu’un extrait ou uoyat ne
peut faire (GC 1898).

"8 Sur ce point, voir par exemple : Dreux Claude.omirhage & M.L. Girard ; gestation et naissance de la
biochimie hospitaliére. >Revue d'histoire de la pharmagcik999, 87e année, N. 324, pp. 425-432., lien :
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripdtbharm_0035-2349 1999 num_87_ 324 4@4302/13)
"' Substance se rencontrant dans le noyau des seHuienales ou végétales, dans les cellules dedever
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autres« principes »tissulaires comme desmatiéres» coagulantes (directes ou indirect&s)

des ferments oxydants ou encore des agents sapigifMossé, 1898, p.40).

biére, dans le lait, le sperme, la substance neevele jaune d'ceuf. I1 n'y a pas une seule nucléndés
différentes sortes d'aprés la provenance; dargahisme, elles se rencontrent surtout a I'étatodebmaison

avec les matieres albuminoides sous forme de ralblémine. Les nucléines sont des substances azotées
contenant 2 a 9,6 p. 100 de phosphore (Littré, 19G5nucléineest considérée par Poehl comme un précurseur
de la spermine (cité in Mossé, 1898). Composéeratgigdes phosphoriques du noyau cellulaire (enqudir,

de la pulpe splénique, de levure de biére) la melést peu utilisée comme médicament en France mai
davantage a I'étranger : Allemagne, Angleterre, Aque ; administrée en injection ou par ingestietie
augmente le nombre de leucocytes dans 'organitdoegé 1898, p.40).

78 A contrario, on trouvera sous l'iteMerel, 1902 >en ANNEXE-B2 une présentation des recherches de V.
Merel sur des principes anticoagulants.

263



lll- La pratique opothérapique : « greffe » d’orgaret

administration d’extraits

Les auteurs que nous étudions considérent généateqn’il y a bien toujours trois modes
possibles de fonctionnement de I'opothérapie :rédfg d’organé’®, I'ingestion et I'injection
(voir tableau) qui, au début de période examinéer&éve de la pratique médicale car
I'organe ou ses extraits sont encore, le plus suupeéparés par le praticien lui-méfffgou
des collaborateurs ou collegues a I'hdpital). Maisdle de préparateur du pharmacien va
devenir de plus en plus prépondérant, sous l'intteedes grandes firmes britanniques et,
dans une moindre mesure, allemandes, comme engéenai 'Exposition Universelle de
1900.

Tableau 7 : Le traitement des organes en opotherapi

Objet Traitement de 'objet Médecin/Chirurgi¢n PAhacien
nature greffé
Préparé (cuit, rapé, ... Sert aux ingestigns
Organe Desséché Mis en poudre appelé « extrait » poeridgéré ou
injecté
Macéré puis extrait | Sert aux injections Formulé par le pharmacien @b ingéré ou
liquide injecté

Ce sont ces différentes possibilités d’administratiles extraits d’organes que nous allons
développer dans ce chapitre (par les médecingret les suivants (IV : réle des pharmaciens

et V : r6le des bouchers et des abattoirs).

"9 Rappelons que ce qui est ici appelé « greffe Biesbduction dans le péritoine d’'une glande.
80 0n se souvient que c’est d’Arsonval qui avaitaate main sur les extraits séquardiens du Colléderance.
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llI-1 Greffes d’organes

On a vu que c’est seulement 884 que «Schiff concoit et réussit I'expérience fondamentale
qui consiste a enrayer les dangers de I'extirpatjda la thyroide] en introduisant dans le
péritoine d’'un chien plusieurs jours avant 'opéoat les lobes thyroidiens enlevés a un
animal de la méme espés@”. Du coup de nouvelles expérimentations semblessiptes et
en1889 Heinrich Bircher d’Aarau [Suisse] réalise unensplantatiof®?, dans le péritoine, de
femme a femme et observe une amélioration rapide tneasitoire, de I'état de la patiente, ce
qui 'améne a tenter une seconde greffe qui seuitrgghr une amélioration plus longue (9
mois) mais toujours transitoire car, de fait, lgrtfide se résorbe en libérant la substance
thyroidienne, montrant ainsi que 4eprincipe » est bien contenu dans la glangdegoint

fondamental qui Iégitime I'emploi de 'extrait.

De son c6té, Horsley, apres avoir examiné les tsires glandulaires de la thyroide, releve la
parenté des glandes de mouton et humaine et exg@gnen ce sens mais les succes ne sont
que temporaires amenant I'abandon de la technigsegdeffes, abandon confirmé apres
I'échec de M. Jabouley dans celle des glandesrmalgg€®®. Ces échecs montrent bien, entre
autres, gu’au plan méthodologique, il ne faut gasdre a tous les organes les constatations

faites sur un seul d’entre eux.

Dans le domaine de la greffe proprement dite, awdes dangers qu’elles présentent, les
« greffes viscérales hétéroplastiqupsnogreffesi®®», (Mossé, op. cité) ne peuvent étre
utilisées qu’a titre expérimental, pour fixer quedg points de physiologie et, de fait, les
greffes humaines d’organes ne seront progressiviemattrisées qu'au cours de la seconde

moitié du XXéme sieclté®,

Bl Gley: «Exposé critique des rechercheg » Archiv. Phys1892, p 391, cité par Mossé (id).

82 Aussi cité in Hamilton, 2012 ; sur H. Bircher, vdfon Colombo, Jean-PierreHeinrich Bircher, 1850-1923,
Chirurg, Demograph und MilitararzBasel, Schwabe,1961.

"8 Sur ce point, voir Hamilton, 2012, ref articleginal Lyon Medical 21/03/97. Sur Matthieu Jaboulay (1860-
1913), voir : Bouchet, Alain, « Les pionniers lyaimde la chirurgie vasculaire M. Jaboulay, A. EQIE.

Villard et R. Leriche», Hist. Sci. Med 1994, t XXVIII, n° 3, p. 223.
http://www.biusante.parisdescartes.fr/sfhm/hsm/H3$88dx028x003/HSMx1994x028x003x0223. pdf

784 C'est le terme contemporain qui nous parait le pldapté, pour une définition de I'époque, voir :
http://www2.biusante.parisdescartes.fr/livanc/intlesdico=dico&cote=27898&chapitre=h%c3%a9t%c3%a9ro
plastique&p=1&do=pagé14/02/13).

85 5ur ce point, voir, p exhttp://www.dondorganes.fr/008-I-histoire-de-la-desf12/05/13).et bibliographie.
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llI-2 Le cas de l'ingestion

Face a I'échec de la greffe, les praticiens tentEntevenir aux pratiques ancestrales de
I'ingestion de I'organe entier cru ou cuit en lelptant aux glandes et aux préoccupations
médicales de I'époque comme l'authenticité, I'eftité, la conservation, la stabilité, la
préparation par le médecin ou le pharma@fen

-(a)- Le cru, le cuit et la « pré-histoire » deplmhérapie

L’ingestion d’organes et de tissus entiers se batid une difficulté fondamentale :

- d’'une part, l'ingestiord’organes cuits,a cause des modifications apportées par la chaleur
aux propriétés des substances et principes orgesiige révele trop peu efficace pour pouvoir
s'imposer a la considération degdecinset

- d’autre part, I'ingestion d’organes et tisstrsis présentait trop d’inconvénients réels, par
défaut de stérilisation, notammentpour s'imposer - face a I'opposition descerdoce$...]

qui en avaient prohibé l'usage [... car] ils avaieabservé que son usage développait la
cruauté et provoquaient des maladies infectieusedes intoxications gHillemand, 1899) et
les « scientifiques » avaient progressivement ealiette prohibition de la viande crue.

Ainsi, seul 'usage de la fameuse huile de foient®ue avait conservé toute sa vogue, a
cause de son efficacité et de soamocuité, due - pour cette derniere - a I'absence de

ressemblance entre les pathologies de la morualetde 'homme.

En insistant sur cette problématique du cru etwy Elillemand se démarque de beaucoup
d’auteurs qui ont tendance a préconiser la prisggdhes crus, censés étre plus efficaces, sans
trop se préoccuper des risques de contaminatiorcefite pratique peut induire ; et beaucoup
vont méme plus loin en insistant sur les risquésgmtés par les poudres préparées a I'avance
et commercialisées par des pharmaciens plus ousmsommpuleux (voir infra).

Reste que l'obstacle principal a I'administratioer ps est la dégradation dans l'appareil

digestif qu’il est, méme de nos jours, difficileéllider comme le montre le cas de I'insuline.

-(b)- L’'organe en nature ou peu préparé : 'exentigdéa thyroide

On a vu que lors de leurs différents travaux surtreEstement du myxcedeme, des
expérimentateurs comme Howitz (thyroide de veau @eite), Mackensie (thyroide de
mouton fraiche et crue) et Fox (extrait de cettemméglande) obtinrent des résultats

8 plusieurs de ces points seront aussi, abordégeultément car ils ne sont pas spécifiques a l§tiga.
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équivalents & ceux obtenus par injectfanCes essais montrent que les propriétés spécifique
de certaines glandes ne sont pas toujdétauites par la chaleur et les sucs digestifs, comme
on le redoutait auparavant, ce qui permet de lesirastrer une fois nettoyéesfraiches,
hachées ou rapées - comme de la viande crue- atenaia repas, sur du pain [en tartine],
dans du bouillon, de la tisane, avec du chocolats@ndwich ou bien encore enfermées dans
des cachets ou des ovules[ ;.féanmoinsla « répugnance xles patientet les difficultés
d’approvisionnement conduisent le prescripteurcaeecher«des produits d’administration
facile et conservant les propriétés des organeaigfr» (Mosse, id, p.25), ce qui releve
parfaitement du domaine de compétence du pharmacien

A ce stade, il y a deux voies possibles : la pp@ar pharmaceutique (ex glande entiere) ou
lisolement des principes actif glandulaires efrlenise en forme galéniqU& mais dans ce
dernier cas, sauf pour le foie et la thyroide,venéuellement les testicules, peu de résultats

sont, selon Mossé, dignes de retenir I'attention.

-(c)-L'organe préparé : l'irruption des « pharmaséndustriels »

Malgré les avantages de la voie ordfela mauvaise qualitédes extraits dwommerce

« généralement faits sans soinsa tel point que des putréfactions peuvent entraiaer
présence de toxines, rend préférable I'emploi date aseptiques injectables ou le recours a

la voie rectal€® qui évite dégolits et intolérances gastriques.

Apparait ici le fait que le médecin prescripfélirse trouve dans une position trés
inconfortable : d’'une part, son expérience 'amanegicuser les offres de pharmaciens peu
scrupuleux, de l'autre le choix, alors nécessalhene voie d’administration parentérale le
rend dépendant de ces mémes pharmaciens pratiquesaels a méme de fournir le
médicament adéquat. Et de fait, méme si le méddésire garder le contrdle sur la
préparation des médicaments, trop souvent promusneopanaceées, les difficultés pratiques

87\/oir, p ex : in «BMJ,29/10/92, p 940 », cité par Mossé.

88 On retrouve ici le schéma bien connu concernantniédicaments d’origine végétales : I'infusion (ou
I'équivalent) sinon de la plante entiére, du mahme partie caractéristique puis, grace au progess
connaissances et de la chimie, l'isolement du @actif (quinine, digitaline) et autres, voirgx.DHP. Bien
s(r, si besoin, les principes isolés pourront ourald étre injectés : ce sera le cas de l'insuline.

" Dans le cas d’absorption de I'organe entier, alité&« seuls sont absorbés les principes solubles dans
I'eau » (Mossé).

"0 par cette voie, on peut également se servir digstdéja solubilisés par la papaine, la pepsiria tnypsine,
méthode qui est particulierement recommandée pextrait de foie (Mossé).

"1 Celui qui travaille a I'népital est souvent fa\sgicar I'établissement dispose d’une pharmaciqucpeut
faciliter - et facilite souvent- les rapports pregmnnels comme on le voit dans certains docuntamsultés.
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finissent par imposer, autour des années 1900, hkrnmcien «industriel’¥ comme
fournisseur de médicaments opothérapiques rapidedemenus des « spécialités » comme
les autres mais avec des problémes spécifiquesansgeverrons dans la suite de ce trdvail
Ainsi, les observations des physiologistes et médemontrent que de nombreux produits
opothérapiques ne sont pas actifs par ingestiamgbsent le recours a la voie parentérale

(injection) que nous abordons maintenant.

l1I-3 Le cas de l'injection

-(a)- Administration des glandes par injection

Suggérée par Schiff qui écrivaitilcserait intéressant de savoir si lggandes broyéesu
écrasées introduites dans unavité du corps - ou sous forme dgysterepar le rectum -
n‘aurait pas le méme effet que les glandesité in Mossé, 1898, p.22), c'est le mbYe
retenu par Brown-Séquard ou plus récemment par étheain russe, Lisser, qui publie un

essai dex traitement du diabéte par des lavements de paséid.

-(b)-L’'organe « préparé »

Rarement faite par le médecin, la préparation dquide injectable est, alors, réservée aux
pharmaciens et « Maisons » « autorisées », ce 'quipéche pas Mossé d'étre, comme |l
I'écrit, (assez) réticent vis-a-vis de cette voiaddhinistration: <.a méthode hypodermique
[injection sous-cutanée] présent[e ]de sérieux moénients : toxicité des extraits [dont] il
flaut] craindre [...] l'altération plus ou moins naide, leurs inégalités d’action suivant le

96

mode de confectiorindustrielle’®, I'addition d’antiseptiques, le choix plus ou m®in

92 Nous conserverons cette appellation méme si, @ncer la production reléve (et relévera jusque temns
années 1960 et au-deld) plus de l'artisanat - déaisons » - que de véritables firmes industrietiesime en
Grande Bretagne ou en Allemagne.

93 0n peut dire dés maintenant que la réglementatiodes produits injectables (1895) a compté elegie
améliorations plus tardives des procédés de degginacompteront pour beaucoup dans cette arrivée.

94 De fait, il a trois voies possibles pour injedes sucs glandulaires : (a) injection dans cenété naturelle du
corps comme le péritoine ou le rectum : la voieitpdéale ne peut convenir car il y a risque de eauket
d'inflammation, de méme la voie rectale (lavemeas} le plus souvent abandonnée, a cause des risques
supposés de dégradation intestinale de I'extragisroela reste une voie d’administration possiptyr des
essais si« I'on ne croit pas devoir insister fortement auprdes malades pour triompher d'une certaine
répulsion a manger des viscéres crus ou peu cuifslessé, id); (b)injection intraveineuse : a été
expérimentée mais sans résultats décisifs ; (eftign sous-cutanée c’est ce a permis a Murray d’obtenir le
premier cas de guérison du myxcedéme par le lighideidien (cfBMJ, 10/10/91, p 796, cité in Mossé).

%|n Presse Médicalel896, p 24, cité par Mossé (id).

"*Décidément les pharmaciens industriels n'ont pasia...
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scrupuleux des organes [... »].
Aussi cette méthode qui imposeaine réelle sujétion pour le malade et le médgcirt qui]
estassez onéreud¥ [... est] aujourd’hui délaissée sauf pour les liquides testiculaires

parfois le liquide thyroidiepour le traitement du myxcedeme (Mossé 1893, p.22).

et

C’est pourquoi, vantée dans les journaux par daspdciens que les médecins récusent assez

souvent mais qui, parfois, collaborent, I'opothésap'imposera, dans ces années 1900,

essentiellement par les médicaments dérivés dg/taitle et des ovaires, actifs par voie orale

et ne dépendant pas d’'une présence medicale.

L’attitude du Médecin face aux nouvelles thérapeutjues

Cette problématique n’a pas ou guere était abopdéeles auteurs des travaux que 1

ous

examinons. Aussi faut-il savoir gré a Mossé (i®0p.d’avoir consacré quelques pages de sa

publication (1898) a ce sujet.

Face a ce nouvel outil thérapeutique, Mossé rappell médecinqu’il ne doit pas fair
preuve demisonéisme (refus de la nouveauté) ni s’enthousiasmer trop. Vit doit en
particulier contréler I'évolution et la durée darélioration obtenue dans le traitemenx
qui est difficile & 'Hopital, car le malade esusent perdu de vi& ; mais est-ce différent

U

4
=]

ville ou le patient peut aussi abandonner le tnagtiet pour des raisons financieres ou autrg¢s ?

La mise en garde de Mossé porte également sureckagiieur appelle une série heureuse
comme cela peut étre le cas pour la série d'anadliors rapportées dans le traiten
opothérapiqueles cancers de I'utérus (voir note supra).
Enfin, il n’est pas exclu que les améliorationsstatées soient dues a d’autres causes (

traitement opothérapique comme I'effet de suggestio

970n a vu que déja a cette époque, les contraintEséiques sur la santé sont souvent mises en paates
médecins.
"®De fait c’est souvent ce que nous avons constate léa essais rapportés dans les théses consultées.
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I\V- Préparations opothérapiques et pharmacierss : le

techniques

L’arrivée des pharmaciens industriels amene, eatrges, une certaine codification des
procédés de fabrication et impose des contraintapptbvisionnement®, de mode de
traitement de la glande et de mise en forme galéffiymais c’est surtout le second point qui
retient I'attention des auteurs.

En particulier, la participation de nombreux phatreas proposant, a I'Exposition
Universelle de 1900, parmi de nombreux autres resyédes formulations opothérapiques

marque un tournant dans I'évolution, sinon de t#g®sion, du moins de ses productions.

V-1 La mise en ceuvre de la glande « entiere »épgmation des

« extraits totaux »

-(a)- Dessiccation des organes et « extraits totaux »

Pour la fabrication des poudres, tablettes ou suwe utilise des glandes desséchaes

« basse température >dans le vide, qui sont, ensuite, mélangées a de s du sucre de
lait (lactose) mais les conditions réelles de fairon laissent sans doute a désirer, ce qui peut
expliquer les fortes divergences d’opinion des @stsur ces produits qui pour Mossé (1898)
sont encore prescrits malgré leurs inconvénieilts s’altérent facilementk prennent une
odeur repoussante et contiennent des ptom&hesiques [... voire] des bactéries ou micro-
organismes toxiques >ee qui peut entrainer des accidents de botuffémear contre, au

méme moment, Gilbert et Carnot (1898) soulignentdiét de la poudre d’organe desséché

"9 Sur ce point voir infra.

890 De fait, ce probléme technique concerne les métiais de toutes origines, il n’est donc que rarémen
évoqué dans notre travail.

801 Ce terme désigne toute substance aminée toxigoeéoau cours de la putréfaction (viandes poissmns)
I'effet de microorganismes (TLFI, DC).

892 0n a vu que Il'utilisation de comprimés (a bas@aoledre d’organes) ne posait apparemment pas dé&preb
en Grande —Bretagne...il est vraisemblable que legaode dessiccation y est mieux maitrisé commeidjue,
d’ailleurs, Mossé a propos du procédé allemanadierhe Knoll.
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dans les mémes conditions (sous vide, vers 20-2pf@)osée par E. Cho&y, ce qui évite

de recourir aux organes frais, de moins en moiliség selon eux.

Il N’en demeure pas moins que la dessiccationeeselll procédé qui permette, du moins en
théorie, de respecter l'intégralité de la gldfidi@lors que les autres procédés décrits ci-

dessous, bien que leurs promoteurs s’en défenddtgrent plus ou moins.

Les poudres séches au début du XXe siecle

Pour pulper les organes, on peut utiliser un brogeviande de type usuel ou un presso|r a
viandé® (Carnot, 1910, p.52). Selon un processus déjaitdées glandes pulpées stt
desséchées dans des cristallisoirs placés dansratelsg dessiccateurs a détente puis
rapidement conditionnés en flacons correctementh® mais on ne doit pas utiliser l¢s
produits « odorants » a I'ouverture du flacon tasont certainement contaminés.
Certaines firmes proposent des produits délipordés ils sont & déconseilféf de méme

gue ceux contenant des antiseptiques.

-(b)- Procédé Knoll

Ce procédé permet d'obtenir des produits plus fipdss stables, et qui provoquent moins
d’accidents : les organes sont nettoyés, hachésigis par de I'eastérilisée légerement
salée. La «reprise » (ajout d’'un solvant organiqie la solution aqueuse se fait par des
méthodes différentes selon la glande ajrkisse est séparée par un procédé chimicft’d

ce qui permet d’éliminex les substances inutiles qui pourraient favorigedécomposition

du produit »(Mossée, id).La poudre obtenue est mélangée, comme ci-desslis,sacre de

893 Ainsi, la poudre de foie, obtenue avec un rendénpem rapport & I'organe frais de 15 - 17 % pao&h
présente une tres belle [couleur jaune et une...] odeur hépatiguononcée $GC 1898). On remarquera
l'insistance des auteurs sur les caractéres orgatiglies qui s’inscrivent dans la problématiquéade
pharmacopée traditionnelle : une « belle » poudrsaurait étre que « bonne ». Selon les auteursywmait
aussi dessécher la poudre a I'étuve a des tempgsailus élevées, vers 50 ° C, a condition d’'op#seez
rapidement.

84 Drailleurs, dans le Codex, ce produit sera défarnmex la glande privée d’eau ».

805 Ces deux appareils sont reproduit dans I'ouvrag€arnot (1910) et repris dans la une thése ré¢isgu,
2008) voir le lien
http://127.0.0.1:4664/redir?url=file%3A%2F%2Fc%3ACisers%5CANdrieC3%A9%5CDocuments%5C3%2
DTH%2DRED%2D08%2D12%5C2%2DTH%2Dpost%2D05%2D09%2D82%6%2Ddoc%2Dopo%2Dp%?2
D06%5CSCDPHA%5FT%5F2008%5FMAGU%5FVALERIEY%2DgardétE pdfY%e3Fevent%5Fid%3D46489
2%26schema%5Fid%3D8%26g%3Dgardenal&src=1&schema=3&svYpD620Gnd2Bv1ekXBAhjpU
(07/12).

9% Un auteur comme Chamagne (1909) a pu montreragieicité augmentait avec le temps de préparation.
807 Ce point de vue est controversé et le sera encoirdnfra.

898 En fait, ce procédé parait correspondre & undigaidisation» qui sera fortement controversé pasuite.
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lait pour préparer la forme galénique souhaitée. Lauteer « principe actif » est fixée selon
la moyenne de plusieurs essais, ce qui permet ehiogbtune valeur« normale » plus

fiable®°®,

-(c)- «Peptonisatior : méthode Denaey&f

Ce procédé utilise un traitement enzymatique dgdade : I'organe pulpé (3 000 g) est mis a
« digérer » pendant 6 h dans un mélatdigau (2 000 g) acidulée (ac. chlorhydrique : 9ef)
de pepsine (30 gApres ébullition, on neutralise au carbonate dewsodet on filtre, puis on
évapore le filtrat & sec sous Vitfe

Le produit obtenu contient surtout des album@ées’est donc ce terme qui est retenu pour
désigner les extraits : albumose orchitique, owag qui s'utilisent, aprés dissolution dans
de l'eau glycérinée filtrée, sous forme d'une Solutlimpide qui peut étre passée a

'autoclave si nécessaire.

-(d)- Peptonisation selon le Codex

Ce procéd®* mettant en ceuvre un traitement par la pepsineuggiosé, également, ne pas

altérer les propriétés des « principes » de laésiécrinterne. L'extrait peptonisé (peptote)

899 es extraits glandulaires, fabriqués en Allemagmen Suisse, sont commercialisés, en France usooem
de marque avec la terminaison -adéne: Thyradégeo(tle), Médullaléne (moelle osseuse), Ovaradénaire)
Héparadéne (foie), Pancréadene (pancréas), Testé@sticules).

810 préconisé, selon Mossé, par Denaeyer @ongrés Pharmaceutique International de Bruxelled897 »
voir Duyk, 1897.ce procédé appared@mmea généralisation de I'un des procédés Baumanioteimion de sa

« lodothyrine »voir aussi la partie de ce travail consacréethyleoide, en particulier pour les travaux de
Baumann.

811 voir « Médecine Modernel897 », cité par Moss&n remarquera qu'ici ce procédé fait subir daiements
thermiques «violents » a la glande et aux prirgige’elle contient, & 'opposé de la dessiccatiohagse
température préconisée pour l'obtention de la paudsilbert et Carnot (1898) décrivent un procédé
similaire mais la description chimique du produitaf differe quelques peu : I'organe, finement Er@vec du
sable dans un mortier, est acidifié légerements pois a macérer en préserie pepsine aprées filtration,
neutralisation, on recueille I'extrait par concatitn sous vide. Ces extraits contiennent une grajuantité de
peptones et paraissent résister a la chaleur.idement est de I'ordre de 6 a 8 %. Ce procédéusstie ceux
utilisé par Baumann pour préparer sa Thyroiodine.

812 Ce terme désigne desProduit intermédiaire entre les albumines etpegtones, résultant de la
transformation incompléte des albumines par les gastrique et pancréatique(® TLFI ») ; Duval (1978) qui
consacre une notule a ce terme, les décrits coresendtieres protéiques dont il donne les propriétés
spécifiques.

813 ls se présentent, selon Mossé, sous forme d’ondre ou de grumeaux, légérement colorés, solalales
I'eau er I'eau glycérinée et présentent une odgréable. L’extrait est « dosé » au dixieme du pdis organes
traités et se conserve facilement a I'abri de I'fdit@.

814 | a peptonisation telle quelle figure dans le « &orthedicamentarius gallicus » de 1884 [en ligneGallica:
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k58367802.embFR(15/02/13)] consiste a traiter un albuminoide caen
blanc d’ceuf par de la pepsine chlorhydrique a cheledt certainement un procédé analogue ou leepigp
glande remplace le blanc d’ceuf auquel Mossé peweedil écrit « peptonisation selon le Codex ».

815 « Les peptones sont tes produits de transformatéodiverses matiéres albuminoideuses : (fibriaséine,
gluten, albumine, etc., par la pepsine, fermenttipretrouve dans te suc gastrique. Les peptonegrpment
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obtenu se conserve soit a I'état sirupeux, apas & alcool et de glycérine, soit a I'état sec,

et se désigne par le préfixe pepto- (peptovarieptqthyroidine. Préparé au fur et a mesure
des besoins et parfaitement toléré, méme par ldades dyspeptiques, cet « extrait » est
administré sous forme de vin a 10° ou de confitus® % de sucre.

Bien qu’on ne possede pas de recul sur cette fgat@nique, elle est réputée aussi efficace
qgue l'organe frais auquel Mossé comme nombre deceafréres, et au moins pour la

thyroide, accorde sa préférefiCe

I\V-2 L’irruption des industriels pharmaciens

A c6té des deux ou trois laboratoires francais raée a fabriquer des produits injectables
(voir infra) qui proposent, aussi, des préparatjomsr la voie orale, ce sont surtout les firmes
étrangéres qui, & en croire Mossé (1898), tienteehaut du pavé’ et certaines d'ailleurs,

existent encore de nos jours, soit sous leur namigihe soit intégrées dans une grosse entité.

Tableau 8 : Firmes pharmaceutiques présentes end-(&lossé, 1898)

Nom Localisation| Localisation| Référence pour une histoire de la firma
(ville) (Pays)

Merck Darmstadt | Allemagne| Julien (1969)

Knoll Ludwig- Allemagne | Richmond, 2003
shafen

Bayer Elberfeld Allemagne| Voir ANNEXE « Biographigp

Benzon CopenhagueDanemark | http://www.nchbi.nlm.nih.gov/pubmed/21879529

(15/02/13)

Burroughs- | Londres Grande Voir ANNEXE « Biographique»

Wellcome Bretagne

TrauB™ Bale Suisse Voir § Fritz Hoffmann-La Roche sur iidia

dites ne précipitent pas par les acides étendusdbé des substances solubles dans I'eau pudmannis,

1897).

8% On retrouve la quasi-totalité de ce passage, ééstiganglais, dans le livre de Charles Eucharistetdicis
Sajous « Sajous's analytical cyclopaedia of practical noéuk »[Vol 1], Philadelphia , F.A. Davis C0.1903 (ce
livre a été souvent réédité jusqu’en 1929 (10 éditioe)), ol pour les « pepto-thyroidine », il &8t mention

des travaux de G. Maurange dans l#ournal de Pharmacie et de Chimiel® 1897, mais Sajous ne rechigne
pas a recommander instamment la glande desséctsdai®fiorme pharmaceutique solideFor the present,
therefore, the gland itself or prepared in desiethpowder or capsule or in compressed tablet shonld be

employed. »Voir : http://www.ebooksread.com/authors-eng/charles-eetharles-eucharist-de-medicis-

sajous/sajouss-analytical-cyclopaedia-of-practioatlicine-volume-1-oja/page-56-sajouss-analytical-

cyclopaedia-of-practical-medicine-volume-1-oja.sht8ur C E M Sajous (1852-1929), voir WBIS ; Sur Gglb

Maurange 1865- 1938 ?), voir WBIS ou son travaill'sypothérapie (1896) est cité.
817 Ces firmes proposent aussi toute la gamme opgtiugre (voir infra) & I'exception des principes betds.
818probablement fondé par Max Carl Traub, (1858-1919).
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Ces firmes préparent des spécialités pharmacestique sont commercialisées sous une
appellation qui rappelle I'origine glandulaire drog@uit, avec (en francais) une terminaison —
ine, le plus souvent, mais pour Mossé (id), on enb& un abus de langage, car ces
désignations« laissent croire [...] qu’il s’agit d'un principe défini ou du ferment
spécifiqué® des diverses sécrétions internees glandes],alors que la composition des
tablettes, poudres, ovules peut [... varier] suivis divers fabricants et méme chezmgme

fabricant ».

Tableau 9 : Quelques produits opothérapiques comauwer selon Mossé (1898)

Produit Glande/organe Remarque/Bibliographie
Thyroidine thyroide Voir, p exLa Thyroidine
(glandothyrine). Traitement de
I'obésité, goitre, myxoedéme, psoriasis,
fibromes F. Bouty, [sd]

Orchitine Testicules Encore utilisé de nos jours en
homéopathie
Ovarine Ovaires (id)
Medulline Moelle osseuse| (id)
Nervine Substance Sens actuel (US) : tonique nerveux a
cérébrale base de plantes
Cardine Coeur Homéopathie

Cette intrusion de l'industrie dans le circuit @brication du médicament est condamnée par
la plupart des opérateurs qui, pharmaciens d’'oiéicly voient une concurrence malvenue et
médecins, doutent de lI'intégrité sinon des produstedu moins des produit8; ainsi un
certain Gay, médecin de Montpellier déplore-t-ilegies « pharmaciens [d'officine...]
abandonnent completement ces préparationsspéxialistes[les industriels] alors que I'on
peut facilement préparer, pour les besoins immédias poudres de glandes seches dans les
officines ou les pharmacies d’hopitdfix» comme c’est le cas dans sa vile ou il exerceeet d
demander, pour remédier a cet état de fait, I'ipfion au Codex de préparations glandulaires
extemporanées comme des glandes fraiches, ce quaitd@permettre aux pharmaciens

d'officine de conserver leur part de marché dandareaine promettef*

819 0n a vu que certains auteurs pensent que le peiraitif de la glande est de la méme nature querents.

8201 e contraste est saisissant quand on compardaséaation en Grande —Bretagne ol les médecintan

de suite acceptés les produits industriels (vqrau

821|n Bull Pharm. du Sud Estité par Mossé, id.

8223'j| peut paraitre quelque peu surprenant que é@eusomédecin qui fasse cette demande, il fauegtacer
dans le contexte de I'époque ; en outre l'insaviptau Codex assure un minimum de contrble du produi
concerne.
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V-3 La préparation de formes galéniques « d’eidriguides »

Contrairement a ce qui se fait pour « I'extraitatot, la glande subit un traitement physico-
chimique par des solvants qui visent a extraire 4ggincipes utiles » ou a éliminer les
« principes nuisibles » : c’est dans ce domaine ugharmacien-chimiste et d’autres
opérateurs du domaine de la chimie biologique neomtr’étendue d’'un savoir-faire

imaginatif.

-(a)- Obtention « d’extraits partiels » ou de pritglisolés

Comme tout organe peut contenir des principes saatifitiies voire nocifs, il faut donc
chercher a isolek les seules parties utilesen opérant une dissociation des extraitspar
voie physique ou chimique ; ainsi, pour le foidféents auteurs ont préparé et essayé des
extraits aqueux, alcooliques, des nucléo-alburfifiedes globulinéé” ou autres ; mais aucun
de ces produits n’a montré une activité spécifique.

En poussant plus loin la méthode, on peut espéendre le « principe actif » de la sécrétion
glandulaire sous forme d’'un produit isSfécomme c'est le cas avec la Thyroiodine de
Baumann (déja citée) mais, pour nos auteurs (GQ1&898 n’obtient, a ce jour, que des

principes isol€€° dont I'activité esinférieure a celle de I'extrait total.

-(b)- Les extraits obtenus par extraction « physiaimique » : méthodes générales

Comme on l'a dit, ces méthodes visent a solubilgéférentiellement le ou les principes
actifs dans un solvant organique, le plus souvauig a recueillir cette phase « propre » par
filtration puis & la concentrer pour précipiterde les principes qui seront, de fait, souvent
mélangés et devront étre recristallisés dans wasbhpproprié et, dans la plupart des cas, ce
ne sera qu’en multipliant ces séquences dans dmgtinditions que I'on arrivera a isoler le

«vrai » principe actif, comme ce sera le cas aWvesuline. Ces méthodes sont tres

823 « Substance se rencontrant dans le protoplasmialaie, le lait, le sperme, le mucus, le pus, et
présentant autant de variétés qu'elle a d'origidagrses. On peut envisager les nucléo-albumineme des
combinaisons de matiéres albuminoides avec le®imed ; sous l'influence du suc gastrique, ellesngot des
peptones, c'est-a-dire des produits de transforomaties matiéres albuminoides, et un résidu de mgclké
(Littré, 1905).Un exemple est la caséine du lait.

824 « Aujourd'hui, on donne le nom de globuline & muge de substances,[matiéres protéiques natutelles
insolubles dans I'eau pure, solubles dans les mulstétendues de chlorure de sodium et de quekutess sels
neutres, coagulables par la chaleur, se précipi@gaieurs solutions par I'acide acétique, la dialyst quand on
les sature a froid de sulfate de magné- sium ochiterure de sodium gLittré, 1905 ; DC). Un exemple est la
fibrine. Selon Hillemand (1899) Un traitement apgpié de la glande avec de I'eau salée a 10 % permet
d’obtenir des« globulines» alors qu’avec une solution de carbonate de sodd#&aon obtient des nucléo-
albumines».

825 Sur ce point, voir ci-dessus.
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fastidieuses, d’autant que I'on doit opérer en @b aseptiques, soit pour pouvoir préparer
des formulations injectables, soit pour éviterdanfation de co-produits nocifs ou toxiques
(voir supra) : a défaut, les expérimentateurs méolgront que des substances impures d’ou

les déconvenues exposées par Gilbert & Carnot {1898

-Extraits aqueux : aprés prélevement, I'organe est broyé au sabld@iséerpuis mis a
macérer dans I'eau bouillie, éventuellement engmés d’'un additif & visée antiseptiftle
car c’'est a ce stade qu’il faut éviter la formattmntoxines solubles. Apreés filtration, on peut
concentrer les liqueurs sous vide ouc@ouce chaleur ou refaire un deuxieme cycle
d’extractiof?®

-Extrait alcoolique : en fait, il s’agit d’'un extrait hydro-alcoolique gWon prépare a partir
d’organe frais ou desséché, mais de l'avis desugesjtecet extrait ne donne que des
déceptions.

-Extraits glycérinés: comme on I'a vu, ils ont été les premiers emg@togt selon nos auteurs
(GC, 1898, p 23) présentdigtvantage de ne pas nécessiter un « broyage » fin préalabla d
glande, d'étre antiseptiques (mais non stérigsje pouvoir &tre assez concerffrémaisils
sont“mauvais” pour I'étude des phénomeénes qu’ils provoquent)esseffets propres de la
glycérine s’y surajoutent : p. ex, dans le cas du foie, lggeauteurs ont particulierement
étudié, la glycérinstimule I'action de I'extrait.

-Extraits «salés » :on opere comme précédemment maisngheu salé, ce qui permet
d’obtenir des extraits présentent nettement lectara des globulines qui, dans le cas du foie,
permettent d’obtenir d’excellent résultats.

-Extraits « alcalins » : on opére enmilieu alcalin pour obtenir des extraits contenant,
surtout, deswucléo-albumines(GC, 1898).

-Les extraits paFéther etle chloroforme ne donnent généralement aucun résultat.

-(c)- Les extraits obtenus par des méthodes digses

Ces extraits, obtenus apres « digestion » de talglpar des diastases [enzymes], ne sont pas

altérées par les ferments peptiques ou trypsiques sgsteme digestif; directement

826 p|ys tard en 1910, P. Carnot ne reconnaitra gigprincipes isolés : I'adrénaline, la cholestérin
(chlolestéral) et la lIécithine.

827 Chloroforme ou naphtol, voir Ml (1989).

88 Dans le cas du foie, I'extrait représente 6 a @a¥rapport au poids frais, et sa coloration démnth teneur
en glycogene (cf. DC).

829 De ce fait les injections sous-cutanées de tefsiexpeuvent étre douloureuses et provoquer liessa
(GC1898). Dans le cas du foie, en opérant sous eitpeut augmenter la concentration de I'extragj’'a 17
% (id).

276



assimilables, ils peuvent étre administrés pertosedains peuvent étre stérilisés pour étre
injectés : pour nos auteurs, ces produits sontlép@eun grand avenir (GC 1898, p.16) a
l'inverse des « principes actifs” » isolés comméd kyroiodine de Baumann ou la spermine
de Poehl qui ne conviennent guere, jusqu’a nouxddep a une pratique opothérapique ou
I'extrait total reste préférable tout comm®@n utilise encore lanacérationde digitale, de
préférence a ses alcaloides ... » (GC, id).

Parmi ces extraits, outre les peptones dont nonissadéja parlé, on peut avoir des

- Extraits trypsiques: le principe est identigue mais la « digestione»fait en milieu
basique ; ainsi le pharmacien Catillon a obtendetke extraits avec un rendement beaucoup
plus considérable (Carnot, 1898).En collaboratieeceE. Choay, Carnot a préparé un extrait
« mixte » a partir de quatre parties de poudrefaie desséchée et d’'une de poudre de
pancréasavec un rendement de 23, 6 % (sic).

- Extraits a la papaine :on opére comme indiqué ci-dessus, mais avec dapaipe comme

le proposent Dastre & Flore€td (Hillemand, 1899) mais selon Gilbert & Carnot C&88e

ferment est malheureusement le plus souladsifié en France. Le rendement est de 21 %.

-(d)- Principes actifs isolés

Ces meéthodes visent a extraire le «vrai» princijee la glande et concerne alors
essentiellement la thyroifé: ainsi, & coté d’'une méthode diastasique, Baunaaemployé
une méthode chimique plutbt «brutale » pour pm®&pason extrait thyroidien, la
Thyroioding® qui présente une teneur iee de 29 %contre seulement 9 % dans le corps
thyroide. Cette substance qui, selon nos autegss|terait d'une décomposition des nucléo-
albumines thyroidienne, agit, au plan physiologjgueéans le méme sens que la glande ».
L’application de cette méthode au foie a permipr@paration de« I'Hépatéine» avec un
rendement de 1%, substance encore I'étude maigugai)’'alors, n’a donnéaucun résultat
considérable GC1898).

830 Nous n’avons pas de renseignements sur cette firaie A. Dastre et N, Floresco ont publié cette mém
année un ouvrage«:Recherches sur les matiéres colorantes du faile &t bile et sur le fer hépatique G,
Steinheil (Paris), 1899, voithitp://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k627414025/02/13). Sur Albert Jules Franck
Dastre (1844-1917), voir WBIS. Nicolas Florescatétacteur en sciences.

81 0n se reportera la partie éponyme de ce travail.

832 | e mode opératoire peut se résumer ainsi : ladgla@st traitée pendant plusieurs jour, par ded&ci
sulfurique au 1/10 a I'ébullition. De la liqueultiiée précipite la substance active qui est regdlisée plusieurs
fois. On obtient alors la THYROIODINE sous formeftteons bruns qui sont lavés et séchés, la mdstenge
représente 0,2 a 0,5 % du poids initial mais lstuire ne semble pas pure. Elle ne présente péectéon des
albuminoides mais contient du phosphore.
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V- Vers une opothérapie industrielle

Malgré les interrogations qui subsistent sur le rél le mécanisme d’action des sécrétions
internes en tant que telles et aussi bien dans leports a I'opothérapie, cette derniére se
met en place grace aux travaux des physiologistes, médecins et désormais des
pharmaciens (francais et étrangers) qui comprenragntdement l'intérét de cette nouvelle
thérapeutique, surtout si les techniques d’adnmatisn leur permettent de s’affranchir de la

tutelle, prescriptive et gestuelle, des médecins.

Sans trop se préoccuper de l'efficacité de leuextraits, » ils proposent diastases, vrais
« extraits » et poudres d’organe ou de tissusieenalvec les dernieres publications médicales
et aussi de leur propre initiative, préparés, damg de précautions, a partir d’'organes -
collectés en abattoir, ou il leur faut prendre piéel plus souvent simplement desséchés et mis
en forme galénique suivant les procédés convergismqui sont leur savoir-faire et leur faire-

valoir comme en témoigne leur présence aux ExpositUniverselles.

Dépourvus de moyens, les médecins ne semblent gnemesure de s’opposer efficacement
a ces pratiqué®, d'autant que, comme on le montrera dans la pattieante, les essais
entrepris ne sont pratiquement jamais totalemegatifé et méme si cela apporte peu au

patient), c’est sans doute mieux que rien.

V-1 Le cadre réglementaire : autorégulation et @sdation

Paradoxalement, alors que la réglementation phautigcie peut paraitre assez laxiste et que
généralement I'administration réagit assez lentenes problémes soulevés par les nouvelles
pratiqgues thérapeutiques (sérothérapie et opotieérpar injection) doivent étre assez
important pour quedés 1895uneréglementationsoit mise en place

833 Méme si certains s'insurgent contre les risquesaitamination présentés par des poudres mal grépar
834 De fait, seules les injections, réalisées obligament par un médecin, présentent des risquetedtion.
C’est sans doute, ce qui explique que Martinetr(wdia) puisse donner le chiffre de 12 000 ampsule
opothérapiques consommées en 1913.
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Ainsi un textedu 25 avril 1895prévoit un systéme d’autorisation préal&Bleour la vente

de préparations injectableset desérums thérapeutiques autorisation accordée a la suite

d’avis émis - aprés enquéte — paxl€omité Consultatif du Conseil d’Hygiéne Publiffie
et de «'’Académie de Médecifi¥ ». C’est ainsi qu’un décret du 26/01/1896 (JO du 1/BER
publie une liste de laboratoires autorisés pouklegtraits organigues »selon la méthode de

Brown-Séquard alors qu’'un autre décret du 27/11(®® du 18/06/97) autorise divers

laboratoires pour la fabricatiates sérumgMosse, 1898, p.24).

Tableau 10 : Laboratoires autorisés pour les pteduganiques injectables

Nom du Laboratoire Localisation| Date Décret Date Parutior] Notes

Egrasse et Bouj& | Paris 26/01/1896 11/02/1896 Cf Guyotjeannin, 1993

Bazin Bordeaux Id id

Chaix & Rémy PARIS 12/11/1896 18/11/1896

Masselin Paris 16/06/189y 18/06/1897

Bouty Paris Id id

Flourens Bordeaux Id id Cf ANNEXE « Biographique »
Marx/Marx Fréres Id id « Tuberculine nouvelle de Koch| »
V-2 Les préparations opothérapigues comme médicsmen

biologiques : I'opus pharmaceutique de Byla (1905)

Comme nous l'avons montré dans notre mémoire de ,BApeut considérer Pierre Byla
comme l'un des promoteurs degproduits biologiques médicinawx- pour ne pas dire des
« bio-médicaments » - gu’il produit dans son udgieeGentilly et dont il vante les mérites
dans son ouvrage qui a connu plusieurs éditions é898 et 1921.

Conforme aux canons de I'époque pour ce genre blécptions, cex formulaire pratique$™®
présente toute la production de la firme et receunan seulement les produits opothérapiques
stricto sensu mais aussi des produits d’originenate (voire végétale) comme les ferments et
les albuminoides, ce qui montre I'étendue de cee tgp production pharmaceutique a

I'époque et dont certains produits ne sont pasoprpment parler des médicaments mais

835 C’est sans doute ce qui explique que les Ets Byflanotre mémoire de DEA) mentionne un peu plud ta
gu’ils sont autorisés par le gouvernement.

83 Sur ce point, voir [Ministére des Affaires sociakt de la Santé]
http://www.sante.gouv.fr/dossiers/cshpf/cs11.ita/02/13).

87Sur ce point, voir http://www.academie-medecine.fr/histoire_statutsméssions.cfn{id)

838 voir note infra.

839 Comportant prés de 300 pp au format in 18°, cetame a d( connaitre un certain succés puisqujilré
dans les inventaires de plusieurs bibliothéquesteaussi proposé régulierement sur des siteedeente».
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plutdt, comme sa célébre Musculodife des aliments & fonction thérapeutique que nous
appellerions aujourd’hui « alicaments ».

Cette publication représente une petite encycl@ddns laguelle on retrouve les méthodes
de préparations, les noms et applications des afési mais ce qui la distingue
particulierement d’autres analogues, c’est que Byilsterroge de savoir comment il peut
analyser ces produits qui échappent a la chimditivanelle. C’est donc un parcours dans

I'opothérapie du pharmacien, au sens large, que fassons grace a cet ouvrage.

Des publicités informatives ?
Comme souvent dans ce type d'ouvrage, celui-ci wwu(et se ferme) sur des publicites
pharmaceutiqué® qui concernent essentiellement des manufactureprdduis «chimiques e
pharmaceutiques qui, équipées de machine a vapeur, peuvent pepdoutre les spécialités du
propriétaire, toutes sortes deenfiseries pharmaceutiques, [de] pastilles ou [thdlettes timbrée
(sic), pilules, dragées, capsules, perles, extrafisarmaceutiques dans le vide, produits
physiologiques purs, alccolats, onguents, émulsitas»(A. Roudel & Cie & Bordeal¥), ou encore)
d’établissements capables de fournir les officiaesverrerie, porcelaine, ou générateur d’oxygéne.
Certains Laboratoires cherchent & se singularisgreposant (L. Fréf&€ a Paris et Champigny) dés

pilules et granules imprimés »(méme en couleur) a partir de substances pharitiqees francaise

7

- limportation étant, alors, interdite- et ce ddaplus grande confidentialffé

V-2-A L’'opothérapie du pharmacien

Bien que l'opothérapie n'occupe qu’une place deosdaang (70 pages contre plus d’'une
centaine pour les ferments) dans l'ouvrage de Bgkui-ci est bien conscient qu’elle
représente un tournant dans la thérapeutique etmeoces confreres, cela 'amene a ne

négliger aucune glande dans son inventaire qur, pous, présente aussi l'intérét de pouvoir

840 « Musculosine ou Plasma musculaire (Fluide inalbéed ; Suc de viande total, obtenu par expresstan e
froid ; anti-bacillaire et organoleptique ; une tigirée a soupe représente 100 g de chair de mysel#acon
entier, 2 |. marqué 8 F, net 5 F [..»](Byla, 1905). 1 F de I'époque correspondrait & 8, ces prix sont voisins
de ceux donnés généralement pour les produits érqtigues mais ici la quantité est nettement gissé. Le
terme anti-bacillaire a une connotation bien peécisomme l'indique Littré (1905) :BACILLAIRE, adj. Qui a
I'aspect d'un bacille. Ce mot est parfois emplaygroprement pour désigner un malade atteint dertubese
pulmonaire (due au bacille de Koch)

841 Malin, Byla fait de la pub pour sessucs organiques inaltérablesau nom du< Laboratoire de Chimie
Biologique »a Gentilly sans donner son identité et va mémagujasplacer quelques pages de publicité pour ces
confréres et concurrents comme Fournier & Cie, H&ngé & cie, H. Carrion & Cie.

842 5ur ce Laboratoire, voir (SHPhttp://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=roud&/05/13).

83 Sur le pharmacien L. Frére et sa firme voir le di¢ la SHP http://www.shp-
asso.org/index.php?PAGE=frd(id).

84 Comme dans certaines ventes sur le net actueltdmen
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suivre I'évolution des connaissances sur le sujet.

-(a)- Agents opothérapiques et mode d’action

« Les agents opothérapiques [utilisés en opothéjegmnt des sucs ou extraits de glandes, de
parenchymes, de tissus de provenance animale, 'gue emploie pour combattre les
phénomenes morbides dus a I'absence, a l'altérabiora I'insuffisance des mémes organes
ou tissus chez 'homme, ou pour suppléer au fonmément d’autres organes ayant des
rapports synergiques avec celui ou ceux qu’onsai#*> mais« I'usage rationneb récent de
ces agents n’exclut pas celui d’autres agents daédecine ancienne comme I'emploi de
sang®*t de fiel de beeuf dans I'anémie, la lithiase b#i@u encore du mou de veau dans les
affections pulmonaires.

Si les théorie¥’ sur le mode d’action de ses agents n'ont guér&uévomalgré la mise en
évidence de l'action ciblée des « messagers chisigucomme la sécrétine, pourtant
reconnue par Byla- linterdépendance des actiommdyllaires est toujours un élément
primordial du « raisonnement » opothérapique« b@alancement organique et la dépendance
mutuelle des appareils, organes et tissusdique que« chaque sécrétion interne, chaque
extrait intervient dans la vie de I'ensemble, ddascoordination générale XByla, id) et
I'administrationd’extraits physiologiquesglandulairecomplexesapparait, des lors, comme

généralement plus efficace que cellesdbstancesctivesisolées.

-(b)- Administration et obtention des agents op@higues

S’il nest pas consommé, l'orgammtre dans les préparations pharmaceutiques sakineq
méthode¥*® déja mentionnées : dessiccation, macération agueusglycérinée ou encore

sous forme d’organo-peptones sans oublier lesipgea@ctifs isolés.

Dans ces conditions, il est impératif de bien dhdés mode de production approprié pour
chaque extrait glandulaire, sinon comment s’étonmeae I'opothérapie ne réponde pas

85 Draprés Jean Laumonier (Byla, 1905) auquel cetamye est dédié.

88 Sur ce sujet, cf. Bonnemain (2003).

87 Les trois théories déja évoquée ont toujours cogsintervention des agents comme modificateerlal
nutrition soit directement, soit par I'intermédeaidu systeme nerveux, (ii) action comme agentsoaagues qui
neutralisent les produits nuisibles du fonctionneimeormal de I'économie, (iii) combinaison de cesux
actions (modification et antitoxique) selon lesoiistances ou les suppléances fonctionnelles r@@asgaction
de la thyroide sur le thymus ou I'’hypophyse, p ex).

88 Décrites par Byla (1905), voir « Byla, 1905, agn»ANNEXE B2.

281



toujours aux attentes des cliniciens : ainsi, sdgta, les extraits de foie commercialisés
(hépatine), vantés pour leur propriétés anti-dighés, ne renferment aucune trace de

glycogene (principe actif supposeé).

-(c)- Agents opothérapiques et applications tharagees

A partir de notule$® écrits par Byla, on peut établir le tableau suivdes agents disponibles

et de leurs principaux usages.

Tableau 11 : Usages de agents opothérapiques (E304)

Agent Usage thérapeutique Remarques
Bile desséchée (fiel de| Cholagogue Méthode du Codex trés
bceuf) défectueuse

Capsules surrénales

Maladie d’Addison, diabéte

Qoencé par 'adrénaline

Centre nerveux,
cerveau

Maladies nerveuses

Propriétés antirabiques ?

Corps jaune

Essais en cours

Corps thyroide &
parathyroides

Myxoedéme, crétinisme

Les propriétés des glandes

sont guére distinguées

Corps thyroide &
parathyroides :
thyroiodine

Moins efficace que le corps thyroide

Tres codteux

Ganglions
lymphatiques

Etude en cours

Aussi traitement scrofule

Glande hépatique

Héméralopie, troubles hépatiques,
diabéte

Glande mammaire

Ménorragies, métrorragies, fibrome

Pas d’effet sur la lactation

Glande parotide

Certains troubles gynécologigues

écobseillée dans d'autres

Hypophyse

Acromégalie ?

Réle ignorée

Moelle osseuse jaune

Rachitisme, ostéomalacie

Moelle osseuse rouge

Anémie, chlorose, leucémie

Mugueuse stomacale

Affections diverses

A ne pas confondre arec le

(enzyme) suc gastrique

Ovaire Troubles gynécologiques divers Longuemestudé par
ailleurs

Pancréas Diabéte pancréatique

Pancréas (enzymes)

Voir ci-dessus

Placenta

Galactogene ?

Plasma musculaire

Voir ci-dessous

Poumon Quelques rares applications Mal préparéakétudié
Prostate Hypertrophie prostatique, sénilité virile
Rein Néphrite, ablation uni-rénale
Rate Anémie, leucémie, rachitisme, goitre
exophtalmique
Testicule Stimulant du systeme nerveux
Thymus Chlorose, anémie,, hérédosyphilis,

849 |es résumés de ces notules figurent sous « B9GH,Jax », en ANNEXE B2
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| goitre

-(d)- Un produit particulier : le Plasma musculaire

C’est I'importance de ce type de produit (Plasmikteiscléine, Musculine, Byla, op cité,
p.236) pour le laboratoire Byl&>%qui nous conduit & lui faire une place a part daose
travail.

- contexte: depuis longtemps, on donne de la viande cru@fibo®uton), aussi bien chez les
jeunes enfants que chez les adultes dont la caoealee est difficile ou qui se trouvent dans
des états consomptifs. En effet la pulpe de viasdgselon Byla (1905, p.236) plus facile a
digérer que celle des préparations culinaires »Par ailleurs, si des physiologistes réputés
comme Ch. Richet et J. Héricatiftont montré la valeur thérapeutique de la pulpesdan

« tuberculose expérimentale du chienls ont surtout montré que I'extrait de muscle, le
sérum de plasma musculaise obtenu par simple pression, jouissait des mémagsriétés
thérapeutiques, ce qui permettait d’obtenir de grends effets sous un moindre volume,
avantage fort appréciable pour le patient et lemphaien, comme on peut s’en douter. Aussi,
préoccupé par le coté non-pratiqgue de la préparatiojus de viande, telle que I'ont pensée
nos deux savarts, Byla se propose de mettre sur le marché de #ixdoncentré sous forme
de poudre ou de liquide, et ce sans affecter €adiite thérapeutique duplasmav.

- obtention du « plasma » musculaire prélevée encore chaude a I'abattoir, la viande est
dégraissée puis mise a macérer avec ¥4 ou 1/5 dpads d’'eau et fortement pressée ; le
liquide, recueilli aseptiquement, est filppélis desséché sous vide a trés basse température
(-40°C)**3 ce qui permet d’obtenir le plasma sous forme e'urasse colorée soluble dans
I'eau, qui contient 50 a 70 % d’albuminoides divaies bases organiques, des matieres
minérales et des enzymes gudoivent présider a une action anti-bacillajdu suc]». Ce

produit s’administre au malade a I'état sec aveliquide alimentaire.

80\/0ir notre mémoire de DEA ; aussi Julien (1990).

81 Richet et Héricourt ont développé leur méthodessemom de zomothérapie, voir Raisonnier (190Rar@s
Richet (1850-1935) obtint le prix Nobel en 1913 psa découverte de I'anaphylaxie en 1902. Le Deslul
Héricourt (1850-1938) est alors chef adjoint dwlatoire de physiologie de la faculté de Médeciadris, et
auteur d’'une dizaine d'ouvrages. Héricourt quiainfire avec Ch Richet est aussi secrétaire ddlavue,
Scientifique>drigée par Richet, voir Marpeau Benoit : Les sgats de Gustave Le Bon il neuf cent N°9,
1991. Les pensées réactionnaires. pp. 115-128.
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripgdgtimcm_1146-1225 1991 num_9_1 1@@a/01/13).

82 presser de la pulpe de viande chaude (1 & 3kglusieurs fois (car elle ne se conserve pas) pbtanir 0,5
a 1,2 kg de liquide guére appétissant pour desdesdasusceptibles ou anorectiquesemble bien une
gageure.
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Mais la fabrication d’un tel plasma sec est renda tifficile a cause de la fragilité du liquide
primaire et c’est pour cela que BYlha développé un procédé original en extrayafe
principe actif du suc de viande cruepar co-précipitation avec un phosphate de chaux et
purification par un systéme eau/alcool.

- mode d’action et emploi :équivalent a &extrait de viande »utilisé en« zomothérapie»
comme l'ont/l'auraient montré diverses expériena@s« suc de viande total gde nature
essentiellement enzymatique) préparé industrieleneemme ci-dessus et disponible sans

difficultés dans le commerce peut lui étre préEngaison de cette plus grande disponibilité.

Byla pharmacien : deux mises en garde
A la fin de son ouvrage, vient comme souvent leoraftilaire®> (p 247), partie ou Byla
décrit de nombreuses formulations pharmaceutigagwaduits biologiques, et qui compofte

deux mises en garde instructives sur la pratigaermpaceutique qui, méme si elle ne concerne
pas directement 'opothérapie, ne sauraient éseqes sous silence :

- D’abord, I'auteur dit avoir éliminé les formulesd’ordre polypharmaqué®® dans lesquelle

7

se rencontrent, le plus souvent, de nombreusesnipabbilités »alors que ces formules sont
traditionnelles dans la pharmacie de ces annéeB :19®'inscrit donc dans un courant fle
pensée qui aura du mal a émerger avant les anfé6s \iraisemblablement sous l'influenge
anglo-saxonne qui a été plus précoce & condamrepdéypharmacie?’.
- Ensuite, Byla met en garde le professionnel eowtia mise directe en cachet de prodjis
pailletés, par suite de la présence possible digatke verre dans ces substansepresencs

consécutive a« un accident de travail toujours possible notation qui peut montre

=

I'expérience industrielle de Byla.

V-2-B Autres produits biologiques

-(a)- Les enzymes et ferments médicinaux

83 On doit noter ici le saut technologique que repmés cette dessiccation par rapport aux méthode e
auparavant, voir aussi les travaux des Choay.

84 Qui se cite lui-méme (P. Byla, 1905) mais sansxdosa source.

85 A titre d'illustration, on trouvera deux formulesus « Byla, 1905, ax) en ANNEXE B2.

8% Crest-a-dire qui contienne un mélange de plusiptirgipes actifs.

87 Sur ce point qui sera abordé par la suite, vassiMalette, 1979.
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Ces enzymes sont regroupées en cing classes doahemsat deux: «hydrolases
protéolytiques » (avec lpepsing et « Hydrolases associ@®s» (avec lapancréatine) ont,
avecles ferments intestinayxn usage thérapeutique (Byla, 1905, p.17).

- Pepsine :s’obtient a partir de muqueuse stomacale de paéfgee a celle de mouton)
selon deux procédés principdtix Elle sert plus particuliérement dans le traitemees
dyspepsies et des gastritSs

- Pancréatine sous ce terme, Byla (p.65) enterdensemble des principes acfffs que
renferment les sucs pancréatiques physiologiquesgytificiels — c'est-a-dire les macérations
agueuses ou les extraits glycérinés de la glandebien encore la substance que I'on
parvient a isoler de ces dernieres préparationst par précipitation, soit par évaporation
directe »mais seule la « pancréatine » est utilisée en pétmue, principalement dans les

affections du pancréas ou de la rate.

Sucs physiologiques ou artificiels

124

Au-dela du cas de la pancréatine, il est importiEnsouligner I'équivalence que sous-ent¢nd
Byla (1905) : en effet, en considérant que les simtenus par desioyens physiqueqou
physico-chimique, si I'on veut étre rigourgu partir d’'un organe vivant sécrétoire sgnt
équivalentsa ceux produiten vivo par ce méme organe, il réaffirme un des postukatsage

de I'opothérapie.

-Les ferments intestinaux: depuis les travaux de Pavf6% on sait qu'il existe des ferments

capables de multiplier I'activité d’autres fermentss kinases et en particulier I'entérokinase,

88 | es propriétés générales sont décrites sous mridByla, 1905, ax » en annexe citée. Les trdigau
classes sont : leshydrolases amylolytiques, Hydrolases coagulantes« Oxydases et réductasggoir

« Byla, 1905, ax ». Les hydrolases protéolytiques [...] dédoublent les aimoides par fixation d’eau. Le
groupe des « Hydrolases associées » comprendi@sigsintikinases et antiferments gue I'on peut rencontrer
dans les macérations de ténia ou d’ascarides #aie le sérum sanguin dont 'usage médical n'est pa
déterminé ainsi queed levureqchampignons microscopiqyesu d’'autres enzymes d’origine végétale sortant
du cadre de notre étude.

89 e nom de pepsine a été donné par Schwann en lL83&irc est réputé plus proche de 'lhomme, mas, d
nos jours ce choix peut poser des problemes adigapon. Les procédés détaillés par Byla (p 2T} sésumeés
sous l'item« Byla, 1905, ax »gn annexe citée.

850 A ce sujet, on pourra se reporter alraité des maladies de I'estomac et de I'intestiviathieu Albert
(1900).

81 Ces « principes actifs » (ferments) sont regrougésdeux catégories les ferments principaux (tnmsi
amylopepsine, stéapsine) dont le rdle est conmeet ou trois ferments secondaires dont le rolenastdéfini.
Par la suite, Byla en décrit les modes d’obtentiben étudie les propriétés mais ils ne sont phséstseuls en
thérapeutiques.

82 sur le physiologiste russe Ivan Petrovitch Payik849-1936), Prix Nobel en 1904, voir BC1963.

285



sécrétée par la paroi intestinale qui exagereiViéetde la trypsine qui s’emploie, alors, seule
ou en association dans certains troubles dig&8t{Ryla, 1905, p.83).

-(b)- Albuminoides et dérivés

A la suite des travaux d’A. Kos8&l on sait que la substance protéique ou albuminoide
« élément essentiel de la matiére organisée vivargst constitué de trois ordres d’éléments
constitutifs : nucléo-albumines ou nucléo-protéides p¢otoplasma et surtout noyau
cellulaire ; albumines ou globulines (liquide cellulaire, du sang et de la lymphe),
albuminoides (constitutifs des différents tissus organisésylgB1905, p.130) mais, de fait,
seul un petit nombre de ces produits sont utilis#eshérapeutiqd®® comme le montre le

tableau ci-apres :

Tableau 12 : Albuminoides a usage thérapeutiquia(B905)

Produit Source Usage Thérapeutique
Hémoglobine (et Sang Anémie, chlorose, états
oxyhémoglobine) morbides

Syntonine Muscle Traitement chimique Aliment dbess

« diathéses
organiques »

Peptones et albumoses  Matiere albuminoide Dégmadati Aliment en cas de
enzymatique troubles gastriques
Extrait de viande Viande Bouillon concentré Condiiseet
eupeptiques
Peptonates et Peptones & albumineg  Synthese chimique Anémieyabdo

albuminates de fer

Peptonate de mercure Peptones & albumines  Synthésejue Syphilis

-(c)-Substances diverses

83 Hallion et CarrionSte de Thérapeutiqu24/12/1902 (Cité par Byla).
84 sur Albrecht Kossel (1853-1927), Prix Nobel derfiikj voir « Nobelprize.org ».
Voir aussi, Dastre, Albert La vie et la mort »Raris, 1903, cité in Byla (1905) en ligne sur all
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Quelques autres substances d’origine animale nfemp@mnt pas aux catégories précédentes

ont un usage thérapeutique (Tableau 13).

Tableau 13 : Substances diverses d'origine anitnatage thérapeutique (Byla, 1905)

Produit Source Usage
Thérapeutique/autre

Lécithiné® Tissus nerveux, jaune Scrofule, rachitisme

d’ceuf

Nucléines Jaune d’ceuf, rate Etats dépressifs et
infectieux

Glycogene Foie, muscle Diabete

Adrénaline Surrénale Extraction/purificationAstringent/hémostatiquge

aqueuse

Sécrétine Intestin Agit & distance
Sur la sécrétion
pancréatique

Entierement consacré aux médicaments biologiquesyrbge de Byla est celui d'un
pharmacien industriel avisé qui dresse un tableamptet de l'arsenal médicamenteux
disponible ou I'opothérapie n’est, cependant, gudise en avaflt’, ce qui est pour le moins
paradoxal car sa puissance potentielle et les tiondide sa mise en ceuvre sont bien cernés.
On peut penser que Byla cherche plus a mettre ant @es propres productions (ferments,
plasma musculaire, méme s’il ne I'avoue pas, quepdeduits colteux dont ni la vente ni la

conservation ne seraient assuf&es

V-3 Le déeveloppement de I'opothérapie industrielle

Ce développement est particulierement visible ttrsnanifestations comme les Expositions
Universelles (Paris, 1900, puis Bruxelles, 1910n Saancisco 1915) ou le Congres

85 Pour des renseignements plus complets, voir «, Bia5, ax » en ANNEXE B2.

866 | ECITHINE : « Corps gras défini, neutre, complexe, qui se teotians la substance cérébrale (substance
blanche, 11p. 100; substance grise, 2,5), danpéerse (spermatozoide, 1,5) dans le sang veineuxafies,
0,75; sang de la veine porto, 0,24; sang des vesnsshépatiques, 0,29), dans le chyle (0,08), ttabde de
porc (Slrecker), dans les ceufs et la laitance dpesadans le jaune d'ceuf (0,90) (Gobley), etapet la
décomposition donne pour produits des acides o&gigi¢arique, palmitique, phospho-glycérique; elade
névrine [base ammoniée](kittré 1905). Voir aussi DC.

87 Elle est traitée dans les derniéres pages derbgev

88 Ajinsi dans sor Catalogue Général — Formulairede 1914, Byla précise que sek..cachets]
opothérapiques encapsulés a digestion intestinale se font que sur demande et ne doivent pasdiseés
par le pharmacien. On pourra noter aussi la prissoenpte dégradation stomacale des principes oqmtigties
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International de I'industrie pharmaceutique de £80ui se tient également & Paris au méme

moment’®.

On sait I'importance des Expositions Universellesumpla promotion des produits de
I'Industrie et du Commerce, en particulier au t@amindu XIXéme siécfé’; aussi, dans le
contexte de I'époque - croyance dans le progrdmigae et libre échangisme- n’est-il pas
surprenant que les pharmaciens industriels pagtitip ces démonstrations de la puissance de
I'Industrie et de la Technique ou ils peuvent sieef@onnaitre et, si possible, obtenir des
médailles qui seront autant d’arguments de verpedsudu publit/?

Si les produits opothérapiques sont rarement ldwaval de bataille, ces produits sont
présentés au milieu des remedes - secrets ouvidm,nfra - ferments, sérums et d’autres

produits, plus surprenants & nos yeux, comme tujis photographiqués.

V-3-A L'industrie pharmaceutique et ses problemasar des années 1900

A cette époque, I'industrie pharmaceutique fraré?alsplaide pour une libéralisation du
commerce pharmaceutique mondial, dont elle estrotagoniste important : les exportations
de médicaments représentant alors pres de 20G@ineneilleur client est ’Amérique du Sud

(Leprincé™ 1900, p.72). L'activité pharmaceutique est marqgpeela montée en puissance

par la revendication de cachets a digestion imalgtj moins « dégradatrice ». On y trouve ausskdesraits
organiques [opothérapiques] injectablegbdes< Osmolysés Byla (sucs organiques d’animaux sésrifi
89Pour les Comptes-Rendus des manifestations dg, Raii Haller (1902), Leprince (1900).

870 Se tient également le 4éme Congrés de Chimie éypéi, dont le rapporteur est H. Moissan (1901 tege
contient quelques éléments intéressant I'opothérafd) la mention d’'un procédé de « concentratierjus » par
congélation, technique qui sera tres employée ethépapie pour la conservation des organes oléjaapation
d’extraits. (ii) le développement de I'industrieimique desermentations est également exposé et la mise en
évidence d’un ferment soluble (diastas®jucteur dans I'organisme animal (section hygiene, chimélicale

& pharmaceutique, p.72) ce qui peut expliquer Espnce de réductases» dans I'ouvrage de Byla (1905). Sur
Henri Moissan (1852-1907), Prix Nobel de ChimieQ@9voir, p. ex. Lestel, 2008 ou Viel, 2006.

871 voir par exemple Schroeder-Gudehus, 1992.

872 /oir note et lien (Julien, 1990) supra ou la repréation du flacon de la musculosine Byla est sntée
d’'une « auréole » de médailles.

873 Sur ce point, on se référera aux articles publés la RHP, voir, p. ex., Cotinat Louis, DevauyGlulien
Pierre, Lefebvre Thierrys Question CCLX, Les pharmaciens, promoteurs gdvdamacie d'amateur en France
? »In:RHP (1991), [79e année], n°. 290, pp. 372-%ién :
http://www.persee.fr/web/revues/home/prescripéafpharm_0035-2349 1991 num_79 290 3@AF305/13).
Selon une publication en ligne (site de I'ordre plkearmaciens) d’Angel (Michaelk:Influence de la pharmacie
sur les débuts de la photographi€04/2005) en 1902, les officines frangaises raprsent un bon quart de la
distribution des produits pharmaceutiques et étgikrs nombreux que les distributeurs spécialisés.

874 Au méme moment se tient le « Congrés internatidealindustrie et du commerce de l'industrie
pharmaceutique de Paris » (rapport, Leprince, 160@Fon peut noter le rdle important joué par lmite

Comar (cf notre mémoire de DEA) et du Président duze (voir ANNEXE Biographique) dans les instances
officielles, alors que P. Bylangagé, par son laboratoire dans « I'industrie ftgrapique » en semble absent.
875 Sur Maurice Maximilien Leprince (1850- ap 1911¢dwacin et pharmacien, voir ABF; LEONORE.
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des spécialités qui représentent un tiers et liémtdoitié du chiffre d’affaire de I'ensemble
des officines.

Cette expansion n’est pas sans poser des probleonesie, p. ex. ceux de la législation -
avec le sort degsremédes secret{woir encadré), des brevets et des martfdes encore de

la publicité qui, comme on I'a vu, hérisse fortemles médecins.

Les remedes secrets : la définition d’'un expert
Ce sont «es remedes ni officinaux, ni magistraux et dorfolaule n'a été ni achetée -|et
publiée par le Gouvernement - ni reconmusuvelle et utilepar 'Académie de Médecine
[comme le prévoyait la IégislationlL.a préparation, I'exposition et la vente en sonténdits
Mais le Gouvernement a cessé de requérir 'apploicate la Loi dans I'impossibilité ou sqnt
les pharmaciens de mettre au jour leurs nouveaoxlyits, car I'Etat a cessé de racheterfles
formules des remédes secrets comme cela était.prévu

[...] Finalement [selon la Jurisprudence, ne] samnsidérés commemedes secretgjue]

ceux dont la formule s’éloigne sensiblement deeaill Codex3s”.

Produits et marques pharmaceutiques : un état degelux en 1905
Nous savonget avons vu) qu'a défaut de pouvoir prendre desdis, les pharmaciens pnt
tenté de protéger leurs inventions par l'intermiédide la loi sur les marqu€& Il nous 3
donc paru intéressant de voir concretement comosdatse concrétisait.

De fait, pour la période des origines a 1965, chatgposant doit faire enregistrer sa margue,
la « classe » (catégorie) a laquelle elle est sféecses coordonnées et ses « revendicatfons »

au greffe du Tribunal de Commerce dont il déféhou au« Conservatoire Impérial des Afts

876 Sur ces points, voir encadré.

877 eprince 1900, p 144.

878 |_a loi relative aux marques de fabrique et de cencedu 23/06/1857 est entrée en vigueur en 1868. P
des points de vue plus contemporains sur la mgsaemaceutique, voir : Chauveau (2004), aGs\UDE
FEISTHAUERClaudine LES MARQUES PHARMACEUTIQUER). Pharm ; Nancy. 198%ur I'usage de la
marque comme garantie auprés du consommateurwssi Chessel, Marie-Emmanuelle, publicité.
Naissance d’une profession 1900-19R@ris, CNRS-éditions, 1998, p. 111-141 (cité m@/eau, 2004).

879 Deux exemplaires de chaque marque devaient étiis g greffe du tribunal de commerce (selon le tie
résidence du déposant, (pour les étrangers, let dépant obligatoirement étre fait a Paris), I''@s @xemplaires
restait dans le greffe, l'autre envoyé a 'admuaibn en charge des brevets et des marques (iftittilé et le
rattachement ministériel a beaucoup varié disEZle). Les dossiers de brevets et les marquesséés
devaient jusqu’en 1902 étre envoyés pour archieageNAM. En 1902, I'office de propriété industrel|
récemment créé a été rattaché au CNAM. Il en déitiché en 1919 pour constituer un établisseménmhame,
dont I'INPI est aujourd’hui I'héritier. Les archigent suivi la nouvelle administration en 1902attgionc
conservées a I'INPI (Comm. personnelle V. MarcBal05/13). Voir aussi, Emptoz, 2002.
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et Métier§®®». Ces informations sont rassemblées dans les féssiannuels du Bulletjn
Officiel de la Propriété Industriefi&.
Il existe une classe unique pour les marques deéujieopharmaceutiqu®s et les produits
opothérapiques n’y sont donc pas distingués.
Ne serait-ce que pour une seule année, identifierrmarque d’'un produit opothérapique se
révéle comme une mission quasi-impossible, d’aujaatle fabricant dépose une ou plusigurs
marques pour « un produit pharmaceutique » quere [geut-étre jamais vendu sous ce rjom-
|Z‘1883.
Pour cette seule année (1905) et pour la classprddsits pharmaceutiques et hygiéniglies,
on enregistre pres d’'un millier de noms de dépasdrit colonnes de 80 noms chacune).
Au total pour la période 1858 a 1965, I'INPI a ejiseé 1 200 000 marques ! (chacline

valable 15 ans renouvelables).

Cette industrie naissante est aussi marquée paresgrande diversité ou dispersion tant au
niveau de la gamme de produits présentés que doreatke « Maisons » qui se lancent dans
'aventure de la production de produits biologiguesur ne parler que de ceux-la) et,

contrairement a I'Etranger ou les firmes pharmadqgeets sont des créations capitalistiques
assez souvent liées a des sociétés chimiques gia®eis, I'industrie francaise, tant pour des
raisons légales que de « mentalité » reste, eitéréamitisanale.

C’est ce que nous allons voir maintenant.

V-3-B Le cas de I'Exposition Universelle de 190@u(B)

-(a)- les produits biologiques représentés a I'Exgmn Universelle de 1900

A. Haller consacre une centaine de pages de spon & « la petite industrie chimique et
produits pharmaceutiques »u ces derniers sont répartis en quatre « seckons

« médicaments chimiques » «principes immédiats » alcaloides et les glucosides,

80 v/oir, p ex,http:/passionpeugeot.wifeo.com/les-logos-.(hp/05/13).

81 pour chaque année, il existe : (i) une table dgtique par nom de déposant, et pour la périod@4(18913)

(i) une table par classe remplacée depuis 1918matable alphabétique par nom de marque.

#2pour des exemples voir le dernier n° s (depui@p@a laRHP.

83 Ainsi, pour I'année 1905, le seul nom de dépoByta jeuneest référencé dans 3 pages du BOPI de I'année
représentant 5 marques dont 4 sont manifestemetinées a éviter que des concurrents ne s’empaeent
pseudo — homonymes. Ainsi aprés le nom de margemier : Musculosine - bien connu - sont revendiqués
Musculozyme, Musilosine, Musculéine.

84 e rapport qu’Haller (1900) consacre & cette méinlerexposition, comporte plusieurs tomes; la @arti
concernant I'industrie chimique et pharmaceutiqoeupe plus de 400 pages.
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essentiellement d’origine végétale) ;produits physiologiqué® » (ferments solubles,
peptones, sérums et produits opothérapiquesproduits galéniques (médicaments
conditionnés présentés par les différentes Maisoos) qui correspond, en gros, aux

Spécialités pharmaceutiques.

- « Les produits physiologiques:»depuis1880,ou I'on connait déja des ferments solubles
comme la pepsine, la pancréatine, la famille s&stichie avec le découverte d’autres
diastases comme la trypsine, ou encore, 'amylepsira stéapsifie’.

Mais ce qui doit surtout retenir I'attention c’'d'sipparition de la sérothérapie et bien sir, de
I'opothérapi&’ qui concerne de nombreux extraits glanduldifesjui ont, désormais,
« définitivement pris rang parmi les produits thgeatiques»> (Haller 1900) et certains

d’entre eux tiendront ce rang pour quasiment uciesi€omme nous le verrons.

- « Les produits galéniques »le recensement établi par Haller permet d’avoir seulement
«un apercu des découvertes et perfectionnemeotsnme il le dit mais, surtout, une bonne
idée du nombre d’exposants et de la variété dedufieo présentés par des pharmaciens
industriels (en fait des Maisons, terme alors canveour designer nos « laboratoires ») pour
qui les affaires sont les affaires et qui se ddivbétre présents au sein de cette manifestation
et des suivantes qui vont se succéder a un rytcoeée.

Ainsi pour satisfaire les praticiens de I'époque egtimaient nécessaire d’administrer a leurs
patients force toniques et autres reconstituamsduistrie pharmaceutique se fait un plaisir de

leur fournir des« toniques et albumoides nutritif®® ». De méme, dans I'hématogénése,»

85 Ces termes employés par Haller (1900) correspdndessso modo, & ceux @emédicaments biologiques »
gue nous empruntons a Byla (1905).

8% Respectivement amylase du pancréas et lipase (DC).

87 Dont les (péres) fondateurs sont, aux yeux desHalrown-Séquard, bien sir et aussi A. Gautiggl@ment
cité par d'autres auteurs comme Guyotjeannin, 1988j étre parce qu'il a suggéré des catégoriesighes
pour les sécrétions internes (voir, supra Mossg8)lBais ce point n'a pu étre complétement éclalroutefois
Armand Gautier a rendu hommage a Brown-Séquard wiadg ses ouvrages (cité, in Michel, 1991). Dg teu
des précurseurs de I'opothérapie pourrait étrer|pADdin-] Rouviére, fondateur de I'Athénée Royali
introduisit le fiel de bceuf en thérapeutique, e@3L8voir Anonyme (1929). Joseph Marie Audin-Rowwié
(1764-1832) qui fit fortune avec ses pilules purget« Grains de santé fut une des premiéres victimes de
I'épidémie de choléra a Parispar suite de ses exces de tabllors méme qu'il était I'auteur d’'un manuel :
« La médecine sans médecins ou Manuel de sant#is, 1794 qui connut pas moins de douze
rééditions....(WBIS).

838 Qui sont disponibles soit sous des dénominatiogénériques » (noms usuels dérivés de la glandiei ou
tissu) comme thyroidine, I'ovarine, la cérébriné sonplement, sous celles d’extrait (opothérap)ce
prostate, intestin, poumon, testicule ou autres.

889 Accoler un nom vulgaire et un nom savdavait, sans doute, impressionner le lecteur qudscripteur. On
peut noter que, dans de nombreux domaines non pbeartiques, cette « technique » est toujours bien
présente....
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sans doute pour éviter aux jeunes filles anémigashtorotiques de devoir courir a I'aube aux
abattoirs pour boire du sang frais, au moins thieduits différents sont présentés :
I’'hémoglobine, son produit d’oxydation : la Méthéghmbine ou al'inverse, celui de sa
réduction par le zinc. : I'Hémol.

Pour ce qui concerne les produits opothérapiquestostsensu, nous rassemblerons les
nombreux produits présentés dans deux tableauxneaxe, le premier pour les extraits

thyroidiens, le second pour les autres glandessu&™.

-(b)- les firmes pharmaceutiques et leurs produstio

De trés nombreuses firmes tant francaises qu’é&rasgsont présentes et nous donnons la
liste en annexX&', accompagnées de quelques indications sur la gtiodude celles qui
paraissent orientées vers les produits biologig(fesments) et sucs glandulaires ou
tissulaires.

Les firmes étrangéres(Haller1900, pp 340 - 3903ont également nombreuses : ainsi, en
Allemagne, les produits opothérapiques sont préseentre autres, par E. Merck a Darmstadt
(Thyroidine) mais de nombreux autres pays sonti aegsésentés comme I'Autriche, la
Belgique, les Etats-Unis, la Grande-Bretagne, lacéy I'ltalie, la Hongrie, le Portugal, la

Roumanie, la Russie, et mémeSalvador.

V-3-C Les Expositions de Bruxelles en 1910 et de Bancisco (1915)

Dix ans plus tard, de tres nombreux industrielg feemcais qu’étrangers sont présents a
Bruxelles et, au moins, les firmes francaises Iordeaussi cinq ans plus tard, a San

Francisc6®2

-(a)-Les exposants francais et I'opothérapie a Bitag (1910)

Parmi ces exposants, une douzaine est représeBréelles pour exposer des médicaments

d’origine biologique comme on peut le voir dansaleleau en anneX%&.

890/oir « Haller, 1900, ax» en ANNEXE B2, voir aussi partie B2 (infra).

891 selon le site de la SHP (voir note infra). A ladiu XIXe siécle, on recense 473 établissementsmpioient
13000 personnes, 60% ont moins de 10 employés.IRdste des firmes représentées, voir annexe.cité

892 Deux opus, consacrés aux exposants de la secfots €himiques et Pharmaceutiques » & Bruxelkdsnt
I'un anonyme - sont disponibles : le premier (Anmey 1910, noté ici bxl) se présente comme un agialo
général des exposants francais, le second (Trdl#Ht], noté ici T) recense les lauréats et récosgeabtenues.
Sur [Jean] Auguste Trillat (1861-1941), voir note ANNEXE biographique. Nous n’avons pas trouvé de
documents sur les firmes étrangeres a San Frandi9sds).
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En se basant sur cette présence, on pourrait aiagepeu de laboratoires commercialisant
des produits d’origine animale, se consacrent aréparation d’extraits glandulaires, ces
produits n'étant guére proposés que par des maismnsne Byl&** ou Grémy et dans une
moindre mesure Fumouze et Macquaire, les autregdalts se limitant a des produits plus
traditionnels et certainement plus facile a fabeigcomme les extraits de viande ou de foie de
poisson, les ferments ou des produits « dérivésmne les peptones et pepton&tesnais,
dans les faits, il semble qu’un plus grand nomlad aboratoires soit impliqué dans ce type
de fabrication comme le montre la liste publiée @ardette (1909), qui en recense une bonne
vingtainé€®*dont quelques-uns proposent une listedduits opothérapiquesqui recouvre
une bonne partie des glandes endocrines que raite par ailleufs’.

Néanmoins, comme I'écrit Trillat, des produits raomants » peuvent apparaitre comme les
extraits de cerveau, de bile, ou d'688ipréparési I'aide de* dissolvants neutres hroposés -
sous le patronage de $ociété Chimique de Frarfe- par un certaiBarrieni °®° ou encore
des produits d’opothérapie végétafé' » comme

- les « Intraits - extraits physiologiques complets de plantes fraichigrilisées »exposes

893 \/oir « Trillat, 1910, ax »en ANNEXE B2.

894 Ce qui n’est pas pour nous surprendre.

895 Drautres firmes comme I'Institut Pasteur présents sérums et des vaccins mais nous n'avonsefersur
les présentations des rapporteurs a ce sujet daslte de notre travail.

8% OPOTHERAPIE : Bov' Hepatic ,27 (n° de page) ; @@ Camus 53 ; Comprimés Bayer, 57 ; Diasténine
Grémy, 64 ; Ferments organiques Zévor, 94 ;Hémtgr@idine , 129 ; Holos-Ther, 136 ; Ocréine Gréd#] ;
Produits opothérapiques (p-o-)Bouty, 234 ;p-o- DarR35 ; p-o- Chaix, 236 ; p-0- Chevretin-Lema#40 : p-
o- Flourens, 242 ; p-o- Fumouze , 243 ;p-0- RéMp, 2p-0- Vigier, 246 ; Sperminum Poehl, 289 ; Sphges
Moncour, 289; Sucs organiques Byla, 294 ; Tablettethyroide Catillon, 299 ; Thyroidine Couturie36,

pour cette liste, voir lien (Gardette,1909) :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5834618r/f36Xte.r=zevor.langFR01/08/13). Sur les produits Camus,
voir Laboratoires de la Choléine Camus a Moulinli€A. (Gardette, 1912). Il existe une série decates
anciennes, sur les orchidées : collection Chol€aeus, probablement éditées par la pharmacie BarRaxis,
lien : http://www.kollectoo.com/listeannonce.php?rubrigmpe=0&debut=250q02/08/13). Sur le
Laboratoire Carrion, voirhttp://www.shp-asso.org/index.php?PAGE=cari(in). Sur Chevretin-Lematte, voir
Blondeau, 1998. Le Laboratoire Rémy était situdi8,de I'Orne, Paris, Moncour au 49, avenue Vittogo, a
Boulogne (Seine) et Couturieux au 57 av. d’Antiati® (Gardette, 1912). Voir aussi : « NOMENCLATURE
DES FABRICANTS DE SPECIALITES » (Gardette, 1912)it sine trentaine de pages et prés de 300
Laboratoires dont certains n'ont qu’une spéciadégmme Camus., lien :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5834077j/f367age.r=opothérapiques%20remy.langid. Sur Victor
Gardette (1872-1941), voir notule BNF.

897 voir partie B3 et « Gardettte, 1909 » en ANNEXE. B2

88yoir Trillat (id. p.350) extraits deCerveau : cholestérine, cérébrine, cérébroine, grisine,inelé
neuroprotéine Bile : biliverdine, bilirubine, cholestérine, oléineilite, fieline ; Oeuf : chloestérine, huile
d’'ceuf, ovine, tri - stéarine, chromatine (sorte meléine, DG, vitalline. Sur ces produits, voir Lambling,
(1911). L'extrait de cerveau est préconisé dep8821

89 Sur I'histoire de cette société savante, voingplestel 2008.

%0 Dr en MédecinePréparateurfAssistant] & l&aculté de Médecine de Paris.

%1 5j 'on s'en référe a I'étymologie (opos : sucntdérive opium) rien n'interdit d’employer ce texmpour
désigner des produits d'origine végétale. Sur geduyits, voir « Principes et méthodes de I'opotégstale »
sous l'item « Trillat, 1910 », en ANNEXE B2.
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chez Dausse et Boulang¥r et
- les «Energéténessucs végétaux de plantes fraiches » présentég autres (?), chez Byla
qui prétendent, grace a de nouvelles méthodeqrasenter les principes actifs de la plante

fraiche non dégradés par la chaleur ou les ferrtiensaparasites.

-(b)-Les exposants étrangers a Bruxelles (1910)

Parmi les firmes pharmaceutiques représentéedafTrll910, p.443), peu semblent exposer
des produits opothérapiques; ce qui peut étre lliésuffisance d’informations disponibl&8

ou au moindre intérét du rapporteur : ainsi, ont g&tonner que l&rande-Bretagne® ne
Soit représentée que par deux firmes :

-Brady & Martin Limited®® de Newcastle qui présente des extraits animauxre des
solutions d’épinéphrine (adrénaline), des tabletetsautres formes) de poudre d'os, de
substance surrénale ou de thyroide ainsi que dérielade laboratoire.

- La célébre firmeBurrough -Wellcomé&®® Snow Hill & Londres qui est trés présente, comme
on va le voir et dont I'auteur remarque, entre egjti’huile de foie de morue a I'extrait de
malt (Kepler§” et, sur le plan du matériel, la mallette de presnsecour$® mais semble
surtout frappé par la présence mondiale de la famex ses bureaux a Shanghai, New-York,
Montréal, Le Cap.

Pour I'ltalie, on peut noter la présence de llnstitut de Séraihiér Milanais (Vaccins,
Sérums, Ferments) alors que, pouB&gique on ne reléve aucune information concernant

I'opothérapie.

-(c)- Une présence britannique a Bruxelles : ledmssLaboratoires Burroughs-Wellcome

2 5r les « intraits » et le Laboratoire Boulandausse et Cie, voir Ruffat, 1996.

%93 'origine animale des produits n’est, sans dop#s, systématiquement mentionnée.

4 Nous ne pouvons omettre la présence de I'EditewétkbreMartindale bible du monde médico -
pharmaceutique anglo— saxon, distingué d’un Dipl@anneur « The extra pharmacopeia ». Ce livre est
toujours publié sous I'égide de la “ Royal Pharnical Society of Great Britain” contrairement aatibnnaire
médical francais Vidal qui est une entreprise conecrate. Pour un complément historique voir le site
http://www.bshm.org.uk/books.htm

%5 Firme pharmaceutiques et d’instruments médicatixeade 1879 a 1986, voir les liens :
http://collectionsonline.nmsi.ac.uk/detail. php?typdated&kv=80442&t=peoplet
http://www.tomorrows-history.com/public_item.phpHeotion=82&item=11495&flag=G07/12)

*®pour une histoire de cette firme, voir Church, il &ansey, E. M. “Burroughs Wellcome & Co.:
Knowledge, trust, profit and the transformatiortled British pharmaceutical industry, 1880-194Grucible
Books, LancasteK, 20070u Tansey, E. M. : “Medicines and men: Burroughg|légéme & Co, and the
British drug industry before the Second World WailJ,R Soc Med v.95(8), pp 411-16, 2002.

%97 0On trouvera une annonce pour ce produit (avecdoegud’autres) sur le lien :
http://www.collectionscanada.gc.ca/obj/029006/f@0M4029.241.pdf07/12).

% sans doute, ce que la firme appelle dans son gualpharmacie portative.
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Le guide Burroughs-Wellcome [B-W] pour le visiteur: une auto-présentation

Ce guide illustré qui se veut un « compagtion pour le visiteur de I'exposition, ne mandue
pas de présenter les activités pharmaceutiques filene qui se place, selon ses dires, pjtmi
les pionniéres du travail de recherche pharmaagaisqr les substances animales, notamment
par ses recherches sur la glande thyroide graapialles les produits dérivés/retirés tienngnt
le haut du pavé dans le domaine de l'opothérapiérapeutique qui s’inscrit dans [Ja
continuité historigue de Il'ancienne meédication aa@renouvelée par les travaix
séquardiens i« Composés d’'organes, de tissus, et excrétions dmnmferes, oiseauy,
poissons, insectes ont occupé longtemps une ptaperiante. [...] L'emploi sans cesge
croissant aujourd’hui de substances animales eggsultat provenant, en grande partie, des
recherches et de lparopagandeenthousiaste d&rown-Séquard,quoiqu’il faille admettre

gue cette propagande était poussée trop loin etguaih de dignité et de réserve ».

Néanmoins, la mise en valeur par ce deffileu role des sécrétions internes glandulaifes,
fait qu'aujourd’hui :« on s’accorde a reconnaitre qu’on peut, dans quetgcas, rendre a uL

organe tout ou partie de I'activité fonctionnellg’ija perdu en lui administrant des organgs
correspondants provenantuti animal inférieur’** en bonne santé.
Mais si 'Opothérapi&?, mise en ceuvre chez B-W, a des racines ancieahesevendique
d’orienter son travail sur les substances animdiesotéchimique et pharmacologique™
« de sorte qu’elle [B-W] est arrivée a fabriquer.].des produitsfixes et actifs avec un

succes remarquable et remargué

Parmi la production de B-W, quelques produits o@@thiques semblent le fer de lance de la
firme comme :
-la « Glande Thyroide Tabloid® » qui contient au moins 0,2 % d'iode organique

--'épinéphrine (adrénaline), retiré des surrénaf@®duit pour lapremiére fois sous une

99 Au sens dex companion >en anglais, voir Burroughs-Wellcome, 1910.

%1% 0On peut remarquer dans ce texte, 'hommage apfaityé Brown — Séquard qui contrastesc la méfiance
voire I'hostilité avec laquelle ses premiers travaunt été accueillis Outre - Manche (voir supra).

1 On notera ici le terme « animal inférieur » po@signer celui chez qui on préléve I'organe, commesorte
de justification a cette pratique.

12 Que I'on appelle également, organothérapie, méditanimale ou thérapeutique glandulaire,

913 C'est aussi le point fort de l'industrie allemande

914 « Tabloid » désigne ici le terme déposé par B-W gomprimé, voici ce qu’on peut lire sur le siteld

« Wellcome Fondation » : « in 1884 Wellcome regestehe trademark ‘Tabloid’ to denote Burroughs
Wellcome & Co.’s compressed medicines - and theertegname synonymous with the unique quality and
precise measurements of the company’s producBes coffrets en contenant furent distribuésra tit
publicitaire aux personnalités de I'époque et emarngrand succes auprés des voyageurs (2009).
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formeséche soluble etactive®® (Hemisine &9).

Mais la firme propose aussi des produits d’orighmémale, plus passe-partout, comme des
produits en suppositoirgs, du vin ferrugineux & I'extrait de viande maigme lbeut'® de la
moelle d'os; des produits en ampoule de verre pgection hypodermiqu®, une spécialité

a base d’hémoglobine, de pepsine, de pancréatmdralt de viande de bceuf et de fer, dans
la pure tradition de la pharmacie francaise, unetien d’extrait de maff® dans I'inévitable
huile de foie de morue, sans oublier, et c'est gt a I'époque, les sérums
thérapeutiquéd® (BW 1910, p.65).

Enfin, B-W propose aussi bien des produits phomggues®? que du matériel comme

d’inattendues pharmacies portatives.

Sérums, « anti-sérums » et vaccins : une mise auipb
On a vu que tant les médecins comme Carnot gughksnaciens industriels considéraient la
sérothérapie comme une activit¢ connexe de l'opafie, souvent évoquée dans |es
ouvrages consultés et quelque fois par nous-ménedexte de Dafé® (1910) précise
guelques points importants, dans le contexte g@djge, que nous exposons ici sans chergher
a faire le lien avec I'état de nos connaissancesXdame siecle :
A- Sérums et anti-sérums : ils s’obtiennent a pdtisérum d’un animal préparé, le cheval:
-Les « anti-sérums ssont des sérums antitoxiques, obtenus en immun{gantinjection a

doses progressives) des chevaux contre les miganiames produisant destoxines

solubles» (cat. 1), alors que, dans le cas degrums antibactériens il n'y a pas productiovw

15 0n notera ici, avec intérét, le pragmatisme deéntion revendiquée par B-W.

%16 Cet extrait est présenté comme celulademoelle “ (sic) de la glande surrénale (HemisinR), présenté en
flacon de 5 ou 10 cm3, bouché & I'émeri, accompaiymge dose de 0,23 g de chlorure de sodium, péamtet
de préparer une solution saline “ normalepour servir de diluant.

°17 On connait pourtant 'opposition des anglo-saxustte forme galénique purement gauloise, mais nou
sommes en Belgique ! Cette prévention existe tagjetil est recommandé de ne pas prescrire desiipipes
aux patients états-uniens, se présentant a I'Hépitéricain de Neuilly : voir Beth, B. et alPrse en charge
des touristes étrangers malades a I'Hbpital aménade Neuilly » 3éme journée biennale de Médecine des
voyages (Manuscrit Accepté le 17 décembre 1998pea sur le site

« http://www.pathexo.fr/documents/articles-bull/19P838n5/T91-5-1977-SMV5.pdf (2009).

%18 Est-ce un concurrent potentiel du vin de Porta el britanniques ? Sur les vins médicinaux, #ahaut,
Jean : Vins médicinaux: Héléne Autissier épouserSeinLes vins médicinaux en pharma&evue d'histoire
de la pharmacig1995, vol. 83, no 304, p. 88-88.; aussi RIVIERE[élie. Les vins médicinau005. Thése de
doctorat.

%19 Produit dont la dénomination est alors suivietefme«Vaposole » marque déposée - comme on I'a vu pour
« Tabloid »

920 Qui est aussi présent dans d’autres spécialités, ®'est peut-étre pas un hasard au pays desamnate
Whisky !

92/0ir encadré. B-W est la ou I'une des premiéregairdabriqué le sérum antidiphtérique de facoruitdelle
et a bas co(t et tient a le signaler (Site Wellcéimedation).

922 Comme c’est aussi le cas en France, voir noteasupr
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de ces« toxines solubles ¢eat. 2).
-Dans la premiére catégorie, on trouve les sérantgjiphtérique, anti - venin, antitétaniqug

14

-Pour obtenir lesk sérums antibactériens (2éme cat.), on injecte a des chevaux des doses
graduées de culturestérilisées de divers organismes ne produisant pas «dexines
solubles » c’est le cas des sérums anti-streptococciques.

Outre ces sérums et anti-sérums, B-W produit dgs tke séro-diagnostic et des endotoxines

(toxines qui ne diffusent pas dans I'organisme).

B- pour les vaccins (bactériens) : on ne fait pppea a un animal intermédiaire car |la
vaccination, précise la firme, également activesdae domaine, consiste a injecter aux

malades de trés petites doses d’une culture stilile I'organisme qui I'attaque.

-(d) : une nouvelle problématique : Les Laboratmitla Recherche : le cas Wellcome

Sans vouloir entrer dans la problématique de bhigtie des relations entre Recherche et
Industri€?® il semble bien qu'a I'’époque, peu de firmes ptereutiques se vantent de la
présence en leur sein d’équipe de chercheurs e dan historique officiel, Burroughs
Wellcome insiste sur le dédain des chercheurs démaiglues » pour I'industri&’, alors qu’au
contraire, Henry Wellconé® co-fondateur de la firme, par une démarche tdaitariginale,
s’efforce de les intégrer.

C’est ce qui explique, sans doute, que B-W prafitesa présence a cette Exposition, non
seulement pour faire connaitre, sur le continexd,goductions, mais aussi I'ensemble de ses
activités, et en particulier celles de Recherchientée vers les « bio-médicaments » : sérums
(et« anti-sérums »yaccins (vaccins bactériefS)et produits d’'opothérapie (Dale, 1910).

923 gur Henry H. Dale (1875-1968) qui aura le Prix Blolen 1936, voir, p ex EU ou le site « Nobelpozg.»
94 pour le cas de Rhéne — Poulenc ou de I'Institsteé®a, voir bibliographie.

925 “Today, people recognise that research is a natacakssory to the manufacture of pharmaceuticalsirBu
the 1890s scientists were disdainful of the drutystry and urged graduates to steer clear oftihdy wanted to
preserve their professional reputations. This atté was perhaps understandable because in thelddyse
antibiotics and chemotherapies pharmacists couldely little for patients. However, Henry Wellcomas
about to change the scepticism with which researchegarded his tradein “Henry Wellcome's Physiological
and Chemical Research Laboratorie®ailey, Penny, 2 Decembre 2008, en ligne:
http://www.wellcome.ac.uk/about-us/history/wtx0533itm (31/07/13).

9pour une biographie de cet américain (1853 - 198#6igré en Grande Bretagne, voir, p ex, le site

« Wellcome Trust, history » et note Bailey, Persuypra.

%27\/oir encadré.

928Ainsi B-W a mis au point un extrait de glande piire dont le principe actif est encore inconnu.
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-(e)- La représentation francaise a L'Expositionvérselle Internationale de San Francisco
(1915)

A cette époque ou l'industrie pharmaceutique framec@xporte beaucolf, il n'est guére
surprenant que les firmes nationales soient, cotem®ontre le rapport de F. George (1916),
bien représenté®8 dans les expositions d’outre-Atlantique commeecelk San-Francisco,

méme si cette participation a di étre perturbéd'qatrée en guerre du pays.

- la polypharmacie : une passion francaise ?L’examen de la composition des produits
présentés révelgue, dans le droit fil du concept traditionnel depharmacie francaise, la

composition des médicaments opothérapiques se eaifiplet que les extraits d’organes se
mélent a des produits végétaux dans l'idée gu’oawgamente ainsi I'efficacité et pallie les

effets adverses (polypharmacie)

- de nouvelles méthodesc’est & cette époque qiatein’>> met au point des méthodes de
préparations et d’isolement, a partir de liquidéysmologiques humains (urine) ou équins
(sang) de matiéres albuminoides ou autres (sémplamna, fibrine) qui accroissent la gamme
des produits d’origine animale et humaine) displ@silpour le praticien.

V-4 De I'animal a I'organe et au liquide organiguene « chaine » a

maitriser

-(a)- Choix et préparation physiologique des anixau

Il est préférable de sélectionner des especes m@srabovin, ovin, porc mais de rejeter le
cheval, le plus souvent abattu en trop mauvais Btair quelques organes, certaines espéeces
sont préférables comme le mouton pour la thyroidieis( riche en «principe actif »

thyroidien, la brebis pour I'ovaire, le veau poes kurrénales (celles de bceuf étant souvent

929 Ce qui est un signe de la compétitivité des erisep dont la qualité est reconnue : ainsi, le oaepr,

Fernand George - ici G- précise - mais sans enoigplles raisons - que kasectiorfrancaise» a été placée,
dans sa totalité Hors Concours, ce qui est vraisemblablement lié a une tetemeaissance. F. George a
rédigé, pendant la®f guerre un rapport sur l'industrie chimique et phaceutique de I'époque. Comme on peut
le penser, de nombreux exposants étaient déjansés@ruxellegcf supra) aussi nous n'avons enregistré ici
que les principales modifications par rapport acmementaires suBruxelles 1916

%0v/oir tableau« George, 1916, ax en ANNEXE B2

%1 Cela rendra de plus en plus difficile, le classetmies médicaments opothérapiques par type de gyland
comme nous l'avons fait jusqu’ici.

932 Gustave Constant Patein (1857 -1928) est a I'ép&armacien-chef & L’hopital Lariboisiére.
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peu saines), le porc pour le foie.

On choisit des animaux adultes, excepté pour lmtisy- qui disparaitrait & I'’age addftéet

les organes sexuels méales, a cause de la pratgaecdstration.

D’apres Gilbert et Carnot (1898, p.3), on peut rdiionner » les animaux pour améliorer la
qualité de I'extrait glandulaire en :

- développant au maximum l'organe & prélever, aoineau moyens d’injectiofs, comme
cela se fait en bactériologie (toxines) ou en sgiet pour le foie, des essais seraient en cours
pour stimuler la fonction antitoxique par injectsotie viandes « pourries »;

- en exaltant la fonction sécrétoire ; pour lesrénales : injections de sang d’animaux
“décapsulés”.

Enfin et dans I'idéal, il faudrait prélever I'orgailau moment ou la sécrétion est la plus intense
935

. mais, vu les conditions de prélevement dansalesttoirs, on peut douter que cette

recommandation ait été appliquée.

-(b)- Conservation des glandes et extraits glandidau « Laboratoire »

L’organe récupéré dans les boucheries et abatioitsétre conservé mais avant la création
d'un «réseau » lié¢ a la mise en place de la catigél*® (en France seulement, dans les
annees 40), c'est le pharmacien qui s’en charge mac des moyens qui ne semblent pas,

alors, & la hauteur des enjétlx

Pour tenter de pallier les difficultés liés a l'apfion de ptomaines ou a I'emploi de
conservateurs chimiques plus ou moins toxiquedye@il& Carnot (1898) proposent leur
propre méthod&® dont le principe est I'addition [a la glande ou & I'extrait] de substaes
antiseptiquesoxiques,que nous ferons entrer ultérieurementcembinaisons inoffensives
(id).

De fait, 'organe, prélevé sans précautions particuliéreabattoir, sera finement broyé avec
du sable puis mis a macérer dans de I'eau acidalderhydrique) ; a la fin de la macération,

on neutralisera le macérat par une solution sodagd® %. On obtient, ainsi, une solution

933 En fait,« il commence & s'atrophier & la puberté et cett®iution se poursuit & I'age adulte(EL, 2013 ; en
ligne)

%4 Dans un autre ouvrage (Carnot, 1898), Carnot me\der ce point et écrit qu'on pewtentrainer la glande
par une gymnastique graduelleen provoquant une hypertrophie de facomexalte[r] la fonction [...de la
glande] dont on veut utiliser ensuite les extraits#nsi : des injections de doses croissantes deosgg
entrainaient une augmentation de la glycogénieedetf celles de doses croissantes de sels d’amgquaian
accroissement de la fonction uréopoiétique.

935 Cette recommandation figurait toujours dans cestaiaités de la fin du XXéme siécle ...

936 Ce qui n'empéche pas les fabricants de recouiiinportation d’organes congelés.

937 Ce point sera développé par la suite.
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d’extrait a 10 % qui dissout les globulines. Lardition aseptique, par un des moyens usuels,
est, alors, beaucoup plus facile.

-(c)- les problemes de la stérilisation des exdrzuides

En passant en revue les différentes méthodes pessiBarnot et d’autres en pointent les
inconvénients :

- d’'une facon générale, I'exposition a la chaleuwndta diminuer I'activité de I'extrait,

- la filtration sur une bougie poreuse appropriée leborieuse, longue, peut retenir (ou
retient) une partie non négligeable des précieincipres mais est facilitée si 'on opére vers
40°C,

- 'emploi de gaz carbonique - préconisé par cestaiconduit a une stérilisation insuffisante.
Néanmoins, en opérant dans des conditions défiplesjeurs méthodes restent possibles
(Carnot, 1910) :

-la stérilisation peut se faire, a l'autoclave (20 mn a 120° C), tgadallisation (chauffage
par intermittenc€®, pasteurisation (chauffage jusqu'a 80° C, efficatais non durable), ou
chauffage a sec vers 150-180° C des produits fméat@nt desséchés dans des conditions
telles qu’on altérent pas la qualité des produits.

-« |la tyndallisation chimique »(ajout d’acide chlorhydrique puis neutralisatiodaasoude,
VOoir supra) reste une alternative possible maispeses ne sont détruits que lors d’'un passage
intermédiaire a I'étuve mais alors, en cas d'adstiation par ingestion, une dialyse sera
nécessaire pour éliminer le sel, ce qui n'est gés pour la voie par injection car on peut
opérer a la concentration du sérum physiologiqite/sa 8 %.

Par cette méthode, on conserve les propriétéexgidit en ayant une asepsie absolue

-I'ajout d’antiseptiques reste une solution fort peu satisfaisante méneetse addition de
produits plus ou moins nocifs sinon toxiques (obflorme, toluéne) reste préférable a la
putréfaction mais cette méthode ne convient pas lgsuiquides injectables qui doivent éte
aseptiques. L'emploi de solutions glycérinées, gnées des les débuts, diminuent le risque

mais n’est pas une garantie.

938 Qu'ils appelleront par la suite « tyndallisatidrirnique ».

939 _es spores non tués au premier passage se déentagisont tués au second, id pour le troisiéndetier
passage (auteurs).
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VI- L'opothérapie a la veille de la premiere guerre

mondiale

Apres sa contribution remarquable au Congres detpadier (1898), P. Carnot continue a
s’intéresser a I'opothérapie comme en témoignersportant ouvrage (600p), paru en 1910 :
« Médicaments animaux, l'opothérapie(€arnot, 1910) qui, s'insérant dans un vaste
ensemble qu'il codirigé®, dresse un tableau complet de I'opothérapie dessptemiéres
années du XXeme siecle et nous offre une possilidié conclure, pour cette période, les

travaux que nous venons d’évoquer.

Mais si, comme on le verra, la présentation de @agst relativement claire et précise, elle ne
doit pas faire oublier qu'un certain nombre de @mts sont encore assez fluctuants voire

détournés comme on peut le voir dans les exempkgzres :

Ainsi, partant de l'idée que, comme on vient de vi@s organes a sécrétion interne peuvent
avoir deux types d’action :

- «neutralisation des poisons résultant du métabaisiormal,

- excitation de I'activité cellulaire affaiblie XMossé (1898), certains auteurs ont pensé que

les sécrétions internes auraient un effet favorabides infections comme elles I'ont dans la

%0 Emblématique par son importance encyclopédiquéaité dit« Bibliothéque de thérapeutiquegui
mobilise une centaine de collaborateurs sous &ctiim de A. Gilbert et de P. Carnot, comporte @8imes
répartis en trois série : en effet comme l'indiqtanot dans sa préface, la Thérapeutique est EHu=ion et la
synthése de la médecine et s’articule en troistyol@) les agents thérapeutiques (14 vol.) demt |
médicaments : chimiques (de synthése) ou d’origéggtale, animale (3 vol. opothérapie, médication
microbienne et histopoiétique), (b) les médicatiggol.) qui agissent sur les symptdmes, (c)rasements
(11 vol.) qui agissent rarement sur les causetidgénies) et qui consiste le plus souvent en une ¢é
médications symptomatiques. On peut égalementlgiggae dans I'imposant traité gethérapeutique
clinique »(2éme édition (1923) et la 3eme (1926) posthurded)500 pages qu'il a dirigé dont 460 sont
consacrées auxagents thérapeutiquesciassés par voie d’administration, Martinet distieglui aussi,
I'opothérapie « vraie » (glande a sécrétion internexterne) en rédigeant un bref résumé pour ehglaunde et
les techniques apparentées (sérothérapie, vacénagpile, bactériothérapie). On soulignera aussiceiar
renvoie a une problématique actuelle que Martisgtne que, parmi tous les agents, seuls une virgont
indispensables et « font » la quasi-totalité dekadias alors méme que sur la période 1907-19hndiration
thérapeutique reste faible avec seulensémd médicamentsnouveaux apparus. Satfred Martinet ( 1868-
1922), voir BIUM.
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lutte contre l'auto-intoxication mais, dans la praeé clinique, les différents essais ne sont

guére concluants®

Mais méme a la veille de la premiere guerre moedi@ concept d’'opothérapie peut étre
détourné : ainsi, dans se£tudes d’endocrinologié® (1913) le Dr Naamé émet I'hypothése
gue tant les affections microbiennes comme le chajée d’autres non microbiennes comme
I'épilepsie ou autres «représentent» une insuffis glandulaire pure (une
hypoparathyroidie pour I'épilepsie) ou complexe pdijpyroidie et hypo-ovarie pour la
grossesse) que I'on doit combattre par un traitéropathérapique adapté ce qui 'améne, p.
ex. & prétendre soigner le choféfget le mal de mer!) par I'adrénaline, I'épilepgiar la
parathyroide et la thyroide, lesenvies de grossessepar la thyroide et I'ovaire). Cible
d’attaques de ceux qui pointent des recherchesmBlagste persuadé que les produits
physiologiques retirés des glandes vasculairesusaeg et commercialisées par des firmes
telles que Byla, Carrion, Clin, Parke-Dallfs sont I'avenir de la médecine & tel point que,
dans un second opuscule, Naamé (1919) prétendra lgueancer est di a un
dysfonctionnement de la genése (rapport entre tapojese et la cytolyse) des cellules,
genese dont le bon fonctionnement est contrbléupar sécrétion « seconde » de chaque
glande endocrine. Aussi, une opothérapie approganéane celle fourni par les laboratoires
Carrior’*® associée & une bonne hygiéne de vie, permetrdpeswer I'usure de la glande et

d’éviter I'apparition du cancer...

Traitements des maladies par les ferments
Les essais de traitement de la tuberculose anietale cancéf® (avec dans ce dernier cas |18
guérisons, persistant plusieurs années, sur 6Goigine efficacité de quasiment 30 % !) par

de la « levure de biére »¢onsidéré commeun ferment thérapeutique ce ferment étant

%1 0n se reportera également aux travaux présentgarée A.

%2 Dans le contexte de I'époque I'emploi du termanetaerinologie » semble si peu fréquent qu'il médiétre
signalé.

43 Selon une source, Naamé est présenté coniimateur du traitement du choléra par 'adrénalin@éthode
devenue classique ®our le mal de mer, il faut aussi porter une cemtibdominale.

%4 3ur le laboratoire Clin, voir Marchand (2003). ®arke-Davies, voir partie C, sur les autres, vaites
supra.

5 'auteur parait tellement sdr de sa méthode geipropose d’ouvrir une clinique pour mettre en regette
méthode.

%8 Sur ce point, voir par exemple:A Monsieur Pasteur. Ferments thérapeutiqueBagker, Félix de (Dr),
Paris, 1894, lien :

http://www.europeana.eu/portal/record/9200103/D IBF&HFI6A904FBBSBA4BE39D4C922FBF6B8A.html
(24/02/13). Le Dr Félix de Backer, né en 1851/ asteur d'une quinzaine d’ouvrages médicaux.
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“ défini comme un étre organisé monocellulaire (FBdeker, cité in Roth, 1897). “

On peut également noter les travaux préliminaivesiés sur la théorie d’EhrlitH menés par
A. von Wassermarif° et T. Takati de I'Institut d’Hygiéne de Berlin :

L’idée de Wassermann est que les éléments, donitgmdraient, selon la théorie d’Ehrlich, p
ex. I'antitoxine du tétanos, doivent préexister slimmoelle normale et saine. Ainsi, d’apres
cette théorie, l'injectiork d’'une émulsion de moelle d’animal sain devraim@oonférer une
immunité artificielle »par une sorte de neutralisation de la toxine atecbes dits éléments,
préservant ainsi le Systéme Nerveux Central desintds toxiques. Or, justement, des
expériences meneées sur deux cents souris blarmobesient que les injections gemoelle et
de cerveau d’animaux normaux [sains] : homme, cebdgpin, pigeor» (Mossé, id) non
seulement neutralisent la toxine tétanique, comttendu, mais exercent encore une action
thérapeutique sur les animaux intoxiqués avecxiaéatétanique.

Ces essais et un autre conduit sur le méme pripapele choléra, aurait pu ouvrir une voie

nouvelle pour I'opothérapie... mais cela n’abougiea”®.

-(a)-la contradiction mortelle de I'opothérapie

C’est sans doute sa double formation de « scigoéfi» et de médecin qui incite Carnot a
souligner la« contradiction mortelle sgue porte en germe I'opothérapie car si cellestiea
train d’acquérir« une base rigoureuse et définitiv€®,1910, p.1), son avenir peut paraitre
quelgue peu incertain dans la mesure ou le joad [...Ia] constitution chimique [... du
principe actif] est connue et ou on peut le prépgpar synthése »ce dernier quitte le
domaine de I'opothérapie pour rentrer dans celuaddimiothérapie”.

Toutefois, en réalité, la plupart des produits emnsont tres particuliers tant en nature qu’en

mode d’action et 'opothérapie restaine branche tres particuliére de la Thérapeutiquél

%7 Dans cette théorie, Ehrlighattribuelintoxication produite par les toxines spécifiques & une conisamdu
poison bactérienavec les parties constituantes des cellules d&ioer tissusL’antitoxine, contenue dans le
sang, dériverait des éléments directement atteidé&yuits au cours du processus d'immunisation,spui
régénérés »Ainsi, dans le tétanos, Ipoison se combinerait avec les cellules de la moelle ntareales
propriétés du sérumntitoxique seraient dueau passage dans le sang des cellules détruitéssetites (Mossé,
id, 56). Sur« I'histologiste, bactériologiste, biochimiste ebtgsmacologiste allemand Paul Ehrlich (1854-
1915), Prix Nobel en 1908, voir BC1963.

8 Sur le microbiologiste et sérologiste allemand éstgzon Wassermann (1866-1925), véircycl. Britt.

%49 Néanmoins, on signalera que, dans un autre centéxC. Bayle publiera un article tendant & déneonés
effets favorables des injections d'extraits, entipalier, de rate sur les maladies infectieuselLa«
splénothérapie de la tuberculosgBours, imprimerie tourangelle, 1931.

%0 Cest le cas de I'adrénaline.
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convient de traiter a part [...] car les produits amux naturels ou provoqués, fabriqués par
I'organisme en vue d’'un but fonctionnel précis ge@les ressources infinies de la nature
vivante [...ont] une toute autre portée physiologigtisont autrement actifs en thérapeutique
que les produits chimiques artificiels ou végétdoxt aucune finalité n’explique l'action
sur I'étre vivant®™ (C, p.13). Aussi peut-on penser que, malgré lasatix accumulés
depuis prés de 20 ad'mpothérapie reste a I'aube de son développement.

Le concept d’endocrinologie
C'est a cette époque que certains auteurs m®teah exergue, la constitution e

I'endocrinologie « Science » des glandes a sécrdtiterne en tant que branche (ou rameau)

du savoir médical, basée tant sur des données ebdeepts d’'ordre clinique (séméiologiquie,
thérapeutique, étiologique) que relevant de l'ordie laboratoire (anatomo-pathologje,

chimie, physiologie, expériences sur les animaux toréle fondamental est ainsi reconn

-(b)- 'animal en opothérapie

D’une facon générale, en opothérapie, on utilisasda grande majorité des cas desnaux

« non préparés »c'est-a-dire n’ayant pas subi de traitements pedpiaes particuliers; en ce
cas, on peut soit :

- collecter certains produits contenant des élémgpécifiques pour un usage essentiellement
alimentaire ou diététique : ceuf (Iécithine), lagen ceufs de poisson (nucléines), muscle
(zomothérapi®d), cervelle, thymus, intestirrs,

- recueillir les sécrétions externes glandulaigsme la bile ou le suc gastrique,

- ou surtout utilisetes sécrétions internegvoir infra).

Dans quelques rares cas, on utilise demimaux spécialement préparés™> ou I'on

distingue deux méthodes :

%1 0n voit ici que Carnot reste imprégné du concepiad« natura medicatrix » et de la pensée vigalist

92| éopold-Lévi et ak Endocrinologie. Nouvelles études sur la physithpgie du corps thyroide et autres
glandes endocrines(Paris : Douin, 1911), voir aussi Naamé, 1913.

%3 Dans ce cas, on utilise essentiellement le chet@idinaire exclus de I'opothérapie.

%4 3Sur cet aspect, voir le volueeégimes alimentairede Labbé, Marcel (1910) dans cette méme Bibliatbéq
de thérapeutique.

95 De tels animaux qui ont subi divers traitementsjaddéles, sont, surtout utilisés dans les thérapaesanti-
infectieusesouantitoxiques : vaccin anti-staphylococcique (travaux de ChhRiet J. Héricourt, 1888), sérum
antidiphtérique (travaux de E. Roux et L. MartiB91-1894) ou faisant appel a des agents cellulapésifiques
comme lesytopoiétinesou a l'inverse lesytolysines(Voir, Carnot, 1911). Sur Charles Richet (18508)9&
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- I'entrainement fonctionne’*® comme la stimulation de la production de moellgeose par
des saignées répétées, l'infection préalable deintal ou l'usage d'organes en période
foetale ;

- le traitement chirurgical comme le recueil de suc gastrique sur des aninvatants

(méthode de Hepp ou Frémdt} ou I'exérése d’organe (animaux éthyroidés).

-(c)- La problématique des organes

Comme la quasi-totalité des auteurs rencontrésujaspgrésent, Carnot recommande de
commencer le processus de fabrication du produith@papique par la collecte d’organes
frais, aussi proches que possible de I'état vivent, pulpage et leur mise en macération.
L’idéal reste I'administration extemporanée dedame au patient mais ce n’est pas toujours
réalisable, de plus les produits sont akofs..] dénués de l'auréole psychique et du prestige
qui accompagne touhédicament bien présenté et qui ajoute a la valéugrapeutique...]
Acheter chez le tripier et non chez le pharmaaméest pas aussi indifférent qu’on pourrait le
croire & son effet thérapeutiqlié».

Finalement comme le reconnait Carnot (1910, p«4#)faut souvent utiliser des préparations
bien faites, se conservant assez longtemps, rigeamneent pesées et dont on connait, a peu
pres I'équivalent thérapeutique g'est-a-dire le poids en glande fraiche qui resteité de
prescription thérapeutique.

On peut aussi penser utiliser aussi desganes conservésmais c’'est délicat : les produits
opothérapiques ne peuvent guére étre stérilisésepgorocédés usuels de la chaleur car, a
quelques exceptions pres comme la bile, I'adréealla thyroidine (controversé) ou la

sécrétine thermostables, ces produits sont thehiheda ou par I'ajout d’antiseptiques qui

Jules Héricourt (1850- 1938), voir notes supraussi:http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3225845
(24/07/13). Sur Emile Roux (1853-1933), voir htipuiw.pasteur.fr/infosci/archives/rou0.html (07/18)r
Louis Martin (1864-1946), voir http://www.pasteufififosci/archives/mar0.html (id).

96 Certains auteurs recommandenk lmise en charge ses animaux mais cette situation idéale est
pratiquement irréalisable du fait des conditionsadiecte. Dans le cate I'opothérapie testiculaire,si « on a
beaucoup souri des recommandations séquardiennéaniha I'auto-opothérapie par une excitation ®rion
suivi d’éjaculation, c’est a cette période que tiaité sécrétoire du testicule et la résorptiongdesécrétion
interne paraissent exaltéeg@arnot, 1911, p 38). A noter que « I'auto-opotpéa sera ré-inventée dans les
années 1930, sous des formes assez surprenantes.

%7 Sur ces méthodes, voir infra. Sur les travaux @iraune de publications) de Maurice Hepp, (1869280)
voir notament Hepp, 1930 ; Darlay, 1913, aussi BrimVictor,La gastérine : suc gastrique animab02,
auteur crédité de plus de 20 publications.

%8 0n a beaucoup critiqué Brown-Séquard en arguantegueffets rapportés n’étaient dus qu'a la sugges!
est remarquable que 20 ans apres, cet effet sifggmstonsidéré comme une sorte de plus-valuapg®utique.
On se rappelle aussi que d’autres auteurs insistsie le dégodt qu'inspiraient les produits fraides patients
pusillanimes.
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contaminent le produit. De plus, outre les risqiiedtérations, les produits conservés codtent
plus chers, ce qui améne & réduire les doses etl'édficacité du traitement>.

-(d)- redéfinitions et nouveaux concepts

Sécrétions internesCarnot les classe enq catégories :

- les sécrétions directement activescomme c’est le cas pour la thyroide et les
surrénales,

- celles excitant les glandesmilaires: ce sont les stimulines homologues ou, en
quelque sorte, la glande s’auto-excite (foie, renticules), ou

- synergiques (stimulines synergiques ooormones comme lasécrétine) dont la
sécrétion procede d'un reflexe humoral, et pougueies, comme le montrent les récents
travaux de Starling et de Miss Lane-Clay8nil existe des relations étroites entres des
glandes comme les ovaires ou des tissus commadergh ou les tissus fcetaux et la glande
mammairé®’, qui influent également la sécrétion lactée.

- les kinase®¥? comme l'entérokinase ou le suc pancréatique aquimpttent la
digestion des albuminoides,

- les produits antagonistes comme l'adrénaline @xtrhit hypophysair&® qui

augmente la pression sanguine alors que le suaithign et I'extrait intestinal I'abaisséft

L’activation du produit cellulaire . « L'acte sécrétoire> peut s’effectuer en deux temps :

une charge progressive de la cellule en granukatséerétoires puis une évacuation liée a la
transformation de la pro-sécrétion inactive enétgmn définitive.

Aussi, dans le cas ou l'extrait d’organe se préparenoment de la pro-sécrétion (sécrétion
non évacuée) qui n'est pas sous sa forme activiautl donc procéder a son activation

artificielle comme c’est le cas pour la transforimatdu trypsinogéne en trypsine. Mais cette
activation n’est pas toujours possible et il espamant de recueillir la sécrétion active

élaborée comme c’est le cas pour les sécrétiomsreed (bile, suc gastrique) ou le sang et la

%9 0On notera la persistance de cette problématiqoeoésique dans les écrits des médecins.

%0 syrJanet Elizabethane-Claypon (1877-1967), voir Wikipedia.

%1 | ane-Claypon, J E, Starling, E H, “An Experimeraiquiry into the Factors which Determine the Gilowt
and Activity of the Mammary Glarsd, Proc. R. Soc. Lond. B906 77, 505-522.

%2 KINASE : « Ferment soluble [diastase] servant & donner lente a d'autres ferments ; telle est
I'enlérokinase» (Littré, 1904).

%3 0On notera I'identification de I'une des nombreufetions hypophysaires.
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lymphe efférents (veines pancréatique ou rénal@s$ te cas des sécrétions internes (op cite,
p.41).

-(e)- 'opothérapie comme moyen thérapeutique

L’opothérapie met en ceuvre desncipes ou des agents qui agissent soit par action propre
qui est, de fait, une action physiologique liée ree propriété physique (bile), chimique
(pepsine), physiologique (adrénaline), voire ami®aenne ou antitoxinigue ou encore qui
ont une action indirect®, mais I'effet observé est aussi lié'drganisme traité ce qui
amene Carnot (1911, p.31) a proposer une nouvelsification et a distinguer :

-I'opothérapie symptomatiqueillustrée pare cas des hémorragies traitées par I'adrénaline
gui est un vasoconstricteur au méme titre que deme seigle qui n'est pas un agent
opothérapique.

-I'opothérapie « pathogénique »qui vise a rétablir I'équilibre glandulaire, anaigue et
physiologique :

-1- dans le cas dgyndrome d’ hypo- ou d’hyper- fonctionnementglandulaire, on vise a
rétablir un équilibre fonctionnel. L'ajout d’'unecsétion interne est conseillée dans le premier
cas mais devient contrindiquée dans le secondld’agcessité de bien poser le diagnostic ;
-2- dans le cas d’hypo- ou d’hyperplasie, on vigétablir I'équilibre trophique par 'emploi

de cytopoiétines ou, a l'inverse, de cytolysinescdes mémes impératifs que ci-dessus.

Ainsi, par l'usage d’agents appropriés d’origingnaade, I'opothérapie vise eétablir les
conditions humorales de I'équilibre fonctionnel etrophique de I'organisme.

L’identification des syndromes d’insuffisances mp&ndulaires ont conduit a proposer une
opothérapie totale qui présentecertains avantages encore que [@lypharmacie
opothérapique comme la polypharmacie chimique eel@u traitement une grande partie de

saprécision et de son déterminisme scientifidtfe» (C, p.43).

Le point de vue de Carnot sur I'opothérapie en Frane aprés la gre guerre

%“Ceci est en lien avec les relations interglandesair les sécrétions internes peuvent avoir desseffe
synergiques : pancréatino-intestinale ou thyro-evere ou, au contraire, antagonistes: pancréaélmales
(métabolisme du sucre), surrénales/thyroidien §wassanguine).

%5 Mais I'agent peut avoir des effets nocifs qui généalors des contrindications thérapeutiques.

% | es réticences de Carnot sont & comparer avepdsifion de certains « endocrinologues » anglo+ssixo
comme on le verra.
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On peut penser que les bouleversements apportda pegmiere mondiale ont quelque p
modifié la vision de P. Carnot sur la pratique ty@oapique : ainsi dans un opus publié

1919°" il rappelle d’abord la nécessité d'établir dendi forts, & I'instar de ce qui existe

Grande—Bretagne et en Allemagne, entre la Recheachdémique et I'Industrie, et sfi

souligne le role de J. B. Duntddans la promotion de I'industrie chimique, on reuty

oublier que celle-ci s’est surtout développée egléterre et en Allemagne.

eu

en

en

Pour ce qui concerne les médicaments d’origine aleinCarnot observe que I'on ne p

ut

« qu’étre tres défavorablement impressionné pamdéshodes de récolte, de dessiccation et

de conservation et par leurs prix de vente soupenitibitifs » sans oublier que les métho

d’analyses pratiquées sont tres en retard pourueadtrait aux méthodes biologiqu
(détermination de I'activité). Ainsi, les principastifs opothérapiques souvenmal étudiés
et mal préparés [...constituent] la branche la plusretard de la thérapeutiqud®, ce qui
amoindrit notablement leur valeur a ce point que ldes produits les plus efficaces

I'adrénaline qui — paradoxalement — s’obtient déwos par synthése chimique.

En revanche, pour les produits d’origine microbeetels ceux fabriqués par I'Institut Paste
le systeme francais apparait supérieur au systemaad, trop basé sur le profit mais d'u
facon générale, il est patent que la France daisacrer plus de moyens a sa recherche

son industrie.

S

S

St

ur,

ne

et a

Apres avoir évoqueé ici, I'évolution des principaagncepts et des pratiques générales de

I'opothérapie, nous verrons, dans les chapitregasts ce qu’il en est pour les principales

glandes en traitant a part le cas de la thyroide.

%7 « La Thérapeutique et les industries francaise34,9.

%8 Syr Jean-Baptiste Dumas (1800-1880), voir, p ekjpadia.

%9 Carnot insiste sur le fait que les conditions dippration conventionnelles qui - pour des matigrédicales
mieux contrdlées et des principes moins sensiblexl(lits végétaux) - assurent une fabrication swgme
conviennent guére pour les produits opothérapiqueent tendance a se dégrader.
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Partie B2 : La médication thyroidienne (1896-
1910)






Les succes, déja évoqués, de la médication thyrmidi dans les années 1890-95 suscitent de
nombreux travaux qui se poursuivent au tournardiéicle et couvrent de nombreux domaines
du champ médico-pharmaceutique : aussi nous fecalis-nous ici sur deux problématiques
spécifigues majeures :

-le fonctionnement physiologique de la glande tideoen relation avec la présence d'un
goitre ou sa relation avec d’autres organes oulglsfchapitre |) ;

- les avantages et les inconvénients de la thyrhiélapie soit dans les dysfonctionnements
thyroidiens avérés, comme par exemple le myxocedepmthgérapie directe, chapitre ¥,

soit dans des troubles génitaux, osseux, cutandsposés en relation avec ceux-Ci
(opothérapie indirecte), soit encore dans des egins plus ou moins « fortuites »

(opothérapie empirique) traitées chapitre Il1.

Néanmoins, avec Carnot (1898, p.8), on peut rengarlpucaractere assez paradoxal de la
situation : car, alors que les cas de myxcedéméaga@s et que la physiologie de la thyroide
est mal connue, c’est la médication thyroidiennd, qie toutes les médications
opothérapiques, estcelle qui a donné les plus beaux résultaf€iala, 1899) et son exemple

assure désormais le succés de la méthode opotipéeapi

970 Cette catégorisation, reprise par des auteurs eo@mmnot (1898), Hillemand (1899) qui s’applique au
médications glandulaires, distingue : (a) 'opo#pie directe ou il existe un lien devenu évidanteelke
dysfonctionnement glandulaire et le trouble résijtéb) I'opothérapie indirecte, ou il y a une @ation entre
le dysfonctionnement glandulaire et les troubleptiiques (relatifs a la nutrition tissulaire) asés®u a une
autre fonction de I'organisme qui parait plus ourmadiée (comme la lactation), (c) I'opothérapieparigque ou
cette corrélation est entrevue de fagcon uniquemepirique.
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|- Nouveaux aspects de la physiologie et de la

pharmacologie de la glande thyroide

Durant cette période, de nombreuses recherchesnpastir les« agents thérapeutiques

(Suiffet, 1900, p.15) de la glande thyroide comengeheur en iode de la glande ou autres ; de
ces recherches naissent de nombreuses controsnsdss propriétés des extraits ou des
secrétions thyroidiennes mais cela permet de gré@sitant que faire se peut,le réle de la

thyroide et de ses sécrétions.

Les conséquences dlablation totale de la glande sont connues : apparitioncdeoubles
encéphaliques aigus sonvulsifs ou paralytiques et desaltérations lentes »dont les plus
spectaculaires sont I'arrét de la croissance €bdsification au cours du développement.

En cas d’insuffisance fonctionnelle de la glande, des troubles analogues s’installent
lentement mais peuvent étre corrigés en utilisesx kuppléances gue permet I'opothérapie
thyroidienne qui, de plus en plus souvent, passe I'pdministration de « sécrétions
thyroidiennes » sous différentes formes pharmapeesi

Bien que la nature et le mode d’action de ces 8énsne soient toujours pas clairement
déterminés, on leur attribue, le plus souvent, fametion antitoxique et des actions sur la
vasodilatation, la nutrition, le sang, le systereevaux et la croissance qui justifient 'emploi
thérapeutique de I'extrait thyroidien, pourtantta@ement, « contaminé » par celui des
parathyroides (Carnot, 1898), glandes qui lui sont juxtaposées mais dont le ndst pas

encore éclairdi’>

I-1Physiologie thyroidienne : les questionnements

Si les premieres années de la décennie ont permisnettre au jour les propriétés
thérapeutiques de I'extrait thyroidien ou de Iangladesséchée, les propriétés physiologiques
de la glande restent méconnues, ce qui expliqguentesbreuses théories explicatives

971 Cette hypothése, parfaitement plausible, ne sepdsetre évoquée par d’autres auteurs, peutaiee s
I'influence des idées de Gley qui en faisait desigpléantes » de la thyroide.
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proposées par les expérimentateurs : ainsi la ts@cryroidienne serait : un agent agissant
sur le sang (Horsley, Murray) ou nécessaire auémystnerveux (Gilson en 1883 un
oxydant des tissus comme la spermine (Poehl) oorengn agent neutralisant certaines
toxines (Ewald en 1896, Notkirnéj, sans oublier que, comme d'autres liquides orgasq
(testiculaire, cérébral), le suc thyroidien peudiaune action puissante sur I'organisme et en
particulier sur la nutrition.

Dans ces conditions, méme si, pour Gley, le rolélddothyrine est indiscutable (voir infra),
on peut estimer avec Théodore Bot2$1896, p 13) qu'il esktéméraire de vouloir formuler
des conclusions certaines et précises sur le réleCdrps Thyroide »et de ses sécrétions
réelles ou supposées et souscrire a I'opinion ddsBbeidet’® qui écrit en 1895 «ce serait
une erreur de croire que les liquides organiquesstibtuent des substances spécifiques. Ces
liquides ont une compositiccomplexe ce sont, en réalité, des extraits d’organes, iglgus
renfermant leprincipes les plus diverg..] innocents ou dangereux, actifs ou inactjfs.] Il

ne me semble pas exagéré de dire qu’en nous sedeanes substances, nous s&/ons
guere ce que noufaisons. [....] Il faut essayer d’extraire des liquides amgjques, les
différents principesqui les constituent [...] eexpérimenter séparémenthacun de ces
principes afin de déterminer leur activitgin Bories, 1896, p.17).

Ainsi, au-dela du cas emblématiqgue de la thyroide, révéle une des ambiguités
fondamentales de I'opothérapie : I'extrait estaprésentatif de la globalité de la fonction
glandulaire ou faut-il isoler de la glande un os gencipes actifs représentatifs de la fonction
défectueuse que I'on peut alors compenser.

Ce sont ces « principes » que nous allons exaroiragres.

2 A l'inverse d’autres auteurs comme Hillemand (1)8&@ribuent un role trophique a la thyroide eftarigue
aux parathyroides.

93pourHorsley (1892) la thyroide est un ergane formateur du sang [... qui] modifie ou déttas substances
[sanguines ...] nuisibles a I'économieators que, seloMurray (1893), elle élabore un produit de sécrétion
« constituant important du plasma sanguin »,emecore sécréte et déverse dans le sang une substtotale
[...] nécessaire a la nutrition du Systéme Nerv€extral» (Gilson, 1893in Bories (1896, p 29).

°Selon Ewald & Berlin (1896), le suc thyroidien comg une«substance spécifiqud...] combinaison
organiqueiodée—dénommeée « Thyroidine e€] terme désigne, le plus souvent la glande thgrdiésséchée
qui agit/[agirait] - comme [ I'] antitoxique, non’dn poison élaborée par la Glande Thyroide elle-raémais
de produits accompagnant les déchets organiquexdjgt par I'organisme» in Bories (op cité). Selon Notkine,
la glande thyroide sécréteun ferment spécial, un véritable produit de é8on [Thyréoidine...qui] neutralise
les toxines convulsivantes [...provenant] du preossde désassimilation cellulaiseavec formationd’un
complexe intermédiaire, la Thyréoprotéide (in Vid898 ; voir aussi infra). On peut aussi signagéepdint de
vue (1891) de G. Thibierge qui estime qu&& suppression de la glande [thyroide] amenedianulation de
mucine dans les tissus et détermine les troubledbcgux [...] de la cachexie pachydermiguecité in
Castagnol (1896, p.41) ; sur G. Thibierge, et s®&tx, voir aussi infra.

975 Nous n'avons aucun renseignement sur cet autéurajécrit que cette seule thése et qui, on lenbi
compris, ne saurait étre confronté au savant racqafest E. Gy, méme si ce dernier s’est fourvoyé sur les
fonctions parathyroidiennes.

97 sans doute, Johannes Karl Eugen Alfred Goldschélds8-1935), voir Wikipedia, WBIS.
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I-1-1 Les sécrétions de la thyroide : ses « preggctifs »

Alors qu’un auteur comme E. Lépinois (1899xffirme I'existence dans le corps thyroide, de
substances oxydantes »de méme nature que les ferméfit’autres auteurs ont isolé de la
glande des principes « chimiques » comiftedothyrine ou Thyroiodine de Baumann, et
d’autres, de nature plus diverse, comme la Thyt#oaime (substance cristallisée) de
Frankel, la Thyréoprotéide de Notkine, la Thyroéidde Vermehréd® (Vico, 1898 ; Suiffet,
1900) que nous allons évoquer brievement.

-la Thyréoantitoxine (Thyro-antitoxine), est considéré par Frankel — qui I'a isolé de la
glande - comme le « principe actif » chimigifele la sécrétion thyroidienne.

-la Thyréoprotéide (thyroprotéide), substance non diastasique qui, selon Notkineulerc
dans I'économie normale, serait neutralisée parséarétion thyroidienne a base de
Thyréoidin€®’, principe complexe qui contiendrait deux fragmetdsit I'un, enzymatique
(diastasique) donnerait un pouvoir fermentaire aite thyréoidine et l'autre serait une
globuline.

Dans cette derniére hypothése, I'ablation de laotlg, en supprimant la source de I'antidote
(Thyréoidine) entrainerait une accumulation de &bgrotéide, responsable de l'intoxication
aigué du sujet thyroidectomisé, intoxication justatrcombattue par la Thyréoidine, présente
dans I'extrait thyroidien administrée au patiemsldu traitement.

-la Thyréoglobuline (Thyroglobuline), composé contenant 1,66 % d'iode qui possede

I'action « hypoazoturique »n vivo de la glande entiere, est I'un ddsux précipités

" Ernest Lépinois est 'auteur d’une dizaine d’oges.

98 A I'époque, les ferments se classent en deux oy (a) leoxydasesqui prennent I'oxygéne de I'air pour
le céder aux « corps susceptibles d’'oxydationb} les anaéroxydases (peroxydaseghi « décomposent I'eau
oxygénée (H202) su, selon une terminologie plus récente, plus texamperent des réactions oxydantes en
présence d'eau oxygénée (Suiffet, op cité; cf ialdsval, 1978). Les ferments thyroidiens sont des
anaéroxydases comme le montre la réaction d'ideatiibn : bleuissement de la teinture de gaiac (PNBir
infra.

79 sur Baumann et Fraenkel, voir ANNEXE BiographigBer Notkine et Vermehren, voir supra.

90 sur ces désignations voir note supra. Frankelegsérr la glande, trois extractions aqueuses ssivess(a

froid, a chaud, a I'ébullition pendant 2h), suiviEsla précipitation, goutte a goutte, a I'acidétagie des
albumines et nucléo-albumines adjuvantes, le greactif restant dans la phase aqueuse ; celsi-ci e
reprécipité a I'acétate de plomb et repris dansélange alcool/acétone (Suiffet, op cité). Selankel, la
thyréoantitoxine a une structure guanidique (foem@bH11Az305) mais pour ce corps, tout en faisant
référence a Frankel, C. Duval (op cité) donne tenfde : CH3-CO2H,C4H70O3N2 (un atome d’azote en spin
Selon Hillemand (1899, p 20) ce principe actif meligerait les accidents toxiques aigus (tétaraayalsion)
supposée d'origine thyroidienne.

%1 | a thyréoprotéide serait toxique (a la dose deg)gde méme que la thyréoidine (dose non précigéeiuit

gu’il ne faut pas confondre avec la THYROIODINE#athyrine de Baumann ou la THYROEIDINE de
Vermehren..
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différents qu’A.Oswald® a retiré de la thyroide, I'autre étant le nucl@ide (nucléine a
16 % de phosphore}pmposé non iodé, dépourvu de cette action.

-la Thyroéidine (substance protéique) que Vermehren (Copenhaguigeau (en 1893) par
précipitation alcoolique d’un extrait thyroidierygériné®® et qui, ayant selon son inventeur
« toutes les propriétés curatives de la glande er(&té in Vico, p 14), a donné des résultats
thérapeutiquestrés heureuxfdose de 10 a 30 cg /j) en particulier dans urdeamyxcedéme
infantile.

-la Thyroiodine (ou lodothyrine)®®*

gue Baumanm isolé (en 1895)serait de nature
protéigue et existerait, dans la thyroide, soux dieumes selon qu’elle est combinée avec une

albumine (lodothyroalbumine) ou une globuline (ltdwoglobuline).

I-1-2 Le cas de I'lodothyrine : agent thérapeutiquenutritionnel

Certes, on sait quelddothyrine , principe actif suppoS& de la sécrétion thyroidienne,
«assure la guérison du myxcedeme aussi bien quealtetktyroidien »(Gley in Roth, 1898,
p.183), mais on ignore si ce « principe » est umiou non, et s’il est certain que I'lodothyrine
influence le métabolisme thyroidien, la questiostegeposée de savoir comment celle-ci ,
lorsqu’elle est administrée, agit sur la glandeiciiétite ; de plus, si, comme des travaux
récents semblaient le montrer, dans le cas d'unctfimement non pathologique,
I'lodothyrine sort en continu de la glande, quet &s devenir de cette substance dans

I'’économie ?

Une autre question est de savoir, comme l'indiqleyy @n Roth, 1898, p.188), quel peut étre
le role de cette substance dans la nutrition efoletionnement de I'économie« Si

I'lodothyrine augmente I'intensité des échanges [... et] invees#, puisque sa disparition

%2 Qui, comme tous les expérimentateurs allemanépuisent $a glande & I'eau salée et traitent la solution par

ajouts fractionnés de sulfate d’'ammonium pour jmiéai les produits (Suiffet, id). Les travaux d'@swald sont
cités plusieurs fois dans des articles en ligne gaus de précisions ; par contre, on peut troinvextenso, cette
publication sur le méme sujet : Oswald, Ad : « wassen wir uber des chemie u. des physiologie des
Schilddruse »Pflger Archiv Europ. J. Physiol 900, vol 79, pp 450-460., lien :
http://link.springer.com/article/10.1007%2FBF017983L I=true#page-1(94/05/13%ur Adolf Oswald (1870-
ap 1932), voir WBIS.

93 C'est, sans doute, I'un des premiers produitsedyee connu en France. Le procédé détaillé estépar
Lowitz, (1894, p 38) : Les glandes hachées, pilgatjites en bouillie, sont mises a macérer 24nis @«ois
leur volume de glycérine, puis filtrées sur cotlerfjltrat est reprigar I'alcool et la masse brune obtenue est
lavée par ce méme solvant, séchée sous vide pisrisge. On peut alors préparer des pilules opdsslles
dosées de 10 a 30 cgttgroéidine.

%4Pour ce composé, dont Viala (1899) reconnaictkesse en iode et la stabilité mais conteste &uval
thérapeutique, le dictionnaire Duval (1978) dorméormule C11H103NI3.
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de la Glande Thyroide entraine une baisse des @dsajn.. on doit] lui attribuer la propriété

de réglerla nutrition ; et jusqu’a présent les physiologistconsidéraient que cette régulation
était sous lalépendance du systeme nerveurais objecte Gley« c’est se contenter a peu
de frais »car on ne peut comparer cette action a celle mnsévidence par C. Bernard, a
savoir que la Iésion du plancher du 4eme ventridel¢’encéphale produit de la glycosurie
chez l'animai®® car, dans ce dernier cas,il s'agit la d'une excitation parfaitement
déeterminéed’ordre mécaniquedes nerfs excitateurs du foiequi semble difficilement

pouvoir s’inscrire dans un processus régulateur neentelui que I'on suppose dans le

fonctionnement de la glande thyroide.

Contestant certaines conceptions sur le systemeeuner Gley poursuit «I'étude de la
fonction thyroidienne [nous] conduit encore plusloil semble bien qu’il N’y aiplus besoin
ici de I'intermédiairedu systéme nerveux pour expliquer la perturbatiaanique. Rien ne
peut nous faire croire que I'lodothyrine n’a pase influence directesur le métabolisme [...]
La régulation des phénomenasimiquesintracellulaires nous apparait comme pouvant étre
d’ordre chimique direct; il existe desubstances qui exagéerent, d’autres qui modérest
phénomene [... » élodothyrine est I'une de ces substances comest« le ferment sécrété
par le pancréas [...] qui régle la production ducse par le foie» ou encore la substance -
probablement issue des organes génitaux - déent®pM. Mironov’®’ de St Pétersbourg en
1895, qui« améne la sécrétion lactéadépendammentu systéme nerveux(&ley, in Roth
1898, p.188).

Si ces réflexions de Gley sur le réle de I'lodothgrdans la nutritionsemblent anticiper la

découverte des hormonepar Bayliss et Starling, pour I’heure ce qu’il inmf@ode souligner,
c’est que« la connaissance de I'lodothyrine et de ses paigs [...] fait entrer I'étude du
myxcedéme dans la période des explications [...naatfjue progrés de la physiologie

pathologique [...] dans les deux derniéres annéa»

I-1-3 La teneur en iode et autres éléments ou piodu corps thyroide

Sachant le réle de liode dans les affections fidjemnes et informé de I'existence de

%5 Sur I'lodothyrine, voir aussi Critchmaroff (1897).

989 es travaux bien connus de C. Bernard sont aussjués dans ce travail.

%7 Voir «Archiv. de sc. biol.1895 3, 353 » (cité par Gley.). Sur Mahjev MaksimoMizonov (1860-1949),
voir WBIS.
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« principes iodés » dans la glande, il n’est paprenant qu’un auteur comme Suiffet (1900)
s'efforcer de faire avancer les connaissances auhyroide en procédant a nombreuses

analyse®®tant sur la thyroide que sur les « extraits »dfujens.

-(a)- Teneur en iode

De I'examen des résultats tres dispersés obtenudiyis expérimentateurs, on peut déduire
que cette teneur se situe (pour 1g de thyroide) theimal dans une fourchette de 0,02 % a
0,15 % et chez I'homme : de 0,03 % a 0,09 %. Chewlveau-né (né de mére « sans tare »),
la teneur est « normale », alors chez celui néadiugre alcoolique o« dégénérée,»on n'en
trouve pas (Suiffet 1900, p.16).

-(b)- Teneur en ioderganique de thyroide de mouton

Les résultats obtenus par Suiffet - sur des «iate 25 g - soit 8 glandes (16 lobes) -

different selon qu’il s’agit de moutons « ordinaire: teneur de 0,073 % a 0,083 %, ou de

« prés-salés » (région de Montpellier) de 0,121 04140 % que I'on peut comparer a ceux
indiqués par Critchmaroff (1897, tableau infra) geisituent dans une fourchette de 0,25 a
0,16 % (méthode colorimétrigifd).

La teneur en iode plus élevée pour les secondstteibiuiée au fait que ceux - la broutent des
plantes (comme la salicorne) plus riche en iodeegirent un air marin plus iodée -12 fois
plus selon A. Gautiét® que I'air des villes.

Au vu de ces résultats, Suiffet (1900, p.23) estiue les teneurs les plus élevées sont des
maxima et que les variations observées devraieitemes chimistes - ou autres experts - a
mettre au point une méthode de dosagémple et rapide - de l'iode thyroidien, ce qui
permettraient aux pharmaciens - préparateurs digxthyroidiens - de s’assurer de la valeur

thérapeutique des organes mis en ceuvre dans kE&parations destinées a la vente.

Tableau 14 : Teneur en iode de la thyroide de nmo{@atchmaroff 1897)

Lieu/Auteur Nombre d'essais teneur en iode (mg)

Glande séche (1 g) Glande fraiche (1p)
Fribourg 3 (fourchette) 0,9-1,3 0,26 - 0,38
Eberfeld (Bayer) 2l 1,5-5,3 0,44 - 1,56

%8| es méthodes d’analyse sont précisées sous rebrig8uiffet, 1900 ax en ANNEXE B2

%9 Selon Critchmaroff, la meilleure méthode est cdéeRabourdin « on élimine les matiéres organiques par
action des alcalis et du salpétre a chaud, ensuitésole I'iode de la solution aqueuse par I'acsldfurique et
I'on agite avec du chloroforme. L'intensité de lalaration est alors comparée a celle d'un témoieparé a
partir d’iodure de potassium Il s’agit probablement d’'une méthode mise au pepat la pharmacien Henri
Louis Rabourdin (1846-1899), auteur, entre autess de l'iode »,Paris 1872.

%0 n Bull Soc Chim1899,vol XXI - XXII, » 3éme série, n° 2 (cité par Suiffe
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Dupperthal et Paris 2| 115-1.2 0,34-0,35
(Rabourdin)
Baumann (Rabourdin) 0,25-0,44

On notera que Suiffet met ici en exergueconceptpeu développé a son époque et que nous
pouvons considérer comme précurseur de celui, skiAssurance Qualité », du moins de
norme de qualité pour les approvisionnements efaitlecette problématique de la constance

et de la reproductibilité sera un des enjeux dielipement des médicaments biologidtes

-(c)- Autres déterminations

- phosphore :selon leur origine, la teneur des glandes - peiabir - se situe entre 0,40 et
0,46 % (Suiffet, id, p.24)

- arsenic :présent dans la thyroide, sous forme d’arsénuc|&dton les résultats de l'auteur,
conformes a ceux obtenus par A. Gautier, cetteuteest d’environ 0, 07 mg pour 100 g de
glande (id p.25)

-brome : traces (Gautier, 1899)

-matiéres albuminoides en fait, c’est la teneugn azotequi est mesurée par la méthode
Kjeldha®? Elle se situe aux alentours de 22 & 24 % (i)p.2

- Lesanaéroxydase®” (peroxydases)fermentsqui « décomposent I'eau oxygénée (H202) »

sont présents.

Tableau 15 : Résumé de l'analyse chimique de laisy de mouton (Suiffet, 1900)

Provenance/caractére France « Afrique »  « pésal
Humidité (%) 70 69 71
Azote (%) 3,75 3,5 3,64
albuminoides totaux (% 23,62 21,87 22,75
lode (%) 0,0735 0,08 0,121-0,140
Phosphore (P205 %) 0,4 0,46 0,43
Arsenic présencg présence présence
Anaéroxydases présence  présence présence

I-1-4 Les relations interglandulaires de la thyeoid

-(a)- Fonction de la glande thyroide et des glaesipbarathyroidiens

91, les travaux de Gaudilliére ou de Sinding sumise au point de la production d’insuline.
992 Selon les travaux de Gautier cités par Suiffeir, anssi Byla (1905). Sur la méthode de Kjeldhalr Duval,
op cité.
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A la suite des travaux (1880) du suédois I. V. Stid?"* sur lescglandules parathyroidiens
ou glandes thyroides annexeson a pu montrer que les conséquences des aslatio
thyroidiennes chez I'animal différaient selon goa lconservait ou non au moins deux de ces
glandules, ce qui peut remettre en cadaesignification de la glande thyroidemais surtout
montre la complexitéles relations entre la thyroidt&icto sensiet les glandules associés qui
restent a élucider alors qu’un expérimentateuréau@mme E. Gley s’est persuadé que ces
dernieres peuvent suppléer les fonctions thyroidisrapres ablation de cette derniere glande
(Castagnol, 1896).

-(b)- Les relations de la thyroide avec d’autresdes

Comme on I'a dit, il existe une relation entreHgrbide et les organes génitaux féminins que
les observations (1894) @@hantemessed Genéve” montrant une augmentation du volume
de la glande lors de la puberté chez la jeunedillsymétriguement, sa diminution lors de la
ménopause chez I'adulte, viennent de conforter.

Récemment, on a, aussi, évoque, pouthianus, une fonction antagoniste de celle de la
thyroide pour expliquer les dix succés (sur 11 reaportés)’® enregistrés avec I'extrait de
thymus dans le traitement du goitre exophtalmique.

-(c)- Relations hypophyse thyroide : les prémisBese reconnaissance

De son coté, Louis Contt¥ (1898) s'attache a examiner les relations efitggophyse -
dont le réle est trés mal connu - et la thyroide trés nombreux examens semblent montrer
que lathyroidectomie entraine une augmentation du volume de I'hypopligséopéré et
gu’une dégénérescence du corps thyroide est acgmé@@al’'une modification de la structure
de 'hypophyse (110 cas, en tout) : on peut doms@eque ces dégénérescencesarchent

de concert »comme ['écrit Comte (1898) dont le travail perseinsur 109 autre cas lui
permettent d’attribuer un rébkgcariant - c’est-a-dire de suppléant - a I'hypophyse en cas

d’altération de la fonction thyroidientié

993 v/oir note supra.

994 3ur ce point et sur Ivar Victor Sandstrom (18589)8voir Nérdenstrom, Jérgefihe hunt for parathyroids ,
Chichester, West Sussex : John Wiley & Sons, 2Gi&si Hazard, 1995.

9% Cité par Castagnol (1894, p.41). Si la biograpt#edré Chantemesse (1851-1919) médecin et
bactériologiste francais (BC1963) est connue, miagons aucun renseignement sur cet homonyme.

9% Congrés de Bordeaux (1895), cité in Castagnol@1p%3).

%7 ouis Comte (1870-1959) a été professeur de médéégale a I'Université de Fribourg (1917-1953)yeh
de la Faculté des Sciences (1929-1930 et 1938-¥38¢teur (1943-1944) ; d’apres le notule dudite
Editions Universitaires Européennes, ligmitp://doctrine.vlex.fr/source/histoire-de-la-denm@-execution-
capitale-a-fribourg-1902--101828/04/2013), voir aussi WBIS.

998 Pour un complément historique, voir Hazard, 1995.
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I-2 Regards sur la pharmacologie thyroidienne

I-2-1 L’évolution de la pharmacologie thyroidienne

Aprés I'abandon des greffes thyroidienti®§1890), et comme pour d’autres médicaments
opothérapiques, deux types de produits se displgsnfaveurs des médecins : la glande
thyroide « nature » ou les préparations industsefjui, face aux difficultés de I'injection
hypodermique (infections subséquentes), sont aslentent, des 1893, I'extrait thyroidien

ou la glande desséchée en poudre (sous forme leééealou de pilules).

-(a)- La glande en nature

Si la glande thyroide peut provenir de differerggpeces animales (veau, boeuf, porc), on
préfére le moutafi®® dont on a vérifié que le « cceur thyroidien »td¢aplus proche de celui
de 'lhomme (Vico 1898p.14).

Cette glande peut étre administrée aux patients disig¢rentes formes « alimentaires » crue
ou légérement cuitd” mais cette méthode ne parait guére possible darampagnes, ot il

faut recourir & la préparation extemporanée d’ureéxglycériné®?

-(b)- Formes solides

Sans surprise, ce sont les pharmaciens industyiglsoccupent le « créneau » : ainsi, en

France, Chaix & Rénty*® Flourens ou, & I'étranger, Burroughs-WellcomeMeatrck™***

99 Mais la chirurgie n'abandonne pas la partie a@nsi894,un chirurgien comme Poncet préteaddiver la
sécrétion thyroidienne, en traitant la thyroiderdhiade par de I'iodoforme (trichlorure d’'iode) au@acant au
contact une tige d'ivoire censée stimuler la praidacde la glande (Castagnol, 1896 ; Viala, 1898).\4ussi
infra.

1090 30uin (18964, p 20) met en garde contre I'achdadpande chez le boucher, qui peut , aussi biendre le
thymus, au lieu et place de la thyroide et se référafinds d’'un vétérinaire inspecteur aux abattoirs de
Grenelle, intéressé par I'histothérapie, recommaledenouton jeune d’Afrique ou de Russiecar plus le
mouton est jeune plus la thyroide est grosse ».

1901 crye avec du « Brandy » (sic), de la confiturepdtage ou en boulettes, enrobées de pain azyevenue
au beurre ou passée a la friture (de préférencis)tnag cuite, elle perd ses propriétés (Vico, 1898

1902 Ainsi Mackenzie (voir supra) prépaegtemporanémentun extrait liquide & partir de glande hachée, éeoy
au sucre -1ére mention a notre connaissance de cette métteidaise a macérer 1 h dans de la glycérine
additionnée d’'un peu d'eau et apreés filtration, amsirée comme breuvage - c’est le moins qu'ongmudire -
au patient (Vico, op cité)

1003) o5 pastilles ou tablettes Chaix & Rémy sont prégma partir de poudre de glande desséchée &eabas
température (en fait vers 40 a 50° C) et de suchaque tablette est dosée a I'équivalent de 2feagande
fraiche et 5 tablettes correspondent a 1 lobeeite (Vico, op cité). De son c6té, Suiffet (1908jique que
la Pharmacopée Britannique préconise de laveraisiahent la poudre de thyroide a I'éther de pépole
éliminer les graisses et comme une dessiccatipndrgue entraine une dégradation du produitcbmemande
d’alterner les phases de séchage et de « broypgerséduire la durée totale de I'opération.

1004 Ces deux firmes vendent aussi en France. Pouil@8gpMerck, il faut : glande thyroide séchée alin :
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proposent des tablettes ou des pastilles alor§g\égier ou Yvon & BerlioZ2®®

préparent a
partir de la glande pulp&8° mélangée & du borax eua du charbon de bois une pate,
découpée en parcelles - dosée a 10 «gue I'on met en capsules

Néanmoins, pour un auteur comme Viala (18%9) ces formes galéniques, pastilles ou
tablettes, présentent quelques inconvénientigties] peuvent rester trop longtemps chez le
pharmacien [industriel ou d'officine] et subir I'tion des germes de [autréfaction (sicy et

se décomposer en entrainant des accidents tox{Quas supra)qui sont beaucoup moins
fréquents avec les extraits glycérinés.

Par contre, la poudre desséchée se conserve bigacen en atmosphére formolée, selon le
procédé mis au point par le pharmacien Bazin a & qui fabrique également des
comprimés en ajoutant a la poudre de thyroide darbcim pulvérulent, ce qui évite la
décomposition de la dite poudre (Viala, 1899, p)I#@is on imagine tout de méme que les

comprimés n'ont pas un aspect trés engageant !

Un conflit d’intérét ? Les pastilles Flourens

Dans son opuscule sur les applications de la migaficenyroidienne, AFlourens (1896§°%
affirme, quelque peu innocemment, que la meilléagen d’administrer de la thyroide oujde
la Thyroidine (poudre thyroide desséchée) estlidetiles pastilles, qui ne provoquent pag de
thyroidisme : en effet, alors que le poids desdqteut varier de 0,35 g a 7,5 g et que certains

peuvent ne pas étre sains a cause de la présehgstds séreux, les pastilles contiennent une

aa [a part égale] 32 g ; vanilline : 1,65 g ; magd adragante: qsp (Castagnol, 1896).

1095 Chez Vigier, la glande est débarrassée de segiébh graisses et autres kystes (soit 40 % dis il !),
puis pulpée. Les capsules ne sont/seraient pabkesng I'action de la chaleur, ne s'altérent padomc se
conservent longtemps mais ce dernier point esteeaitsé. Chez Yvon-Berlioz, des le prélévement’animal,
la glande est saupoudrée d’acide borique, puis eé&gau laboratoire ou elle sera triturée avecuduoeset, a
nouveau, de l'acide borique; grace au sucre quirbled’eau, on obtient un mélange, exempt de liguigii peut
étre desséché sous vide a 30 ° C puis diviséetiagpmasses, qui sont, alors, enrobées de géfatimeformer
des capsules, chacune contenant I'équivalent & Haade fraiche (Yvon, 1896). Sur la firme YvorBé&rlioz,
dont les fondateurs sont Paul Yvon et Antoine Berlivoir : « Notice historique sur la Maison YvoeiBoz »,
Lépinoais, S-E, 1914,, cité in Bondois Paul-M. « Rel@s secrets lancés au XVllle siécle par une plaema
parisienne» In: Revue d'histoire de la pharmagci933, 21e année, N. 82, pp. 112-113. (iii) SypHarmacien
Paul Yvon (1848-1913), voir le site de la SHP. AmtoBerlioz est I'auteur de quelques ouvrages éntaition
pharmaceutique seul ou en collaboration avec P Yvon

1005 £n principe, 1 kg de thyroide donne 300 g de pet®0 g de glande desséchée. (id).

1007 pierre, Elie, Maxime Viala (1875- ap. 1940) es# @i ATF40 :http://atf40.forumculture.net/t5105-
medecins-pharmaciens-veterinaires-generaux-1930-(9404/13).

1098) & procédé consiste & entourer d’un linge « foéole bouchon du flacon avant de le positionnes de
col du dit flacon, et a « renouveler » le formoltdmps a autre. La poudre ainsi conservée pelit sefabriquer
des pilules a I'aide d’un pilulier disponible ddas pharmacies officinales a I'époque. Pour ureorague nous
ignorons, plusieurs travaux examinés sont pubkds adette ville qui abrite aussi des pharmaciesssitniels,
peut-étre est ce lié a la proximité d'élevage dertmos recherchés pour leur thyroide.
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guantité constante de Thyroidine (20 cg), sontldaca faire prendre (en en rendant
I'ingestion agréable), se conservent sans s’al&reen cas de manifestation de thyroidigme,
la dose quotidienne ingérée par le patient peetrégluite sans difficulté. Ce n’est que par la
suite que nous apprendrons que — sans doute, ddosidble souci de faciliter la vie du
praticien et du patient- le dit A. Flourens a crééle toute piece, un laboratoire spécial, a
Bordeaux, installé d’aprés les données les plugntas de lascienceet de lamécanique
avec tous les instruments nécessamasg contrélesles plusrigoureux » pour produire dg
telles pastilles.
Ainsi l'insistance sur la problématique scientifigapparait comme un argumentaire pour un
simple plaidoyepro domg que I'on retrouvera dans de nombreux autres dentsfi'® de Ia
littérature pharmaceutique, littérature qui preadvent I'aspect « d’organe-maison » conyme

I'a tres bien montré un auteur comme S. Chauvea®9(1

-(c)- Analyses de quelques spécialitées commerc{fdesies solides)

Sans doute conscient des dérives commerciales tigaidothérapie, Suiffet (1900, p.29)
s’efforce de rester objectif et teste quatre spiéEsaa base de poudre de thyroide sur deux
criteres : teneur en iode (I) en % par rapport gldade fraiche et absence (noté ici AA) ou
présence (PA) d’anaéroxydases, mais, pour ne pes da publicité - ou de contre —
publicité ? — il ne nous donne pas le nom des dahts (les échantillons analysés étant
identifiés par un simple numéro). Les résultatst gpasentés dans le Tableau 16. On peut
aisément constater que la teneur en iode varie,@8% a 0,0665%, ce qui, a priori, ne
semble guere surprenant pour un médicament bialegiapais c’est a juste titre que Suiffet
considéere ces variations comme considérables, etan de produit utilisé, le patient peut
absorber des doses variant du simple au triple poeméme prescription !

Tableau 16 : Teneur en iode et diastases de quetpéeialités (Suiffet, 1900)

(1) en % par anaéroxydasey’
rapport a la
glande fraiche
1 | tablettes équivalentes a 5 « grains » (0,30 g) @623% PA
glande fraiche
2 | capsules équivalentes a 0,10 g de thyroide sech@666% PA

1099 A Flourens est I'auteur d’une dizaine d’ouvragalusieurs langues, son opus de 1896 sur la atétic
thyroidienne qui nous intéresse ici est en ligneGallica :
http://gallica.bnf.fr/ark:/12148/bpt6k5728020g/Mage(14/04/13).

101%y/0ir, p ex Harrower (1922) ; Richard (1923), Baalré1937).

011pA - réaction positive (+) & I'eau oxygénée ekiature de Gaiac ; AA réaction négative
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(0,4 g gl. fraiche)
3 | tablettes équiv. a 0,25 g de th. fraiche 0,0482 % PA
4 | dragées équiv. a 0,10 g de th. desséchée (0|MMOB60 % PA
th. fraiche

-(d)- Formes liquides

Ces liquides thyroidiens existent sous deux formtesix préparés par maceération de glande
thyroide de mouton dans un mélange adéquat, ontrtage, qu’outre leur facilité
d’administration, la quantité administrée est ®déldéterminer en équivalent glande fraiche
(Viala, 1899) alors que ceux préparés par CatfillSifextrait aqueux a I'eau distillée, évaporé
a basse température) présentme belle couleur de sang frais, ce qui écartetetadée
d’altération »(Yvon, 1896).

-(e)- Dosage journalier
S’agissant de médicaments potentiellement dangefenix infra), les doses quotidiennes
maximales a respecter (en équivalent glande thgrdigiche) sont d’environ 2 g/j chez

I'enfant & 5 /j chez l'adulte.

I-2-2 Une « spécialité » francaise : les extrditgdidiens et leurs analyses

Probablement «Rois » de la galénitfd® les pharmaciens francais sont, par contre,
réfractaires aux rares réglementations étatijtfesainsi, aucun des extraits thyroidiens pris
en compte par Suiffet (1900, p 32) n’est, alorsgiit, & la Pharmacopée francaise, alors que

ceux d’origine anglaise, le sont a la britannique !

Ces véritables extraits thyroidiens (obtenus airpditin extractum de la glande) - qui
different des «principes actifs isolés » (voir ®)ptels I'lodothyrine - se répartissent en trois
catégories, essentiellement selon le milieu d'exiva utilisé :

- les extraits aqueux : simples, chloroformés, dauégs, naphtolés, salés,

- les extraits « organiques » : glycérinés, aqugyeérinés, hydro-alcooliques,

- les extraits pepsiques.

1012 \aison, certainement fondée par A. Catillon, VENEXE Biographique.

19%3/0ir, p. ex.Jadin, F. iBull Pharm Sud Estome 3, 593; tome 4, p 32 et 73, cité par Su{ffé00).

1014 5yr les réglementations voir ce travail, aussiu®kau (1999). Sur la persistance des « remédestsecr
pourtant interdits, voir, entre autres, Raynal @00
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Pour son étude, Suiffet prépare lui-méme ses &ffaia partir de 100 g de corps thyroide,
ce qui lui permet de doser également, I''§d® le phosphore, I'arsenic et les albuminoides.
-Extraits aqueux : en examinant ces résultats, on peut constagsr llauteur que c’est a peu
pres la moitié de& I'iodo—albumine »{(iode liée a une albuminepntenue dans la glande) qui
passe dans I'extrait, extrait dont le plus richel'etrait de thyroide de mouton de pré-salé
avec une teneur glandulaire, avant extraction #800%.

-Extraits glycérinés: de I'examen des résultats, Suiffet (id, p.37yude que « I'extrait
glycériné est une mauvaise préparatioatgue I'extraitckhydro-alcoolique» est équivalent a
I'extrait « anglais».

-Extraits hydro-alcooliques: la quantité d'iode présente dans I'extrait - pdid0g de
thyroide fraiche - est beaucoup plus importantedgunes les autres extraits, ce qui s’explique
par la quantité beaucoup plus importantedehicule >mise en ceuvié!’ (Suiffet, p.33).
-Extraits pepsiques: si A. Denaeyer, l'inventeur de cette méthodérat que les propriétés
thérapeutiques de la glande sont conservées dadgrlt (1 g d’extrait correspondant a 0,1 g
de glande fraiche), cette assertion est démentiSpidfet (1900, p.40) qui n’a trouve, en
pratique, dans l'extrait que des traces d’iode008, g pour 100 g de glande. Cela
s’expliquerait par le fait que I'iodoalbumine seuverait plutdt dans le précipité - éliminé
lors de la filtration - et non dans le filtrat caért & préparer I'extrait sec (extrait pepsigU&)

Pour les différents extraits examinés ci-dessusffegudresse un tableau comparatif des

résultats obtenus :

Tableau 17 : Résultats d'analyse d'extraits thigngd(Suiffet, 1900)

Pour 100g Pour
de glande 100
fraiche cm3
d'extr
ait
Vol P Arse | Ma. ana P Mat
Nature de . lode (en | nic alb €ro lode (en albu
I'extrait equ | (g) P2 (mg) | umi | xyd | (@) P20

19150n trouvera les méthodes de préparations et $edtaés d’analyse sous « Suiffet, 1900, ax2) en AXH

B2

1016 A titre de référence, pour des glandes de moutéleyées sur des animaux élevés dangateslitions a

peu prés identiques (hourriture et pacage non salé), la teneur enodgenne est de 0,0791 % (Suiffet, p.32).
1917 En fait, la solubilité du principe actif (solut#ns le solvant dépend de la nature chimique dasbl

1018\/0ir « Suiffet, 1900 » en annexe citée pour léérences des méthodes. En fait I'lodoalbumine
correspondrait a un produit actif. Pour I'arsetacsituation est similaire.
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iv. 05) not ase 5) (9)
o ) des | s @

corps / 0,079 0,4| 0,07 | 22,7| oui / / /

thyroide 3 4

(non de

m.de pré

salé)

Extr. aqueux 2 0,0378§ 0,2 oui 11,2 | oui 0,0189 0,10| 5,62
1 5 5

Extr. salé 2 0,042 0,2 oui 10,7 oui 0,021 0,1 5,37

5

Extr. 3 | 0,0243 0,1| oui 7,11 | oui 0,008 0,04 2,37

glycériné 47 9

pur

Extr. 15 0,0485 0,1| oui 9,57 | oui 0,0323 0,10 6,38

glycériné 6 6

salé

Extr. 2 0,0427 0,2| oui 11,6 | oui 0,0213 0,10 5,8

"anglais" 17 1 8

Extr; hydro 5 | 0,0575 0,3| oui 9,4 | oui 0,0115 0,06 1,88

- alcoolique 2 4

Extr. / traces / non / /

pepsiques

C’est donc I'extrait obtenu a partir d’'un milieudrp - alcoolique qui est le plus riche en iode,

I-2-3 Quelques autres formulations thyroidiennes

-Les vins de thyroide :on sait la vogue des vins en tout genre a cettguEpmais indique
Suiffet (id, p.45), 'analyse du produit filtré miwe qu’il ne contient d’iode et donc pas de
principe iodé susceptible d’avoir une action thérdamue. Ce type de produit est donc a
rejeter.

-Saccharures: pour préparer ces produits fortement sucrésneha macérer 24 h avec deux
fois son poids de sucre, la glande préalablemdpgplavec du verre pilé ; en exprimant, puis
en filtrant la macération, on obtient unliguide rouge sang susceptible d’'une bonne
conservation et qui sert [le plus souvent] a laparation »de granulés (Suiffet, id).

L’analyse du liquide qui servira & préparer deanulés?° montre que sa teneur en iode (et

autres) est sensiblement la moitié de celle deslgkthyroides fraiches.

1019\/0lume équivalent (cm3= pour 1 g de glande).

1020 giffet procéde ainsi : ingrédients (proportiofijjuide : « extrait sucré » : 20 cm3 ; vanilin@ 10 g ; alcool
(60°) : 5 cm3 ; sucre granulé : 80 g.; mainteni bassine a fond rond au Bain - Marie, y ajoutendétié du
liquide ci - dessus et le sucre granulé en maimtielasiempérature a 50 ° C ; quand le sucre estgaater la
2éme partie et continuer a chauffer a 50 ° C jusg@’ssiccation compléte. Une méthode quelque fiduedite
est décrite dans Bictionnaire d’Histoire de la Pharmaciop cité).
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Tableau 18 : Composition liquide pour saccharures

échantill P en Mat
teneur en on n° lode (P205) album
Extrait (100 g) 0,0224
Extrait (100 g) 0,027 0,1 5,72
Glande fraiche (100 g) ] 0,0449
Glande fraiche (100 g) y. 0,054 0,2 11,44

-Granulés : selon ce procédé, 10 g de granulé equivaudraidng @e glande fraiche mais,
d’apres les analyses effectuées par Suiffet, ilscoeespondent qua 0,5 g de thyroide
fraiche ; par contre, les anaéroxydases issues dgahde sont conservées au cours de la
granulation.

-Conservation: pour éviter les dégradations dues, entre aufrda, fermentation, certains
expérimentateurs ont proposé d'immerger la glahgeotde, 2 a 3 jours dans une solution
formolée a 1% puis sous glycérine, mais Suiffet0Q9.46) estime que la teneur en iode
diminuerait et qu’il se produirait d’autres altéoats, il déconseille donc cette méthode et
préconise la poudre au lactose ou le saccharuie gupra) pour pailler la dégradation des

extraits qui, de fait, ne se conservent guere gius mois.

-Vers une nouvelle forme galénique ?

Comme le montrent les analyses faites par Suitféd@, p.49), la nouvelle forme galénique
qu’il préconise pour I'extrait thyroidien, &&accharure,est plus riche en « principe actif » que
d’autres formes déja présentes sur le marché /) sgtrait « glycériné salé » permet d’obtenir
des teneurs comparables mais il ne semble pasafteernouvelle présentation ait rencontré

beaucoup