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PREFAZIONE

Tra i tanti medici di ogni paese, che nella
primavera di questo anno si sono affollati
attorno al PASTEUR per conoscere da vicino

- la pratica delle inoculazioni antirabiche, sono
" stato anch’ io ; all’ uopo inviato sotto il pre-
_ sidio di 8. E. il Ministro di Agricoltura, In-
dustria. ¢ Commercio, e col valido appoggio
di quell’ egregio uwomo, che & il Conte GIro-
LAMO G1Uss0, e della mia Provincia (Teramo).
- Diritorno in Italia, consigliato da persona
stimabilissima ¢ scienziato eminente della mia
. Provineia, che ha legato il suo nome ai mo-
- derni progressi dell’ agricoltura in Italia, mi
son messo a scrivere queste poche pagine ;
dove prendo argomento dalla recente scoverta
- del PASTEUR, per abbozzarc la vita scientifica
. di tanto nwomo, in cui s’incarna la storia del-
 T'origine e dei progressi della Microbiologia.
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Ecco com'e nato questo libro. Esso percid
nulla ha di nuovo o peregrino per gli scien-
ziati in materia, ma & fatto pitt specialmente
per le persone colte in genere; le quali, mi
lusingo, potranno trovarvi un concetto som-
mario dei microbi e della molteplice impor-
tanza di questi minimi esseri, se non rigoro-
samente scientifico, almeno pin giusto ¢ com-
pleto di quello che sogliono attingere dalla
stampa quotidiana.

E mi sono accinto a questo lavoro nella
speranza di fare due cose buone. La popola-
rith testé acquistata dal PASTEUR, messo per
la cura della rabbia a contatto di gente d’ogni
risma e d ogni conio, m’ ¢ sembrato rimpic-
ciolisse la figura di quel grande, se dalla ge-
neralith s’ignorasse , ch’egli ha ben altri e
maggiori titoli all’ ammirazione di tutto il
mondo. D’ altra parte, dovendo io dargli un
attestato di gratitudine,non avrei saputo farlo
altrimenti , che appunto ricordando in brevi:
tratti la parte grandissima da lui avuta al-
I’ attuale movimento scientifico.

Cosi & resa ragione del perchée di questo
libro: or agli altri il giudizio se ho benc o
male raggiunto lo scopo prefissomi.

Colgo intanto la occasione, per rendere le
pilt sentite grazie ai benemeriti della mia
missione scientifica, non che ai miei maestri
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Professori CAXTANT e PaoLvcct ed al mio ami-
co Dott. PrRL1, che tanto si ¢ adoperato per
agevolarmi la via. E tradirei uno de’senti-
menti pitt gelosamente custoditi . se  qui ta-
cessi la mia riconoscenza al nostro illustre
Ambasciatore a Parigi, il General MENABREA,
la cui benevola accoglicnza sara per me il
pilt bel rvicordo dei due mesi passati cola.

Napoli, 31 agosto 1836.

& Dali’Istituto di Clinica Medica
del prof. Cantani.

1. AUTORE.







I.

pPasteur e I'Origine della Microbiologia.

SOMMARIO. — La fama di Pasteur. — Concetto della Microbio-
logia. —Lterogenesi ¢ Fermentazionc.—Le prime ricerche.—
Lotta con Pouchet e Liebig. — Le Malattie de’ vini. — La
Teenica batteriologica e i recenti progressi.

Da parecchi mesi in gna, il Laboratorio del Pa-
sTevr a Parigi offre uno spettacolo dei pitt attraenti.
Tutti i giorni, verso mezzodi, vi si da convegno una
folla di gente, diversa di costumi, eta, sesso, con-
dizione, accomunata solo dal pericolo cul espone la
morsicatura di animali idrofobi. La notizia di una
possibile cura della rabbia ve la conduce da svariati
paesi, in compagnia di scenziati e medici, deside-
rosi di vedere d’appresso i risultati e la pratica di
quella cura meravigliosa.

Cotesto singolare pellegrinaggio e 1’ eco che su-
soita mella stampa di tutto il mondo, fanno della
oura della rabbia la pin interessante novita sclen-
tifica del giorno. Non seconda a messuna delle
molte scoverte del PasTeur, e per impronta di ge-
nio e per valore scientifico e pratico, essa ha pil
di qualunque altra contribuito a popolarizzare la
fama di quel grande. Ché dail tanti morsicati, 1
quali accorrono al PasTrErr come all’ unica ancora

D1 VEsTEA. 1
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di salvezza, portasi il suo nome benedetto nelle
pitt remote contrade di Europa e per fino in Africa
¢ in America, dove si rispande per le citta e per
le campagne. 7

Ma quanti, tra coloro che oggl conoscono il Pa-
STEUR, sanno di poter affermare, che senza la cura
della rabbia egli non sarebbe men grande ? Quanti
sanno il posto eminente ch'egli occupa tra gl
scienziati viventi, per la parte avuta all’ attuale
progresso degli studi biologici ?

Non & molto che un nuovo ordine di idee e
venuto ad ampliare l'orizzonte scientifico , dando
vita propria ad una novella disciplina che porta il
nome di Microbiologia o Bacteriologia. Per essa sap-
piamo oggl che cosa & una fermentazione, e come
la materia che ha cessato di vivere si trasformi
per entrarc in nuovi cicli di vita, Con essa si é
fatta non poca luce sull’ origine e diffusione di
molte malattie degli animali ¢ delle piante. Questa
scienza, che omai interessa l'agricoltoro, 1’indu-
striante, il medico, 'igienista, & sorta dopoché si ¢
riconosciuta la molteplice importanza che gl'infini-
tamente piccoli, i cosi detti microbi o batter?, hanno
nell’ economia generale dolla natura. Pisteur ha
per primo messo in evidenza un tal fatto; e se
quelli che 1'hanno preceduto nella conoscenza dei
microbi possono vantarsi di aver creato un nuovo
capitolo di storia naturale, a lui torna il morito, che
basta per sé solo a rendere un nomo immortale, di
aver gettato le fondamenta della Microbiologia.

Quand’egli apparve nel mondo scientifico, si agi-
tavano due grandi problemi, quello delle fermen-
tazioni e Il altro della eterogenesi o gencrazione

spontanea degli esseri; problemi non nuovi, ma
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rivenuti a galla pitt interessanti , in sceuito ai
grandi progressi della chimica ed ai meravigliosi
trovati del microscopio.

K gia per 1 lavori del nostro Seanraxzaxt (1745,
continuatore del Repi nella lotta contro l'cteroge-
nesi, erasi acquistato alla scienza questo fatto im-
portantissimo: che le infusioni organiche, le quali
abbandonate all’aria prestamente si popolano di mi-
crobi, noun danno luogo a veruna manitestazione i
vita, se si assoggettano per tre quarti dCora alla
temperatura dell’ebollizione iu vasi ermeticamente
chiusi. E di qui tracva Arrert Uiden del noto suo
metodo di conservazione delle materie animali e
vegetali, a scopo economico-industriale; il quale
consiste appunto nel farle bollire per un certo tem-
po, e durante o subito dopo l'c¢bollizione chinderc
a tenuta d’aria 1 recipienti. D’altra parte Cacyisrn-
Latorr in Francia (1835) e, quasi coutemporanca-
mente, Scuwasy in Germania avevano riconosciuto
ne’'globuli del lievito di birra (visti oii da Liowes-
HOECK fin dal 1630, dei piceoli esserl vegetali, che
si moltiplicano per gemmazione: e messo innanzi
il dubbio, se la fermentazione dello zuccliero non
fosse por avventura un effetto della vita di cote-
sto fungo microscopico (1).

Non di meno , portande lo spirito dei tempi =
tutto spicgarc merce Uinfluenza dell’ossigone atmo-
sferico, il fatto messo in luce dallo Spavraxzax si
attribuiva all’ esclusione di quest’elemento per ef-
fetto della bollitura; e parve indisentibile l'inter-
vento dell’ ossigeno nell” iniziare o sostenere (ua-
lunque processo di fermentazione.

Indarno lo stesso Scnwixy, Sciucnrze e Sconop-
pER col Dusen (1854) tentarono di opporre alle

(1) Ann. di Chim. et Phys., T. LXVIIL
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teorie dominanti i loro ingegnosi esperimenti, per
i quali si dimostra : che 11 mosto conservato alla
manicra CAvpERT mon entra in fermentazione, se
I'aria vi si fa arrivare per un tubo di vetro arro-
ventato o attraverso I'acido solforico, oppure sem-
plicemente filtrata per uno strato di cotone. Ma-
nifestamente, queste pratiche non importano alecuna
modificazione dell” aria per rispetto al suo conte-
nuto d’ ossigene; e si sarebbe potuto inferirne,
che la presenza di questo & un fatto bensi neces-
sario, ma non sufficiente a produrre la scomposi-
zione dello zucchero.

Che cosa mail poteva essere quel principio del-
1" aria , cui 1l calore e 1”acido solforico distrug-
gono e la filtrazione meccanica trattiene, e senza
del quale la fermentazione non ha luogo ? T.a mente
correva subito all’idea dei globuli del lievito, che
CaceNiarp-LiaToUur avea visto moltiplicarsi nei liquidi
zuccherini in fermentazione. Ma chi mai 1li aveva
dimostrati obbiettivamente nell’aria ? E d’altro can-
to, come pronunciarsi per una teorica vitale della
fermentazione ne’termini formulati da Cacviarn-Tia-
Tour, quando il grande Lavoisizr avea detto trat-
tarsi di un semplice fatto di dislocazione moleco-
lare, ossia di un semplice sdopplamento della mo-
lecola dello zucchero in alcool e acido carbonico?

Epperd non era facile cosa sottrarre le menti
al dominio della teoria chimica e meccanica delle
fermentazioni, appoggiata all’antorita di nomi come
quelli di Gav-Liessac e di Taesig. L' intervento del
Pisteur dovea essere il segnale di una completa
rivoluzione.

Chimico di professione, Passteur aveva fatto le
sue prime armi nella fisica molecolare, esordendo
con una geniale scoperta circa la forma simme-




trica o non dei corpi cristallizzabili, che gli dava
di risolvere una quistione difficilissima solleva a
da Mirtscrmruca all’ Accademia delle Scienzo. La
nota di MrrscHERLIcH rignardava la singolarita d;
due sali doppi di seda e ammouniaca, il tartrato
ed 1l paratartravo; i quali, sehbene dellg medesima
composizione eclementare e delle stesse broprieta
fisico-chimiche generali, pure si differenziane per
essere I'nno destrogire e 17 altro inattivo alla luce
polarizzata, Pastiur, guidato dalla sua idea della
simmetria sovrapponibile, riusci a distinguerc nel
paratartrato due specte di cristalli dotati entramhb;
di asimmetria | di cui I una ricordava quelli del
tartrato destrogiro, e I’ altro quelli del tartrato
levogiro che si vicava dal succo (i uva (ac. lovo-
racemico . Im tal modo Per selezione manuale se-
pard ’'un sale dall’altro, non senza grande meravi-
glia dello stesso Mrrvscurriienr; nel Presentarlo al
quale alcnn tempo dopo DBror disse g Pasterr
“ Vol potete vantarvi di aver fatto qualcosa di gran-
de, trovando ciéd che & sfuggito ad un womo come
questi,

Parecchi anni appresso, stando a Lilla, Pisrrep
ebbe contezza della osservazione di un fablricante
di prodotti chimici, che Pimpuro tartrato di cal-
cio del commercio, quando é commisto g materie
organiche ¢ sciolto nell’acqua, col calore dell’esty
fermenta ¢ si corrompe. Questo fatto ecccitd lg -
riosita del Pasrerr; o pbreparata una limpida solu-
zione di tartrato ammonico puro, vi aggiunse una
piccola quantity i sostanza albuminoide e I'ab-
bandond in una stafa. Vide il liguido dopo breve
tempo intorbidarsi, e I’ intorbidamento esserc do-
vuto allo sviluppo di un tfungo microscopico. Ri-
peoteé allora Vesperimento col paratartrato. Il risnl-
tato fu il medesimo, ma con la particolarita che
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il liquido, primitivamente inattive, acquisto man
mano un potere di rotazione a sinistra, fino a rag-
giungere un massimo. A questo punto la fermenta-
Zione cessd, e il liquido non conteneva che solo tar-
trato levogiro : il destrogiro era stato impiegato a
fabbricare i tessuti della pianta microscopica. Cosi
avevasi la pitt bella conferma della precedente sco-
verta; e con questo ingegnoso esperimento PasTrUr
donava alla chimica un nuovo processo per la pre-
parazione dell acido levoracemico, fondato sul mec-
canismo di una fermentazione.

Come ognuno vede, rivelasi fin da questi primi
lavori la tendenza del Pastrur allo studio di quella
chimica biologica, ch’ egli doveva tanto 1llustrare.
11 fatto della scomposizione del paratartrate d’am-
monio, sotto Vinfluenza della vita di un fungo mi-
eroscopico, maturd in lui il convincimento, inter-
venire in tutte le fermentazioni un fenmomeno di
ordine biologico. E sollecitato dal pensiero di gio-
vare alle patrie industrie, si dette senz’altro allo
studio delle fermentazioni; ad esso ben presto
riuni quello della generazione spontanea, rispon-
dendo ad un concorso bandito dall’Accademia delle
Scienze; o si apri per tal modo la via ad una serie
di lavori immortali, che sono la pietra angolare
sopra cui via via doveva innalzarsi I'edificio della
moderna microbiologia.

Dopo le ingegnose esperienze di ScuwaNy e quelle
di Scuroeper e v. Duscu, restava, come si disse,
a dimostrare in maniera obbiettiva nell’aria atmo-
sferica, e propriamente nel suo pulviscolo, la pre-
senza di germi di organismi viventi, del geners di
quelli che popolano le infusioni organiche abban-
donate alla corruzione. Pistrur ebbe la felice idea
di filtrare l'aria, non attraverso il cotone comune,
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ma attraverso il cotone fulminante, che ¢ una so-
stanza solubile nell’ctere. Cosi gli era dato di esa-
minare al microscopio il deposito della soluzione
eterea di cotone, dove rinvenne una infinita di
forme svariate di organismi inferiori.

Ma cid non bastava; poiché occorreva provare
altresi, che le medesime particelle microscopiche
trattenute sul filtro fossero capact di agirc da fer-
mento, quando si seminano in un liquido acconeio
conservato alla maniera di Arrert. La quale cosa
non manco di fare il Pastrvr con variare le condi-
zioni dell’ esperimento, non potendo servirsi del
residno etereo di cotone, dove i germi atmosferici
conservano bensi la loro forma, ma restano para-
lizzati nell” attivita proligera. All wopo controllo
dapprima le esperienze di Scuwaxy: posecia istitni
una lunga serie di innesti con cotone comune in-
fetto di pulviscolo sopra le pin diverse soluzloni
organiche ; le quali, ricevute in palloncini di vetro,
venivano previamente bollite per toglier via 1 ger-
mi, venivano cio¢ sterilizzate secondo 17 espres-

. sione introdotia dallo stesso Pasterr, e poscia

chiuse alla lampada. Al momento dell’esperimento
si rompeva il collo dei singoli palloncini, e con
un po’ di destrezza si faceva discendere nel liquido
il cotone infetto, chiudendo nuovamente alla lam-
pada. Per la speciale disposizione dell’apparecchio
nuova aria nou poteva penetrare nel pallone, so
non passando per un apposito tubo di vetro in-
candescente, ove si sterilizzava.

11 risultato delle cspevienze fu sempre il mede-
simo e decisivo: i palloni seminati s’intorbidavano
dopo qualche tempo, dando luogo a svariate ve-
getazioni. ed a fenomeni di fermentazione; mentre
altri palloni di controllo, non tocchi in aleun modo
o seminati con cotone sterilizzato al calore, con-
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servavano indefinitamente la loro limpidezza.—Ho
visto testé a Parigi figurare in una esposizione di
igiene alcuni palloncini di questa immortale espe-
rienza, dove 1 liquidi si mantengono tuttavia inal-
terati, e dove dopo pitt che 25 anni non & stata
possibile alecuna spontanea generazione di esseri.

Il lavoro del Pasrrur contiene altresi un gran
numero di altre istruttive esperienze circa la limi-
tata facolta infettante delle piceole quantits di aria,
o circa la varia ricchezza di essa in germi , se-
condo che si raccoglic per mo’ d’esempio in una
caserma, ovvero all’aperta campagna o sulla som-
mita di un monte, Cosi Pasrivn dimostry, che di 20
de’suoi palloncini aperti sopra di un monte a 2000 m.
sul livello del mare, uno solo dette lwogo a intorbi-
damento, restando gli altri assolatamente sberili.
E cost provo pure, che pud mantenersi un pal-
lone indefinitamente limpido comunque aperto al-
I"aria , purché abbia lorifizio =zaffato di cotone ,
oppure sia munito di lungo collo ripiegato in
basso o ripetutamente e in vario senso contorto,
specle se fatto di tubo capillare. Chiaro e, che
stando 1 germi dell’aria nel pulviscolo, questo suole
depositarsi sccondo la linca di gravita (1), e viene

(1) A conferma di questa legwe, piacemi citare una curiosa
esperienza , tra le molte do me fatte nelle mic prime eserci-
tazioni di batteriologia. Avendo osservato, che non ha laogo
swlu_p_po di microrganisini in una provetta contenente gelatina
nuatritiva dispasta a lungo beecco di fluuto (dm), se la si cspone
all’aria in posizione inclinata ed al riparo dalle correnti ; mi
proposi di determinare se per avventura esiste un angelo limite.
All’wopo fissai sopra un quadrante (V. Fig. 1, schematica)
una serie di tabi con la superficie libera della gelatina rivolta
nel medesimo verso, di cui il primo era disposto verticalmen-
te, l’ummo in_ senso orizzontale e v’ intermedii a diverso an-
golo @inclinazione. Posto il sistema in un sito riparato. si tol-
sero via con le voluts cantele i turaccioli di cotone a ciaseun
tubo. Dopo parecchi giorni si trove sviluppo di colonie di mi-
crorganismi su tutta 'estensione delia gelatina del primo tubo;

e - P s e
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- facilmente trattenuto nelle ripiegature e nelle pri-
me porzioni di un tubo di lume ristretto.

In breve il lavoro del Pasreur stabilisce sopra
base incrollabile il principio; che nell’ aria atmo-
sferica si contiene in quantitiy variabile un quid vi-
wum, rappresentato da particelle microscopiche ca-
. paci di essere trattenute da un filtro e distrutte
- dal calore o da agenti disorganizzanti, e che se-
~ minate in un liquido adatto si moltiplicano all'inde-
finito , riproducendovi le stesse metamorfosi che
esso subirebbe esposto liberamente all’aria.

Con cib per altro non poteva dirsi interamente
£ a la battaglia contro gli eterogenisti, tra eni
primeggiava il Povcaer. Dappoiché, sebbene il Pa-

. S280R s'ingegnasse a far vedere in tutte le loro espe-

 lu maggior parte degli altri si conservavano sterili,
® @ qualehe volta il 4° presentavano inquinamento
latina per tratti suecessivamente pid brevi, sempre
mftéd_ﬂ?l ‘orifizio. Analizzando
0 il fenomeno, si poteva veders,
In ciascuna di queste provette lo
1ppo o ie avea luogo per
tratto la surarﬁcie libera
' al piede della
olare ( rzni abbassata dal
elevato dell'orifizio , rap-
do per cosi dire la proie-
ifizio medesimo. La qual-
a, cho il fatte avviene
he condizioni che nella
ta verticalmente; e la
la deposizione de’ germi at-
eriei secondo lalinea di gravita, Fig. 1.
‘confermuta dall'apparente ccce-
dei ad angolo, Lu legge & soddisfatta pienamente
imiti d'ampiezza del lume delle provette , e sem-
queste abbiano I altro estremo chiuso ; poiche, se vi
tica un forellino, bastano le semplici oscillazioni delln
eratiiry, ambiente per determinare delle lievi correnti nel-
ei tubi, e manca allora la condizione essenziale dal-
nento, che, come si-disse, riesce nell’aria calma,

R ——
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rienze il lato debole, con una perspicacia d'intuito
veramente eccezionale ; restava perd sempre una
obbiezione a fare, quella stessa per cui il NEEDHAM
soleva rimproverare al suo contradittore, lo Srar-
LanzaNi, ch’ egli metteva le infusioni alla tortara.
Poteva cioe sempre obbiettarsi, che l'alta tempe-
ratura a cul si sottopongono i liquidi in esperi-
menti per renderli sterili, e la quale per alcuni
di essi deve spingersi al di la di 100°, affievolisce
o spegne addirittura la forza regetativa delle so-
stanze organiche delle infusioni.

Pastour tolse di mezzo quest’ altra difficolta di-
mostrando , che liquidi alterabilissimi, come il
sangue ¢ ! urina, possono conservarsi indefinita-
mente sterili; se si ha 'accortezza di farli passare
direttamente dalle loro cavitd naturali in recipienti
di vetro gia purificati al calore. Dopo un’ espe-
rienza cosi dimostrativa, gli eterogenisti non trova-
vano Ppint a ridire,

Non cosi Liesic e tutti 1 seguaci della sua se-
dncente teorica delle fermentazioni. Queste, diceva
Liesic, sono regolate da una legge comune , di
compiersi cioé in presenza di una sostanza orga-
nica azotata in via di scomposizione; la guale
agisce da fermento, comunicando il suo movimento
di scomposizione ai liquidi fermentescibili, so-
stanze di una grande labilith chimica. Il lievito di
birra provoca la distruzione dello zucchero , per-
ché esso medesimo ¢ in via di distruzione: il lie-
vito non fa che corrompersi, e promuovere intorno
a sé, oltre la scomposizione dello zucchero, un
deposito della materia organica del mosto sotto una
forma ugunale alla sua.

Un csperimento ben fatto doveva trionfare di
questa difficolta,e dar l'ultimo colpo alla teorica di
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Liesic, come era accaduto per la generazione spou-
tanea. Se tutto il segreto della fermentazione dello
zucchero, disse tra sé Pastevr, sta in cotesta so-
stanza organica del mosto, togliamola di mezzo,
fabbricando un materiale fermentescibile con zue-
chero ed elementi minerali. K, proparata una solu-
zione di puro glucosio, vi agglunse una piccola
quantita d’'un sale d’ammonio crlstahuxablle, non
cho del fosfato di magnesio e i potassio. ln que-
sto liquido semind una gnantita imponderabile di
lievito, e mise il tutto a lieve calore. Si ebbo
una formentazione regolarissima in tutto simile a
quella del mosto d'uva, e dove la scomposizione
dello zucchero, e quindi lo sviluppo dell’acido car-
bonico, seguiva passo passo la vegetazione dei glo-
buli del lievito; il quale in luogo di decomporsi
e distruggersi, a sensi della teorica di Lirsic, au-
mentava di peso, da potersene alla fine raccogliere
una quantlm 20-30 volte maggiore.

Del pari era noto, che 1<quua alcoolizzata non
va mai all’ acido, se non vi sl aggiunge un po’
di materia albuminolde, a cul Liepic attribuiva la
parte di fermento. PastErr, per contrario, partendo
dal principio che la materia albuminoide servisse
come alimento azotato, indispensabile per lo svi-
luppo di un piccolo fungo microscopico, il myco-
derma acett (volgarmente madre dell’cceto), e che
a questo si dovesse la proprieta di fissare 17 os-
sigeno dell’aria sull’alcool per convertirlo in acido
acetico, riuscl a produrre 1’ acetificazione dell’ac-
qua alcoolizzata, rimpiazzando la materia albumi-
noide con principii minerali, tra cui un sale d’am-
monio destinato a fornire 1'azoto, senza di che 1
microrganismi non pullulano.

E studiando, pit accuratamente che per lo in-
nanzi non si era fatto, i prodotti della fermenta-
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sione alcoolica, PasTETR riuscl a meglio determi-
narve il meccanismo del processo. Tgli poté dimo-
strare, che uwna parte del glucosio stfugge all’equa-
ziono stabilita dal Lavosier; e che per giunta essa
& tale, da non integrare neppure la tenue pro-
porzione di altri prodotti secondarii rimasti fin al-
lora gconosciuti, come la glicerina, l'acido succl-
nico ecc.; di modo che devesl pensare , che una
certa quota dello zucchero © impiegato alla fabbri-
cazione dei nuovi globuli di lievito. ¥ solo a que-
sto modo che poteva immaginarsi la fermenta-
zione come un effotto della vita del lievito, at-
traverso il ricambio materiale del globuli di Lev-
WENTIOECK 1 cosi la teorica vitale delle fermenta-
zioni appariva in tutta la sua luce ; e laddove
I,avoisier ceredeva aver risoluto up problema di chi-
mica, il Pasrevr elevo un problema fisiologico pil
complesso e delicato, ma di gran lunga pit bello
e fecondo.

Qimultaneamente alla fermentazione alcoolica Pa-
strur studio quella lattica, dimostrando la parte
attiva che in essa prende un microbio ancora Ppilt
piccolo del fermento alcoolico, che nessuno prima
di lni era riuscito a vedere, e chiegli poté colti-
vare in altri liquidi nutritivi,come soluzioni zucche-
rine, soluzioni di lievito di birra, ecc. Similmente
stndio la fermentazione acetica e Lutirica, la fer-
mentazione ammoniacale dellurina; ed ogni Muovo
trovato era la conferma del prineipio, che cia-
scuna di quoste formentazioni ha il suo fermento
specifico rappresentato da funghi microscopici di
varia forma, i quali, nutrendosi e moltiplicandosi
a spese della materia fermentescibile, ne determi-
nano la rottura dell’equilibrio molecolare, per cni
essa si risolve in prodotti via via pin sempliel.
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Studio infine la pit complessa delle fermentazioni,
ossia la putrefazione dei resti animali e vegetall;
e dimostro nella manicra pitt manifesta, come tutte
quelle svariatissime forme viventi infinitesimali,
elie una volta credevansi nascere dagli elementl
della materia organica in preda a corruzione, siauo
invece la immediata cagione di questa; avvicendan-
dosi le singole speeie nei diversi prodotii, via via
che questi diventano piltt semplicl, finch¢ non hi
abbiano riportati agli elementi formatori della mo-
lecola organica, acqua, acido carbonico e ammo-
niaca.

Torte di guesti studii, per i quali era rimosso,
in molti problemi di ehimica, il mistero di una
forza catalitica, Pasrrur rivolse la sua mente alle
svariate alterazioni, cui vanno soggctte le be-
vande alcooliche e soprattutto il vino e la birra.
T’analogia di esse con i varii processi di fermen-
tazione era troppo manifesta, da valerc veramente
la pena di cercarvi ancora una conferma alle sue
vedute. E intraprese questo studio tanto pilt vo-
lentieri, sapecndo di giovare altresi alla pratica ,
se per avventura gli venisse fatto dl trovare un
mezzo diagnostico diffevenziale tra lo malattie e
le- sofisticazioni.

E qui pure trovd in gioco la forza altamente
modificatrice de’germi-fermenti. « Le malatrie del
« vino , Pasterr conchiude (1), sono dovute alla
¢ vegetazione di parassiti microscopic, che tro-
« vano in esso condizioni favorevoli al lovo svi-
« luppo, e che lalterano vuoi sottraendo ¢1o cho
« abbisogna alla propria nutrizione, vnoi dando
« origine a prodotti nuovi c¢he sono effettio della

(1) Pasrevg, Fiudes sur Iz vin, 18G6.
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« moltiplicazione di questi parassiti nella massa
« del vino n. Ciascuna malattia ha il suno speciale
microbio; donde un facile mezzo di riconoscerla
con 1’ esame microscopico, sia per distinguerla da
una possibile adulterazione, sia per apportarvi gli
opportuni rimedii, cui PasTEUr non manca di sug-
gerire in ciascun Caso, guidato sempre dal pro-
posito di fare la scienza per la pratica.

T.o studio delle fermentazioni e delle malattie
dei vini porse intanto Vaddentellato a mettere in
ovidenza la diversa morfologia del microbi , non
che una condizione biologica de’ medesimi, che
oggidi va tenuta prosente in ogni ricerca batterio-
logica.

Ne' diversi processi fermentativi, oltre la forma
dei globuli del lievito , piuttosto grandi, rotondi
o ovalari, nucleati e che si riproducono per gem-
mazione, PasTevr trovo microbi rotondi, ma assal
pit piccoli (micrococcht) che g1 moltiplicano per
scissione, dando luogo alle forme di 8 in cifra (di-
plococchi) o di lunghe coroncine (streptococchi); non
che microbi a guisa di cortl bastoncelli mobili
(bacterium), o di filamonti pitt lunghi dritti o tor-
tuosi (bacilli, vibrioni, spirilli), nei guali la ripro-
duzione si fa non che per segmentazione, ma al-
tresi per spore. Di pit, mentre la maggior parte di
questi microbi vegetano in presenza dell’ ossigeno
dell’ aria , PasTEvr ne trovo alcuni, come il fer-
mento butirrico, i quall ( tuttoche bisognosi di
quel principio cul sottraggono al loro terremo di
coltura) non sviluppano o hanno vita stentata in
presenza dell’ ossigeno libero , e Dbisogna coltL:
varli nel vuoto o mnell’ acido carbonico. Di qui
una generale divisione dei microbi data dal PAsTEUR
in aerolbi e anaerobi; distinzione importantissima,
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non che dal lato scientifico ma dal punto di vista
tecnico, potendo V esito negativo 7 una ricerca
batteriologica dipendere esclusivamente dall’ aver
tragcurato la pratica nocessaria per la coltura dei
germi anaerobi.

T.e molteplicl ¢ svariate esperienze MeSse in
campo dal PAsTEUR, in tutti questi suol lavori, sono
i1 fondamento dell’attuale tecnica batteriologica.
Da esse abblamo la prima idea della coltivazione
de’microbi sopra substrati nutritivi artificiali ; la
quale, semplificando le condizioni dello esperi-
mento e permettendo di variarle a seconda del bi-
sogno, riesce il mezzo pilt sicuro di raccapezzarsi
in mezzo agl intrigati problemi natarali , che =1
complicano alla vita degl’ infinitamente piccoll.
Dobbiamo a Pasrerr la conoscenza dlei bisogni nu-
gritivi de'medesimi, e quindi de’eriterii che devono
guidare alla composizione dei diversi materialil i
coltura. FEgli per primo ol ha appreso lo innumere-
voli canse di errvore che circondano guesto genere
di ricerche, e il modo di evitarle; gquindi la previa
sterilizzazione del recipienti che devono ricevere
un liquido di coltura, la sterilizzazione degli stru-
menti che devono venire a contatto con esso , la
posizione pitt opportuns da dare ad un palloncino
che si apre all’aria e via via dicendo.

Ma la tecnica batteriologica, quale oggl la pos-
sediamo , scgna un reale progresso della scienza
e dell’ arte di sperimentare , grazie alla contribu-
zione di molti altri illusbri ricercatori; i quali,
attratti dalla movita e dall’importanza delle sco-
perte del PasTEUR, han fatto si, che la microbio-
logia divenisse giovane quasi sul mascere. E la
parte prinoipalissima di cotesto progresso devesi
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all’insigne naturalista alemanno, 1l Kocwu; il quale,
con i suoi metodi di coltivazione sgopra substrati
colidi o solidificabili, Lia risoluto il problema di

otersi procedere con cicurezza desito alla coltura
isolata delle singole gpecie batteriche, © di cercare
un prezioso Mmezzo ai classificazione o di diagnosi
nell” aspetto macroscopico ¢ microscopico dei loro
naturali aggruppamenti in colonie.

Allorche si semina un terrveno di coltura liquido
con un materiale Latterifero complesso, per es.
con una goccia di acqua stagnante; accade & ordi-
nario , che se nou tutti, moltissimi dei germi in
essa contenuti vi trovano favorevoli condizioni di
esistenza, e si sviluppano Qi conserva. Allora1
batteri pitt mobili si sparpagliano nella massa del
liquido, =i frammischiano a quelli immobili as-
sembrati in piccole colonie natanti, e 1i travolgono
nei loro vivaci movimenti. Stando cogl le cose,
come fissare la specie che si vuol fare oggetto di
studio ?

In nessun ordine di esseri la lotta della vita
& cosl meravigliosamente rappresentata come tra
gl'infinitamente piccoli; e per cssa puo bene suc-
cedere, che una specie prenda 1l sopravvento e
resti sola padrona del campo, o per ragion di nu-
mero, o perche trova condizioni favorevoli spe-
ciali, o perche il suo ricambio materiale div luogo
a prodotti tossici per je altre specic. In uno di
gquesti modi avviene tal fiata, che una specie pre-
vale di numero a tal segno, clie seminando un se-
condo liquido dal primo, dal secondo un terzo e
cosi via via, si perviene ad ottencrla in coltura
isolata.

Or la tecnica batteriologica mette a profitto
la lotta della vita per lo scopo della separaziomne
delle specie. Ed il scgreto sta nel favorire lo svi-
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luppo di guesta o quella, facendole arma di difesa
ora del grado della temperatura, ora della compo-
sizionme ¢ reaziono del mezzo , ora del contatto
dell’ aria, ora della precocita dello sviluppo e via
via dicendo. Ma come ognun vede , questo mon
& il piu facile problema a risolveve; © mal si
riesce allo scopo senza un grande tatto sperimen-
tale, ® se non partesi da un materiale batterifero
relativamente semplice, dove predomini la spe-
oie che si vuol fare oggetto di studio.

Invece, se quella goccla di acqua si semuna, &
mo’ di esempio , sopra una mezza patata cotta,
avendo cura di distenderla 1l meglio possibile
sulla superficie del taglio ; facilmente avviene che
i singoli germi capitano in punti differenti, dove
possono svilupparsi 'uno separatamente dall’altro.
E si puo far meglio ancora. Si sciolga in un li-
quido nutritivo una certa quantita di gelatina,
cicche ne risulti un materiale trasparente e solido
a temperatura ordinaria, ma fusibile a cirea 30° C.:
«i hanno cosi le gelatine nutritive del Kocu, la
quale forma si pud dare ai piu diversi materiall di
coltura, come brodo di carne, giero di sangue,
estratto di Licbig, infuso di fieno, urina ecc. Or
se la goccia di acqua da esaminare si rimescola
ben bene con una determinata quantita di una di
queste gelatine convenientemente sterilizzate , ¢
il miscuglio si distende sopra di una lastra di
vetro gia purificata al calore, operando in modo
che prestamente il liquido si rapprenda; i singoli
germi resteranno sparpagliati qua ¢ la, e percid
messi in condiziome di riprodursi 1’ mumno indipen-
dentemente dall’altro.

Son questi i punti ossenziali della tecnica del
Kocn, la quale messa in pratica ha rivelato un
altro importante pregio. Ha fatto cioé vedere

D1 VesrtEa. 2
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che i singoli aggruppamenti o, come dicesi, colo-
nie di microrganismi Spesso presentano un abito
speciale e magari affatto caratteristico; di modo
che 1 aspetto macroscopico e microscopico della
colonia acquista valore d'un carattere botanico di
differenziazione de’ pil definiti e de’ meglio con-

trollabili.
T,a, tecnica batteriologica , quale & sorta nelle

mani del PasTiur , ha 1 suol grandi pregi, ed ha
dato prova di se luminosissima ne’ tanti lavori
onde questo sommo ha arricchito la scienza. Nelle
mani del Koca essa & divenuta un metodo mnello
stretto senso della parola, © stata cioe sottratta
all’ esclusivismo d’una grande attitudine tecnica;
senza di che sarebbe rimasta specialita di pochi,

o mancherebbe alla scienza il contributo che oggl
largamente riceve da ogni parte.
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pasteur e le Malattie a microbi.

SoMMARIO. — | microbi nel corpo animale.—La scoverta di Da-
vaine.—Le malattie dei Yachi da seta.—Carbonchio e Settice-
mia.— Microbi patogeni e loro meccanismo ('azione. — Prova
della natura microbica del virus.

Nella lotta contro lcterogenesi Pasrrvr, come
abbiam visto, aveva messo in luce il fatto impor-
tantissimo : che, in condizione di sanita, il corpo
degli animali & chiuso a qualsiasi penetrazione di
germi dal mondo esterno; di modo che il sangue
o lurina, estratti dai loro naturali serbatoi al ri-
paro dai pulviscoli atmosferici, possono conservarsl
indefinitamento imputrescibill dentro recipienti ste-
rilizzati.

Questa osservazione , sanzionata da mnumerosi
esperimentl di altri ricercatori, & divenuta il credo
della moderna fisiologia. No' tessuti del corpo
animale, e mnei liguidi di cavita chiuse all aria,
7 esame batterioscopico pit serupoloso di risultato
assolutamente megativo (1), o che si faccia durante
la vita, o che s’istituisca <ul cadavere avanti l'inizio
della putrefazione. Per contrario si trovano nu-
merose vegetazionl batteriche sui comuni tegu-

(1) Dico esame ballerinscopico, perche 1a semplice indagine mi-
croscopica ha recentemente, nelle manl dell illustre prof. Buz-
207ERO, rivelato la presenza costante di batteri in condizioni
fisiologiche dentro i follicoli linfatici dell’intestino del coniglio
(V. Archivio per le seienze mediche, fascicolo 10 1884). La mede-
sima osservazione ¢ stata fatta breve tempo dopo da RipbErT in
Germania. Pero le ricerche all> uopo istituite dal mio compagno
di lavoro Dott. MaxvreEDI, mercd la coltivazione artificiale, di-
mostrano trattarsi di batteri privi di vita, ossendost mostrati
inetti a fecondare diversi substrati nutritivi (V. Giornaie inter-
naszionale delle scienze mediche, Fascicolo 4°, Napoli 1330).
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menti, in tutto il tubo alimentare dalla bocca al-
I’ano, nelle vie respiratorie, nella vagina; in tutte
quelle parti 1msomma che hanno pin o meno im-
mediato rapporto con l’esterno, e dove general-
mente vivono a spese de’rifiuti dell’ cconomia ani-
male, come sevo cutanco, epiteli sfaldati, muco,
avanzi del lavoro digestivo ecc. La presenza di
microbi nella compagine dei tessuti vivi impliche-
rebbe lidea di una lotta con gli elemonti cellu-
lari, i quali dovrebbero per lo meno far parte ad
essi del proprio nutrimento :non si saprebbe quindi
concepire, senza un qualche detrimento della loro
attivita mutritiva , formativa o funzionale, senza
cioé uno stato di malattia.

Epperd il fatto messo in luce dal Pasreur (1863)
non poteva mnon richiamare il Davaxe sopra di
una osservazione , fatta parecchi annl prima con
Raver (18b1), e confermata poiin Germania daPor-
LENpER © Braven (1855-1857), della esistenza cioe
di piccoli filamenti microscopici nel sangue degli
animali carbonchiosi, che avevano grande Tasso-
miglianza con i microbi deseritti dal Pasrrur nella
fermentazione butirica, e che Davame chiamé col
nome di bacteridi. Tia presenza di cssi nel san-
gue di un animale malato, ¢ per giunta di una
malattia contagiosa , dopo 1’ esperimento del Pa-
sTEUR menava naturalmente a pensare, che doves-
sero avere qualche parte mnella genesi della infe-
sione. Ma chi a quel tempo avrebbe mal osato
di pronunciarsi per una relazione di causa ad af-
fetto, per 1’idea cioe di una lotta tra un essere
pressoché invisibile e un organismo come quello
di un montone o di un bue? La scienza non era per
anco matura da consentire un’ipotesi cotanto ardi-
ta; e bisognava attendere che Pastrur, rivelando
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un altro lato, cosi del suo ingegno, come della
prodigiosa attivita degl’infinitamente piccoli, allar-
gasse i confini della batteriologia ed inaugurasse
un’era novella per Vetiologia de’ morbi, per la

. A
terapia e per l'igiene.

Aveva egli da poco dato termine allo studio delle
fermentazioni, quando la sua attenzione fu at-
tratta verso un grande infortunio, che, sullo scor-
cio della prima metd di questo socolo , colpi la
industria della seta, ¢ che nel 1865 minacciava di
estinguere addirittura una delle pitt cospicue fonti
della ricchezza mazionale. Trattavasi di nna ma-
lattia conosciuta col nome di pebrind, endemica ed
epidemica, contagiosa od ereditaria; per la quale sl
vedevano in pochi giorni annientate lo pit belle
partite di bachi, morendo guesti nella massima
parte consunti, atrofici. Questa malattia, seguendo
i1 commercio del seme, siera man mano diffusa in
tutta Furopa e in Asia, sicché al tempo che DPa-
sTour presc a studiarla restava solo incolume il
Giappone.

TUn naturalista milanese, il CoryiLiy, aveva in-
traveduto una corta relazione di questa malattia
con alcuni corpuscoli microscopict di forma ova-
lare, molto refrangenti e dotati di vivace movi-
mento vibratorio, i quali si rinvengono nei tessuti
de’bachi pebrinosi in qualsiasi fase della loro vita,
e perfino mell’interno delle uova : si dicevano
allora corpuscoli wibranti; oggi wvanno col nome
di corpuscoli del Cornalia. Ma a parte l'importanza
diagnostica di tale conoscenza, che il dott. Vir-
rapiNL utilizzava alla selezione del seme sano, mes-
suno avea ancora fornito la pruova che siavesse a
farc con una malattia parassitaria; e, cio che mas-
simamente interessava, NessuUno avea ancora dato
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una spiegazione sufficiente dei suo modo d’insorge-
re, di diffondersi e perpetuarsi, donde si potesse
trarre qualche utile ammaestramento profilattico.
PasTevr cercd innanzi tutto di assicurarsi, che 1
corpuscoli vibranti fossero realmente un elemento
estraneo al baco da seta, dimostrando, che nel pro-
dotto di un allevamento fatto con le massime cau-
tole da un seme sanissimo, il bruco, la crisalide;
la farfalla e le nova ne sono assolutamente sce-
vri. Poscia dette a mangiare a bachi sani della fo-
glia mescolata con bachi pebrinosi triturati , e 1i
vide cader malati e morire della stessa maniera.
Riusci pure a riprodurre la malattia, pungendo 1
bachi con un ago intriso di materia pebrinosa.
Con tali esperimenti il valore patogenico deil
corpuscoli era messo fuorl dubbio. Ed avendoli
rinvenuti in gran numero nelle deiezioni, era fa-
cile pensare, che la contaminazione della foglia,
aggiunta alle punture che i bachi si fanno tra loro,
costituisse una causa perenne di contagio. Leredi-
tarieta era spiegata per la facile infezione delle no-
va, potendo la malattia svilupparsi durante e dopo
la formazione del bozzolo; e non dovea pit far
meraviglia, se il seme proveniente da una buona
partita potesse non dare alcuna raccolta mnell’ al-
levamento consecutivo. Pasteur inoltre dimostro,
che i corpuscoli incistati nelle nova sono I'unico
mezzo per cui il morbo si perpetua da un anno al-
I'altro; stanteché quelli abbandonati nel pulvisco-
no delle bigattiere prontamente muoiono. Donde
si traeva Dutile ammaestramento, che la malattia
sarebbe interamente scomparsa il giorno, in cui per
tutto il mondo =i allevasse del seme sano. K sa
ognune, quanto il noto sistema Pasteur (1) per il

(1) Consiste, per chi nol sappia, nel delimitare esattamente
le zone di deposizione delle uova ai singoli bachi. Avvenuto
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confezionamento del seme sano, abbia contribuito
o risollevare la morente industria della seta.

La pebrina forniva cosi un esempio dello in-
tervento degl’ infinitamente piccoli mnella genesi
della malattia , tuttoché non si sapessc a quale
classe di esseri riportare i corpuscoli vibranti, che
oggidi il Bawpiaxi vorrebbe mettere nel gruppo
degli Sworozoart.

Studiando la pebrina, Pasteur ebbe occasione
di scoprire una scconda malattia del filugello; la
quale, perché compariva di solito in singoli indivi-
dui, era rimasta confusa con la prima. I bachi che
ne vengono colpiti cessano di mangiare, abbando-
nano la foglia, son presi da una specie di torpore e
muoiono conservando le apparenze della vita: bigo-
gna tocecarli per counoscere che sono morti; e sl
La una sensazione di molle, donde deriva il no-
me di flaccidezza dato alla malattia.

Pasrevr, sezionando di questi bachi, trovo il
tubo alimentare tortemente disteso da una grande
quantiti di detrito di foglia mon digerita, ed in
mezzo ad esso una infinita di batteri, del tutto simili

Paccoppiamento delle farfalle, il coltivatore distacca le femine
dai maschi, e metie le prime separatamente I’ una dall” altra
sopra pannilini tesi orvizzontalmente. Dopo la deposizione del-
le nova, 'immobilizza ciascuna femina mercé uno spillo in una
ripiegatura del pannolino,, di modo che restino delimitate le
nova  spettanti alle singole farfalle. A suo tempo pot si fa lo
asame microscopico di queste, pestandole in un mortaio e stem-
perandole in acqua, per rendersi conto quali sono le zone da
prescegliere per l'allevamento consecutivo, ¢ quali da scartare
come infette ¢ dare alle finmme. Notisi I' analogia di un tal
modo di procedere con la coltura d’isolamento, che sogliamo
fare dei microbi sulle placche di gelatina (v. pag. 17); e come
questa ci da la netta separazione delle singole specie hatte-
riche , cosl il sistema Pasteur fa [ selezione del seme sano
nssai pint sicuramente, che non si otfenga con I'esame micro-
=copico delle uova.

S
e

g e e



— 94 —

a quelli che si sviluppano nella foglia del gelso
messa a macerare nell”’ acqua. Cid naturalmente
lo condusse a ricercare il contenuto intestinale
dei bachi sani; e non trovandovi batteri di sorta
0 pochissimi, concepi che la malattia stesse in
rapporto con un’abnorme fermentazione della fo-
glia entro gli organi digerenti, occasionata da iner-
zia funzionale dei medesimi. Tale ipotesi era al-
tresl appoggiata dal fatto, che la malattia suole
manifestarsi pitt specialmente nell’ ultima etd del
verme, ossia durante quel periodo di voracita prodi-
giosa che precede la inramatura.

I’ esperimento doveva decidere ; e, sommini-
strando a bachi sani della foglia contaminata col
contenuto intestinale di bachi malati , ovvero
della foglia in via di fermentazione , riusci a
riprodurre la flaccidezza. I'effetto era il medesimo,
se alla foglia si mescolava il pulviscolo di una bi-
gattiera infettata 1’anno precedente. Si aveva per
tante, come nella pebrina, una causa di contagio
nella contaminazione della foglia da parte degli
escrementi; ma linsorgere del morbo era ben di-
verso. Poteva ciod¢ attribuirsi ora alla cattiva qua-
lita della foglia, ora a cattive condizioni igieniche
che finissero per affievolire la resistenza organica
del baco e ne rendessero 1a digestione languida; ora
finalmente la moria avea radice in quclla dell’anno
precedente. K questo terzo momento patogenectico
aveva una duplice interprotazione. Innanzi tutto
la flaccidezza, presenta il carattere dell’eriditariots;
poiché sono singole partite di bachi che ne ven-
gono di preferenza colpite. Accade cioé che, non
assendo la malattia assolutamoente mortale , molti
bachi arrivano a formare il bozzolo o a deporre
le nova: perd queste, nate da parenti aftievoliti, da-
ranno l'anno appresso una gencrazione di bachi
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minaceciata dalla flaccidezza, Cosicché si eredita,
non la malattia in germe, come nella pebrina; ma
quella debolezza costituzionale, per cui in patolo-
gia umana sogliamo dire, che da genitori tuber-
lotici nascono dei figli dispesti a contrarre la
tubercolosi. I/altra maniera di perpetuarsi della
flaccidezza & dovuta alla persistenza del germe alle
cause di distruzione, c¢id che permetteva al Pa-
sTevrR di riprodurla sperimentalmente, mescolando
alla foglia il pulviscolo d’'una bigaltiera infettata
I”anno precedente. Dei microbi trovati nel conte-
nuto intestinale dei bachi flaceidi, colpl soprattutto
I’ attenzione del P’asteur una forma di vibrione,
che sembrava avesse la parte principale alla ge-
nesi della malattia. Or questo vibrione al pari del
fermento butirico pud riprodursi, oltre che per
scissione trasversale, per spore; le quali hanno
una grande resistenza di vita, e possono per anni
conservare lattitudine a germinare, date le con-
dizioni favorevoli. Ecco il scgreto per cui la ma-
lattia si perpetua; e di qui, come dalle altre cono-
scenze, tutta una serie di utili suggoerimenti profi-
lattici, che dettero al Pasrrur di trionfare della
flaccidezza, cosi come avea fatto declla pebrina.

Dopo queste importanti rivelazioni, doveva sem-
brare meno ardita la concezione del Diviive .
che i batterii da lui trovati nel sangue degli ani-
mali carbonchiosi fossero la vera causa della +vi-
rulenza di esso. Gia s’aveva la conoscenza di fatti
analoghi nel mondo vegetale, essendo dimostrato
che la ruggine e la golpe delle biade son dovute
a infestazioni di speciali funghi microscopici. £ i
successl che veniva ottenendo la chirurgia con la
medicatura antiscttica delle ferite, ispirata all’in-
mortale Lister dai lavori del Pasrirr e del Tyx-
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paLL sui germi atmosferici, contribuivano la loro
parte a preparare la via alla moderna teorica delle
malattie infettive, che incarna Uindefinito quid vi-
vum degli antichi nella nozione dei batteri patogent.

Davaine aveva dimostrato, che se s’ inocula sotto
la pelle di un animale sano una quantita imper-
cettibile di sangue carbonchioso, esso muore si-
curamente di carbonchio, presentando moltiplicatl
all’indefinito i pochi-batteridi, che potevano essere
contenuti nel materiale d’innesto. £ Roperro KocH
in Grermania gia spiegava il modo Qinsorgere e di
perpetuarsi dolle cpidemie carbonchiose , guidato
dalla osservazione, che i batteridi di Davamxe, al
pari del vibrione della flaccidenza, presentano una
fase sporifica, dalla quale rinascono a forma di fila-
menti, quando si coltivano nel siero o nell’'umore
acqueo (1876). Ma non sl era per anco fornita
una prova diretta , che la virulenza del sangue
carbonchioso fosse legata alla presenza de’batte-
ridi. Le esperienze del Davaxe mettevano fuori
dubbio la esistenza di un virus; ma questo poteva
esserc rappresentato da qualche cosa altro, tanto
pit che alcune osservazioni di Paoro BirT e di
T,epLaT © JalLLarp accreditavano la possibilita di
inoculazioni carbonchiose mortali senza batteridi.
capaci di continuarsi in serie indefinita.

La soluzione del problema fu data dal PAsTEUR,
con una esperienza decisiva , non dissimile da
quella con cui aveva abbattuto la teorica di Lie-
g (1). Pastevur vide subito, potersi togliere di
mezzo ogni difficolta, isolando i batteridi dal san-

oue., All’uopo innesto una minima quantita di san-
gue carbonchioso mnell’ urina neutra, previamente

(1) V. Compt. rend. Accad. des sc., 30 avril 1877,
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sterilizzata, dove 1 vatteridi dopo poche ore si
moltiplicarono in maniera prodigiosa. Quindi dal
primo liquido prese PTinnesto per un secondo, da
questo per un terzo, © cost via via un gran mu-
mero di volte. Cosi facendo chiaro era , che se
nella originale particella di sangue ci fosse stato
alcunche di diverso dai batteridi a cui attribuire la
virulenza, questa per il frazionamento si sarebbe
dovuto prestamente esaurire, ¢ 1 prodotts dellultima
coltura avrebbero potuto impunemente inocularsi
agli animali. Invece PasTEUR trovo clascun termine
della serie di colture viralento al pari del sangue
carbonchioso; la virulenza quindi doveva attribuirsi
all’'unico elemento che in esso sl perenna, ai bat-
; toridi di Davamxe, Ed a rimuovere il dubbio che
- questi 0 il sangue carbonchioso potessero portare
’ con sé una sostanza diastasica solubile, aggiunse
un’altra prova ancora pitt diretta. Separd i batte-
L ridi dai liquidi di coltura, ovvero dal sangue, merce
‘ la filtrazione meccanica attraverso il gesso; @ di-
mostro, che mentre la inocnlazione del lignido fil-
trato non produce effetto di sorta, cid che rimane
gul filtro da agli animali la forma tipica del car-
bonchio.

Come intanto splegare i risultati contradittorl
delle esperienze di JAILLARD @ TepraT ? -— PASTEUR,
a cui mon erano ignoti i bei lavori di Coze @
(i Frurz (1866) ¢ dello stesso DAVAINE sulla virulenza
dei prodotti della sepsi, aveva notato, che i ca-
daveri degli animali carbonchiosi vanno rapida-
'g mente in putrefazionc; cosiche, a capo di 24 ore
cirea, gl il loro sangue contienc oltre dei batte-
' ridi il vibrione settico. Avviene di consegnelzd,
: che gli animali inoculati con sangue cositfatto
l goccombono alla setticemia, infezioue pill rapida-
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mente mortale, avanti che i microbi carbonechiosi
abbiano il tempo di moltiplicarsi. I contradittori
del DavaINE non avevano saputo premunirsl da
questa cansa derrore; avevano adoperato il sangue
di animali gis presi dalla putrefazione , ed era
loro sfuggita I osservazione del vibrione settico,
il quale & pitt facilmente reperibile nella sierosita
che avvolge gl'intestini. 11 batteride carbonchioso,
eminentemente aerobo, vince in concorrenza coi
corpuscoli rossi del sangue, sottraendo loro l'ossi-
gene; di guisa che il sangue acquista 1 caratteri
dell’ asfissia. Questa condizione , mentre ostacola
la sporificazione dei batteridi, cosi come avviene
allorche 1i si mette in presenza dell’ acido carbo-
nico, favorisce grandemente lo sviluppo del vibrio-
ne settico, che e un anaerobo. T cosl spiegavasl
I’ esperienza di Paoro Berr, come ciod unccidendo
i batteridi nel sangue, mercé I’ ossigene ad alta
pressione, ess0 rinseisse virulento ed mccidesse gli
animali, senza dar luogo 2 manifestaziono batte-
rica. Veramente egli uccideva cosi i microbi del
carbonchio come il vibrione settico ; ma non Spe-
gneva la vitalita delle spore di questo, che resta-
vano percio unico agente Jinfezione. Del pari spie-
gavasi un’altra esporienza dovuta al Sieyon (187D
come cioé asfissiando un animale sano, il suo san-
gue a capo di 16 ore divenisse virulento nelle vene
profonde, e con la comparsa di microbi somiglianti
ai batteridi di Davaixe, sebbene incapaci di pul-
lulare nel sangne degli animali inoculati.

B che la virulenza del sangue in tutti questi
esempi contradittorl fosse dovuta al vibrione set-
tico, il PasTEUR 1O dimostrd col solito metodo delle
colture successive in mezzi nutritivi artificiali.
Trattandosi perd di un microrganisino anaerobo,
che cioé nmon vive in presenza dell’ossigene libero,
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queste colture mnon potevano esseroe fatte alla ma-
niera ordinaria, bensi nel vuoto ovvero in presenza
dell’acido carbonico. Con tale artifizio Pasterr di-
mostra nel modo pilt evidente, che il sangue di un
cadavere carbonchioso possiede 1n primo tempo
una sola virulenza, poiche le colture nel vuoto o
nell’acide carbonico restano sterili, mentre nelle
colture all’aria pullulano i batteridi di Davamxe; e
che per contrario, passate ventiquattr’ ore dalla
morte, esso possiedc una duplice virulenza, vale-
vole a fecondare c Yunae Valtra specie di colture.

Clost Vintervento del PasTEUR metteva fine alla
lotta suscitata dalla scoverta del Davamve , stabi-
lendo sulla base incrollabile di esperienze ben
fatte la specificita dei batteridi del carbonechio : nel
medesimo tempo spargeva lnce mella confusione
allora deminante a proposito delle malattie cosl
dette carbonchiose: ed illustrando le belle ricerche
di Coze e Frrrz sul prodotti delln sepsi, dava
esistenza ad un’ altra malattia a microbi, la settice-
mia acuta sperimentalc.

Da questi studii data I origine di quel maravi-
glioso movimento soientifico, a cui si assiste 0g-
gidi mel campo dell’ctiologia o dell’igiene, e per
il quale abbiamo gia la prova di fatto della natura
microbica di molte altre malattie infettive dell'no-
mo e degli animall superiori. La storia dell’infe-
zione carbonchiosa & presto completata con i lavorl
successivi del Pasteur e con quelli del Koc, T1-
volti particolarmente ad indagare le condizioni di
vita dei batteridi al di frori del corpo animale,
o la parte che prendono alla loro perpetuazione
e disseminazione, da una parte i1 snolo, le acque,
i venti, e dall’altra I’ eccozionale resistenza delle
spore di essi alle cause di distruzione. Nel giro di
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pochi anni, al batteride di Davaixe, o Bacillo del-
I' Antrace come pili comunemente oggi si dice, ab-
biamo véduto aggiungersi da OBERMEIER lo Spi-
rillo della Febbre ricorrente,da Kocn il Bacillo della
Tubercolosi o il Vibrione colerigeno, da Frurzisen il
Micrococco dell’ Evisipela, da EBERTH e G-arriy il Ba-
cillo della Tifoide, da FriepLaexoer il Cocco della
Pneumonite fibrinosa, da Scuvrrz e LOEFLER il Ba-
cillo della Morva, ec. La febbrile attivita, suscitata
dal succedersi di tante scoperte, ha dato vita a
malattie batteriche nuove aflatto sperimentali ,
come la Setticemin e Necrosi progressiva del topo
(Kocu), la Setticemia e Piemia sperimentale del co-
niglio (Kocmn), V'Edema maligno del Kocir o Settice-
mia acuta sperimentale dol PisTEUR testé ricor-
data (1). Cosi man mano all'idea astratta del virus
si & sostituita quella comncreta del batterio pato-
geno, il contagium wvivwm & divenuto micrococco o
bacillo, e le malattie infettive ricondotte sotto un
concetto patologico mon mnuovo, il parassitismo ,
han preso posto a fianco alla Trichinosi, all’Ema-
turia endemica, all’ Anchilostomiasi.

Adunque, accanto ai microrganismi che ci fab-
bricano la birra e le bevande alcooliche; accanto
agl’ invisibili fattori dell’ igiene del globo, come

(1) Tra le malattie microbiche sperimenluli (sino a novelli
studi), devesi oggi registrare anche quella recentemente studiata
nel Laboratorio Cantaxt dall’egregio mio amico D.r MANFREDI,
e che ha per punto di partenza due casi di pneumonite cru-
pale consecutiva a morbillo. Dall'espettorato egli ha isolato in
coftura netta , oltre lo pneumococco di TFriedlinder , un al-
tro micrococco in alto grado patogeno, che su diversi animali
¢ variamente inoculato da luogo, con sorprendente regolarita,
ad una forma di tubercolosi subacuta, con prodotti reinocula-
bili. I’A. lo ha chiamato Micrococco dei linfomi o granulomt
progressivi (V. Rendiconto dell’ Accad. dei Lincei, Vol. I, Se-
rie 4%, 1885).
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il Dreravx (1) chiamagliagentidelladesintegrazione
degli avanzi della vita animale e vegetale; accanto

al mierobi che, secondo Scrnroesixeé e Muxtz, pre-

siedono alla nitrificazione, ed a quelli clie conser-
vano la fertilith della terra coltivabile (2), ac-
canto ai microbi del Zene abbiamo quelli del male,
gli agenti delle malattie infettive. E la scienza
deve al PasTEvr la prima positiva conoscenza, cosl
del lato buono, come del lato malefico della im-
portanza che glinfinitamenta piccoli hanno nel-
Yeconomia gencrale della natura. Dinanzi alla forza
dei suoi esperimenti, alla stessa guisa che era ca-
duta, assieme alla teorica di Liesie, la generale mera-
viglia, che la separazione dell’alcool dallo zucchero
potesse dipendere dal ricambio materiale del glo-
buli del lievito; cessava del pari di esisterc la me-
raviglia, che un batterio patogeno potesse trion-
fare mnella lotta con gli animali e con 1’uomo.
Donde, si domanda, traggono i batteritanta forza?
Dalla loro stessa piccolezza, per la quale si sot-
traggono facilmente alla vigilanza di quel poteri
fisiologici, clic presiedono alla conservazione della
vita sana; dalla rapiditi con cui le loro file in-
grossano all’ indefinito ; dalia vasta latitudine di
adattamento, per cui si fanno vecicolo dei mezzi
pitt diversi; dalla loro straordinaria attivita modi-
ficatrice. Essi non vivono, che alla condizione di
scomporrc le materie organiche. Questo bisogno
¢ comune altresi agli animali; ma con la note-

(1) Le Microbe el la Maladie par E. Duocnaux, Paris, 1336,

(1) Scavorsing e Muwrtz, Nilrification par les ferments orga-
niques (1. de Clum. et Pharm. 1877). Ducravx (Comples rendus
Ac. des sc., &5 Gennaio 1885), opina che la materia organica
del suolo, per essere utilizzata dalle piante, deve subire spe-
ciali modifieazioni per parte dei microbi in esso contenuti. In
un suolo scevro di microrganismi noun ha luogo la germina-
zione delle piante.
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vole differenza, osserva il Ducravy, che un womo
per es. consuma per giorno una quantita di ali-
mento uguale alla cinquantesima parte del suo pe-
so; mentre la Torula cerevisiae, ossia il fermento
della birra (che non ¢ certo uno dei piu attivi), é
capace di ‘trasformare in un giorno quattro o cin-
que volte il suo peso di glucosio.

Una volta impiantati sull’ economia vivente ,
la danneggiano in vario senso secondo la spe-
cificita della loro azione. Alcuni funzionano da
veri parassiti, nutrendosi e moltiplicandosi a spese
dei liquidi e dei gas, che devono servire per gli
elementi cellulari tra cui vivono: cosi il bacillo
carbonchioso sottrae l'ossigene ai corpuscoli rossi
del sangue, ed uccide percid asfissiando. Altri
combattono corpo a corpo con gli elementi dei
tessuti, cacciandosi nell'interno del loro protopla-
sma e necrotizzandoli, come fa il bacillo tuberco-
lare. Altri finalmente danno origine, come prodotto
del proprio ricambio materiale, a sostanze tossi-
che solubili e facilmente assorbibili, le quali
operano a guisa del veleno dei serpenti e degli al-
caloidi delle piante (ptomaine e leucomaine), Tale
verosimilmente & il meccanismo d’ azione del mi-
crobio virgoliforme del colera asiatico , dove il
quadro fenomenico & quello di un rapido intossi-
camento del sangue, e dove spesso la morte so-
pbraggiunge, avanti che l'agento specifico attraversi
1 primi strati delle tuniche intestinali (1). L/avve-

(1) Oltremodo interessanti sono in proposito le esperienze del
mio compagno di lavoro, Dr. DE Siyvoxk, il quale, con la inije-
zione peritoneale o sottocutanea di colture veechie di bacilli-
virgola sterilizzate, riproduce in breve tempo nei cani un qua-
dro morboso analogo a quello del colera asiatico. (Giornale
wternazionale delle Sc. mediche, Napoli, Fas. R°, 1856). Inoltre
GasriEL Poucuer avrebbe isolato , dalle deiezioni colerose e
dalle colture di bacillo-virgola , una sostanza alcaloidea del
genere delle ptomaine.
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nire della scienza forse dimostrera, che questo ¢
un meccanismo dei pit generali, 11 quale non esige
nel batterio patogeno lattitudine a vivere nella
spessezza dei tossutl, superando la resistenza fisio-
logica degli elementi anatomici. E con un tal modo
di considerarc le cose , ognuno comprende , che
batteri comuni possono per avventura elevarsi al
grado di patogeni, come Pastrur ha dimostrato
nella storia della flaccidezza det bachi.

Ben difficile compito si assume colui , che in
pochi tratti vuole compendiare tutto il lavoro del-
I'ultimo ventennio a proposito delle malattie d’in-
fezione, ¢ le idee venutesi via via svolgendo circa
la interpretazione dei relativi fenomeni morbosi,
e circa le leggl c¢he presicdono al loro apparire,
diffondersi ¢ cessare. Non meno difficile ¢ il com-
pito, di riassumere il contributo portato dal selo
Pasreer alla patologia speciale delle infezioni: tanti
e cosi diversi sono gli argomenti da lui sempli-
cemente toccati o scrutati a fondo; come la Feb-
bre gialla, Ia Febbre tifoide, la Febbre puerperale,
la Foruncolost I'Osteomiclite, i1 Colera dei polli,
il Mal rosso del porco. la Rabbia.

Riserbandomi a parlare di proposito dell’ultimo
argomento, sorvolo sugeli altri per non venir meno
allo scopo prefissomi. DBasti l'essermi intrattenuto
abbastanza snlla parte presa dad Pasterr all’origine
della moderna teorica delle infezioni, per far ri-
levare, che da lul ha ricevuto la mierobiologia i
criteri fondamcentali, che guidano alla dimostrazione
della natura batterica di certe malattie,

Abbiam visto, come non bastasse al DavaiNe aver
osservato al microscoplo 1 =uol batteridi, e ripro-
dotto con la inoculazione del sangue la forma ti-

Di Vestea. 3
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ica del carbonchio, per affermare la specificita
di quelli. Bisognava, come fece il PasTEUr, isolare
i batteridi dal sangue , e sperimentare con essi,
indipendentemente dal loro naturale veicolo. E di
qui trae origine la pratica batteriologica, di fare
sopra substrati artificiali la coltura isolata de’mi-
crorganismi , che 1" esame microscopico dei pro-
dotti morbosi o I’ esperimento fisiologico in massa
designa come la probabile causa di una malattia.
I metodi, dai primi lavori del Pastrur ad oggi,
sono senza dubbio progrediti ; ma resta a lui il
merito di aver indiziata la coltivazione artificiale,
come il mezzo pin acconecio a provare la natura
batterica dei virus, e ad indagare le condizioni
di esistenza dei microbi patogeni al di fuori del
corpo animale, per quindi elevarsi alla legge epi-
demiologica , scopo supremo cul mira la scienza
delle cause morbose.

PasTeur, portandeo il suo contributo alla patolo-
gia, non si & arrestato alla sterile soddisfazione di
aver scoperta la causa di questa o quella malat-
tia. Tuttli i suoi lavorli sono improntati al carat-
tere di un uomo, che non fa solo la scienza per
la scienza. Studiando le fermentazioni, egli mi-
rava al miglioramento delle patrie industrie, ed al
vieto metodo di Orléans per la fabbricazione del-
l’aceto, ne sostituiva uno nuovo con grande eco-
nomia di tempo e di materiale (1). Prese a studiare
le malattie dei vini e della birra , ed era suo

(1) Ecco i punti principali d1 questo metodo: 1.° sostituire alle
botti i tini, che aumentano la superficie di contatto con os-
sigene dell’ aria ; 2.° elevare la temperatura dell’ ambiente
(20°—25° C.); 3.° seminare il liquido col fungo specifico, met-
tendovi con una spatola un po’ del velo micodermico prodottosi
nella fabbricazione precedente.
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scopo trovare un mezzo di distinguerle dalle sofi-
sticazioni e di curarle (1). Ricercd la causa della
moria dei bachi da seta, e col suo sistema di con-
forzionare il seme sano risollevo una preziosa indu-

stria morente. Studid la patogenesl delle malattie
infettive dell’ uomo o legli animali utili, e dono
alla medicina veterinaria e umana ]a vaccinazione
carbonehiosa e la cura preventi\'a della rabbia.

(1) Oltre i rimedii proposti per le singole malattie, vha un
metodo generale di cura preventivo, che si applica, cosi ai
vini , come alla birra specialmente in bottiglie, e che va in
commercio col nome di pastorizzazione. Esso consiste nel pre-
venire ogni ulteriore fermentazione, assogeettando le bottiglie
ben turaie alla temperatura di H°—060° C.in un bagno-maria,
¢id che rende i vini e la birra conservabili e trasportubili, senza
detrimento del loro gusto.
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Pasteur e I' Attenuazione dei virus.

SOMMARIO. — Azione reciproea tra microbi e mezzo di col-
tura. — Attenuazione del virus del Colera dei polli, del Car-
bonchio e del Mal rosso. — Lotta per la vita dei batteri tra
loro e con gli elementi cellulari. — Immunita patologica. —
Vaccinazione. — Ritorno alla virulenza. — Vaccinazione in-

consciente. — Legge delle condizioni minime, Esperimento

di RavLiy, — Interpretazione della immunita.

Allorché si porta a vivere un microrganismo
sopra un terreno di coltura appropriato, e gli si
fanno le volute condizioni di temperatura, di nmi-
dita e di contatto con 1 aria; csso non trova ro-
sistenza da vincere, o ben presto vi si moltiplica,
modificando pitt 0 meno profondamente il mezzo,
a seconda de’suoi bisogni nutritivi e dei prodotti
di propria claborazionc. E se al tempo del massi-
mo rigoglio si ringiovanisce il terreno di coltura,
s1 semina ciod il microbio in un nuovo mezzo
eguale al primo o migliore, e cid si ripete un
certo numero di volte; per solito vedesi lo sviluppo
farsi via via pitt precoce, e pit attiva la modifi-
cazione del mezzo. Con altro dire , « la coltura
« metodica sopra un terreno sempre migliore, come
« WEeRrNIcn si esprime (1), sotto la influenza non
« interrotta del mezzo adegnato ¢ delle condizioni
« estorne, e con la scelta A’ un esemplarce i mi-
« crobi bene sviluppato , ricsce ad aumentare la
« loro potenzialita ».

Non cosi vanno le cose , quando o il terreno
di coltura & poco appropriato, o le condizioni

(1) Weryten. Dasinfectionlelire, Wien u. Leipzig 1832,
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esterne si modificano in senso ostile alla vita dei
microrganismi. Per esempio , coltivando a bassa
temperatura il Micrococens indicus (un bello esem-
plare di microbi eromogeni, trovato dal Kocn nello
stomaco d'una scimia), lo si vede perdere col tempo
la propricta di separare attorno di sé la caratte-
ristica materia colorante: lo stesso fatto si ripete
nel suo congenere il Micrococco prodigiozo, col-
tivato a lungo andare sulla gelatina nutritiva (Coxr-
~iL e Bapes). Di modo che, variando le condizioni
della vita entro limiti compatibili con la stessa,
creasl al microrganismo una resistenza, superabile
bensi per forza di adattamento, ma a costo di una
reazione del mezzo su di esso, che si appalesa
con un’alterazione della sua specifica attivita.

Accade suppergitt il medesimo se, pur restando
tavorevoli le condizioni est-rne, si lascia un escm-
plare i microbi invecchiare nel meglio adatto
terreno di colturi. Man mano si rallenta il processo
di nutrizionc, lattivita riproduttiva cessa, e, se si
aspetta ancora un poco, la vita s spegne. Invano
si cerca allora di fecondare con I'innesto un nuovo
terreno di coltura; salvo il caso che trattisi d’ un
microrganismo del genere di quelli, i quali affi-
dano la perpetuazione della specie alla grande re-
sistenza dello spore. Ma se avanti la morte la
coltura si rinnova ; lo sviluppo , a tuita prima
lento e stentato, man mano si ripiglia, e dopo un
certo numero di passaggl si riporta al tipo di
origine ; soguendo in cio le medesimoe leggi per
cul 1l micrococco prodigioso, scolorato sulla ge-
latina, vedesi bel bello rinascere col suo caratte-
ristico rosso di sangue sulla patata , terreno piu
confacente alla sua natura.

Ma v'ha ancora di pit. Sterilizziamo quel ma-
teriale di coltura invecchiato, e portiamcei a vi-
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vere lo stesso microrganismo preso da una colo-
nia giovanissima. Bene spesso accade che mnulla
nasce, tuttoché quel substrato nutritivo fosse an-
cora buono a mantenere in vita la stessa specie
batterica; e si assiste ad un esperimento analogo
a quello che si fa nelle scuole di fisiologia, quando
chiundesi un passero nell’aria confinata. L’animale
a poco a poco si accomoda ad una difettosa ossi-
genazione; e se, prima che la quota dell’ossigene ri-
ducasi al minimum compatibile con la vita, si mette
sotto la campana un altro passero, vedesi questo
cadere asfittico , mentre si ¢ ancora in tempo di
salvare laltro riportandolo all’aria libera.

Brevemente, la legge dell’ adattamento, che pre-
siede alla vita degli esseri superiori, & soddisfatta
eziandio tra gl'infinitamente piccoli. KEssa da loro
di potersi piegare alle pitt diverse condizioni di
esistenza; ma con la conseguenza mnecessaria di un
mutamento delle loro proprietd specifiche, tanto
pitt sensibile e duraturo (epperd trasmissibile per
eredita), quanto pitt & stata lenta e duratura l’a-
zione della causa. F si perviene a questo impor-
tante corollario, che vita e attivita specifica d'un
microbio sono due cose ben distinte ; e che, pur
restando le specie tmmutabili, le loro propricti sono
in continuo divenire,

Simili considerazioni dovevano svolgersi nella
mente del Pasteur, dopo rinvenuto dalla meravi-
glia di un fatto straordinario , che gli occorse
studiando il microbio del Colera dei polli (1), e mnel
quale intravide un glorioso avvenire per la terapia
dei morbi infettivi., Facendo passare questo mi-

(1) Scoperto e disegnato la prima volta nel 1878 dal nostro
PerrOXNCITO.
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erorganismo da un mezzo di coltura in un altro a
lunghi intervalli di tempo, s’ accorse che la sua
virulenza si affievoliva ; e quel micrococco, che
prima uccideva 20 polli sopra 20 inoculati , ora
ne faceva morire 15, 10, D e magari nessuno, li-
mitandosi a produrrc una forma lieve e transito-
ria di malattia. La diminuzione del potere pato-
geno, attenuazione, come ora dicesi propriamente,
era proporzionata alla durata del tempo intercorso
alla rinnovazione della coltura, proporzionata cio¢
alla sua vecchiezza ; e, cosa ancora pilt sorpren-
dente, ciascuna riproduceva un esemplare di mi-
crobi di eguale virulenza.

Coteste colture erano fatte alla maniera ordi-
naria, in palloncini di vetro chiusi con turacciolo
di cotone; che, mentre si oppone alla penetrazione
) di germi estranei, lascia passare liberamente laria.
Quale poteva esserc mai la causa dell’attennazione?
Pisteur sospetto, che la parte principale alla pro-
duzione del fenomeno spettasse all’ossigene atmo-
l sferico, e 1" esperienza confermé la sua supposi-
zione, Comparativamente, allato ad una serie di
colture all’aria, ne fece un’altra in tubi di vetro
chiusi alla lampada, in cul lasciava nn volume di
aria il pitt piccolo possibile. Ben presto si per-
suase , che mentre le prime via via si affievoli-
vano, le altre mantenevano immmutata la loro vi-
rulenza per un tempo lunghissimo.

Keco dunque trovato il segreto della spontanea
attenuazione. Nelle colture, che si rinnovano a bre-
vissimi intcrvalli, ossia al tempo del massimo rigo-
glio, Vossigene dell’aria serve unicamente alla vita
dei microbi; ma quando la loro vegetazione comin-
cia a rallentarsi, vuol perché il mezzo progressiva-
mente imvpoverisce in principi nutritivi, vuoir per-
ché i prodotti del ricambio materiale di quelli lo
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se

convertono via via in un terreno disadatto ;
I’ ossigene continua ad agire, non pud che spie-
gare la sua influonza comburente sul corpo stesso
del microbio, donde verosimilmente il progressivo
affievolirsi della sua specifica energia. K di cid
abbiamo una riprova nell'influenza pin rapidamente
attenuatrive dell’ossigene compresso, al punto di
poter sterilizzare con questo mezzo, come faceva
Pisoro Brrr, il sangue degli animali carbonchiosi
(V. pag. 28).

Il wvirus del colera dei polli & un micrococco ,
che non presenta nella sua vita una fase sporifica,
per cui sia possibile un brusco ritorno al tipo di
origine, partendo a un esemplare attenuato, Laon-
de , se I attenuazione & U effetto di una reazione
del mezzo sopra il microbio, necessitata dallo adat-
tamento a condizioni di vita stentata, deve potersi
fare altrettanto 4’ un microbio sporifero, guando
si riuscisse ad impedire 1a produzione dello spore.

Ebbene, la pit bella couferma di coteste idee o
data appunto da un simile risultato, ottenuto dal
Pasteur col bacillo carbonchioso. Nel brodo neutro
di pollo, questo microrganismo mal si coltiva alla
temperatura di 45°; perd vive ancora a 42°-43°
e con la particolarity di non sporificare. Ciod po-
sto, mantenendo a tale temperatura ed a contatto
dellaria una coltura filamentosa del parassita. per
es, del brodo di pollo seminato con sangue car-
bonchioso fresco; a capo di un mesoe, o gitt di i,
essa ¢ morta e incapace di fecondarc un nuovo
terreno di coltura. Ma se nell’intervallo si viene
via via saggiando la sua virulenza in animali di
diversa taglia e di diversa eta, =i constata guesto
fatto meraviglioso; che la coltura passa per una
serie di virulenze sempre piu deboli , ciascuna
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delle quali pud fissarsi mercé la coltivazione a
temperatura ordinaria, mostrandosi capace succes-
sivamente (i risparmiare il hue ed uccidere la
pecora, risparmiare la pecora eod uccidere il co-
niglio, risparmiare nn coniglio adulto ed uccidere
un piccolo coniglio, la cavia, il topo.

In questo caso, all’ azione dell’ ossigene si ag-
giunge quella del calore, il quale rende il primo
piit libero di spiegare la sua influenza atbenuatri-
ce ; sicché la durata necessaria allo scopo che
vuolsi ottenere ne resta notevolmente abbreviata.
Col moltiplicarsi delle osservazioni su questa via,
s1 ¢ trovata la legge (CHavvean): che, tra la tem-
peratura mortale e quella pitt favorevole alla col-
tura, esiste una szona di attenuazione; dove, col far
variare il grado del riscaldamento inversamente
alla sua durata, si pud ottenere una sorie di vi-
rulenze diverse, e tanto piu stabili e facili ad es-
serc fissate con la coltura, quanto pitt & lunga la
durata del riscaldamento. Anche alla luce solare
si appartiene una certa intnenza attennatrice, ma
assal lenta. Ed una volta stabilito il principio, che
" attenuazione sia 1’ effetto necessario di un adab-
tamento a condizioni sfavorevoli di esistenza, ve-
niva da sé Videa di Toussaint ¢ di CusvberLAND e
Rouvx, di utilizzare al medesimo scopo luso di so-
stanze antisettiche , aggiunte in proporzioni ben
definite ai liquidi di coltura.

Pistrur cercod ancora una conferma di cotesti
fatti nel microbio di un altra malattia virulenta
propria del maiale, da lui studiata con TuutLLIER,
la guale va col nome di Rouget o Mal rosso. Ot-
terme del pari 1’ affievolimento del virns morce
Uinfluenza dell’ossigene; ma, cosa pitt sorprenden-
te , trovo un uuovo mezzo di attenuazione nclla




resistenza dell’ organismo vivo. Il virus del mal
rosso & inoculabile al piccione ed al coniglio: or
ce si fa una serie di passaggi col sangue infetto
da uno ad altro animale , alla fine si ottiene sul
coniglio un virus, che riportato sul maiale lo fa
ammalare, ma non Puccide; mentre sul piccione la
cua virulenza si esalta al punto , da riuscire piu
rapidamente mortale dello stesso virus, che sorge
spontaneo nel maiale.

Adunque i virus non sono delle entitd morbose
immutabili, come si credeva prima del PasTEUR;
ma, pari all’ attivita specifica di singoli microbl,
si puo con un artificio di laboratorio esaltarli o
affievolirli, e fissare fino ad un certo punto queste
modificazioni merce la coltura. E la importanza di
tal fatto non si rimane al fatto stesso, poiché nel
medesimo tempo il PasTEUR ha dimostrato: che
gli animali, resi semplicemente malati con la ino-
culazione di un virus debole , diventano per cid
stesso refrattarii all’ azione del virus pitt attivo,
restano come si suol dire vaccinatt.

Per tal modo era trovata in patologla speri-
mentale la conferma di un fatto, noto per antica
esperienza, e dal quale trasse origine la vieta pra-
tica della vaiolazione; che cioé le malattie viru-
lente, una volta superate, non sogliono ripetersi
nel medesimo individuo ; con altro dire , che la
malattia benigna difende e protegge da un attacco
minaccioso della stessa. Cosi giustiﬁcavasi la pra-
tica invalsa nelle famiglie, durante le ricorrenze
benigne di morbillo, di esporre 1 bambini al con-
tagio, perché fossero preservati da eventuali ricor-
renze maligne. Cosl era trovato 1’ ancllo di con-
giunzione con la immortale scoverta di JENNER ;
ma con la notevole differenza, che ad un fatto 1so-
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lato, come la vaccinazione jenneriana, incapace i
ulteriore fecondita, PasTEUR costituiva un prin-
cipio, il quale fa dipendere dall’arbitrio dell’nomo
la conversione del virus in vaccino , in singole
malattie infettive oche mon recidivano.

Ma torniamo per poeo alle nostre considerazioni
sulla vita del microrganismi , che lasciammo al
punto 1in cui essa trova una prima resistenza da
vincere, mnecessitata dall’adattamento @ condizioni
di esistenza ¢favorevoll in un mezzo inerte. I
facciamoci ragione del caso, in cui una specie bat-
terica trovasi di fronte , mon alla semplice resi-
stenza di un terreno di coltura disadatto , ma &
quella devoluta alla vita di osseri congeneri.

Tuttoché le condizioni della lotta siano diverse,
vedremo che mon v’ La sostanziale differenza nel
risultato. Il terreno della lotta ¢ sempre quello
dei bisogni nntritivi: e comoe gl’ infinitamento
piccoli traggono forza dalle condizioni del moezzo
in cui vivono, a ceconda che queste rigspondono
bene o male alla soddistazione i quelli; cosl non
pud dirsi in maniera generale, s una specie sla
pit forte di uy’ altra, da prevalere 1n ogni caso.
Cost dipendera dall’acidith del mezzo, S© la lotta
«i decida a favore di una muffa, che trovisi in pre-
<enza di una colonia di batteri. La muffa grandeg-
gia nel suo gviluppo: ma €cco che la reazione del
mezzo diviene alcalina , pogniamo per i prodott
del ricambio materiale della muffa istessa; onde la
gua vegetazlone si arresta, e 1 batteri prendono
il sopravvento. TUn organismo animale cessa di vi-
vere, ¢ i germi anaerobi che trovansi nell’intestino
cominciano il loro lavorio distruttivo nelle parti
profonde, protetti dallasscnza di ossigene libero.
Ma pian piano, per offetto del medesimo lavorio,

o~
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le parti profonde son messe allo scoperto ; e la
lotta si decide a favore dei germi acrobi, che
prendono a sé il compito di continuare la distru-
zione della materia organica morta.

Non altrimenti procedono le cose, quando una
colonia di batteri trovasi a fronte dl un altro or-
dine d’ infinitamente picecoli , quali sono gli ele-
menti dei nostri tessuti, nella cul associazione ar-
monica btd;lunlta, organica della vita degli esseri
supemom Se s’inocula , come ha fatto MrerscoNi-
xorr (1), 11 Bacillus anthracis sotto la pelle della
rana tenuta nelle condizioni di vita naturale; csso
non si diffonde nel sangue, e nel sito dell’inne-
sto trovasi una Dbarriera di cellule linfatiche, che
circoscrivono il focolare di batteridi , ed aleuni
di questi si vedono incorporati nel protoplasma di
singole cellule : si direbbero mangiati da esse ,
e percio Merscavikorr le chiama fagociti. Or se
si fa la stessa inoculazione ad una rana tenuta
in un bagno a 37°, secondo il modo di sperimen-
tare del Gimier, 1 bacﬂh si diffondono nel sangue,
e l'animale prende il carbonchio.

Kecco due esempi di una lotta che si decide a
favore, ora dell’ uno ora dell’ altro combattente ,
per 1l solo fatto della temperatura. A bassa tem-
peratura , che é condizione normale per gli ele-
menti cellulari della rana, questi prevalﬂ'ono sul
bacilli carbonchiosi: prevaloono per contrario 1 ba-
cilli a temperatura clevata , che ¢ favorevole al
loro sviluppo, mentre attenua la resistenza fisio-
" logica della rana.

Ma andiamo oltre; e inoculiamo lo stesso ba-
cillo dell’antrace ad un animale prevmmant vac-
cinato contro il carbonchio, merec® 1l virus atte-

(i) Virchow's Archiv, 1834
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nuato alla maniera del Pisteur. In queste condi-
zioni, se si ricerca il sangue in diversi momenti,
si vedra, che cirea 16 ore dopo contiene bacilli 1i-
beri e bacilli incorporati nelle cellule linfatiche ;
pitt tardi abbondano i fagociti, e i bacillli liberi
sono scomparsi; da ultimo né bacilli liberi, né fa-
gociti (Merscuxikorr). Come intendere questi fatti?
una spiegazione e possibile. Nella malattia benigna
prodotta con la vaccinazione la lotta si & decisa
a favore degli elementi cellulari, messi, nella pie-
nezza delle lovo energia fisiologica , a fronte di
bacilli affievoliti. B come dalla lotta non si esce
senza qualcosa gunadagnare o perdere, cosi gli ele-
mentl ecllulari devono aver perfezionata lencroia,
che diede loro la vittoria, e la qunale, conservata
¢ trasmessay nella discendenza, concede di potersi
provare coutro un nemico pin forte,

Chiamasi Gumwaditt patologica il potere di rosi-
stenza innato o acquixito contro la specifica ener-
gia di questo o quel virns, K immune la rana pel
carbonchio , o la sua dicesi {mmunity assolulo
poicheé nelle condizioni divita naturale I'organismo
di essa ¢ inaccessibile al bacillo dell’ antraco. Per
contrario chiamiamo dmmuniti relativa, quella che
vien conferita da previa vaccinazione, o da un at-
tacco spontaneo superabile della stescza malattia.

Tutti sanno che alla immunitda non pud attri-
buirsi un valore ¢ una dnrata indefinita; che per-
cio si consiglia di ripstere la vaccinazione jenine-
riana ogni H-10 anni, e si ha poca filucia nel-
Vetticacia di quel vaccino,che non abbia dato luogo
ad una rigogliosa pustola. E la cosa &’ intende da
sé; poiche, per grande che sia la forza dell cre-
ditd, essa ha i suol confini; ed una modificazicne
acquisita finisce per perdersi tanto pit rapidemente,
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quanto & meno profonda. ¥ noto per giunta, che
se il vaccino protegge da una ricorrenza di vaiolo
benigno, pud mnon avere alcuna influenza profilat-
tica contro una forma grave; allo stesso modo che
an virus attenuato vaccina la madre , ma uccide
il feto provocando 1”aborto. Nulla v'ha di asso-
luto in queste cose: una virulenza come 10 difende
da uw’ altra come 15, ma non ha valore contro
una virulenza come 20; ed hanno ben motivo di
rallegrarsi le madri di famiglia, quando veggono
ne’ loro figlioli una eruzione morbillosa confluente;
perché la immunita che una malattia lascla e tanto
pitt solida e duratura, quanto pit & grave la forma
morbosa da cui & stabilita.

Di qui 1 obbiezione mossa dal Kocu contro il
P.sTEUR,a proposito della vaccinazione carbonchiosa
degli armenti. Che ciog, per preservare con sicu-
vezza gli animali dalla moria, bisognerebbe ino-
cularli @' un vaccino che piftt & accosta al virus
carbonchioso, senz’essere mortale. Lo che pratica-
mente darebbe luogo a molti insuccessi, non es-
sendo facile cosa proporzionare l'energia del virus-
vaccino alla resistenza dei singoli animali. PAsTEUR
ha tolto di mezzo la difficolta, facendo seguire ad
una prima inoculazione debole un’altra abbastanza
forte; e le celobri esperienze di vaccinazione fatte
prima a Melun, indi a Packisch in presenza del
Vircnow , e le innumerevoli richieste di vaceino
pervenute via via al Laboratorio del PasTEUR,
Jdovono omai aver rimosso ogni dubbio circa U ubi-
lita della profilassi carbonchiosa.

Similmente nulla v’ ha di assolutamente stabile
nel fatto dell’attenuazione de’ virus. Kcco un esem-
plare di microbi del colera de’polli, attenuato al
punto da potersi impunemonte inoculare ad un
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pollo giovane. Hsso perd uccide il puleino e il
passero: ora, S col sangue di questi animali lo
si riporta sopra mn pollo giovane, lo uccide del
pari; come il sangue di questo riesce alla sua volta
mortale sul pollo adulto. Cosi, per una serie di
passaggi e dopo uma prima vittoria , il virus via
via si rinforza e ritorna al tipo di origine. Gli ¢ in
sostanza il medesimo fatto del micrococco prodigio-
so, che scolorato sulla gelatina riprende a poco a
poco sulla patata la caratteristica colorazione; °¢
per altra via siamo ricondotti all’ affermazione del
principio , che wirulenza o proprieti specifica dei
microbi sono in perpetuo divenire.

Pastrvr vede in cio Pintima ragione del sorgere
e del cessare delle epidemie. I germi degli organi-
smi patogeni esistono quali nell’aria, guali nel suo-
lo, quali nelle acque; c¢i circondano per ogni verso,
pronti sempre w stabilire una concorrenza con 'no-
mo, date le condizioni favorevoli. Per nninfluenza
qualsiasi valevole a menomare la vesistenza fisio-
logica in un certo numero d’ individui , per es.
una carestia, ha luogo un primo attacco; e se la
lotta si decide a danno de’ medesimi, ¢io basta
per far sorgere da una scintilla un grande incen-
dio. Poiché i germi patogeni, resi pit attivi dalla
vittoria, si attaccano a individul meno disposti ma
capaci di riceverli; la rinforzata specificita da loro
nuovi trionfi, o cosi 1’ epidemia ingrossa. Ma a
poco a poco scompaiono dalla lotta gl’ individui
meno resistenti; e restano quelli, contro cui i mi-
crobi valgono solo a produrre una malattia grave
ma non mortale. I/ epidemia segue allora un pe-
riodo di decrescenza, aumentano i casi di guari-
gione; e man mano i germi, affievoliti contro un
pitt forte memico, tornano nel loro indifferentismo,
o 'epidemia si estingue.

—
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Se dunque lattennazione dei virus e I'influenza
protettiva della stessa somno il risultato di una
lotta, che singole specie di microrganismi sosten-
gono con sfavorevoli condizioni di vita, e contro
la resistenza fisiologica degli elementi cellulari;
che & mail una malattia infettiva, la quale superata
una volta non recidiva, se non una vaccinazione
inconsciente? Ne abbiamo nna prova manifesta dal
modo di comportarsi delle malattie virulente nei
paesi che visitano per la prima volta , e dalla
loro facile acclimatazione. I.innocente morbillo,
come ora si presenta da noi questa infezione , &
una delle pitt contagiose che si sappia, e dove la
immunithd funziona pint a lnngo : gli ¢ in questo
senso che dicesi una malattia dell’ infanzia. Hb-
bene, importato il morbillo Panno 1875 nelle isole
Fidji, per mezzo di un naviglio proveniente da
Sydney, vi suscita una epidemia terribile che ri-
porta 40,000 vittime sopra 150,000 abitanti, non
risparmiando né adulti né vecchi. Come sgpiegare
la mitezza della malattia tra noi ? Gli & perché
da tanti anni che il morbillo abita I’ Europa, ci
trasmettiamo di generazione in generazione Un
certo grado &’ immunita, che ciascun di noi rin-
forza me’ primi anni della vita merce una diretta
vaccinazione inconsciente. Cosi via via son ve-
nunti facendosi rari i casi gravi, pitt rari ancora

casi mortali; e, senza avvedercene, abbiamo as-
sistito ad una vera acclimatazione della malattia,
cosa riconosciuta da tutti i medici, ma di cui solo
i recenti studi ci fanno comprendere il mecca-
nismo {(DucLatx).

Questo modo d’intendere le cose relative alla
immunity ed alla variabile virulenza degli agenti
infettivi, se bene si osserva, riporta tanti fatti
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misteriosi sotto le leggi pit generali della vita,
ohe siam usi riguardare negli esseri superiori. La
sola differenza sta in cid, che, consentaneamento
alla loro estrema piccolezza e semplicita di strut-
tura, la vita degl’ infinitamente piccoli dipende da
condizioni minime. I come d’altra parte essi sono
capaci di grandi effetti; cosi, a voler penetrare nei
segreti della Liologia di questi esseri, bisogna far
' abitudine ad un’ apparente sproporzione tra la
grandezza degli effetti e la picciolezza delle canse.

Un esperimento fatto dal Ravrix nel Laboratorio
del PasTEur merita, sotto questo riguardo, la pil
grande considerazione (1). Studiando 1’ influenza
delle diverse sostanze nutritive sullo sviluppo di
una muffa, UAspergillus niger, il Ravriy, dopo nu-
merosi tentativi, riuscl a comporre un lignido, in
cul essa da un ricolto massimo. Questo liguido va
col nome dell’ autore, e risulta di non meno che
11 elementi (2), tra cui entrano in minime pro-
porzioni un sale di zineo e un sale di ferro. TUno
Jde’fatti pift curiosi in questo esperimento si & 'in-
Hluenza dello zinco, la cui goppressione fa cadere
la raccolta da 2D grammia 2,05 © notisi, che la
proporzione di metallo nel liquido non € supe-
riore a 82 mmgr. Se si sopprime il sale di ferro,
che vi entra suppergiiu nelle stesse proporzioni, la

(1) Recherches sur le developpenment J'une mucédinée dans wn mi-
liew artificiel; Annales des sc. naturelles 1870.

() Aequa . - .. - 1,50 gr.
Zuechero candito . . . 07
Acido tartarico . . . - 4,00
Nitrato ¢ ammonio. . . 4,00
Fosfato d’ ammonio. . . 0,60
Carbonato potassico - . 0,60
Cuarbounato di magnesio . 0,10
Solfato ammonico . - - 20
Solfato di zinco . . - - 0,07
Qolfato di ferro . . - 0,07
Silicato di potassio. . 0,07
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vegetazione della pianta prestamente si arresta ,
poiché si sviluppa una sostanza tossica, che impedi-
sce l'ulteriore crescimento della muffa, e contro cui
il ferro funziona da contravveleno. Ma la cosa pin
meravigliosa & questa; che se al liquido si aggiunge
Y600 00s i mitrato d’argento, la pianta cessa bru-
scamente di vivere: del pari la coltivazione non
pud farsi in un vase d’argento, e la chimica non
ritrova nel liquido la benché minima traceia di
questo metallo.

FKcco un esperimento oltremodo istruttivo, e che
ci permette di fare ancora un Passo mnella inter-
pretazione de’ fenomeni relativi alla immunita, -
Come deve intendersi I’anmento dji energia, che
gli elementi cellulari riportano nella lotta con i
microbi patogeni, e che trasmesso alla discendenza
riesce a proteggere I’ organismo animale da un
nuovo attacco da parte di quelli ? Trattasi cioo
d’ una elevazione pura e semplice della ordinaria
resistenza fisiologica ? Ma in tal caso la immunitd,
acquisita per una malattia, dovrebbe poter valere
altresi per un’altra che le si avvicini nel grado
di virulenza, cid che generalmente non ¢ d’ ac-
cordo con la osservazione defatti. O piuttosto deve
pensarsi ad un aumento relative di energia, inteso
cioé nel senso, che il primo attacco di una infe-
zione lasei 'organismo mal disposto a servire come
terreno di collura per una nuova invasione degli
stessi microparassiti ?

Senza dubbio & questo il modo pitt plausibile
d’ intendere il fatto, almeno per la generality dei
casi. Ed allora una delle due: o 1’ organismo del-
I"animale vaccinato perde qualche cosa, che fun-
zioni a simiglianza dello zinco del liquido Ravrix;
ovvero i miecrobi patogeni abbandonano ne’ tessuti




un prodotto di propria elaborazione , analogo a
quello dell’ aspergillo che necessita nel liguido
RavLiy la presenza del ferro.

I, una e 1’ altra ipotesi hanmo un punto d’ ap-
poggio mella osservazione de’ batteriologi, che
spesso un materiale di coltura, il quale ha servito
a nutrire una specie di microbi, diviene impro-
prio a coltivare una seconda volta la stessa specie;
e gli agricoltori sanno bene, che un terreno, dove
ha vegetato una pianta, mal si presta ad una nuova
coltura della stessa , donde la pratica delle rota-
zioni agrarie. Né & men vero, che nei materiali di
coltura si producono delle sostanze, tossiche per 1
microbi stessi che le elaborano. I risaputo, per es.,
cho nel mosto in fermentazione, quando la gquota
di alcool ha raggiunto suppergit il 12 v/, 1 fermenti
muoiono. E cosi, per avere una produziomne con-
tinua di acido lattico nella fermentazione omonima,
& costume di aggiungere al materiale fermentescibile
del carbonato di calcio, il quale fissa V'acido man
mano che si produce, e mantiene il mezzo sempvre
neutro, senza di che la fermentazione sarebbe pro-
sto arrestata. La scienza oggi possiede molti altri
fatti del genere, che spiegano per giunta 1l qua-
dro sintomatico di singole malattie. Per es. Vas-
sopimento, che domina la scena del colera dei polli,
o certamente dovato ad un prodotto di elabora-
zione del microbio specifico; poiché il medesimo
fenomeno ¢ dato dalla iniezione sottocutanea delle
sue colture artificiali sterilizzate. (Cfr. p. 32)

Ma si obbietta : sc¢ veramente un mutamento
chimico ha luogo ne’ tessuti o nclla crasi del li-
quidi organici, in seguito ad una malattia viru-
lenta, perché sfugge esso alla minuziosa indagine,
di cui & capace la chimica moderna? E come inten-
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dere il perdurare dell’ elemento nocivo o la per-
sistente mancanza di un elemento utile, di fronte
all’incessante ricambio della materia de’nostri tes-
suti, e di fronte all’ attivitad eliminatrice dell’ or-
ganismo per rispetto a principi, che non entrano
nella sua normale composizione ? — Si risponde col
ricordare, che i fenomeni in parola stanno sotto
la dipendenza di condizioni minime, inaccessibili;
poiché, con le forze fisico-chimiche entrano in gio-
co altre forze piu delicate e durature, le quali sono
del dominio della fisiologia. Una dose insignifi-
cante di zinco, ossia di un metallo che sembra non
dover avere alcuna importanza per la vita d’ una
pianta, decide di un abbondante ricolto di asper-
gillo; e indarno si chiede alla chimica, percheé la
coltura di questa muffa nel liquido Rauvriv vien
meno, quando si fa dentro una capsula di argento.
E che sappiam noi dell’intimo chimismo, che presie-
de alla vita fisiologica di una cellula ? che cosa
avviene mel protoplasma delle uova de’bachi flacei-
di, per cui nascono da asse bachi designati a mo-
rire di flaccidezza ? in che differisce la cellula ce-
rebrale d’'un nomo sano da quella di un epilettico;
e per quali vie misteriose 1’alterazione di questa si
rannoda ad una discendenza d’idioti, di folli o di
delinquenti ?

La scienza tace innanzi a questi fatti, e si con-
tenta di registrarli. Avviene sempre cosi; che, col
moltiplicarsi delle conoscenze, mentre molti feno-
meni rimasti per lungo tempo inspiegati si rischia-
rano di viva luce, nuovi problemi sorgono, e nuovi
misteri si preparano ad affaticare la mente del-
I’uomo.

Intanto non & piccolo acquisto per la scienza
la nozione della concorrenza vitale degl infinita-




mente piccoli; e giustamente va tra le pitt im-
portanti scoperte del secolo quella del Pasterr,
circa la variabile virnlenza degli agenti infettivi.
Le nostre vedute si allargano ogni giorno pit; e
come da una parte sparisce il Deus ex meachina al-
' crompere e declinare delle epidemie, al loro do-
minare ora mite ora disastroso, al loro acclimatarsi
o spegnersi; cosi d’altra parte vedonsi rifiorirve le
speranze, di sottrarre la terapia e la profilassi al
gioco del cieco empirismo.

La batteriologia, applicata alla medicina, & stata
accusata, (uasi sul nascere, di essere impotente a
derivare dalla nozione delle cause de’morbi infettivi
i mezzi di protezione e di difesa. Ma ccco che la
giovane Bella, come PrrrexkorEr 1a chiama, accenna
a divenire quella cgregia donna di casa ¢ massaid,
chegli non dubita debba col tempo divenire: so gla
discute col Caxtaxt la possibilita di ridurre la cura
di una malattia infottiva ad una lotta tra microbi
patogeni ¢ microbi innocenti; se col Pasrrur tra-
duce i virus in vaceini, e fa la cura profilattica della
rabbia ; se con FPETTENKOFER istesso e col Kock
(per vie diverse, ma conducenti al medesimo scopo
e affermanti il medesimo principlo ) cerca mezzi
generali di difesa nella epurazione dell’ ambiente
cosmico , dalle tante cause che attentano inces-
santemente all’ esistenza dell’ nomo. :
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Pasteur e la Cura profilattica della Rabhbia.

SOMMARIO. — Le prime ricerche. — Il Micrococco della sa-
liva.—Veicoli del virus rabido.—Metodo d'innesto per trapa-
niazione.—Attuali conoscenze sulla natura del virus rabido. —
Suo modo di comportarsi sopra diversi animali. — Prime
esperienze d'immunitd.— Nuovo metodo di attenuazione. —
La profilassi della rabbia nell’uomo.— La rabbia del lupo. —
Interpretazione del metodo profilattico. — Risultati pratici. —
La statistica della rabbia. — Conchiusione. —

Abbracciando d’uno sgunardo le diverse scoperte
del Pasreur, dopo seguitone l'ordine cronologico,
vi si ravvisa tale intimo nesso, che la sua vita
scientifica si delinea come la pitt bella evolu-
zione d’uno spirito penetrante, il quale, al dire
dello CuEvREUL, forte delle veritd acquistate, st porta
innanzi a atabzhrne delle nuove. Dalla selezione mec-
canica dei cristalli di paratartrato, e dalla prepa-
razione dell’acido levoracemico mercé il meccani-
smo d’ una fermentazione , egli si fa strada alla
coltura frazionata dei microbi ed alla teorica wvi-
tale dei fermenti. Questa lo guida a rintracciare
le cause delle malattie delle bevande alcooliche e
del filugello, e per esse si apre la via ai pitt ardui
probleml di bxologla medica. Quivi scopre il grande
principio della variabile virulenza degli agenti in-
fettivi, con la sua importanza profilattica; e questo
principio, messo alla prova in diverse malattie degli
animali, lo conduce come filo di Arianna all’ ulti-
ma e pilt clamorosa delle suc scoperte, la profi-
lassi della rabbia nell’uomo.

Allorché, or son sei anni, il Pasteur imprese le
sue rlcerche sulla rabbia, la conoscenza di questa




malattia, comeché studiata per lo innanzi da emi-
nenti veterinari e medici , limitavasi tuttavia , O
quasi, alla nozione pura e semplice del modo, come
essa suole comunicarsi e svilupparsi; si sapeva cioe,
trattarsi di una malattia virulenta a incubazione
piluttosto lunga, il cui prinecipio attivo esiste nella
saliva e nella bava. La diversith del quadro sin-
tomatico ingenerava serii dubbi sull’” unicita del
virus; e ad accrescere la confusione delle idee in-
terveniva il fatto, che la saliva inoculata col morso
non sempre riusciva virulenta.

Ai 10 di Decembro 1880 il Pastcvr fu chiamato
nell” ospedale Trovsseau a vedere un primo caso
di rabbia, in persona d’un fanciullo, che era stato
morsicato nel viso un mese innanzi. Fra uno dei
casi pil tipici, dove al sintomo della idrofobia, che
si esprime con la sensazione brusca di strozzamento
e minaccia di soffocazionc ad ogni tentativo di bere,
si aggiungeva 1altro dell’aerofobia, per cui 1’ in-
felice era preso da furore, al pit lieve soffio che si
facesse sn di una parte scoperta del suo corpo ed
alla sua insaputa. Poche ore dopo la morte , il
Pasterr raccolse le mucositd accumnlate nel fondo
della bocca, e stemperatele in acqua ne fece una
iniezione sotto la pelle di due conigli. Gli animali
morirono a capo di 36 ore, ¢ con la loro saliva il
PasTErr poteva trasmettere la infezione a nuovi
conigli.

Consimili esperimenti, eseguiti dal dottor Rayxa UD,
gli fecero subilo credere di avere in suo potere
il virus rabido, e di essere in grado di trasmette-
re la rabbia mercé la saliva dall'nomo al coniglio.
Non cosi il Pasrerr, a cul la troppo breve durata
dell’ incubazione non poteva non ingencrare serii
dubbi, che s’avesse veramente a trattare di infezione




rabica. E guidato dall’esame microscopico del san-
gue del conigli morti, riusci ad isolare in coltura
artificiale un micrococco, aerobo e anaerobo mnel
medesimo tempo ; il quale, inpoculato con le de-
bite cauniele di purezza, ripruoidunceva costantemente
nei conigli la stessa forma d’infezione. I non tardo
a riconoscere, che (uesto microbio trovavasi, non
pure nella saliva degli arrabbiati, ma anche in quella
di singole persone sane, osscrvazione confermata
di poi da Vourpiaxy in Francia e da Srevprre in
America.

Trattavasi guindi di una nuova infezione pura-
mente sperimentale, che nulla avea di comune con
la rabbia. E moltiplicando le ricerche sulla saliva
degli animali idrofobi, il PasTuur prestamente rico-
nobbe, che essa presentasi dotata di una triplice vi-
rulenza, potendo la sua inoculazione negli animali
dar luogo a tre generi di morte: la morte per il
microbio della saliva testé ricordato, la morte per
suppurazione , e in fine la morte per infezione
rabica, caratterizzata da un lungo periodo & incu-
bazione o dalla mancanza, cosi di lesioni locali,
come di forme batteriche nel sangue e nei tessuti.

A volere percid studiare la rabbia bisognava
cercare un altro punto di partenza, che mon fosse
la saliva o la bava degli arrabbiati; cercare cioe
un altro veicolo del virus rabico, dove questo sl
trovasse in istato di purezza, sicché inoculato agli
animali riproducesse con rtitta sicurezza la malat-
tia. E guidato dalla idea ypreconcotta, che il foco-
laio principale del virus fosse il sistema nervoso
centrale, come quello che col sno disordine fun-
zionale ha tanta parte nel guadro clinico della
rabbia , il Pastrur volle ripetere le esperienze
del Gartmer , il quale , ispirandosi al medesimo




— 57 —-

yrincipio, aveva qualche anno prima tenfato. ma
-p11 insuccesso , di riprodurre sperimenta] mente
s infezione, partendo dalla sostanza del cuyvello,
cervelletto o midolla allungata dei cani arrvab} uti.A
¢i fare era altresl consigliato dall’aver osgirvato
¢le, indipendentemente dai fatti vasali noti & tuttl
eli anatomistl patologi, si pud bene differyziare
con I esame microscopico un bulbo rabics la un
triilbo mormale; poiché in ambedue si riscopiTa nn
pamero infinito di gra‘nulazioni molecolar, tna il
primo ne presenta in maggiore quantita ~ i piu
Hne (1).

L’esperienza giustifico pienamente I a=p-mativa
del Pastrur: tutte le parti del sistema nerve-» cen-
srrale sono virulente, ¢ non contengono Cher na
wirulenza sola, quando si ha cura Qinocnlar! s wvanti
Uinizio della putrefazione ¢ con tutte lo volute
sautele.

(‘on cio era risoluta una parte del prokl»ma; e
Festava ditrovare un metoldo Iinoculazione, < quale,
mentre rendesse sicuro Desito dell’esperime o, ab-
brreviasse possibilmente la durata dellincy s zione:
. gli & un vero supplizio per lo sperimen ta rive, di-
ceva il Pastiur, esscre condannato ad a-Trettare

p

per mesi il risultato duna esperienza, quianlo Par-

(1) L’esame istologico del sistema nervoso cengral ¢ legli ar-
-abbiati , allo scopo di cercarvi qualche lasione 1.2 potesse
witenersi caratteristica della rabbia, & state oggeti 1 studio
di non pochi osservatori, tra cui Gowers, MEYNERT, ~ONBAULT,
Benevicr, BaLzer, KLess, KoLesvikorr, WaGNER, Kt CEXBERG,
CugapLe e, presso noi, il Dr. D. Mogrrsant. Ma wesaino, che
io sappia, parla di lesioni veramente caratteristichie, LTutli ge-
neralmente descrivono le note di imponenti disturti dell’atti-
vith vasale: e nella inlegrila microscopica presso a po.? complela
del lessulo nervoso, come il Movisant si esprime nells conchiu-
sione del sno lavoro (V. Giornale inlernasz. delle 8, mediche ,
Nuova serie, \nno, I., Fase. ?°), devesi ritenere, chy 0 processo
si eircoscrive principalmenle ai vasi, € si esplica com -esageralo
polere migralivo degli elemenlti incoiori del sangue.
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gomento mne richiede moltissime ». Kgli raggiunse
il duplice scopo, inoculando la materia nervosa alla
superficie del cervello mercé la trapanazione. cosi
ponesi il virus di primo acchito a contatto de-
gli organi, che ne sono la sede prediletta, e in
cui esso deve estrinsecare la sua misteriosa at-
tivita.

Ecco in breve la tecnica relativa. — Si comincia
dal preparare una emulsione di sostanza nervosa,
stemperando in acqua o in brodo sterile, dentro
recipiente sterilizzato, un bricciolo di midollo spi-
nale o di bulbo o di cervello, tolto ad un animale
arrabbiato con tutte le debite cautele di purezza.
Cio fatto, legasi bocconi sul tavolo di operazione
1’ animale che si wvuole inoculare, lo si clorofor-
mizza e si pratica sulla volta del capo un taglio
sagittale delle parti molli,da giungere sino all’osso.
Tenendo allora divaricati i margini della ferita con
una specie di pinza che ricorda il blefarostato de-
gli oculisti, mercé un piccolo trapano si pratica
sul tavolato ossco un foro di circa mezzo centi-
metro di diametro. Messa per tal modo allo sco-
verto la dura meninge, s’ iniettano mnello spazio
subaracnoideo alcune gocce del liquido previamente
preparato, usando all’nopo una siringa di Pravaz con
ago-cannula piegato nell’estremo ad angolo retto.
Non resta che medicare aniisetticamente, e riu-
nire 1 margini della ferita cutanea con due punti
di sutura.

I1 PasTEUR trovo mnei vasi venosi un’altra preziosa
via d’inoculazione; e con questi due metodi, data la
possibilita di raccogliere dal sistema mnervoso un
virus rabido di assoluta purezza, si apri piu facile
via allo studio propostosi.

Innanzi tutto dimostro, che non pure l'asse ce-
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rebro-spinale in tutta la sua lunghezza, ma anche
il sistema nervoso periferico ¢ virulento, essendo
riuscito per es. ad inoculare con successo un pez-
zettino di mervo vago, preso in un punto qualsiasi
del suo decorso. Dimostrd inoltre essere virulento
il succo espresso della glandola parotide, della
sottomascellare, della sublinguale, del pancreas; e
come spesso il virus si coltiva naturalmente nel
liquido cefalo-rachideo , mentre & rara evenienza
ritrovarlo nel sangue. Constatd o confermd la su-
scettibilita per la rabbia nel coniglio, nella cavia,
nei polli, nella scimia. Stabili che le due forme
prineipali, sotto cui la malattia clinicamente s1 ma-
nifesta, procedeno dal medesimo virus; e che mentre
Vinnesto per trapanazione da per solito luogo alla
forma furiosa, Vinnesto per le vie venose o sotto
la pelle riproduce pilt volentieri la forma muta, ca-
ratterizzata dalla mancanza di agitazione e nel
cani dei caratteristici latrati. Rilevod infine 1" im-
portanza delle piccole quantita di virus nel pro-
lungare il poeriodo d’incubazione, e nel dar luogo
di preferenza alla forma furiosa della rabbia, qua-
lunque sia la porta d'ingresso del virus.

Ma che & mai il virus della rabbia dal punto
di vista morfologico ? non ha esso il suo micro-
bio, come quello per es. della tubercolosi, del far-
cino ¢ via dicendo? — T.a & forse una delle prime
domande che il Pasteur ha rivolto a sé medesl-
mo; ma che, cosa strana, attende ancora una ri-
sposta decisiva. Egli é riuscito a vedere isolate
nel sangue quelle granulazioni finissime, che Uesa-
me microscopico discopre nella sostanza nervosa,
iniettando nelle vene di un animale arrabbiato, al
cominciare del periodo asfittico, una emulsione i
bulbo rabido. Con questo artifizio gli elementi nor-
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mali del tessuto nerveo in breve tempo scompaiono,
presumibilmente fissandosi nei capillari, e restano
dei minutissimi granuli di uguale grandezza , 1
quali si tingono con i colori di anilina. Sarebbero
mai essi dei micrococchi? Ma l'esame microscopico
non basta ad un’affermazione di tal genere: ci ab-
bisogna altresi la prova della coltura artificiale.
Or tutti i tentativi fatti all’unopo, cosi sui comuni
terreni di coltura, come nel liquido cefalo-rachi-
diano e su pezzi di tessuto mnervoso tolti da ani-
mali sani, sono riusciti senza frutto. Epperd la
conoscenza del virus rabido, sotto il rispetto mor-
fologico, & riserbata a ulteriori ¢ pil fortunate ri-
cerche (1).

Delle innumerevoli esperienze fatte dal Pastrur
sugli animali, richiamo in modo speciale la sua
attenzione quella relativa ad un cane; il quale, su-
perstite un anno innanzi alla morte di due ani-

(1) Anche fuori del Laboratorio del Pastuur, la ricerca del
microbio della rabbia & stato ed ¢ un argomento prediletto di
studio. I pit s’accordano nel ritenerlo un micrococco (GiBiER,
Rivorta, For, Bases). Molto attendibili sembrano i risultati di
questi due ultimi osservatori. Il Fowu, per I'esame microzcopico
dei centri nervosi, si & servito del metodo d’indurimento di Er-
Lizky, e del metodo d’'impregnazione emossilica di WEIGERT ;
ed & riuscito ad isolare, sopra un terreno di coltura espressa-
mente preparato con cervello di montone, una varietd di mi-
crococehi molto affini a quelli designati dalla ricerca istologi
ca. il Basis parla di risultati analoghi ottenuti sul comune
siero di sangue e sul brodo gelatinizzato di cervello di coni-
glio. Tutti e due sarebbero riusciti,pitt di una volta, ad infettare
di rabbia gli animali con i prodotti delle loro coltivazioni ar-
tificiali. Recentissimamente (Giugno 1886) ¢ apparsa nel Lancet
una comunicazione preventiva del Dowpeswerrny, il guale con
un metodo affatto speciale di colorazione (non essendo a lui
riuscito quello impiegato dal For) trova, soprattutio nella mi-
dolla spinale e nella midolla allungata , dei micrococchi non
piccolissimi, difficilmente colorahili, e che talvolta si presen-
tano in ammassi attorno alle paveti vasali e tra 1 corpusc oli
rossi.
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mali compagni di esperienza, si mostro refrattario
alla infezione in due suceessive prove di trapa-
zione. Non poteva credersi che fosse naturalmente
immune, avendo l'animale dietro il primo innesto
presentati segnl evidenti di rabbia: si era percio
di fronte ad un csempio i immunita relativa, il
guale portava a mettere la rabbia tra le malattic vi-
rulente che mnon recidivano.

Fecco il primo passo verso la immortale scoperta
della profilassi della rabbia, che quind’ innanzi fu
1’ unico pensiero del Pasterr. Se non che il pro-
blema si presentava con condizioni affatto cccezio-
nali, trovandosi la prima volta ad aver che fare
con un virus, incapace di coltivarsi su terreal ar-
tificiali. Tuttavia a lui non era nuovo, per 1 suoil
precedenti studi sul Mal rosso. che anche lorga-
nismo vivente si presta alla produzione sperimen-
tale di diversi stati di virnlenza di uno stesso virus.
La via dungue era trovata, e uon poteva essere
che una, saggiare cioé il modo di comportarsi del
virus rabido sull organismo di divers: antmali.

. moltiplicando le esperienze d’infezione su
vasta scala , non tardd il Pasrrzur a convincersi
che, analogamente a quello del rouget, il virus della
rabbia, passato successivamente da uno ad altro
animale della medesima specie per un certo nu-
mero di volte, mostra tendenza in alcuni animali
ad affievolirsi ed in altri a rinforzarsi. Di fatti,
se a partire, per mo’ d’esempio, da un cane idro-
fobo di strada, si provoca la infezione in una sci-
mia, da questa in un’altra scimia, dalla seconda
in una terza e cosi via via; prestamente vedesi il
virus indebolirsi a tal segno, che riportato sull’or-
ganismo del cane mnon produce piu cffetto. Per
contrario, se il virus primitivo del cane s’innesta
al coniglio o alla cavia; col procedere innanzi nella

o
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serie delle inoculazioni successive, notasi la durata
della incubazione farsi via via piu breve, e rag-
giungere a capo di un gran numero di passaggi
un minimum pressoché fisso, che per il coniglio e
di 6-7 giorni e per la cavia di 4-5. Or questo fatto
non saprebbe altrimenti intendersi, se non ammet-
tendo, che il virus si modifichi nel senso di una pitt
attiva molliplicazione e diffusione; ed & cosi che
parlasi di rinforzamento della sua specificita nel-
I organismo del coniglio , e prendesi la durata
dell’ incubazione come misura del grado di viru-
lenza.

Cid posto, il virus affievolito ad un certo grado
sulla scimia, se non di la rabbia al cane, pud co-
municarla al coniglio dopo un lungo periodo d’in-
cubazione. E come occorre un numero grandissimo
di passaggi su questo animale, per riportarlo al
grado massimo di virulenza; cosi, partendo da un
termine della serie di scimie piuttosto elevato, puod
lo sperimentatore creare sul coniglio e mettere a
sua disposizione una serie progressiva di stadii di
virulenza, i quali, messi singolarmente a fronte
dell’organismo del cane, si appalesano come virus
successivamente innocui, deboli, attivissimi. E si
perviene a questo importante risultato; che se un
certo numero di cotesti virus s’inoculano 1’un dopo
I'altro sotto la pelle o melle vie sanguigne di uno
stesso cane, i primi lo preservano dall’ azione del
virus meno atienuati, e questi alla loro volta dai
virus assolutamente mortali. I'animale dicesi allora
vaccinato: esso & divenuto refrattario alla infezione
rabica; poiché si pud impunemente, non che esporlo
al morso di un cane con rabbia spontanea, ma ino-
culargli eziandio per trapanazione il virus rinforzato
al massimo nel comiglio.
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Cost il Pastevr ribadiva con lo studio della rabbia
il principio da lui stabilito, della variabile viru-
lenza degli agenti infettivi; ed acquistava alla
scienza un altro dato di fatto , per affermarne la
grande importanza pratica. Col suo metodo rese un
gran numero di cani refrattarii alla rabbia; e di-
mando e ottenne dal Ministro della pubblica istru-
zione, che una commissionc di eminenti scienziati
controllasse i suoi maravigliosi risultati di vacei-
nazione.

Arrivato a questo punto, non poteva il PasTeur
non chiedere a sé& medesimo, se per avventura non
si trovasse di possedere un espediente , valevole
a prevenire lo sviluppo della rabbia nell’'nomo in
seguito a morsicatura , ed a ritogliere tante vit-
time alla pill terribile delle morti. Se non che il
metodo, che gli avea dato di creare 'immunita per
la rabbia nei cani, era ancora ben lungi dal pos-
sedere i necessarii requisiti per un’attuazione pronta
e rapida , quale si convienc al caso dell’ uomo.

Ogui difficolta cadde alla scoperta di un nuovo
e facilissimo metodo di attenuazione del virus. Se
si espone all'essiccamento un tratto di midollo ra-
bido, la sua virulenza viene bel bello scemando,
e la capacity sua a riprodurre la rabbia diventa via
via piu incerta, in ragione della durata dell’essic-
camento. Cio posto, nulla & pin facile che di pro-
curarsi una serie di virus, successivamente 1’ uno
meno forte dell’altro, sospendendo in una fiala di
vetro sterilizzata, con dei pezzi di potassa caustica
nel fondo (Fig. 2), un tratto di midollo di coniglio,
morto d’un virus di brevissima incubazione. Se 1'e-
strazione della midolla, e tutte le altre operazioni
succossive si praticano con le maggiori possibili cau-
tele di purezza , non v’ ha pericolo che il pezzo




N iy -

— B4 —

messo ad attenuare vada in preda alla putrefazio-
ne: sopratutto poi I’ essiccamento procede cosi ra-
pido sotto 1 influenza della potassa , che qualche
germe di quella eventualmente
cadutovi ne resta senz’ altro
sterilizzato. Ora, regolando la
inoculazione degli animali eol
virus fisso in maniera , che
quotidianamente gualcuno ne
muoia ; riesce , per cotesto
mezzo semplicissimo, di avere
giorno per giorno disponibile
un gran numero di nmidolle &
diverso grado di attenuazione;
dalle pitt innocue alle piit vi-
rulente.
(Fig. 2) Jid posto , eceo il modo
facile, di rendere un cane re=
frattario alla rabbia in un tempo relativamente
breve. Ogni giorno gli si inocula sotto la pelle
una siringa di Pravaz di brodo sterile, in cui si
& stemperato un pezzettino di una di coteste mi-
dolle attenuate. Si comincia da una midolla che
conta oltre dieci giorni di essiccamento, da essere
sicuro che la sua virulenza ¢ completamente spen=
ta (1); e, passando per midolle via via pift recenti =
separate da un intervallo di due giorni, si arriva =

(1) Non si pubd dire a priori da qual termine della serie di-
midolle oceorre comineciare; perche I'attenuazione non & sem- |
plicemente proporzionale alla durata dell’ essiccamento, avens-
dovi altresi influenza la spessezza della midolla, e sopratutto
il grado di temperatura ambiente. La temperatura della estd
esige una durata di esposizione minore che yuella dell’invorog.
Sorge percio la convenienza, di tenere le midolle in aftenud=
zione in una camera & temperatura pressocch® costaute , Per
evitare lo sconcio (L dovere volta per volta ripetere la detex-
minazione della scomparsa della virulenza , quando si voglia |
praticare la vaccinazione su larga scala. 3
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ad una virulentissima, che abbia subito Uinfluenza
Jellaria secca per uno o due giorni solamente. Ad
un cane cosi operato, si pno in seguito impune-
mente inoculare, magarl per trapanazione, il pro-
dotto di una midolla freschissima di coniglio, non
aszoggettata ad alcuna influenza attenuatrice. Que-
sto metodo, oltre di esseve di facile applicazione,
La sull’altro primamentc impiegato dal Pasteur il
vantaggio, di garantirve il risultato che vuolsi ot-
tenere senza eccezione alcuna. T.e prove di con-
irollo. che il Pastrur viene via via facendo ora a
questo ora a quello dei suol cani vaceinati con co-
testo metodo, non ci dicono ancora quale durata
abbia I'immunita conferita con I'innesto rabido.

La storia della scienza registrera tra le date pil
gloriose quella del 6 Luglio 1885,1n cui il PasTEUR,
non senza grave preoccupazione, ardi di tentare il
quovoe metodo di vaccinazione antirabica sopra un
fanciullo alsaziano, GIUSEPPE MrisTER, presentatosi
o lui con 14 ferite inflittegli due giorni prima da
un cane arrabbiato. Tuttoche le principali di queste
morsicature fossero state cauterizzate all’acido fe-
nico 12 ore dope Vincidente, l'avviso dei profes-
| sori VuLpiay ¢ (GRANCHER , cui Pasteur desiderd
mettere a parte della sua responsabilita, fu, che
‘ per il numero e Pintensita delle ferite il piccolo
Merster fosse pressocheé fatalmentc esposto a mo-
rire di rabbia. Laonde, procedendo con la massi-
ma circospezione, fece praticare agllipocondril del
fanciullo 12 inoculazioni nel termine di 10 giorni,
cominciando con una midolla che contava 14 giorni
Ji essiccamento e terminando con la midolla di
un coniglio morto il giorno avanti. Nel medesimo
tempo istitul una serie d’innesti per trapanazione
st conigli sani, con gli stessi virus cho via via ve-

Pyt
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niva inoculando a Mesrer; donde poi coustato, che
le cinque ultims inoculazion; erano sicuramente
attive, avendo riprodotto 1a rabbia neglj animalj
dopo 15, 8 o 7 gilorni §’ incubazione, Proporzio-
natamente 5] grado rispettivo virulenza,

Or son passati Pit che 13 mesi dq questa me-
morabile osperienza, ¢ la salute del Meisrer nop
lascia alcunche 5 desiderare, Un’inchiesta, ordinata
dall’ autority germanica ha messo fuori dubbio la,
esistenza delly rabbia nel cane che lo avea mopy-
sicato, od ogni spirito prevenuto contro I’ efficaeig
della cura brofilattica Praticatagli dal Pastevr, noy
pud almeno sconvenire ip i0 ; cho essa ha reso
Possibile, in un tanciullo dj 9 anni, la perfotta to].
leranza di yn virus rabido o brevissima incul;azione,
Pl attivo cjos di quello che esiste nella stessy
saliva deglj animali Spontaneamente arrabbiatj,

La notizia i tanto successo fecq tosto il giro
del mondo; e, in meng Ul anno, si sono vist;
accorrere al Laboratorio di via d’ Ulm 4 Parigi
oltre 1500 morsicati, per subirvi le inoculazionj
profilattiche. (ol succedersi delle Osservazioni Ja
pratica ha insegnato, non esser Decessario, nellg
generality dej casi, spingersi all'uso di vipgs for-
tissimi, cosi come fu fatto 1a prima voltg per Mg;-
STER. Epperd il numere dei vaccini & ¢ ridotto
a dieci, il pPrimo e I’ ultimoe preparati rispettiva.-
mente da midolle rabiche, che hanno subito 14 ¢
b giorni di essiccamento; o Puno dopo I'altro gj
vengono via vig inoculando 5 clascun morsicato
nel termine di 10 giorni. I, inoculazione suole
Praticarsi nel lasco connettivo sottocutaneo della
Z0na superiore de] ventre, mediante g siringa, dj
Pravaz ripiena a mety o pPoco pia i liguido. 11
virus fisso, punto qj Partenza per Ig confezione
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dei diversi virus-vaccini, & fornito in base ad un
bene ordinato ciclo di morti in una lunga serie
di conigli rabidi; la quale, cominciata il 15 Novems-
bre 1882 con la inoculazione sottomeningea della
sostanza cercbrale di una vacca, morta di rabbia
nei dintorni di Melun, si continua tuttodi, perpe-
tuando con sorprendente regolarita il virus al gra-
do massimo di virulenza raggiunto verso il 50"
passaggio, a cui corrisponde una durata minima
d'incubazione di 6-7 giorni. Si ha cura di alle-
stire i liquidi vaccinall dalle midolle attenuate
in un tempe il pitt vicino possibile al momento
di servirsene; la quale cautela riparando, a mio
modo di vedere, a qualche piccola imperfezione
di tecnicismo, inevitabile per la natura stessa della
cosa, costituisce forse il segreto per cui, tra tante
migliaia di iniezioni ipodermiche, non vedesl pur
una dar luogo a incidenti infiammatorii e suppu-
rativi.

Attualmente il Pastrrr esegue la cura a tutto
rigore, presso a poco come fece per Mrisrer, nel
caso speciale dei morsicati da lupi. Le morsicature
di lupo arrabbiato sono notorimmente di gran lunga
pit pericolose di quelle del cane o di altri ani-
mali domestici; tanto che sono eccezionali i casl
che sfuggono alla morte, e devesi appunto ad esse
la maggior parte deglinsuccessi che finora il me-
todo profilattico registra.

Il Pasteur , cercando la ragiono del fatto , ha
inoculato a diversi animali la sostanza nervosa di
alcuni russi , morti in seguito a morsicatura di
lupo durante il trattamento profilattico, ed ha ot-
tenuto lo sviluppo della rabbia con I’ ordinario
periodo d' incubazione , che presenta il virus delln
eabbia del cane di strada. Tale esperimento ( isti-
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tuito altresi a proposito di pochi casi infelici tra 1
vaceinati per morsicature di cani), mentre esclu-
de i1 dubbio che la morte potesse essere stata con-
seguenza delle ultime inoculazioni profilattiche,
poiché in questo caso lo sviluppo della rabbia
negli animali messi in esperimento avrebbe do-
vuto presentare una pitt breve durata & incuba-
zione ; mnel medesimo tempo induce a credere ,
non esistere sostanziale differenza tra il virus della
rabbia del lupo e quello della rabbia canina. Di
modo che, non si saprebbe dare pilt plausibile spie-
gazione della differenza di mortalitad, se non am-
mettendo: che il numero maggiore, la maggiore
ampiezza e profondita delle ferite, che sogliono ri-
portare i morsicatl da lupo, abbiano verosimil-
mente per effetto d’innestare il virus rabido sopra
pitt vasta superficie e in parti pia disposte all’as-
<orbimento, da riuscire di conseguenza ad abbre-
viare la durata dell’incubazione.

Gli ¢ in base a questo esperienze e considera-
zioni, che il Pasteur ha creduto utilmente modi-
foare lordinario trattamento nel caso speciale dei
morsicati da lupi. Ed insistendo pitt che mai sulla
condizione, di non mettere tempo in mezzo a in-
traprendere la cura, moltiplica il numero delle ino-
culazioni da farne pit di una al giorno; e, senza
prolungare la durata del trattamento, si spinge fino
all’'uso di una midolla rabida di due giorni a vie
meglio assicurare lo stato refrattario. V’ha ancora
un altro caso, in cui il Pasrrur pratica un tratta-
mento rapido ed energico; ed &, quando Y’ indivi-
duo morsicato vedesi sotto la minaccia dei sinto-
mi precursori dell’accesso rabico, per tentare pos-
sibilmente di abortirlo.

Quale interpretazione potrebbe darsi di questo
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nuovo metodo di prevenire la rabbia in seguito a
morsicatura ? Manifestamente , esso non ha ri-
scontro esatto con gli altri noti processi di vac-
cinazione ; poiche mnon trattasi di provocare con
Vinnesto protettivo una forma benigna della spe-
cifica infezione, bensi creasi Vimmunita per un tal
quale avvezzamento graduale dell’organismo all'in-
fluenza di virus successivamente innocui, deboli,
attivissimi. I cotesto avvezzamento & pitt apparente
che reale; dappoiche mon si da a ciascun virus il
tempo necessario per manifestare l'energia di cui
& capace, com’e 1l caso ad es. del duplice innesto
nella pratica della vaccinazione carbonchiosa; ma
le singole inoculazioni si scguono a breve inter-
vallo, e regolarments non ha lnogo alcuna reazione
dell’ organismo.

Eppero il concetto pilt plausibile ehe possiam
farci circa lattenuarsi delle midolle rabide a con-
tatto dell’aria secca, si ¢ quello di pensare mono
ad un affievolimento intrinscco della energia del
virus, che ad un progressivo impoverirsi dell’ele-
mento atéivo di esso. Pil propriamente, tratterch-
besi di una modificazione in quantitie di cotesto ele-
mento ., per rispetto a qualche altra cosa che ae-
compagna la sua vita, ed ha forza (i opporsi al
sto ulteriore sviluppo. Con altre dire s immagina,
che 1 ignoto microrganismo che forma 1’ essenza
del virus rabido, trovisi nella sua naturale evolu-
zione prestamente in presenza di un principio non
vivente; il quale abbia la proprieta di preparare.
via via chie si produce, un terreno disadatto all'ul-
teriore crescimento di quello, analogamente al pro-
dotto di elaborazione dell’ Aspergillus niger che

,
necessita nel liquido di Ravuix la presenza del
ferro.

Con cotesto modo 7 intendeve la vaceinazione

4
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antirabica, essa rientra perfettamente sotto uno
doi due concetti generali svolti nel precedente ca-
pitolo, a proposito della immunita patologica. T1
segreto della cura starebbe in un mutamento della
crasi degli umori e dei tessuti per effetto del prin-
cipio non vivente del virus ; il quale ; col pro-
gressivo essiccarsi delle midolle, trovasi via via in
aumento relativo per rispetto al principio attivo,
se questo realmente diminuisce. F sotto questo punto
di vista, ognuno scorge di quanta luce si rischiari
la cura profilattica del Pasteur, e come non sia
del tutto infondata la speranza, di poter giungere
un giorno per fino ad abortire la minaccia dell’ac-
cesso rabico.

Se fosse lecito nell'nomo, cosi come negli ani-
mali, produrre un controllo sperimentale dello stato
refrattario acquisito ; manifestamente la efficacia
del metodo profilattico sarebbe messa ad una prova
ineluttabile. Ma non essendo cio possibile altri-
menti, che quando per caso qualcuno dei vaccinati
dal PasTeur venisse di nuovo morsicato da un ani-
male certamente rabbioso e si abbandonasse alla
Sua sorte; né volendosi accettare 1 argomento di
analogia che risulta dalle esperienze sugli animali,
o dare gran peso al fatto della perfetta tolleranza
degli wltimi waccini, che hanno un grado non insi-
gnificante di virulenza; chiaro ¢, che unica stregna
del giudizio debb’essere la statistica.

Or i dati statistici, che finora si posseggono, giu-
stificano pienamente 1’ efficacia del metodo profi-
lattico; e non ha guari Dusaroiv-Bavyerz rileva-
va (1), che in seguito all’ apertura della clinica di
via d'Ulm, la mortaliti per ralbbiac « Larigi & pres-

(1) Da un Rapporto al Cansiglio d’Igiene pubblica.
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sochd scomparsa. Chi facendo astrazione da una cin-
quantina di morsicati da lupo, che han dato al
PasTeur ¢ insuccessi (e si sa, che la mortalita abi-
tuale per morsicature di lupi non ¢ inferiore
all’82 °/); su tutta la grande massa dei vaccinati
in soguito a morsicature di cani, o eccezionalmente
di altri animali domestici, che omai va oltre la
cifra di 1700, fin qui non i registrano che 4
morti (1).

Ma si obbietta: fra tanto affluire di gente, quanti
possono certificare i essere stati morsicati da
animali veramente rabbiosi ? quantli non avranno
sterilizzato issofatto il virus, merceé una efficace
medicatura della ferita? quanti non saranno, a cui
il virus non ¢ riuscito a infiltrarsi nelle carni,
respinto da una copiosa fuoruscita di sangue ? e
quanti finalmente, che non saranno stati neppure
tocchi dal virus, vuol arrestato nella spessezza
degl'indamenti, vuoi esaurito in precedenti sfoghi
di rabbia, come dicesi poter succedere allorchée un
animale arrabbiato morde successivamente un gran
numero di persone?

Quale che sia il valore di coteste obbiezioni,
sia in tesi generale, sia in rapporto con la stati-
stica del Pisteur, io non sento il bisogno di fer-

(1) Fino al 15 Maggio si avevano le cifre seguenti, fornitemi
personalmente dal Pasteur per la Relazione ufliciale al Mini-
stero di Agricoltura, Industria e Commercio, la quale porta la
data da Parigi del 13 Maggio:

Numero del vaccinali = /045, lra cui 76 morsicali da lupo:

Numero dei vaccinali uscili fuori del periodo ancora {emibile per
lo seiluppo della rabbia —= 76 0;

Numero det morti = 8, tra cui O per morsicalure di lupo.

Il 2 Agosto la statistica & rappresentata dalle eifre qui ap-
presso, disposte nel medesimo ordine:

1753 — 5% 5 1100 5 11 — 7.
ksse mt furono fornite gentilmente dall’amico D r Raxvazzo di
Catania, dietro informazione autentica.
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marmici pilt che tanto. Non posso perd tacere a
questo proposito, che il PisTrEUr esige regolarmente
un certificato di medico o veterinario sullo stato
di salute degli animali voluti rabbiosi; che d’ or-

" dinario rifiutasi alla cura d'individui norsicati in

parti coverte, dove non ci sia stata ampia lacera-
zione delle vesti; e che non trascura di redigeve
in clascun caso una breve nota clinica, fornita dei
porticelart min importanti. Di modo che, egli ben
trovasi in possesso degli elementi necessarii per
far ragione di buona parte di quelle difficolta; e
potra a suo tempo metter fuori una statistica la
pitt possibilmente rigorosa.

Tuttavolta, poicheé le statistiche comuni della
mortalitd per rabbia non sono, generalmente par-
lando, gran fatto meno appuntabili, & sempre pos-
sibile un confronto. Secondo un rapporto del Con-
siglio d’igiene pubblica ¢ di salubriti del Diparti-
mento della Senna, nel 1885 si sarcbbero avuti 19
mortl per rabbia sopra 719 morsicati da cani o da
qualche altro animale domestico, avendosi pero
solo per 64 di essi motivi sufficienti ad aftermare
negli animali Vesistenza della rabbia. Come vedesi,
"¢ una statistica superiore ad ogni sospetto; poi-
ché da un percento di morti relativamente piccolo,
di fronte per esempio ad una statistica tedesca
(Nowak), che da una mortalitec rea’e (1) di 3D °/,.
Or tengasi presente, che tra i 1700 vaccinati dal
PasTEUR in seguito a morsicature di cani, ben 1100
trovansi abbastanza allontanati dal tempo della
presuntiva inoculazionc del virus, stando all’ordi-
naria durata dell’'incubazionedella rabbia nell’'ucmo,
che & di 40-60 giorni. I se mella statistica sopra

(1) Per brevita chiamo morialita reale quella che si rapporta
al casi allendibili di morsicatura, dove ciod si hia sicurezza della
csistenza della rabbia negli animali.
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riferita si contano 19 morti, sopra una cifra bruta
di morsicati che presenta 1l 97/ di casl attendibili;
chi oserebbe sfrondare la statistica del Pasteun
sino al punto, da nou concedere che mnella cifra
di 1100 morsicati ¢l sia almeno 1l 5 °_ di casi
attendibili ? E ridotti in questi limiti, con la cura
profilattica mon avremmo neppure una mortalita
reale dell’S"/); giacché, come si disse, si registra-
no fin qui quattro soli insuccessi tra 1 vaccinati
In seguito a morsicatura Jdi cani o di altri animali
domestict 1.

Noun insisto con nuovi contronti, perche credo
chie sl possa ¢ giovi attendere ancora qualche tem-
po, per servirsi a dovere del criterio statistico.
Non ¢ passato nun anno che si sperimenta sull’uomo,
e nulla sappiamo ancora, cosl del possibili esiti
lontani della cura, come del vantagei che ad essa
presumibilmente apporteranuno le modificazioni del
metodo gia introdotte, e quelle che per avventura
potranno via facendo la pratica e il progresso della
scienza suggerire,

Intanto, senza nascondere che 11 criterio stati-
stico sard sempre l'unico argomento possibile, per
accreditare la scoverta del Pasrecn dinanzi alla
grande massa del pubblico; 10 chiedo a me stesso,
so dinanzi al tribunale della scienza non abbia
uguale valore, ¢ magari pilt grande, l'argomento
di analogia che pud desumersi dall’ applicazione
del metodo agli animali, dove & lecito fornire un
controllo sperimentale della immunitd conferita.

(1) Ho avuto testé contezza di questo dato statistico inte-
ressantissimo, che si conta un solo morto sopra 96 individui
curati dal PasTEvr per morsicatura di cant, sccertatt rabbiosi

da lai medesimo mercd I’ innesto della sostanza nervosa nel

coniglio. 8i avrebbe quindi una mortalita reale di 1,0% °/ |
che non pud avere riscontro in nessuna delle statistiche comun 1.
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Manifestamente, nel caso che ci riguarda, 'analogia
ha forza d’argomento affatto ecceczionale, trattan-
dosi di una infezione per la quale gli animali, ed
in ispecie il cane , sono assal pilt disposti del-
I’ womo. Gli & un fatto della pitt volgare espe-
rienza , che la morsicatura d’ un cane idrofobo
costituisce ¢uasi sempre un pericolo per un gran
numero di animali domestici, mentre non pud dirsi
altrettanto dell uomo. E di cotesta differente su-
scettibilita per la rabbia troviamo, forse, un in-
dizio nello stesso dato sperimentale offertoci dal Pa-
srEur,che Porganismo dellascimia, animale prossimo
all’ womo, affievolisce l'energia del virus rabido.
Or bene, se il metodo profilattico del Pisreur rie-
sco con tutta sicurezza ad acquistare agli animali,
e segnatamente al cane, la immunita per la rabbia,
perché non dovrcbbe valere a prevenire lo svi-
luppo di essa nell’ nomo, di sua natura meno di-
sposto a contrarre quella infezione? (1)

Cosicché i risultati pratici fin qui ottenuti e 1
dati sperimentali, che guidarono il Pasrerr a met-

(1) Ch’io sappia, non vi sono ragioni speciali, che spieghino
in modo soddisfacente nella razza umana la sproporzione dei
casi di rabbia, per rispetto al numero dei morsicati alleadibili.
Lo stessc morsicature in parti denudate, e magari quelle del
viso che vanno tra le pil pericolose, danno al massimo 180 %,
di morti. Non so se siasi messa mai in campo un’altra possibile
ragione; che cioé, contenendosi nella saliva dei cani idrofobi
anche il germe della suppurazione, questo prevalga in singoli
casi, e nell'uomo pifl spesso che non negli animali, dove le fe-
rite cutanee notoriamente guariscono con assai facilita. Ma nep-
pure & un fatto frequentissimo nell’nomo la voluta ostinatezza
delle morsicature rabide nel venire a cicatrice. Del resto, dato
pure che non sia ammissibile una minore suscettibilita del-
'uonio per la rabbia in counfronto degli animali, nessuno potra
affermarla maggiore ; e I'argomento di analogia, nel modo da
me invocato a difesa del metodo PasTEUg, non cessa di avere
la sua grande importanza.

g
!




tere in campo la cura profilattica della rabbia in
seguito a morsicatura, militano manifestamente in
favore della stessa.

A torto poi le si nega da alcuni ogni opportu-
nita, o per troppa fede nell'cfficacia dei mezzi di
medicatura locale, ¢id che numerosi esempi smen-
tiscono (1); o per la sicurezza, che in loro generano
i provvedimenti di profilassi pubblica. Non v’ ha
dubbio, che presso noi la rabbia figura tra le ma-
lattie pitt rare, e che la causa prossima della in-
fezione pud dominarsi con un bene organizzato ser-
vizio di pubblica igiene.Ma & pur vero, che mal-
grado le piltt energiche ¢ pronte causticazioni delle
ferite, malgrado i pil severi regolamenti sanitarii,
qualche infelice morsicato vi sard sempre, che re-
clami la conservazione della propria esistenza; o
51 ha P'obbligo di venire in suo aiuto, se la scienza
ne possiede il mezzo. I messa pure da banda la
quistione pratica, non v’ha chi non scorga nella
scoperta del Pisteur una importanza scientifica

(1) Tra gli esempi citati a questo proposito dal Pasreux trovo
quello di un cane, che nello stesso giorne morde un uomo,
7 maijali e 2 vacche. Tutti e Y gli animali furono caunsticati da
un veterinario col ferro rovente; e, c¢id nou pertanto, presero
la rabbia e morirono, non senza grande spavento dell’uomo,
che corse difilato al Pastiur.— Un altro esempio molto istrottivo,
anche zotto il rispetto della strana durata d’incubazione che tal-
volta la rabbia presenta, lo trovo nel mio registro degl’italiani,
che durante la mia dimora a Parigi han fatto la cura profilattica.
Erkrco RE e Francrsco Pacanr da Legnano mi raccontarono, es-
ger stati morsicat: 8 mesi prima da un cane accertato rabbioso, il
quale nel medesimo giorno aveva morso altri 8 individui, tra
cui la Contessa del Maino e il suo cuoco; e fu in seguito alla
morte di tre di essi, ehe Re ¢ Pacaxt i decisero a fare la eura
profilattica. (Queste tre morti avvennero rispettivamente a capo
di 1y giorni, 1 mesi ¢ 7 mesi dalla morsicatnra. A giudizio dei
medici. non ci sarebbe stato alcun dubbio sul genere di mnorte.
Tra le vittime fu la contessa. Ora il primo morto ¢ Ri e Pa-
GaNI erano stati cauterizzati colla pietra infernale; la contessa
e il terzo morto col ferro rovente (!).
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colossale; poiché, confermando certi principil di
patologia generale, e mettendo in campo dei pre-
ziosi mezzi d'indagine, feconda sempre pint il cam-
mino alla ricerca del vero, e spiana la via per
nuovi possibili trovati, che sieno per riuscire di
un interesse umanitario grandissimo.

Eeco abbozzata la storia di questa clamorosa

scoperta , che come le altre ha radice in quelle
medesime prime ricerche del Pasrnur sugli orga-
pismi delle infusioni, a proposito delle quali 1l
gran Tyxparr, diecl anni or sono, gli seriveva que-
ste memorabili parole:

« Per la prima volta nella storia della scienza
. abbiamo il dritto i nutrire speranza cecrta e si-
« cura, che, relativamente alle malattie epidemiche,
¢ la medicina sard ben presto sottratta all’empiri-
4 smo e messa su basi seientifiche reall. Quando
¢ quel gran giorno sara giunto,a mio avviso, sapra
« il mondo riconoscere, che spetta a voi la mi-
« glior parte della sua gratitudine. »

E il gran giorno preconizzato dal TyNparr po-
trebbe per avventura essere arrivato; se JURIEN DE
Ly Graviire, presidente dell’Adccademia delle Seten-
ze, sentita la comunicazione del Pastrur sui primi
risultati della cura profilattica della rabbia, non
osa esprimergli tutta la sua ammirdzione ¢ riconoscen=
za, temendo di attribuivsi il diritto i parliare, non
pile « nome dell Accademia, me a nome della umanita
tutta quante (1).

(1) Da poco tempo in qua, il Pastrur ha reso possibile cle
le suc classiche esperienze si ripetesscro in altre parti di Eo-
ropa , cedendo la semenza del virus rinforzato o fisso. Cosl
si somo visti sorgere sollecitamente diversi servizii di vacci-
nazione in Russia (Odessa, Pletroburgo, Ssmara), uno a Yien-
na; ed una inchiesti ordinata dal Governo inglese, per giudi-
care alla guida delVesperimento il valore terapeutico del me-
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todo PasTEUR , gidv si dichiara favorevole alla efficacia delle
inoculazioni antirabicha.

L’esempio ha avuto imitatori anche in Italia; e non ha guari
ho intrapreso anch'io, coadiuvato dal dottor Zaaawy, gli stndi
preliminari nel Laboratorio della Clinica Caxtaxi, partendo da
due conigli inoculati a Parigi il 2% Luglio, che i distinti dot-
tori (yasparr e Raxpazzo (recentemente delegati a studiare il
metodo di profilassi della rabbia dalle rispettive provincie Te-

?\ ramo e Catania) ottennero dalla gentilezza dell’eminente scien-
: ziato francese, e che essi donarono al CaNTANI.
Il buon esito delle trapiantazioni del virus fatte su larga

seala alla morte dei due animali, e via via In prosieguo , mi
ha in breve tempo messo al punto di possedere un mnu-
mero sufficiente di cicli 4’ inoculazione & diversa scadenza, e
con cid la serie progressiva delle midolle attenuate , neces-
saria alla pratica della vaccinazione. Delle guali mi servird
innanzi tutto per provarmi a rendere dei cani refrattarii, ed a
curarne altri in seguito a morsicatura, desiderando, prima di
passare all’uomo, poter offrire una garanzia del mio operare.

N
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V.

Ricordi del Laboratorio Pasteur.

SOMMARIO. — Sterilizzazione dei liquidi di coltura per mezzo

della filtrazione. — La Pipetta Pasteur. — Coltura de’ mi-
crorganismi anaerobi. — Conservazione dei virus. — Mezzi

d’iniezione dei medesimi.

Piacemi terminare con pochi ricordi di tecnica
battoriologica, limitandomi a quelle cose che for-
mano , direi quasi, una specialita del Labora-
torio Pasteur. Mi lusingo di fare con c¢i0 cosa
grata al cultori della batteriologia in Italia; 1
quali difficilmente trovano ne’ manuali da labora-
torio una descrizione sufficiente di alcune utili
pratiche, le quali accoppiate ai metodi alemanni,
presso noi generalmente in vOga , completano la

tecnica batteriologica.
@) Ir Finrro CHAAMBERLAND.

Si sa, che il mezzo pilt comunemente impiegato
per isterilire . materiali di cultura & il calore. E
come alcuni di essi non consentono una tempe-
ratura molto alta o molto prolungata (esempio le
gelatine, che oltre 100° perdono la propricta di
rapprendersl); e come &’ altra parte la tempera-
tura di 100°, se uccide le forme adulte de’microbi,
non spegne la vitalita delle forme perennanti o
spore; 081, seguendo la tecnica del Kocm , & in-
valso luso di fare la cosi detta sterilizzazione di-
scontinua del Tysparr. Cioé dire, i liquidi di col-
tura in genere (eccettuato il siero del sangue che

«i sterilizza a non pit di 60°C.), messi in appo-
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siti recipienti, previamente storilizzati con turac-
ciolo di cotone a 150° C., vengono esposti tre velte
di seguito e per un quarto d’ora ad una corrente di
vapor d acqua a 100°, facendo passare tra una
sterilizzazione e 1'altra un intervallo di 24 o 43
ore, a norma della temperatura ambiente. Operando
in tal modo, se ad nna prima azione del calore
restano delle spore, essc, trovandosl in un mezzo
adeguato si sviluppano in microbi, e sotto (uesta
forma vengono ucecise nella sterilizzazione succes-
siva. Cosi il liquido di coltura rimane sterilizzato
per uccisione immediata dei microbi, e per gra-
duale esaurimento del contenuto di spore.

Si comprende perd di leggieri, che Vinfluenza di
nuna temperatura elevata pud non riuseire inditte-
rente alla composizione chimica del mezzo; ed il
batteriologo scnte talora il bisogno, di avere a sua
disposizione un materiale di coltura chimicamente
definito, che esposto a 100° di calore non sarebbe
pitt desso. Per esempio, se Sl volesse preparare
un terreno i coltura pel virus rabido cou la so-
stanza cerebrale, siccome ha fatto il For, non si
potrebbe sterilizzarlo al calore, senza ridurlo sup-
pergin nelle condizioni di un comuno infuso di
carne, su cui linnesto di quel viras non da svi-
luppo alcuno di colonie. Inoltre, spesso 0ccorre in
batteriologia di sagglare i liquidi di coltura, che
han servito allo sviluppo di un dato microrga-
nismo, indipendentemente dalla presenza di esso:
essendosi omal riconosciuto, che I'azione fisiolo-
gica di singoli virus & dovuta, non tanto al mi-
crobi che 1i rappresentano, quanto al prodotti di
loro specifica elaborazione. Or la sterilizzazione
al calore mette bensi fuori quistione 1"influenza
vitale dei microbi; ma non esclude 1’ eventuale
influenza de’ loro avanzi organici , e non sempre



lascia prevedere se il loro veicolo conservi immu-
tata la chimica composizione , e quindi le sue
proprieta fisiologiche.

T/ uno e l'altro scopo si raggiungono merce la
filtrazione meccanica; ossia con quello stesso mez-
zo onde il PasTEur riusci a dimostrare, che la vi-
rulenza del sangue carbonchioso nonpud attribuirsi,
non che ai corpuscoli, ma neppure a una sostanza
diastasica disciolta mnel plasma.

Tissendosi dimostrato, che 1 materiali, onde son
fatte le tante varictd di filtri inventati per 1 eco-
nomia domestica, sono tutti pitt 0 meno permea-
bili ai microbi (1), il problema di costruire un
filtro @ microbi, come si suol dire, & stato lunga-
mente agitato e risoluto, entro limiti abbastanza
estesi, dallo Cuamperraxp nel Laboratorio del Pa-
steur. E quivi si ricorre spesso al filtro CuAMBER-
Lanp , per sterilizzare dei liguidi di coltura fatti
specialmente a base di saccarosio, i quali a tem-
peratura superiore di 100° resterebbero chimica-
mente alterati.

La parte cssenziale di cotesto filtro & rappre-
sentata da un vase cilindrico A di porcellana po-
rosa ricotta (Fig. 8) che va col nome di bougie,
chiuso ermeticamente dentro un manicotto metal-
lico BCD. Il liquido da filtrare & ricevuto sotto
pressione nello spazio E compreso tra 1 due cilin-
dri cavi; ed essendo lestremita aperta del vase po-
roso fumori I’ astuccio metallico , la filtrazione in
quello si fa da fuori in dentro. Il sistema inne-
stato per lestremo B al robinetto di un condotto

(1) Esistono in proposito numerosi lavori, tra cul uno recen-
tissimo fatto nel Laboratorio del Caxraxt dal D.r SANNA-SALARIS,
come contribuzione alla non potabilita delle acque filtrate in
tempo di epidemia (V. Giornale inlernazionale delle Scienze me-
diche, Fascicolo di Luglio 1886).




& acqua, costituisce la disposizione
comunemente adottata in molte case
di Parigi, per utilizzare il filtro Caau-
SERLAND 4 Scopo igienico.

Ben diverso perdo & il modo di
usarlo nei Laboratorii, allo scopo di
cterilizzare i lquidi di coltura. La
pougic dev'essere previamente steri-
lizzata nella stufa a secco, avendo
prima innestafo al suo bececuccio ,
mercé cotone, una sfilatura T di tubo
di vetro chiusa in basso. Messo quin-
di il vase poroso mnel suo astuceio
metallico, si avvita questo per le-
stremo B ad un serbatoio anch’esso
di metallo sorretto da un trepiedi.
1l serbatoio ha coverchio a chiusura
ermetica, munito di manometro, non
¢he di un'aperturain cni si avvita un
lungo tubo di piombo, che stabilisce
la comunieazione con una macchina
di compressione.Il liquido che si vuol
filtrare si versa nel serbatoio metal-
lico, che comunica con lo spazio E
compreso tra la bougie e il suo astuc-
cio. Quando tutto & all’ ordine , si
sterilizza con la fiamma & gpirito la
estremita della pipetta ¥, la si rompe
con pinzetta sterilizzata e vi si adat-
_ 4a sotto un matraccio anch'esso ste-
rilizzato, occludendo rapidamente il
collo di guesto col suo turacciolo di
cotone. Per meglio guarentire l'ori-
fizio del matraccio, si suole covrirlo '
d'un cappelletto di carta acconciato Bigecis

attorno alla pipetta F. Non resta allora che chiu-
6

D1 VesTEA.
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dere il serbatoio, e mettere in funzione la macchi-
na a comprimere.

11 pin delle volte si opera a circa 9 atmosfere
di pressione, che in casi cccezionall puod spingersi
fino a 4: oltre di questo limite il vase poroso non
resisterebbe. Dovendosi cambiare il recipiente 1in
oui siriceve il liquido filtrato, Sinterrompe V'effetto
della pressione, girando un robinetto che sta tra il
serbatoio e il filtro. 11 liquido filtrato, prima di es-
gere adibito come materiale di coltura, si tiene
nella stufa d’incubazione per 48 ore.

Diversi liquidi possono & questo modo essere
sicuramente ctorilizzati. Anche il latte passa ab-
traverso il filtro CHAMBERLAND, ma perde la parte
grassa. Ta stessa bougic puo servire pitt di una
volta, quando si ha cura di lavarla per bene, © di
farla lentamente proscingare alla stufa. In cid na-
turalmente v’ ha un limite, determinato soprattutto
dalla varia natura doi liquidi a filtrare (1}.

b) La PreerTa PasrECR.

11 brodo di vitello, di pollo od altri materiali
liquidi di coltura, che possono impunemente a8-
soggettarsi ad una temperatura elevata, non SO-
gliono sterilizzarsi pil di una volta nel Labora-
torio del PASTEUR; eseguendosl Voperazione in una
grossa pentola alla PapiN, che va in commercio col
nome di Autoclave de Chamberland, regolata per una
pressione del vapor d’ acqua che corrisponde alla

(1) Al Lsposizione d’Igiene urbana in Parigi ho visto figu-
rare ' Apparecchio CHAMBERLAXD CODL una piccola modificazione,
che consiste nel ricongiungere il beccuccio del vase poroso
col matraccio sottostante, mercé un tubo di gomma elastica.
In tal caso va previamente sterilizzato , ma al calore umido,
tutto il sistema formato dalla bougie, tubo e recipiente, il quale

ultimo & rappresentato dalla Pipetta PASTEUR.



B, S TR T S | P

temperatura di 115°C. Tale temperatura, fatta agire
per una minima durata di 10 minuti, regolarmente
basta allo scopo che si vuol ottenere. Si da quindi
grande importanza al modo di travasare i materiali
di coltura, per la loro ripartizione in picecoli reci-
pienti; i quali, una volta riempiti, vanno semplice-
mente provati alla stufa d'incubazione per 48 ore.

All'uopo serve la Pipetta Pasteur (Fig. 4), ossia
un palloncino di vetro B, fornito superiormente di
lungo collo A zaffato di cotone , e di una tubu-
latura laterale C, che si ripiega in basso e finisce
assottigliandosi.Questo apparecchio va previamente
sterilizzato vnoto, alla maniera ordinaria, essendo
gia chinsa alla lampada I'estremita della tubulatura
laterale. A

Suppongasi per es. di dover travasare del bro-
do, che si & sterilizzato nell’Autoclave dentro un
pallone di vetro chiuso alla lampada, come ordi-
nariamente si pratica. Si apre questo col carbone
Berzenivs; e, situatolo in posizione obliqua, vi si
immerge dentro la tubulatura C della pipetta (aper-
ta alla punta e passata prima sulla fiamma a spi-
rito) e si aspira per il collo A. Una volta trava-
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I'altezza di un quarto circa ; lo che si pratica ,
immergendo una per volta le appendici laterali,
aperte In punta ¢ passate alla lampada, dentro il
recipiente che contiene il liqnido, ed aspirando
per il tubo mediano A. In una delle branche si
mette liquido sterile, per es. del brodo di carne
di vitello; nell’altro del brodo previamente semi-
nato col microrganismo che si vuol coltivare. Resta
allora di chindere le appendici laterali, fondendole
alla lampada; e l'apparecchio & pronto per prati-
carvi il vuoto.

All’ nopo si adopera la macchina pneumatica a
mercurio, la quale, la dove possiedesi una suf-
ficiente pressione di acqua, pud pitt comodamente
essere sostituita dalla pompa Buxsev. S’innesta Vap-
parecchio alla macchina pneumatica per la branca
mediana A, servendosi di un robusto tubo di gom-
ma elastica; e, fatto il vuoto, vi si fa passare merce
un gioco di robinetti del gas idrogene o decl gas
carbonico assolutamente privi di ossigenc , e si
torna a fare il vuoto. Cosi operando per 4-5 volte
di seguito, quella piccola quantita di aria che re-
sta sempre nell’apparecchio, qualunque sia la ca-
pacita funzionale della macchina, si diluisce a tal
segno, da potere dopo tutto ritencre, che non ri-
mane traccia calcolabile di ossigene. Allora con
un piccolo dardo di flamma si fonde la porzione
affilata del tubo mediano A, e si ripone apparec-
chio nella stufa d’incubazione.

Nel praticare il vuoto bisogna por mente, che
il liquido entra in ebollizione, e i gas, che si spri-
gionano, si sollevano in forma di bolle umide fin
verso la curvatura di riunione delle due branche
dell’apparecchio; cosicché vha pericolo imminente,
che s'inoculi da per sé la branca con brodo sterile.
Facile cosa ¢ riparare a (uesto inconveniente, se
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man mano che le bolle si formano, si riscalda dol-
cemente con una fiammella a gas le pareti dellap-
parecchio: cosi le bolle «i dl\fanno prima di gua-
dagnar Palto. E qunesto un punto molto delu,‘,to
dell’ operazione, che bisogna attentamente sorve-
gliare.

L’acido carbonico, ovvero l'idrogene, destinato
a spingere il vuoto d’ossigene al limite estremo,
si conserva in un gazometro fatto di due vasi co-
municanti a dislivello, dove si conticne un volu-
me uguale d’una soluzione d’idrosolfito di soda.
Stando il vasc che porta questa soluzione ad un
livello superiore, si ottiene cosi dall’altro un flusso
di gas carbonico o d'idrogene, il quale man mano
che abbandona il recipieute proprio, vien rimpiaz-
zato dal liguido. Se per questo si adoperasse del-
Pacqua semplice, non sarebbe possibile mantenecre
il gas cosi privo d’ ossigene, come ¢ stato pre-
parato.

L’ apparccchio a forchetta offre questo vantag-
gio, che la branca con brodo st-rile serve di con-
trollo alla Dranca inoculata ; ed avvenuto lo svi-
luppo, si puo ottenere una coltura di seconda ge-
nerazione senza bisogno di rinnovare il wvuoto,
se inclinando il sistema in certo senso, si fa pas-
sare una goccla del liqguido fecondato nel brodo
della branca di controllo.

Della gelatina nutritiva si fa uso molto ristretto
nel Laboratorio del Pasreur; e quando si vuol col-
tivare sopra di essa un microrganismo anacrobo,
per studiarnc la forma della colonia , si procede
come appresso. La gelatina ¢ previamente messa
e sterilizzata in una provetta di vetro piuttosto
Iunga, che si termina verso lorifizio con una specie
di collo, e che alla base di questo tienc saldato
lateralmente ad angolo retto un altro piccolo tubo.
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Le due branche, con cui Ia provetta si termina,
portano ciascuna uno zaffy di cotone.

Essendo 1a gelatina g stato liquido, e la brancs
orizzontale del]’ apparecchio chiusa allg lampada,,
st fa per Daltra il vuoto nella maniers preceden-
temente descritta, moltiplicando le cautele per ri-
spetto alla produzione delle bolle, che, stante g
viscosity delia gelatina, saranno naturalmente in
questo caso pig copiose e tenaci. Allora, s1 aspetta
un poco che la gelating sj rapprenda. Posciy aperta
conun colpo di lima la brancs orizzontale, e mes-
sala in comunicazione col serbatoio di acido carbo-
nico ovvero {’ idrogene, si distacea dalla macchina
bueumatica il piccolo apparecchio; e si ha cosi in
€580 un flusgo dj 8as , contro la pressione atmo-
sferica, il quale va dalla branca orizzontale verso
quella verticale, Ne] frattempo s'introduce per que-
st'ultima un lingo filo di platino portante il ma-
teriale d’ innosto » © si punge rapidamente lg oe-
latina. Non rests quindi che chiudere allg lampada
Vuna e Paltra branca,

Stante la rarita de’ microrganismi veramente
anaerobi, la coltura nel vuoto riesce il piu delle
volte coltura d’isolamento. Tuttavia puo darsi i]
€as0, che in un materiale batterifero complesso altri
Sospetti pia variets di anaerobi, o che vi sieno
simultanocamente degli aerobi capaci di pullalare
nel vuoto; sicehe nasce il bisogno di fare la coltu-
ra in placca, S adopera all’ 1opo un grosso tubo
di vetro lungo 20-25 centimetri, che s tirg negli
estremi allg, lampada e si Piega a forma di 7. Aven-
dolo previamente sterilizzato, vi si fy entrare da
una delle branche per aspirazione la volnta quan-
tita di gelatina, gia innestata o convenientemente
rimescolata,. Quindi si pratica il vuoto allg maniera,
solita, dopo di che la gelatina si Iascia rappren-
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dere & larga superficie. Avvenuto lo sviluppo delle
¢olonie, si divide il tubo col diamante nel senso

della lunghezza, e 13 doceia che ne risulta,
81 sottomette all’ esame microscopico.

d) CoNsErvazioxE prr VIRUS.

Nel Laboratorio del Pasteur si dg grande
importanza al modo di conservare gli esem-
plari di colture Patogene, avuto riguardo
all'influenza attenuatrice, che spiegano sulla
loro energia, I ossigene atmosferico, e in
Parte anche la luce del sole. Epperd si usa
di tenerli in tubj chinsi alla lampada, in
cui cercasi di lasciare Ig minore possibile
quantits di aria. Questi tubj Poi ravvolti
ben bene in carts si mettono in luogo o-
seuro.

Vogliasi, amo’ d'esempin, conservare del
sangue carbonchioso. Prendesi una pipetta
di vetro sterilizzata (1), e si tira alla lam-
pada in B in modo, da darle la figura di-
Segnata. a fianco. Messo allo scoverto il
cuore di un animale morto di carbonchio,
Vi 8i passa sulla superficie una bacchetta
di vetro fortemente riscaldata, e s'immerge
nella muscolatura Ig punta rotta della pi-
petta, passata prima sulla fiamma a spirito,
Quindi si aspira il sangue fino al punto B,
e si clinde 1’ estremo libero alla lampada

224 : : : Fig. (.
& spirito. L’altra chiusura al d; sopradi B &l
va fatta al cannello, mercé un dardo piccolissimo.

(1) Si fa grande uso nel Laboratorio Pasrrvr di pipette di
vetro, che fra le altre cose, sosfituiscono regolamente il comuy-
ne filo di platino per la pratica deal'innesti, Epperd se ne ha
Sempre in pronto una bugna, provvista. lisse vanng sterilizzate
con uno zaffo di cotone, e si conservano saldate alla punta.
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Avvenuta la fusione del vetro, gi tira fino a tale
sottigliezza , da bastare poscia un semplice colpo
di fiamma per dividere la pipetta in due , com
chiusura esatta della porzione inferiore. "

¢) Mpuzz1 D' INIEZIONE DEI VIRUS.

. istrumento pilt generalmente adoperato a que-
sto scopo & la siringa di Pravaz, variamente gra-
duata a seconda delle circostanze, fatta di argento
e con stantuffo di cuoio o di gomma a ricambio.
La si sterilizza al calore umido, oppure si lava
con una soluzione di potassa caustica e poscia ri-
petutamente con acqua sterilizzata.

Per piccolissime quantita di liguidi da iniettare,
si ricorre volentieri alle comuni pipette di vetro
sterilizzate. Quando poi si devono iniettare delle
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grandi quantita, si fa uso di una provetta graduata
di vetro, della forma disegnata nella Fig. 7. La pa-
rete di essa & attraversata lateralmente da un sot-
tile tubo di vetro che va fino al fondo, e che porta
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per la sua ostremiti esterna un tubo pilt o meno
lungo -di gomma elastica, munito di ago-cannula.
Il collo della provetta o zaffato di cotome. L ap-
parecchio i sterilizza al calore umido, ¢ funziona
mercé una pompa di gomma o un aspiratore qual-
siasi applicato. al collo (1).

(1) 11 mio eeregio amico TURSINI, ehimico del Laboratorio
annesso alla Clinica Cantani (dai quale quanti lavoriamo in csso
ripetiamo le prime conoscenze Ji tecnica batteriologica, da lui
appresa nell’ Utlicio d'igiene di Berlino), ha apportato delle im-
portanti innovazioni nella pratica delle inoculazioni dei virus.
Ormai ¢ abbastanza diffusa la siringa sterilizzabile, che va col
suo nome; la guale, avendo Uago-cannula saldata al vetro, ¢
funzionando mercé un aspiratore speciale indipendente da essa,
garentisce, come nessun’ altra, la purezza assoluta del mate-
Tiale che vnolsi estrarre, per es. da una cavitd del corpo, op-
pure iniettare ad un animale in esperimento. (V. la descrizione
fattane dall’Autore nel Morgagni 1880). (uesta siringa oggl @
costruita da PIvETTA & Napoli , da ZaMBELLL & Torino ¢ da
Wiesyec a Parigi.

Per le iniezioni voluminose egli ha messo in uso il semplice
sistema rappresentato dalla Figara 8. 11 liquido da inoculare
3 ricevuto im una comune finla di Erlenmeyer B, graduata se
occorre ; la quale ¢ chiusa con un turacciolo di gomma, tra-
versato da due tubi di vetro. Di questi uno va fino al fondo,
e per l'estremo esterno finisce o con ago saldato al vetro, o
con punta arrotondata da poteria introdurre senz’altro per cs.
nel retto di un animale, oppure porta un tubo di gomma D
come nell’ apparecchio della Tig. 7.1 altro cannello di vetro
sormonta il livello del liquido, ed esternamente mettest in co-
municazione con una bottiglia a doppia_tubulatura A, anch’essa
munita di due tubi, come la fiala di Erlenmeyer , ma situati
in senso inverso: il piti lungo di essi mettesi in rapporto col
tubo di scarico di un comune enteroclismo , posto a diverss
altezza, secondo che si richiede una pressione pilt 0 mMeno forte.
L'acqua dell’enteroclismo riempic la bottiglia da basso in alto,
scacciandone Varia; la quale va a far pressione nel liguido da
iniettare, purificandosi atfraverso Povatta ond’® zaflato il pie-
colo cannello della fiala di Erlenmeyer. Mediante un robinetto
si puo avviare U apparecchio o arrostarne istantaneamente la
funzione. Come ben s’intende, la prima parte del sistema puo
essere sterilizzata vuota o ripiena, a seconda della natura dsl
liquido da iniettare.

E sempre sullo stesso principio d'innestare Pago-cannula al
vetro, e di rendere il meccanisino di pompa indipendente dal-




Le pipette sterilizzate sono di una utility Jra-
tica incontestabile : facilitano la tecnica in modo
singolare, mentre garentiscono pienamente la pu-
rezza degl’innesti. Provate una volta invogliano a
regolarmente preferirle; tanto pitt che sono di fa-
cilissima costruzione, e possono, in casi eccezio-
nali, essere adoperate appena fatte, se si ha cura
nel costruirle di riscaldarne fortemente il corpo.
Fuori di questo caso , torna ancora pit comodo
sterilizzarle aperte alla punta dentro una provetta
da saggio, fissandovele con uno zaffo di cotone ;
cid che nell’ atto di servirsene dispensa dal pas-
sare la parte affilata sulla fiamma a spirito.

Forse 1'uso delle siringhe del Pravaz lascia

I'apparecchio sterilizzabile, il Tursint ha costruito delle siringe
saldate lateralmente ad un palloncino di vetro, da potere con
questo mezzo estrarre direttamente delle grandi quantity di

Fig. ¥,

sangue. Pitt di una volfa ezli se n'é servito, ad es.’; per e-
strarre dalle vene del braccio dei tisici cirea 20 0. C. & san-
gue; il quale, abbondato poi nella stufa d’ineubazione dentro
lo stesso palloncine , ha visto conservarsi per mesi assoluta-
mente sterile,

b e o el e i
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qualcosa a desiderare , ed ognuno pud trovare 2
ridire sulla loro attitudine ad essere sicuramente
e in ogni punto sterilizzate. Tuttavia si dee con-
venire, che in ¢id v’ha esagerazione; dimenticando,
che l’eventuale inquinamento da parte dell” am-
biente di regola non La forza a modificare 1" ab-
tivita flsiologica del virus. Lo studio della rabbia
insegni; dove , Per quante cautele si prendano ,
nessuno pretenderd 1i metbere assolutamente al co-
perto dai germi atmosferici 1 estrazione del mi-
dollo spinale e la preparazione del liguido virulen-
40 ¢ eppure le inoculazioni riescomno COR gicurezza
sorprendente.

1l rigore massimo si esige, © giustameute, nelle
esperienzo di massima, nel saggiare per la prima
volta un materiale sospetto virulento , ¢ soprat-
tutto quando trattasi di servirsi delle siringhe per
estrarre liguidi da cavita chinse , che devono «s-
sere esaminatbi batteriologicamente. Chiaro &, che
in questo caso V intromissione di germi estranel
puo indurre nell’errorc, di ritenere batterifero un
materiale di sua natura cterile. B & altra parte ,
poiché 1 comuni terreni i coltura artificiale sono
sempre qualcosa di diverso dagli amori e tessutd
organici, puod bene succedere, che hatteri comuni
dati dallambiente trovino in quelll pit favorevoll
condizioni di esistenza che non un esemplare di mi-
crobi patogeni, e, tuttoche in grande minoranza, si
sviluppino soli o di conserva o In predominio. E
sotto questo rapporto  non v’ ha istrumento, che
per rigore sperimentalo regga al confronto della
siringa del TURSINI.

FINE.
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