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A AN

DELL" ARTERIO-SCLEROSI

‘Studio del Dottore CARLO MARTINOTTI

Prima di venire a trattarc dell’arterio-sclerosi, sara utile dire, come
essa va intesa da varii autori, e come debbansi intendere i rapporti
.che essa ha coll'ateroma delle arterie. Tenuto conto della struttura

di queste. parrebbe logico intendere colla denominazione di arterio-
sclerosi, un processo morboso, che si svolge in tutte e tre le tonache
dei vasi arteriosi; e questo modo di vedere potrebbe essere con-
validato dall'osservazione isto-patologica delle arterie sclerotiche, in
cui tutte le tonache si presentano alterate; ed anche dal fatto, che
P’azione deleteria di alcune sostanze tossiche sulle arterie si fa sen-
- tire su di esse in complesso, alterandone | processi nutritivi. E
veramente cosl la intendono la mziggior parte degli autori, per cui
" arterio-sclerosi € considerata come una infiammazione cronica
(cronische Vasculitis). Altri definiscono per arterio-sclerosi 1'inspes-

simento, pit o meno considerevole, che avviene per svariate cause
-della tonaca intima arteriosa. Se poi si vuol tener conto dell’inter-
pretazione clinica, che si da all arterio-sclerosi, questa si prende
talora indifferentemente anche per indicare lo stato ateromatoso
delle- arterie; oppure si fa distinzione fra arterio-sclerosi ed ateroma,
indicando colla prima denominazione un lento processo inflammatorio,
che si & svolto nelle piccole arterie, e specialmente nelle piccole
arterie dei visceri dando luogo ad inspessimenti dell’intima,; mentre
si dice ateroma quando le stesse alterazioni avvengono nel vasi arte-
_riosi di grosso e medio calibro (1). Quest’ultima distinzioue pero, se

(1) Traité de Médecine. — Pavis, Tome V, pag. 326.
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¢ invalsa per l'abitudine, non sta a rigore scientifico, perché Ll'ate-
roma, che & secondario all’arterio-sclerosi, pud per altra parte mo-
strarsi evidensissimo non solo nei piccoli vasi, ma anche nel capillari
stessi, come vedremo in seguito. B pure l'altra questione,. se possa
esistere da solo un inspessimento della membrana intima senza lesioni
delle altre tonache, parmi poco probabile, e cid tanto piu nei casi
di sclerosi da intossicazione in cui l'azione della sostanza tossica é
generale, e la tonaca esterna od avventizia e in parte anche la media
nei vasi piti grossi devono risentire delle alterazioni dei vasa vasorun
che in esse avvengono.

L andamento del lavoro mi porterebbe a dire tosto delle cause
dell’arterio-sclerosi e come esse facciano sentire la loro azione sulle
pareti dei vasi arteriosi; ma credo pilt opportuno dire prima del-
I’anatomia patologica e dell’ isto - patologia dei medesimi. Nulla di
piti facile a riconoscersi ed a riscontrarsi alle autopsie, che alcune
macchie o meglio salienze alla superficie interna delle arterie, giallo-
biancastre, ed a periodo pitt avanzato di alterazioue, dure, consi-
stenti, di aspetto fibroso, cartilagineo o calcareo. Queste sono le cosl
dette placche aleromatose. 11 numero di queste placche pué essere
vario: talora sono ridotte a poche salienze, sparse qua e 1a sull’ intima
dei vasi arteriosi e specialmente dell’aorta; mentre in casi speciali
questa se ne mostra completamente gremita. HEsse si trovano colla
massima frequenza negli individui di etd un po’ avanzata all’origine
dell’aorta ed all’arco della medesima, ed & su gueste parti che per
lo pit si rivolge I'attenzione. Perd se 1’esame si estende alle rima-
nenti parti dell’ albero arterioso, se ne pud constatare pure la pre-
senza specialmente in corrispondenza delle biforcazioni arteriose; e
quando l'esame ad occhio nudo non & piu sufficiente, il mlGK‘OSCO'pIO
puoé renderci persuasi della presenza di tali alterazioni nelle piccole
‘arteriole. Cosl veniamo alle lesioni arteriose nei visceri, che tutti

dal pil al meno ne possono essere affetti; alcuni perd con maggior

predllezmne come sarebbe, ad esempio, dei reni.

Se si fanno sezioni di un’ arteria ateromatosa di-grosso o di medio-
callbro, la membrana intima in alcune parti si presenta alquanto
mspesmta, o, in generale, essa Imostra un inspessimento superiore
che nelle arterie normali; e questo va considerato come un feno~

" meno.quasi fisiologica dell’eth avanzata, che si inizia comunemente




perd gid nell’etd media. Tale inspessimento & dato da un aumenlo
del connettivo, e le fig. 1" ¢ &, T. I, ne danno un esempio. In
tali casi si ha quasi sempre un'arterio-scievosi diffusa, cost detta
per contrapposizione all'arterio-sclerosi circoseritia, che talora sl ma-
nifesta in alcuni tronchi arteriosi in segnito a fatti acnti locali, o &
fatti embolici, ed anche in seguito a malattie infettive gencrall.

E qui da avvertire, che prima di indicare col nome di arterio-
sclerosi circoscritta la presenza in una qualche arteria di una o piu
placehe ateromatose sull'intima, giova escludere dapprimd I'inspes-
simento della stessa tonaca nelle altre arterie, il che non pud essere
constatato chie al microscopio e dopo un complessc i osservazioni.
Ne¢ molto adatta parmi la denominazione di arterio-sclerosi nodose,
c¢he talora vien data come sinonima di circoscritta; perche tauto
nella diffusa, che nella circoscritta si pud in stadii successivi, per
la. formazione di placche sull’intima. che danno luogo a rilevatezze
all'esterno dei vasi, avere un aspetto nodoso dei medesimi.

L'esame microscopico di una salienza o placca atcromatosa di
aspetto bianco-giallastro, con riflessi brillanti, per lo pit dimostra
oltre l'inspessimento del connettivo altre lesioni degenerative. Cosl
lo stato fibroso dell’intima pud far passaggio ad uno stato come
cartilagineo, e quasi sempre si osserva la degenerazione calcarea.
Questa & benissimo messa in evidenza dalla colorazione coll’ ematos-
silina, che, come & noto, ha molta affinith per la sostanza calcarea;
ed anche per piccole traceie di questa, che si trovano di regola al-
I’esterno dell’intima. In questa localita si trovano pure altre sostanze
e detriti; cosi si hanno sostanze grasse, cristalli di colesterina, che
s’accumulano e finiscono per scollare completamente 1'intima dalla
media preparando in tal modo il terreno agli aneuriswi dissecanti.
(Fig. 3, Tav. L)

Attorno ai focolai ateromatosi si forma un’infiltrazione cellulare,
che secondo alcuni avrebbe con tutta probabilitd il significato di
un processo inflammatorio di riparazione. F certamente molte volte
avviene, che il detritus ateromatoso si riduca o scompaia quasi del
tutto e che ne rimanga solo un inspessimento dell’ intima con una
leggera sporgenza, direi quasi una cicatrice, come vestigia del pro-
eesso inflammatorio che si ¢ svolto. Non sempre pero tutto pro-
cede a questo modo; ma, oltre uno scollamento della media e
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dell’ intima, avviene un’usura progressiva di quest’ultima; per cui

il focolaio ateromatoso viene ad aprirsi nella corrente sanguigna e
cosl si converte in uleera aleromatosa. Pil che un’usura tutto
questo si puod considerare come un vero processo di necrosi, che
pud tener dietro alla degenerazione grassa, ialina dell’ intima.
A questo punto lo stato del processo ateromatoso prende una
gravitd minacciante pei pericoli di un embolo, che, staccatosi dal-
I'ulcera, vadi ad arrestarsi in un’arteria di particolare importanza,,

o per la formazione di un trombo in sito, od anche pel formarsi di.

aneurismi dissecanti. 11 sangue a contatto dell’ ulcerazione forma
strati fibrinosi, che prendono poi colorazioni dal nero al giallo per
le modificazioni che subisce I’emoglobina. Non & raro il caso di
riscontrare il sistema arterioso, specialmente all'erigine dell’aorta;
ma anche nelle altre arterie di grosso-e medio calibro intaccate da
tali ulceri frammiste a placche ateromatose, che alla loro volta
vanno incontro alla necrosi; per cui la corrente sanguigna ne sia
straordinariamente ostacolata ed il soffio della corrente stessa di-
venti cosl aspro da simulare come uno sfregamento. Ammettendo
che la placca ateromatosa possa far passaggio all’uleera in seguito
a fatti degenerativi, non & nevessario ammettere pure che il processo
di necrosi, che -da luogo all’ulcera, avvenga sempre dall’esterno al-

linterno della membrana intima; e questo parmi pure giustificabile

dal fatto, che talora si osservano uleeri in locality dove Vintima &
ancora sufficientemente inspessita. Ad ogni- modo si osservano uleeri
ateromatose di varia profondita, alcune approfondentisi sino in cor-
rispondenia della media ed anche di piu. Come gia dissi, attorno.a
queste ulceri e nelle loro parti pitt profonde si osservano infiltrazioni
abbondanti di leucociti, e con questi si osservano pure elementi di
molto maggioﬁ dimensioni, che hanno quasi 'aspetto di cellule gi-
ganti e che sembra corrispondano alle cellule giganti riscontrate
" in un caso di endo-arterite sifilitica da Heubner (1). '

I depositi a strati delia fibrina che avvengono sulle uleerazioni
ed il ‘processo 1nﬁammat0r10, che ivi si stabilisce, come a ripara-
z10ne, possono dar luogo a vegetazioni, che sporgono nel lume del

(1) Hevsxer -. Die luetische Erkrankungen der Hirnarterien. - Leipzig, 1874.
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vaso. (Queste vegetazioni, che possono considerarsi come una conse-
guenza dell’ateroma. potrebbero pure essere devuti ad una compli-
cazione, tanto piti che vegetazioni consimili costitnite da tessuto
embrionario sono con maggior frequenza descritte nell’endo-arterite
acuta in seguito a malattie infettive; del resto nulla & pit probabile
chein corrispondenza delle soluzioni di continuita dell’ intima possano
trovare opportuna sede microorganismi.
Nel venire u studiare la tonaca media delle arterie ateromatose
giovera avvertire, che un migliere concetto per riguardo al modo
- con cui si iniziano le alterazioni potrd essere svolto solo guando si
prendera ad esame 1" eziologia e la patogenesi dell’arterio-sclerosi;
pel momento ci riferiremo a quelle alterazioni, che si rilevano al
microscopio e che possono essere considerate come secondarie. Con
tuita frequenza si riscontrano in essa infiltrazioni di leucociti qua e
13 sparsi attorno al vasa vasorum pell’aorta; altri focolai possono
pure trovarsi in prossimita dell’intima, e si comprende come nelle
gravi alterazioni di questa si abbia facilmente una propagazione.
Hanuo pure luogo nella media la degenerazione grassa, i depositi
di calee ed un aumento del connettivo
Gli stessi fatti si riscontrano nell’avventizia, ed in essa & notevole
lo sviluppo del connettivo, l'inspessimento delle pareti dei piccoli
vasi e Uinfiltrazione dei leucociti.
Fin qui, noi ci riferimmo ai vasi di grosso e medio calibro; ma,
venendo all’esame dei vasi minori e specialmente dei piccoli vasi
dei visceri, possiamo noi dire di riscontrare le medesime alterazioni?

Qui giova sempre tener a mente, che i processi d’ ateromasia sin qui
descritti non sono che una fase successiva dell'arterio-sclerosi, vale
a dire dell’ inspessimento, che pud avvenire nelle tre tonache delle
arterie. Mentre nei grossi tronchi si. hanno talora tutti i fatti carat-
teristici di una pronunciata ateromasia, accade per lo piu che le
piccole arterie dei visceri si trovino allo stato d’ inspessimento con
notevole restringimento del loro lume. Ma perd si danno anche
i casi, in cuiil processo di calcificazione si presenta anche nelle piccole

arterie e nei capillari, In un’ autopsia mi & occorso di riscontrare
i piccoli vasi ed i capillari del cervello completamente ecalcificati,
per modo che al taglio si percepiva lo scricchiolio del coltello, e le-
superficie del taglio davano al tatto la sensazione come di piceoli aghi,




che Jossero infitti nella sostanza cerebrale, sia bianca che grigia.
Che si trattasse veramente di una calcificazione dei vasi, se ne ebbe
la conferma al microscopio; sia trattando le sezioni eon acido sol-
forico, per lo svolgimento di picéole bollicine di gas, sia colla co-
lorazione all’ematossilina con cui sulle pareti dei capillari si perce-
pivano piccoli granuli di svariate dimensioni, posti 1'uno presso
I'altro, intensamente colorati. (Fig. 4-5, T. I1.)

I disturbi funzionali, che accompagnano 1'arterio-sclerosi dei varii
visceri, destano interesse appunto per la loro varietd, e da tal punto
di vista meritanc uno studio apposito il cuore, i reni, il fogato, ece.;
ma, per riguardo all’ alterazione vasale, vi ha poi sempre il solito
inspessimento delle tonache arteriose costituito essenzialmente dal
connettivo; quantunque perd per la tonacs media alcuni autori so-
stengano un’iperplasia delle fibro-cellule muscolari.

Avendo preso in esame i visceri di- un discreto numero di indi-
vidui morti per affezioni croniche e che in vita erano stati affetti
.da, malattie mentali di natura diversa, non & a stupire, che le alte-
razioni dell’arterio-sclerosi si riscontrassero con una certa costanza.
Qui perd io non intendo di entrare in discussione per riguardo alle
‘malattie in cuvi si trovano piil fréquenti, ma solo di riferirmi al-
1" isto-patologia. In tali casi le arterie della cavita craniana presenta-
rono il pili delle volte notevoli modificazioni, non solo per riguardo
alle arterie dell"esagono del' Willis, ma anche per quelle che da
questo si diramano e che penetrano poi nella sostanza cerebrale. 8i
“danno casi specialmente nella demenza senile e nelle demenze con-
secutive di lunga durata, in cui il circolo del Willis e sue ramifi-
cazioni sono quasi completamente calcificate. Se si fa osservazione ai
piccoli vasi della pia ed a quelli che si trovano in fondo alle scissure
¢ facile scorgere un inspessimento in esse ed una sostituzione nella
media del connettivo alle fibre muscolari liscie (Fig. 6, T. 1).

Nel cuore i fatti di arterio-sclerosi con tutte le sue complicazioni
si notano con grande. frequenza. A parte le alterazioni delle arterie -

“che possono essere il seguito di fatti acuti d’infezione, si ordiscono
i ‘esse‘lenta,menie‘processi, che conducono ad un iﬁspeséimento
delle loro tonache; le arterie coronarie si presentano tortucse, in-
»d.:urite, -anche calcificate; e uei piccoli vasi & notevole il restringi-
-mento del lume vasale. -Cosi ne danno un esempio le Fig. 5-6, 7. II.




Per quanto queste alterazioni siano sempre le stesse nei varii
visceri, prima di cessare questa rassegna, meritallo menzioue i veni;
nei quali, quasi sempre nei casi da me esaminati, ho rizcontrati i
fatti di sclerosi arteriosa: questi dapprima erano considerati come
la causa dell’atrofia renale, che =i ha in tali circostanze, e cosl la
intendevano Lanceraux, Gull et Sutton, e Martin; ma stadii
posteriori tendono ad ammettere, che tauto le alterazioni dei reni,
quanto dei loro vasi, siano l'eéspreszione di una medesima causa. Le
figure, qui unite, appartengono ad un individuo stato affetto da lipe-
mania, nel quale le lesioni ateromatose aortichie ¢ dei grossi vasi
erano avanzatissime, e cosl nei visceri e specialmente nei reni s{ aveva
un notevole inspessimento delle tonache arteriose (Fig. 1-2-3, T. 1L.).
Sempre in seguito alla medesima causa avviene Ja diminuzione
d’elasticith e poi ne comsegue il restringimento del lume vasale per

Laumento del connettivo. Cost viene a diminuire la quantita di

sangue, che circola nell’uniti di tempo in ciascun organo, ed il
ricambio materiale viene sempre pit modificato ¢ rallentato. Prose-
guendo le alterazioni vasali si pud giungere dalla diminuzione
dell’ irrigazione sanguigna sino ad un arresto in alcuni territorii
della circolazione colla rapida formazione di e'mboli, oppure con una
lenta formazione di trombi. I fatii di gangrena secca, di focolari di
rammollimento, di infarti viscerali ripetons quest'origine.

Fra le cause essenziali dell’arterio-sclerosi vanuno annoverate al-

~cune, che sono di un’indole alquanto complessa; cosi Dartritide
cronica, la gotta, il diabete. E un fatto confermato da molte osser-
vazioni, che i gottosi e i diabetici presentano lesioni arteriose gravi,
e cosl De Giovanni (1) di frequentissima nella gotta 1’endo-
arterite deformante.

Una causa anche pit complessa dell’arterio-sclerosi sarebbe 1'etd
avanzata, ed in essa si presenta con si regolare costanza, che vien
cousiderata, come alcunché di fisiologico; alcune concomitanze poi
delle alterazioni vasali con circostanze speciali della vita, come
I'eccessivo lavoro fisico e mentale, la soverchia alimeutazione, 1'abuso
della venere, fecero ascrivere tutto questo tra i £ pit impor-
tanti dell’arterio-sclerosi.

(1) DE Grovannt — Sulla gottd. Letture sulla melicina. 1887,
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Alle intossicazioni fu pure attribuita grande importanza nella ge-
nesi dell’arterio-sclerosi e specialmente alle intossicazioni da alcool
e da piombo.

Qui gli autori perd non sono perfettamente d’accordo, poiché
alcuni, come Lancereaux, non ammettono che l'alcoolismo abbia
influenza nella patogenia dell’ arterio-sclerosi; perché le arterie

degli alcoolisti sarebbero per lo piu soggette a degenerazione grassa -

che all’ateroma, e cosl Duclos scrive, di non aver riscontrato in un
gran numero di autopsie di alcoolisti le lesioni caratteristiche del-
Parterio-sclerosi, e va tant’oltre da dire, che 1’ alcoolismo dovrebbe
stralciarsi dalle cause di tale malattia.

Da qualche tempo poi venne a riconoscersi, che alcune malattie
infettive a decorso acuto, come le infezioni tifose, difteriche, ecec.,
possono produrre gravi lesioni dei vasi, e si ammette, che queste

affezioni, causa di fatti acuti sulle arterie, possano lasciare delle-

-alterazioni permanenti. Perd resta ancora a vedere, se queste ultime
cause possano dare luogo a fatti generalizzati, o se si limitano di pre-
ferenza a speciali distretti arteriosi, a seconda dei casi.

Resterebbe ancora a dire della sifilide come causa di arterio-sclerosi,
ed anche della tubercolosi. Queste due cause furono anche con-

siderate come producenti lesioni ben definite, per cui venne distinta.

un’ arterite sifilitica ed uua tubercolare. Il voler ora entrare nei
caratteri speciali di queste lesioni sarebbe un diffonderei troppo su
di un argomento, il quale, per quanto importante, non puo riescire
a rendere molto pit_profonde le nostre idee sulla genesi dell’arterio-
sclervsi. '

ui noi ci troviamo dinnanzi ad un’infinitd di cause, le quali. per:
s » P

quanto diverse, hanno questo di comune, di giungere ad un mede-

simo risultato finale, vale a dire, all’inspessimento delle tonache.

arteriose; e se 'vi sono discordie su alcune di esse, per parte di

qualche autore, parmi queste siano dovute all’aver fatta poca distin-

zione tra ateroma e sclerosi delle arterie; potendo benissimo darsi
il caso di un notevole inspessimento delle tonache vasali, senza che
i fenomeni secondarii di ateroma siano molto avanzati.

‘Onde tentare di raggrappare queste alterazioni delle arterie, che
: dipendoﬁo da molte cause, si & pensato di ammettere come fatto
primitivo in esse fenomeni degenerativi e che in seguito poi siab-
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biano i fatti inflammatorii come reazione, e la proliferazione come
rigenerazione. Cosi Ziegler (1) si esprime in proposito:

« Betrachtet man Degenerationen irgend welcher Art als das
Primidre, die Wucherung als das Secundire, so schliesst die allmihlich
unter den gewdhnlichen Lebenseinfliissen einstehende Arteriosklerose
sich ungezwungen an jene Formen von Gefisswandverdickung an,
welche nachweislich mit Intoxicationen und mit Infectionen zusam-
menhiingen und von denen die tuberculisen und syphilitischen
Erkrankungen besonders schine Beispiele hilden. Sie haben alle
das gemeinsam, dass die Nachbarschaft eines in irgend einer Weise
ladirten -Gewebes in Wucherung geriith und alsdann die Verdickung
bildet. »

La patogenia dell'arterio-sclerosi per quanto complessa riesce pil
facile a comprendersi quando si consideri la lesione vasale come
una conseguenza dell’alterazione della crasi sanguigna. In proposito
‘cosl Oettinger (2) scrive: _

« Toute substance irritante, ayant pénétré dans le sang, peut
devenir pour les vaisseaux une cauze d’irritation, et ’inflammation
est d’autant plus rapide & se produire que cette cause se répete
d’une fagon plus continuc ou plus fréquente.

« C'est ainsi gu'on pourrait expliquer, chez les saturnins, 1é role
que jouent les agents toxiques dans la production de la lésion ar-
terielle; c’est peut-éire aussi de cette facon que I'on pourrait com-
prendre les 1ésions vasculaires des arthritiques, des diabétiques, ete.,
en un mot de tous ceux chez lesquels la nutrition est troublée
dans son processus intime. Chez ces individus, en effet, avec la ration
dite d’entretien, la quantité des excreta est moindre qu'a 1'état
normal,; chéz eux les excreta sont des produits incomplétament
oxydés (acide urique, acide oxalique, acides gras volatils, etc.).
Est-il illogique de supposer que ces excreta modifiés chimiquement,
incomplétement éliminés, puissent agir sur le systéme des artérioles
pour lec altérer? La méme ex‘plication est applicable & 1’athérome
des gros mangeurs; elle D'est aussi pour les lésions vasculaires
qu'on observe chez les surmenés, les épuisés, chez lesquels les

{1) ZieeLER - Lehrbuch d. Allg. und sp. Pathol. - 1890, pag. 60.
(2) OerriNger - Traité de Médecine - Paris, 1893,
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déchets, en quantité surabondante, séjournent dans le sang. Il en
sera de méme chez le vieillard dont la nutrition est incompléte
ralentie, dont les excrétions insuffisantes font de la vieilesse un état
qui, suivant I’expression de Charnot, la rapprochent, par des tran-
sitions insensibles, de 1'état pathologique. »

Parmi che quest’ipotesi potrebbe pure esprimersi sotto quest’altra
forma: che tutte le cause le quali alterano a lungo il ricambio ma-
teriale possano dare luogo ad alterazioni vasali,

T pur nota perd V'azione del sistema mnervoso sui vasi per mezzo
dei nervi vaso-motori; ed a questo proposito furono gia fatte espe-
rienze col taglio del simpatico ed osservati processi degenerativi
sull’arco dell’aorta. Cosi. in seguito al taglio del nervo sciatico,
furono riscontrate notevoli alterazioni nei vasi delle estremitd po-
steriori. Cosi Morpurgo (1) sei giorni dal taglio riscontrd fatti di
mitosi nell’endotelio, ed in segnito fenomeni d’imbibizione degli
altri tessuti per parte dei succhi nutritizii. Io pure ho esaminato le
arterie delle estremitdy posteriori di coniglio 50 giorni circa dopo il
taglio del nervo sciatico, ed ho riscontrato che i fatti di sclerosi
vasale erano molto avanzanti, siccome si pud vedere nella fotog. 6,
Tavola 1. ;

(Qui giova pur riferire gli studi di Thoma (?), il quale ammette, che
i nervi vasali sensitivi siano in grado di sentire leggeri cangiamenti
di vibrazione della corrente; per cui ad ogni rallentamento della
corrente si produrrebbe un cangiamento di eccitamento sui nervi
vaso-motori e sugli elementi muscolari delle pareti vasali che re-
stringono il lume vasale. Egli si basa essenzialmente sulle espe-
rienze di Goltz-ed altri, i quali tagliando i nervi di una data
regione producono una dilatazione dei vasi, e poi riproducono lo
stato primitivo del vaso per mezzo di un meccanismo speciale. Con
una serie di lavori fatti in compagnia dei suoi allievi Thoma venne
alle seguenti conclusioni:

(1) Morpurao - Sui processi istologici consecutivi alla neurectomia scia=

tica. - Annali di Freniatria, Anno IIL

(2) Taoma - Ziegler’s Beitrige 1891 - Bd. X, Heft 1
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1, Ogni rallenfamento prolungato nella corrente del vasi da
luogo ad una coutrazione Jlelln media. e, se in segnito a questa non
si ripristina la normale velocith della corrente sanguigna, ne viene
una formazione di eounettivo nell’intima. La coutrazicne della to-
naca media e I'insnessimento connettivo deil'intima adattano il lume
vasale alla forma voluta della correute.

2°. La sclerosi primaria e nodosa e flebo-zclevosi riposa su una
debolezzu delle pareti vasali. che pud esscre causata da diversi di-
sturbi generall di nutrizione. Questa debolezza si ménifesm fisica-
mente con una diminuzione dell” elaxticitd, e in ultimo ha per
consegnenza ana [orts d

teusione vasale causata daila pressione
del :angue, una dilataziene ol lume vasale, un railentamento della
corrente, e, infine. una formazione di connettivo nell'intima.

. %, La arieric-selorosi secondaria si sviluppa nei tronchi arte-
viogi eome couscunenza Ji orailentamenti della corrente, le guali
vengono in seguito a disturbi del cireolo di lontani distretti vascolari
capillavi (in speciai modoi, e veramente allorquando leggieri inde-
bolimenti delle pareti vasall lmpediscono una contrazione della
media, la guale adatsi il lunie alla diminnita corrente.

Analoghi disturbi producuuo la flebo-sclerosi =econdaria, che si fa
palese precisamente nei disturbi del zangue nelie vene deile estremita
inferiori e nell’arteria porta.

4°, Alla formazione connettiva uell” intima di grosse arterie
sclerotiche precede temporaneawente un forte sviluppo del wvasa
VASOTUIN.

5°. La formazione connettiva dell'intima diffusa o nodosa di
arterie sclerotiche adatta in molti casiil lume del vaso precisamente
alla corrente. _

6°. (Questo adattamentoe non € in molti casi raggiunto, e pre-
cisamente : '

@) quando la distensione vasale avvicne rapidamente, cosieché
la formazione connettiva non pud aver luogo (cosi negli ancurismi
arterio-sclerotici e in alcuni casi di arterio-sclerosi diffusa);

. b) quando a causa del progredire della distensione (cosi in
causa di troppo forte tensione) sopravvengono disturbi degenerativi
ialini od ateromatosi, nel qual caso, a causa del rigonfiamento delle
parti degenerate, vengono fuorl rilevatezze alla superficie interna.
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7. La formazione connettiva nell’intima viene rallentata per la
forte tensione, non perd abolita.

§in qui io ho cercato di fare un’esposizione delle nostre cognizioni
sull’arterio-sclerosi ¢ sull’ateroma a fine di meglio precisare in quali
rapporti stiano fra di loro queste affezioni; e se molte circostanze,
che accompagnano il modo di svolgersi di queste alterazioni delle
arterie, rimangono ancora oscure, € gia pur seducente 1'ipotesi, che
un’alterata crasi sanguigna da gqualunque causa possa irritare i vasi
sanguigni e produrre uno spasmo diretto sui medesimi o per mezzo
del sistema nervoso. A questo punto non rimaneva che ricorrere
alla via sperimentale.

Con guesto: concetto ho messo assieme un Certo NUMero di espe-
rienze, colle quali ho cercato di studiare se, alterando fortemente
la crasi sanguigna per lungo tempo, fosse possibile produrre alte-
razioni vasali, che conducessero all‘arterio-sclerosi.-

11 metodo che ho segnito fu di tefhere gli animali sotto 1" azione
di aleune sostanze irritanti, come la canfora, ed in modo che questa
azione non fosse troppo deleteria per 1’organisma, sicché 1’animale
potesse vivere per lungo tempo. Io avevo gia notato microscopica-
mente all’ autopsia di aleuni conigli rimasti per aleuni mesi sotto
I'azione della canfora, poi laseiati a sé finché vennero a morte,
ipertrofia del cuore, tendenza all'atrofia renale, ed, in uu caso, ebbi
a notare un grave edema sottocutaneo generale. Tutto questo mi
indicava che il sistema vasale doveva pure essere alterato, e cosl
mi confermarono in questa opinione queste altre esperienze. In pic-
coli conigli di pochi giorni 10 ho fatto iniezioni di alcool nella pro-
.porzione del 10 Ofp per alcuni giorni consecutivi. Gi animali non
aumentarono pift di peso, anzi subirono una leggiera diminuzione
e dopo alcun tempo morirono con evidenti segni di alterazioni vasali
in special modo dell’encefalo, i cui ventricoli laterali si mostrarono
alquanto dilatati con raccolta di alcuni centimetri cubicl di liguido
chiaro-sieroso. Questo fatto si presentd poi in modo straordinario in
due piccoli conigli, i quali succhiarono latte alterato dalla madre che
era stata sottoposta.ad iniezioni di terpina nella ptoporzione del 20 010

" d’olio. A questo riguardo fard poi una nota speciale, unendovi
-le fotografie rappresentanti la dilatazione dei ventricoli cerebrali
laterali.

y'-{‘
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Queste ultime osservazioni hanno solo per iscopo di far notare,
come il sistema vascolare risenta delle gravi alterazioni del ricambio,
ed in esse & neppure a pensare che =i potessero gid mettere in-evi-
denza fenomeni di inspessimento delle arterie, poiché gli aunimali
rimasero in vita troppu breve tempo.

Le esperienze condotte a tale scopo sono rappresentate dalla ta-
bella I, che, tra le altre, fu condotta nel miglior modo possibile.
Gli animali vissero per pid mesi sotto 1" azione dell’olio canforato
e contemporaneamente, ad intervalli, venivano salassati onde fa-
vorire il riassorbimento sottocutaneo della sostanza iniettata. Ap-
parentemente si sarebbe detto che gli animali avevano subito un
adattamento alle iniezioni; mangiavano copiosamente ed aumen-
tavano anche di peso fino a quando le sottrazioni sanguigne non
furono troppo esagerate. L’ autopsia all’ esame macroscopico non
diede a vedere altro che un’ipertrofia cardiaca, un aumento del
volume del fegato ¢ della milza, e nel rene, un aumento della sua
3 consistenza. Gli esami microscopici si rivolsero specialmente sui reni,

sul fegato e sul cuore. Qui si presentava una ditlicoltd tecnica per
dare un giudizio preciso sullo stato dei vasi, in special modo per
riguardo all’inspessimento delle loro pareti e relativa diminuzione del
lume. Ad ovviare a questo inconveniente mi servi opportunamente .
I’apparecchio di miero-fotogratia col quale he riprodotio quello che
ho potuto osservare: inoltre i confronti riescono con tutta precisione
adoperando | medesimi obbiettivi ed oculari e In medesima lunghezza
della camera. lo ho fissata la mia attenzione specialmente sulle
piccole arterie, che mi parve potessero considerarsi come in uno stato
di sclerosi, per lo stato d’inspessimento delle loro parcti e diminu-
zione del lume (Fig. 2°, T. I1.).

N ‘Nei reni dei conigli trattati secondo la tabella I, Lo perd riscon-
trato altri fatti molto evidenti che dimostrano lo svolgersi della
sclerosi renale. Ne fanno fede le fotografie in cui si vede la capsula
del Bowmann molto pitt inspessita, che allo stato normale, ed
“inoltre i glomeruli di Malpighi sono molto ridotti, di pia di
un terzo. [o non mi nascondo che questa esperienza pud suscitare
questioni, vale a dire che abbia un valore, non solo in favore dell’ar-
terio-sclerosi, ma eziandio per appoggiare la teoria’ chimiea del rene
raggrinzato genuino o della sclerusi renale primaria. Devesi anche

~
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tener conto, che un distacco netto tra queste due affezioni non ha
pur luogn, e le mie esperienze lo confermano. La teoria emessa da
Gull e Sutton (1) che 1’ atrofia renale fosse una conseguenza
dell’arferio capillary fibrosis Lha perso sempre pill terreno; e cosi
le medesime cause vengono =empre addotte per spiegare queste due
alterazioni. che all’autopsia noi troviamo sempre riunite. E naturale,
che in queste ezperienze di intossicazioni croniche, non solo le arterie,
ma anche il tessuto renale ne abbia a soffrire, siccome quello che
viene pure irritato dalle sostanze iniettate dannose all’ organismo.
K quindi notevole il fatto che nelle esperienze esposte la sclerosi renale,
trovandosi nel suol primi stadi, non interessasse egualmente tutto
il rene, ma specialmente la sostanza corticale. ed in questa le capsules
del Bowmann in particolar modo, ed il glomerulo del Malpighi
siccome ne mostrano le figure 1' e 2°, T. IV.

Nel fegato in queste intossicaziont croniche =i presenta pure al-
cunche di caratteristico, sia all’aspetto macroscopico, che miero-
scopico. 1l suo volume, come gid dissi, sl presenta aumentato, e cosi
pure la sna consistenza. B evidente il tessuto interlobulare ed i
grossi vasi della vena porta sono molto dilatati. Al microscopio il
tessuto interlobulare si mostra infiltrato da una grandissima quan-
titd di leucociti, i guali stanno in special modo attorno ai vasi ed
ai canall biliari. Di questi elementi, di cui molti si trovano in via
di mitosi, vanho man mano trasformandosi iu cellule connettivali,
d'onde ne viene la formazione di un vero tessuto fihroso. Non solo
nel connettivo interlobulare, ma anche nell’interno del lobulo at-
torno aila vena centrale, si hanno leucociti in gran numero, radunati
in gruppi di tre, quattro elementi, dei quali alcuni in scissione
indiretta. L’accumularsi dei leucociti negli spazi interlobulari ed
intralobulari, si puo ritenere come in rapporto al modo con cui fu
condotta 1’esperienza, vale a dire, esso € in rapporto diretto colla
quantita della sostanza iniettata e col tempo di durata delle iniezioni.
1 pero quivi da tener calcolo della resistenza dei singoli animali, e
specialmente dell’etd dei medesimi. In special modo nei conigli gio-
vani, nei quali ho iniettato deboli soluzioni di alcool, le alterazioni
igtologiche del fegato i mostrarono pill avanzate. T fatti sin qui

(I) GuLL e SurroNn. — Med., Surg. trans. Vol. LV.
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riscontrati hanno tutto il carattere (i quelli prodotii «a alterazioni
cellulo-vascolari, che furono gid descritti per le intossicazioni da
alcool. In questi casi ¢ pur ditticile distinguere le le<ioni del ¢on-
nettivo da quelle delle pareti vasali. Keco come Cornil e Ranvier 0}
danno spiegazione del formarsi di queste alterazioni: « Elles sont
en effet ordinairement lides 4 la presence dans le sang du foie
de substances qui n'y existent pas 4 I’état normal ou d’clements
normaux qui s’y trouvent en quantité anormale. Les snbstances
étrangéres determinent par leur conctat avec les parois vasculaires
une irritation qui se transmet au tissu conjounctif voisin. » Der ora
io lascio indiscusso, se nelle esperienze che ho fatte le alterazioni
vasali del fegato siano tutte dovute all’azione della canfora portata
in circolo, oppure se vi abbiuno anche parte, e fino a qual punto, i
disturbi gencrali di nutrizione che avvengono nelle pareti vasali.
Vedremo perd in seguito come queste stesse alterazioni si produecano
. in molte esperienze in cui si ¢ cercato di alterare il pitt che fosse
possibile i processi di nutrizione generale senza introdurre sostanze
tossiche nell’organismo.

L’esame del cuore offre purc risultati concordi a quelli finora
descritti negli altri organi. Ess<o nell’esporienza citata ha an aspetto
ipertrofico, e cosi dicasi per altre espericnze fatte colla trementina
e terpina. Il pin delle volte esso si trova in stato di perfetta sistole
per riguardo al ventricolo sinistro, con pareti inspessite e consistenza
aumentata. Lasciando qui in disparte Ia questione, se le fibre mu-
scolari siano aumentate di volume, il che non mi pare, io mi riferiro
solo a quanto presentano i vasi del miocardio. Attorno di questi si
hanno costantemente accomuli di leucociti, e tali accumuli si tro-
vano pure -nel connettivo che sta tra i fasci ¢ le fibre muscolari.
Riguardo all’esito di essi sembra, che debba esserc identico a quanto
abbiamo gia osservato unel fegato, vale a dive -che, trasformandosi
in tessuto fibroso, producano I'inspessimento delle pareti vasali.

Continuando ulteriormente negli' esami fatti degli organi gioverd

- dire quanto ho riscontrato nella milza e nel midollo 0s8e0, non per

riguardo agli elementi del parenchima, perché questo mi porterebbe
fuori del compito del presente lavoro, e di piu perche, per quanto

1) Cormin e Rawvier. — Manuwel d’istoloyi pathologipice. Vol 1, pag. 370,
! Gy y pag

2
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viguarda le cellule linfatiche e midollari, ho gid fatto cenno in altro
lavoro. La milza, nell’csperienza riferita alla tabella I, si presenta
molto ingrossata, e éosi in altre esperienze in cui 1'azione irritante
era stata molto energica. In questi casi i vasi vengono facilmente
mascherali da altrl elementi. Molto pitt propizio & D'csame quando
lo stato marasmatico cui tendono gli animali giunge lentamente
al-suo massimo: allora riesce gl evidente ad occhio nudo il tessato
trabecolare ed al microscopio =i puod notare Vinspessimento vasale:
queste esperienze riescono anche pilt evidenti nelle cavie, che giunsero
ad un massimo stato di marasmo: quando vienc s mancare ogni
poterc di reazione del loro organismo. La milza in questi animali
appare allora diminuita di volume ed il tessuto trabecolare ¢ molto
evidente ¢ maggiormente sviluppato attorno ui vasi.

I} midollo osseo presenta pure aleune particolaritd degne di nota
per riguardo alle sue arteric, che in alcuni casi si mostrarono molto
inspessite, coms si pud vedere nella Fig. 4", Tav. IV.

fo aveva pure stabilito un altro genere d’esperienza, onde studiare
guale fosse 'azione di aleuni microorganisini e dei loro prodotti sui
vasi sanguigni; tanto pin che in qresti ultimi tempi si da massima
importanza ai processi infettivi nella produzione dell'arterio-selerosi.
Diffatti, noi abbiamo gid visto che nel decorso o dopo malattie in-
fettive, come di tifo, difterite, visipola, ece., si manifestano alters-
zioni gravi dei vasi. Cosi pure giova gui ricordare una malattia, di
cui I'eziologia non ¢ nota, ma che da aleuni autori ¢ ritenuta come
di origine infettiva. Intendo qui parlare della perigrieritis nodosa
che fu descritta per la prima volta nel 1866 da Kussmaul e
Mayer (1). Questa malatiia incomincia improvvisamente con febbre
ed & caratterizzata dallo stato grave di marasmo ¢ di anemis a cui
conduce. La temperatura dopo lo scoppio della malattia si mantiene
quasi normale e la frequenza del polso & enorme. L’esame micro-
scopico delle arteric di pochi casi pubblicati dimostro la presenza
di piceoli noduli attorno alle piccole arterie in quasi tutte le parti
del eorpo, alcune poche eccettuate. Non & qui il luogo 4i entrare in
discussione sul punto d'origine di questi noduli, che gli autori

(1) Kussvaur 8 MavER - Ucher eine bisher nichs beschriebene eigenthum-
liche Arterionerkrankung. - Deutsch. Arch. f. kl. Med., Bd. 1,
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deserivono come constanti di tessuto dj proliferazione : se essi hanno
il loro punto di partenza dall’aveentizia o dall’intima ; e neppure
sulla loro eziologia, trovande a questy riguardo vna discussione
fatta da von Kahlden nel suo lavoro pubblicato sulla periarie-
ritis nodosa (1).

To aveva intrapresa e condotta a buon punfo la segucnte espe-
rienza. In un coniglio che avevo reso immune wll’ azione dj uro
stafilococeo (Stafilococcus flaves) molto virnlento ho continuato per
pitt mesi a fav infegioni di colture del medesimo microorganismo
nel peritoneo ogni settimana. L'animale resistette henissimo, solo
dopo le iniezioni, le quali talora salirono fino a 20 eme., si mostraya
irrequieto, con tremori generali di tutto il corpe che duravano per
un giorno e pit, e talvolta ebbe diarvea prolungata. Appena scomparsi
tuttl questi sintomi si riprendevano le iniezioni. Sfortunatamente
perd, per ragioni indipendenti dalla mia volonta, io non ho potuto
trarre profitto per I’esame ixtologico di fuest’esperienza, per cui

s0no  costretto a lasciare monco per (ale riguardo il presente la-

voro. Qui conviene perd osservare. ehe miettando neeli animalj
i prodotti di mirroorganismi, Pesperienza diviene anche pit com-
plicata che Ie precedenti, poiche si tratta di sostanze molto complesse,
i cui componenti hanno effotti diversi sull’ organismo. B cosi
alcuni componenti di questi prodotti hanno piuttosto un effetto sulla
nutrizione generale, altri fanno sentire di preferenza la loro azione
sul sistema nervosa. Dagli studi fatti da Charrin ¢ Gley (2
sull'azione dei prodotti seereti dal bacillo piecianico risulta che
questi si possono dividere almeno in tre gruppi: nel primo entrano
tutti quelli che sono precipitati dall’aleool, alterabili col calore, e
incapaci di dializzarsi; nel secondo quelli che sono solubili nell’al-
cool e dializzano; nel terzo lo parti volatili, Iniettate nel coniglio le
gostanze del primo gruppo determinano Ia dinrrea, dimagramento,
febbre, albuminuria, emorragie ecc., e la capacitid della loro azione
¢ proporzionale alla quantity fuiettata; quelle del secondo grappo
hanno un’azione sul sistema nervoso o determinano convulsioni -

(1) C. V. KAHLDEN - Tiebor Poriartoritis nodose - Ziegler 's Beitrige, 1894,

(2) CHARRIN B GLEY. - Nowselss racharches sur Uioction dps produits so.

nrétés par le bacillo pyocianique ete, - Arch. de Physiol. 1891,
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quelle del terzo gruppe, che si possono distillare, diminuiscono ed aho-
liscono in modo passeggicro 1'eccitabilitd dei nervi vaso-dilatatori,

Vengo quindi ad altre esperienze, le quali ebbero per scopo di
vedere 1effetto di sostanze tossiche, formatesi nell’ organismo, sulle
arterie, quando queste sostanze hanno un’azione molto prolungata.
Riferendomi ad alcuni lavori sperimentali sulla patogenesi della
morte per scottature, cost a-quelli di Reiss (I)edi Kyanitzin (2)
i quali trovarono ed isolarono, secondo il metodo del Bricger,
ptomaine dal sangue di alcuni animali scottati largamente con acqua
a 70" ol 80" oppure con benzina accesa sulla pelle. La sostanza iso-
lata & amorfa, gialla, solubile nell’acqua e nell’alcool, poco solubile
nella benzina e cloroformio, insolubile nell’etere. Iniettata sulla rana
alla, dose di gr. 0,08 a gr. 0,16 produce sounolenza e dopo 10 mi-
uuti paralisi respiratoria. Il cuore cessa a poco a poco di contrarsi.
In conigli alla dose di gr. 0,4 a 0,5 si ha pure sonnolenza e dopo
qualche ora la temperatura si abbassa a 34" 5, la respirazione di-
minuisce ed il polso si fa insensibile, ¢ la morte sopraviene 24 ore
dopo Viniezione. Io ho modificato alquanto il modo di fare le scot-
tature iniettando pochi cm. c. di acqua alla temperatura di 70° a 80°
sotto la cute. Cosl si pud continuare per un tempo sutficientemente
lungo e si possono evitare alcuni inconvenienti causati- dall’avere
una superficie lesa a coutatto coll’aria.

La tabella N.II rappresenta pure il modo con cui furono trattati
aleuni conigli e 1’aspetto microscopico delle autopsie. Non & mio
scopo di studiare qui la patogenesi delle scottature, per cui io ho
portato essenzialmente la mia attenzione sull’aspetto che presentano
le arterie di piccolo calibro specialmente nei reni e nel fegato, Nel
rene, oltre alle lesioni parenchimatose da lungo tempo conosciute,
«i hanno pure alterazioni interstiziali caratterizzate da accumuli di
leucociti tra i canalicoli renali ed attorno ai vasi. Qui pure tali
alterazioni si trovano a preferenza nella porzione corticale, e pelle

(1) Ruiss - Beitrag sur Pathoy. der Verbrennung. - Avch. f. Derm. und
Syphil., Bd., XXV,

@) Kvastan - Zur Frage nach der Ursache des Todes.., - Arch. f. Pathol.
Anst. und Physiol., Bd. CXXXI. ’
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esperienze a peviolo piit avanzato =i risconirans piccol: arteric con
pareti inspessite e dimiuuzione del loro lume. (Fig. 3-4-3-6, T. IIT).

Che disturbi di nutrizione avvengano hen presto negli elementi
dei capillari dei glomernli lo vedremo pure esaminando le urine in
alcune delle esperienze fatte: e cost noi dobhiamo pure ammettere,
che l'alterazione gencrale dci processi nutritivi e di ricambio, che
avviene in tutto ’organismo, debba pure avvenive nelle parcti delle
arterie, per cul si verrebbe facilmente a comprendere 1"anormale
fuoruscita dei globuli bianchi, che perd ¢ anche favorita da altre
cause.

Io non voglio insisterc molto sulie alterazioni, clie ho rizconlrato
nel fegato, le quali sono della stessa natura di quelle gid descritte
nell’esperienza precedente, consistenti essenzialmente in un’intiltra-
zione di leucocit negli spazii interlobulari atiorno ai canalicoli biliari
ed ai vasi e nell'interno dell’acino attorno alla vena centrale. I na-
turale che iufiltrazione dei leucoeiti sia dovuta ad una fuoruscita
dai vasi; ma si deve pure ammettere, trovandosi mnlti globuli bianchi
in via di mitosi, che essi formino dei piceoli focolal fwdipendenti.

Io m'ero proposto di oszervare. s le medesime alterazioni dei rent
e del fegato e di altri organi =i riproducano anche quamdo ogni
sostanza tossice irritante venga il pin che =i possa eliminata, e nello
stesso tempo perdurino i disturbi geunerali di uutrizione. Io now
potrei dirve di essere riuseito in queste esperienze, perche non mi
venne dato ecscludere la possibilita, che sostanze tossiche non si
formino negli animali sottoposti alle esperienze che vedremo tosto.
Ad ogni modo esse hanno, se non altro, il vautagoio di dimostrare
come molteplici cause possano condurre alle stesse alterazioni isto-
logiche, ad un grado pit o meno avanuzato, a seconda dei casi. liceo
quindi come venivano condotte le esperienze.

In modo del tutto asettico introducevo sotto alla cute di coniglio
alcuni piccoli rotoli di-carta della larghezza di un eentimetro qua-
drato circa, e ripeteva la medesima operazione per un certo tempo
a dati intervalli, finché I'animale veniva cosi vidotto in fin di vita.
Quest’esperienza durava generalimente circa un mese, ed all’ oppor-
tunitd si potrebbe anche prolungare molto a lungo. La tabella N, HI
ne dd un esempio, come furono trattali nove conigli, Questi animali
si prestano molto bene per la facilith Jit =eollare la pelle; mentre
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le eavie non sono cosi adatte. Auche in queste esperienze io ho esa-
minato istologicamente i singoli organi degli animali, e specinlmente
I reni ed il fegato, ¢, per non iusistere in inutili rvipetizioni, dird
subito, eche ho incontrato le medesime alterazioni che nelle espe-
rienze precedenti. Qui pure nei reni e nel fegato si trova un’iofil-
trazioue interstiziale di leucociti; anche qui fra gli accumuli i
leucociti se ne hanno molti in via i scissione indiretia.

Come si pud comprendere, lo scopo di queste diverse serie di
esperienze era di distinguere, possibilmente, quelle alterazioni che
vauno dovuate piuttosto alla causa irritante introdotta nell’organismo,
dalle alterazioni che vanno dovute a fatti sccondarii, come alla
stast, prodotta da disturbi natritivi delle pareti vasali. lo non posso
dire di essere riuscito, perché queste esperienze sono di indole
arncor molto complessa, perch¢ i risultati si rassomigliano, ¢ per lu
incompleta conoscenza degli intimi processi, che si compiono nell’or-
ganismo. Sono notd i lavori di Fod e Salvioli (1), i quali con
incompleta legatura della porta sopra o sotiv della vena spleuica,
riuscirono a stabilire come caratteristica delle alterazioni da stasi
I'infiltrazione di globuli biauchi, e pia tardi Ia trasformazione del
“tessuto embrionale in tessuto fibroso, la dilatazione del vasi portali
¢ uessuba fraccia di neoformazione di vasi. Ora, se nelle nostre
esperienze vi ha certamente una stasi prodotta dai distarbi nutritivi
delic pareti vasali, non manca perd un processo infiammatorio intersti-
ziale rappresentalo dagli accumuli di leucociti, che si presentano
negli interstizii dei tessuti, come un vero tessuto di granulazione,

In queste esperienze si & sempre parlato di inspessimento delle
pareti vasali, senza dire giustamente in che cosa consista. Io ho
posto speciale attenzione nell’osservare come i comportassero le
cellule tisse del connettivo: ma a questo riguardo non possc né
asserire, né negare che esse prendano parie atiiva al processo. Da
questo-lato sono pure interessanti gli stadi di Morpurgo, il quale
nel connettivo di tutti gli strati della zampa trovo in seguito al
taglio del nmervo sciatico, nei primi giorni sino al sesto giorno
d’osscrvazione, dei fatti di mitosi in vicinanza specialmente dei pic-

(1) Foi e Savviont. -— Sulla patologin del fzgato. — Arvehiv. per le scienze
Y2 i g p
mediche. Anno 1. -
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coli vasi. Probabilmente 17insuccesso delle mie ricerehe va dovato

. . a . - . . .
specialmente al fatto, clic io ho fatto le mie ricerchie su animali por-

tad ad un massimo esaurfuieulo, condizione punto favorevole allo
svolgersi di fonomeni di mitosd nelle eellule fisse del connetlivo:
inoltr poi gli esuni erano anche disturbati dagli aceumuli di len-
cociti sul conneltivo <tes<o. Riconosceudo pero 'alta importanza di
questo fatiore, io mi mantengd in un giusto riserbo: nello stesso
tempo posso affermare aliro modo i acerescimento del counettivo
per un aumento in diametro delle sie fibre, e per lu formazione di
tessuto tibroso proveniente dalla trasformazione dei ulobuli bianchi,
come rinforzo al vasi stessi.

11 concetto che suida lo studio della patogenesi dell’arterio-sclerosi

- pud essere di molto vantaggio per giudicare abbastanza per tempo

del suo sviluppo. I disturbi generali dell’ organismo si manifestanc
con un’alterazione del ricambio materinle «l implicano pure un
disturbo di nutrizione delle pareti vazali. Tutie le cause che giun-
gono a produrre un grave disturbo di nutrizione delle pareti vasali
possous considerarsi come cause di arterio-selerosi: ¢ ¢id non nella
proporzione di causa ad effetto, ma in rapporto alla forza di resi-
stenza ¢ i reazione dell’organismo. Nou si potra a meno di scorger:
Pimportanza di tali enunciati, pevcbé sotto questo pnnto di vista sa-
rebbe possibile con un accurato studio del ricambio venire a =tabilire
aleuni prineipii sull’ordirsi ¢ sullo svilupparsi dell’arterio-sclerosi.

Percidé io ho cercato di studiare, per mezzo dell’csame delle urine,
come si compiesse il ricambio di alcunc cavie soggette ad intossi-
cazione, ¢ di raffrontarlo con guello di cavie saue. Le cavie veni-
vano assogzettate ad un regime di cavoll costante, e le urine raccolte
ogni 24 ore. Nel raceoglicre le urine di cavia furono necessarie al-
cune precauzioni, onde evitare la perdita di molti sedimenti che s
attaccano tenacemente al vaso. A tal fine si pouevano nel recipiente
raccoglitore 100 em.c. d'acqgua distillata, Non sl tennero pol eli ani-
mali oltre un perivdo di tempo di 5 a 6 giorni nelle gubbie owle evitare
Iinfluenza di qualelie altra condizione dannosa all organismo.

Furono fatte complessivamente dieei analist di nrine di cavie
normali, ed alcune di gueste furono pol assogaettate wd espericnze o
sottoponendole alle intezioni di olio canforato, v alle sotiature cou
acqua calda, o ad intezione di alcool allnngato.
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La media Composizione di un’oring di eavia normale & data dalla
tavola I: upreg 1,55, fosfati espressiin P, (), 0,193 mancano gli ele-
menti abnormi, albumina, glncosio,

Dulle tavole 11 HI, ehe ci danno j dati delle uripe di cavie
Sottoposte al esperienze, si trova ehe il ricambio ¢ molto alterato,
come lo dimostra:

1" La diminuzione grande del peso;

2" Llaunento dellg quantitd di urina nelle 24 ore, che rappre-
seuby un admento delja Pressione endovasale ;

3% L'aumento delly quantita dell'urea;

4" L’aumento dejla quantita di fosfati nell'tirina, quantungue
questo dato presenti oscillazioni notevoli ;

5" L'aumento dej solfati ;

6" La presenza di elementi abnormi che cominciang g appavire
dopo wn certo tempo che i) ricambio xi Presenta alterato,

L'azoty dell” urea ammuentato segna una maggior distruzione digli
albuminoidi. poiché i1 cibo dato segna s0lo il 2 010 di azote totale.
Sarebbe stato interessante esaminare il rapporto ehe passa tra ['y-
z0to totale eliminato dall’animale ¢ Pazoto dell uren, Ma, trattandosi
di animali piceola taglia, questo rapporto preseuta variazion;
molto Dbiccole, analogle a quelle dei solfati e fosfati, guindi nop
venue determinato.

Il presentarsi degli clementi abnormij nell’urina, cone I'albumina,
ne prova che j disturbi i nutrizione dei vasj de) rene sono iniziati:
non appena cessa la cansa berturbatrice ] ricambio, scompaiono

-bure gli elementi abnorm; ed il ricambio si stabilisce prontamente,

Se la causa invece Perdura, i prineipii abnormi si fanno  sempre
Pili abbondanti e nello stesso temipo le lesioni organiche si fanno
sempre pin gravi.

lo non mi permetto C0n questi pochi dati di venipe tosto a sta-
bilire dei principii decisivi sullg svilupparsi dell’arterio-selerosi ; con-
verrebbe tenep pitt a luugo gli animali sotio esperienza alternan-
dovi periodi di riposo, onde vedere sino a qual punto § prodotti
abnormi dell uring $i mantengono costanti, anche quando la causa
dell’alterato ricambio Venga i cessure: a guesto vunto le alterazioni
organiche devono essere rese stabili. Pertanto perd questi pochi

———
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esami ne provano 1'utilita Joro ed i vantaggi che essi possono
arrecare nello stoprire per tempo le cause, che potrebbero avere serie
conseguenze per l’organismo. '

Sclerosi dei vasi dell’encefalo.

.La sclerosi dei vasi dell’encefalo si & quella che desta il massimo
interesse, sia percheé ad essa ne conseguono disturbi di funzione di
massima importanza, sia per la sua frequenza.

Per riguardo a quest'ultima perd, non & a dire, che si dimostri
pit spesso che negli altri organi: solo essa ne dimostra come anche
qui molteplici cause possano condurre ad identici risultati. Cosi si
trova che tutte le intossicazioni da alccol, da piombo, gli sforzi
intellettuali, i disturbi di circolazione, i patemi d’animo, la sifilide,
le malattie infettive vengono considerate come momeuto eziologico
dell’arterio-sclerosi cerebrale. e

Come tipo poi di arterio-sclerosi vien considerata guella che svilup-
pasi dopo la media etd e raggiunge il suo massimo nell’eta senile,
trasformandosi in vero ateroma. Anehe qui nou & possibile dividerc
nettamente le alterazioni dei vasi da quelle del sistema nervoso,
ed in special modo delle cellule di neuroglia, che rappresentanu lo
stroma connettivo dell’encefalo. I prolungamenti i gueste cellule,
come & noto, vanno ad inserirsi in gran parte sui vasi, e quindi
V'aumentata loro rigidith si rifiette sui vasi stessi. Negli spazi lin-
fatici perivasali si trovano pure nei casi di arterio-sclerosi elementi
e sostanze abnormi: cosl si hanno accumuli di leucoeiti, pigmento,
sostanze grasse, amiloidi.

To riferiré in seguito alcune autopsie di individui, che soffersero di
malattie mentali: ma se I’esame di questi casi puo essere fecondo di
buori risultati per I'eziologia e per I'anatomia patologica dell’arterio-
sclerosi, pud pur servire in appoggio dell’opinione sin qui sostenuta,
che ’ateroma non sia che un fatto secondario all’arterio-sclerosi.
Cosl p. e., posto il caso di aver a studiare le lesioni arteriose nei
casi di alcoolismo, noi troveremo, che i fatti di arterio-sclerosi e di
ateroma saranno pitt spiccati nei casi di alcoolismo cronico, che du-
rano da lungo tempo, che nei casi di alcoolismo quasi acuto. In
questi casi predomina piuttosto la degenerazione grassa, uon avendo

e al
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Porganismo la forza vitale di reazione ~d il tempo per dare luogo
a quei fenomeni, che conducono all'inspessimento delle tonache
delie arterie. In questo modo potrebbe auche spiegarsi come alcuni
autori abbiano negato qualsiaxi influenza all’aleool nella produzione
Jellarterio-selerosi. Cosi il Lancereaux (1) ed il Duclos (), il
quale vorrebbe, che 1'aleoolismo fosse tolto dalle cause di guesta
malattin.

f)ui la parte sperimentale deve pur essere guida nel giudicare di tale
questione. To ho gia viferito di aleuni esperimenti fatti =u conigli di
pochi giorni sottoposti a soluzioni di alcool al 10 Ofg; nei quali si
produsse una dilatazione dei ventricoli laterali in seguito a lesioni
gravi dei vasi cerebrali. Qui pure si tratta di un avvelenamento
quasi acuto, ed & neppur a pensare di poter riscontrare i fatti di una
vora arterio-sclerosi. Keli & solo negli animali che rimasero per mest
sotto l'azione moderata di sostanze tossiche che ricominciavano ad
ordirsi quei fatti, che dovevano condurre all'inspessimento delle ar-
terie. To mi riferisco specialmente ad un lavoro fatto aleuni anni
ov sono sulle alterazioni del sistema nervoso centrale in seguito
ali'uso ipodermico prolungato di solfate di stricoina (3). Io aveva
riscontrato fatti di mitosi sia nell’endotelio dei vasi del cervello che
nelle cellule di neuroglia. Non possono guesti fatti interpretarsi
come segni di un lento formarsi dell’ inspessimento delle arterie?
fo tin d’allora aveva fatto distinzions, se queste alterazioni erano
piuttosto dovute all’azione dell’alcaloide, od ai disturbi di circola-
zione, che 1'alcaloide stesso pud produrre nel sistema nervoso cen-
trale. Le esperienze che ho potuto fare in seguito parmi possano
laseiar dedurre, che un disturbo di circolazione protungato del cer~
vello possa condurre a fenomeni d'inspessimento dei vasi. Eeeo
quanto ho tentato di fare per decidere tale questione.

Ad aleani conigli dell’eta di sei mesi ad un anmno cirea io ho
introdotto sotto le meningi aleuni pezzetti di legno sterilizzato. L ani-
male risente non molto di quest’operazione; rimane un po’ intontito,
ma dopo alcuni giorni ritorna come prina. Non presenta disturbi

(1) Lanceresux. — 1'raild A’ Anatomie pathologique.

(2) Ducros. — Du systéme artevielle chez les alcooligues. 1880,

(8) Annoli di Freaiatria - Anuo I,
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motorii di sorta. E evidente, che nel punto d'introduzione del pezzo
di legno e tutto all’intorno di esso si desta un processo inflamma-
torio di riparazione alle lesioni prodotte, e probabilmente quest’in-
fiammazione pué far risentire i suoi cffetti su tutto 'emisfero cerc-
brale sul quale si & introdotto il corpo straniero. Ma per riguardo
all'alira meta del cervello il processo infiammatorio parmi debba
considerarsi come poca cosa, e che tutto al pitt debba rvisentire dei
disturbi di eircolazione, che possono durare per un tempo pilt 0
meno lungo. Gli animali vissero cosi senza manifestazione nervosa,
solo mostrandosi un po’ meno vivaci per pilit mesi, e poi vennero
sacrificati.

To tralascio qui i processi di sclerosi, che ho riscontrato nell’emi-
sfero leso: solo dird quanto ho rilevato per riguardo ai vasi neli’altro
emisfero. Gid si notava ad ocehio nudo, che le arteric lasciavano la
propria impronta nella superficie interna della calotta, e sulla sa-
perficie cerebrale ; segno evidente di uno stalo congestizio prolungato:
ma venendo all’esame microscopico, sia delle arterie meningec che
di quelle della sostanza nervosa, si notava un discreto inspessimento
di esse. Le figure che qui unisco ad illustrazione, appartengono
unn alla corteccia cerebrale, 'altra al ganglio ottico dell’emisfero
rimasto intatto, e ne permettono di gindicare dello stato d’inspes-
simento dei vasi arteriosi.

(ueste esperienze parmi abbiano importanza, perché parterebbero
uno schiarimento sulla costanza dei fatti di sclerosi nelle diverse
forme di malattie mentali, e non solo in quelle con un vero pro-
cesso infiammalorio, ma anche nelle altre in cui i disturbi mentali
appaiono solo causati da disturbi di circolazione e di nutrizione.

Per tener dietro a tutto il processo, che si svolge im un lungo
periodo di tempo mnelle arterie e che termina con un ispessimento
delle medesime, ¢ far cid con un criterio sintetico, giova tener
conto dell’intensita della causa, che fa sentire la sua azione sui
vasi arteriosi, e del disturbi di nutrizione che in proporzione ad essa
ne susseguono. Questi precedono i fenomeni infiammatorii i ripa-
razioue, dei quali noi possiamo renderci conto pensando alle pro-
priety dei singoli elementi dei vasi nel risponderc agli agenti chi-
mici ¢ traumatici ed alle proprietd delle loro paL;'ti di permettere

nna maggior fuoruscita dei globuli hianchi, gnando base sono alterate.
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Abbiamo gid visto come le arierie vertebrali, la basilure, e tutte
quelle componenti il circolo del Willis siano melto intaccate da
arterio-sclerosi e poi da ateroma: ma non minori alterazioni si
possono verificave, s¢ prendiamo in esame le piccole arteric perife-
riche e centrali dell’encefalo. Anzi talora accade che le lesioni ap-
paiono pit gravi in queste ultime, che nelle grosse arterie della
base. Si comprende del resto questo fatto, quando =i pensi ai casi,
che o ho flnora esaminali, nei quali si svolsero processi infiam-
matorii e disturbi di circolazione gravi nell’interno della sostanza
cercbrale.

Tra le conseguenee dell’avterio-silerosi dell’encefalo, che meritano
speciale menzione, si ha la formazione di piccoli ancurismi, tanto
nei vasi pin grossi della base, che pelle piccole arteriole delia so-
stanza cerebrale (Kig. 3, T. 1.). Non ostante la frequente constatazione
delle alterazioni vasali, delle dilatazioni aneurizmatiche, nei cervelli
di individui, che soffrivono di psicopatie, oll’ autopsia =i rizcon-
teano, si puo dire, ravamente, le gravi emorragie che costituizcono
P'apoplessia cerebrale. Dalla statistica di hen ottocento antopsie si
rilevano solo nella proporzione dell’uno por cento. La spilegazicne
di questo fatto, che a tutla prima sembra alquanto anormale, po-
trebbe riccrearsi in quel lento lavorio infiamiaatorio. di eui abbiamo
gid pin volte parlato, ¢ che conduce ad un processzo riparatore e
quindi all’inspossimento o rinlorzo delle pavoti vasali.

11 continuo progredive del processo sclerotico delle arterie finisce
per condurre ad altre gravi alterazioni della sostauza nervosa, vile
a dire, al rammollimento cerchrale: cost intere zone del cervello
vengono a spappolarsi in seguito a lento ostruirsi di alcuni distretti
vascolari. Sorprende 'estensione cul talvolta possono giungere queste
lesioni, e da esse si trasse non poen vantaggio per lo studio delle
localizzazioni. La frenosi senile, la demenza consccutiva., 'epilessia,
17idiotismo sono le forme psicopatiche, che portarono maggior con-
tributo a questo riguardo.

Trattando dell’arterio-sclevosi dell” encefulo, non si puo a meno
di aprirc una parentesi per dire in qual rapporto stin colla sifilide:
poiché questa & indicata, come cousa di alterazioni speciali nelle
tonache arteriose cerchrali. Furouno descritle dagli antori lesioni en-
ratteristiche; anclie qui perd le opinioni =ono divise. Heubner am-
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mette che il processo cominci dall’endotelio, tra questo ¢ la mem-
brana elastica, ove si formano accumuli di cellule embrionarie capaci
di trasformarsi in elementi fusiformi: si ha cosl la formazione di un
nodulo sifilitico (1). Altri, tra cui Lancereaux, credono che la lesione
abbia luogo nella tonaca esterna, nella guaina linfatica perivasale.
Ad ogni modo si avrebbe qui un’arterite, il cui esito sarebbe quello
di una sclerosi delle pareti del vaso stesso, e sue conseguenze. Per
quanto sin qui con numerosi lavori siasi cercato di delucidave la
quéstione dell’arterite sifilitica, rimane perd sempre molta incertezza
rignardo ai rapporti eziologici e alla lesione osservata.

1o vorrei ancora fermarmi ad alcnni risultati delle mie esperienze
che parmi-hanno qualéhe rassomiglianza colle alterazioni che si ac-
compagnano collo sviluppo deficiente congenito delle arterie. Con
questo stato delle arterie, indicato per la prima volta da Virchow '
nelle clorotiche, s’accompagnano aleuni sintomi, che permettono di
riconoscerlo: Beneke e Virchow trovarono tali arterie Soggette al-
’endoarterite ulcerosa; e Lancereaux e BesangoAn (2) descrissero
una nefrite, che s’accompagna alla strettezza congenita delle arterie
ed albuminuria. Ora, senza voler punto infirmare tali osservazioni,
mi sembra che alterazioni, per alcuni riguardi, consimili si riscon-
trano in animali molto giovani sottoposti all'azione di qualche
sostanza tossica. In queste esperienze noi abbiamo fatti molto com-
plessi a considerare; in primo luogo, il modo di comportarsi dei-
singoli elementi dei parenchimi degli organi e specialmente del
‘sistema vasale, i processi degenerativi ed i fenomeni infiammatorii
che possono avvenire. Come si vede, questo & per se solo un campo
di studi molto vasto; ma, senza inoltrarmi troppo in particolarita,
io riferird 1’aspetto che presentanc gli animali sottoposti ad espe-
rienza e le alterazioni che si riscontrano all’aitopsia. To mi riferisco
~qui ai conigli neonati sottoposti all’azione dell’alcool, ed a cani i
quali subchiaronq latte alterato dalla madre. 11 loro sviluppo si va
man maho arrestando, si manifestano fatti di una progressiva ane-

(1) HeusNer. — Loe, cit. ’
(2) Bmsangon. — Nefrite lide a Uaplasie arterielle. 1889.
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mia, all’autopzia =i ha un anmento del volume del cuore, perd
dipendente da una dilatazione, alterazioni remali in maggiore 0
minor grado, a seconda del’azione delle sostanze tossiche =ull’or-
ganizmo dell’animale. el anomalie dei processi di moltiplicazione
delle cellule dei parenchimi. Qui dunque noi abbiamo le medesime
alterazioni, che si hanno pegli animali adulti, solo che entrano in
scena le alterazioni dei processi di sviluppo. Ora, partendo da questo
punto di vista, non potrehhe Uarresto di sviluppo delle arterie casere
non la causa prima di tutte le altre alterazioni, che furono descritte,
ma solo un fatto concomitante a tutti eli altri: i quali futti assieme
non sarebbero che le conseguenze di una sola causa, vale a dire
V'alterazione del ricambio materiale prodotta da una causa speciale?
E questa stessa causa nou potrebbe far sentire la sua azione anche
nelia vita intrauterina, alterando il ricambio materiale della madre
ed in zeguito quello del proidotto del concepimento? Si comprende
che la riuscita di quexti esperimenti costituiscono non poca difficolta
per raggiunsere quello che la natura pud fare nella sua vastita e
costanza. Perd a noi rimane il vantaggio, una volta incominciati
in un dato indirizzo i nostri studii, di poter camminare per gradi
e quindi mettere assieme rueilo chie essa ne prepara nel suo silenzio.

Avendo avuto occasione di far un dizcreto numero di autopsie,
io aveva pensato di trar profitto di tutto questo materiale per una
statistica sullo sviluppo dell’arterio-sclerosi in rapporto colla forma
di malattia mentale, in rapporto coll’etd, e se era possibile, anche
colla causa. Nell’accingermi perd a questo lavoro mi si presentaronoc
tosto alla mente tante cbbiezioni, e diciamolo pure, anche difficolta,
da pensare, se io sarei riuscito utilmente in tale lavoro.

Quello che ne peteva risultare da tale lavoro, sarebbero alcune
riflessioni sull’estensione e intensitd del processo di arterio-sclerosi,
e anche sulla sua precocitd di sviluppo e rapidita di decorso. Mi
parve quindi pin utile il viferire alcuni pochi casi, che presentassero
qualche nota caratteristica, unitamente ad alcune particolarita della

storia clinica.
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OssErVAZIONE 1° — T. G. Frenosi paralitica, anni 64. Incoscienza
del proprio state, allucinazioni, idee (i persecuzione e i grandezza,
Morte, 10 novembre 1894 per marasmo.

Autopsia. — Da questa si pud rilevare una unotevole estensione
del processo ateromatoso, incomineiando dall’orifizio aortico, sulle
cui valvole si riscontrano concrezioni calcaree, e protendentesi fino
alle piccole arterie. 8i hanno pure concrezioni calcaree attorno agli
orifizii delle coronarie, che sono molto tortnose. Nel cervello vi
ha pure spiccata ateromasia anche delle piccole arterie.

OSSERVAZIONE 2°. — Z. G. Lipemania con delirio di persecuzione;
anni 65. Entrato nel 1885 al Manicomio. Uscl e rientrd pitt volte.
Si conservd sempre in uno stato di depressione ed abbattimento. Le
funzioni intellettuali gli rimasero ancor ben conservate fino all’epoca
della morte. Si ammald di polmonite, e di questa avevua superata
la crisi, quando si svilupparono fenomeni di endo-aortite, per cui il

_flusso del sangue era percepito come un ruvido sfregamento. Morte,
8 febbraio 1895, .

Autopsia. — Al cuore si riscontrd dilatazione aortica ed un
esteso e intenso processo ateromatoso. Si notavano alcune piccole
vegetazioni accanto ad ulceri ateromatose di varia profonditd. La

- superficie dell’intima dell’aorta era talmente interessata dal processo,

che non rimaneva piccola porzione libera. Per riguardo all’estensione
" 81 poteva seguire il processo in tutte le ramificazioni altemose Cosi
nelle arterie cerebrali. 1 reni erano piceoli, >L1erobat1, con cisti sie-
rose. Da questi reni furouo ricavati la maggior parte degli esem-
plari, che. servirono per le fotografie dell’arterio-sclerosi dei reni.

I due casi suddescritti sono interessanti per Yestensione e l’in—
tensita cui puo giungere il processo di arterio-sclerosi.

OssERVAZIONE 3. — M. C. Frenosi alcoolica, anni 33; entrato il 30
setfembre 1894. Aleun tempo prima del suo ricovero bevette quan-
tita esagerate di sostanze alcooliche di cattiva qualita. \-pLIIdL,Vl in
queste quanto denaro poteva avere. Entrd al Manicomio incose 1entp
con allucinuazioni terrifiche ed agitato. Le funzioni vegetative si com-
pievano malamente, per cui I"individuo andd rapidamente depe-
rendo e mori in istato di marasmo il 3 dicembre 1894,

e R b R A
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Aulopsta. — Macroscopicamente all’autopsia non si riscontrd che un
leggerissimo proce=zo ateromatoso all’aorts : qualchie piccola macchis
bianco-giallastra. e nient altro. Nulla sulle restanti arterie ed in
quelle della base del cervello. Il cnore si mostro molto flacido e
con segno di degenerazione grassa. I caratteri della degenerazione
grassa si mostrarono pure evidenti nel fegato o nel rene. Questi
perd crano duri ed al mieroscopio =i pote rvilevare che le pircole

~arterie erano un po’ inspessite, non perd esageratnmente.

OsSERVAZIONE 4". — B. P. Irenosi alcoolica. Anni 57. Entrato 1
8 novembre 1894. Bevitore di sostanze alcooliche da molti anni. In-
cosclente, col delirio di persecuzione: deperito, indebolimento gene-
rale da dover stare a letto. Morto 31 dicembre 1394,

Aulopsia. — T proecessi d’ateromasia sono molto spiceati all'aorta
‘e nelle altre arterie, cosi in quelle della base del cervello. Il fegato
ed i reni mostrano la degenerazioue grassa, al microscopioc si ri-
scontra avanzata l'arteric-sclerosi dei reni.

Quest’ultimo caso di freno=i aleoolica, confrontato col precedente,
tenuto conto della differenza (i eth, =i presta ad alecune conside-
razioni, che gid ebbimo occasione di fare pia avanti per rispetto
all’alcoolismo, come causa di arterio-sclerosi, e che sono appoggiate
pure da altre osservazioni. Nel primo caso ln guantita di aleool
bevuto in un tempo relativamente breve fn exagerata e per d1 piu
di cattiva qualitd; nel =xecondo caso fu consumata parimernte una
grande quantitad d’aleool, certamente anche di pii, ma in un periodo
di tempo wolto lungo. In questosi fenomeni i arterio sclerosi
erauo, si pud dire, al completo loro sviluppo. mentre in guello erano
appena accennati. '

OSSERVAZIONE & — G. M. Monomania intellettivs tendente a de-
menza; anni 63. Alguanto esaltato; si eccita facilmente guando
parla e le labbra diventano cianotiche. Morto 8 marzo 1895 per
influenza.

Auwtopsia — 11 cuore ¢ alquanto ipertrofico. $i lia un leggero pro-
cesso di ateromasia all’aortu, consistente in aloune piccoie macchie
ginllastre. T vasi della hase del cervello son P Doadaniente alte-
rati. L'inspessimento dell’intima ragaiange 1l <no massimo. [ocir-
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colo del Willis e le arterie, che da questo diramano, appaiono come ;
piccoli tubi biancastri, nodosi, in gran parte calcificati. | reni sono .
piceoli, induriti, biancastri, con sostanza corticale molto ridotta ed

un processo sclerotico molto avanzato.

. . Questo caso ne mostra, che, quantunque all'aorta il processo di ate-
' romasia sia pochissimo avanzato, esso pud raggiungere il massimo
della gravithd mnei visceri, siccome nel cervello e nei reni.

- - OsSERVAZIONE 6' — B. G. Frenosi epiletticn; anni 47. Entrato nel
Manicomio il 9 marzo 1892. Gli accessi epilettici datavano da cinque
anni e si ripetevano dapprima tutti i giorni, in modo perd non com- ;
pleto. Ebbe un periodo di sosta in cui gli accessi venivano meno-
frequentemente; le.facolta intellettuali erano perd estremamente
in@ebolite. In ultimo gli accessi ritornarono frequenti e negli ultimi
glorni di vita si fecero subentranti. Bastava un piccolo rumore,
Vavvicinarsi di upa persona, il chiamarlo per nome perché ne ve-
nisse un accesso. Morte, 30 marzo 1893. )

Autopsia — Ipertro_ﬁa cardiaca. Leggera' ateromasia all’ origine
dell’aorta; alle arterie della base del cervello i fatti ateromatosi
sono appena accennati: questi vanno aumentando in graviti nelle
arterie della sostanza cerebrale bianca e grigia.-Al taglio del cervello
si percepisce uno scricchiolio del coltello dovuto alla calcificazione:
~dei vasi, e questi alla superficie del taglio danno al fatto la sen-
sazione come di piccoli aghi infitti nella sostanza nervosa. Le foto-
graﬁe 4e5 deHa Tavola I'. appartengono a questo caso. Mancanza :
lcongemta del ‘rene destro; sinistro piu sviluppato. :

" Quest’osservazione offre quindi di particolare che i processi ate-
romatosi, mentre interessano poco le arterie della base, sono pro-
nunciatissimi nelle piccble arterie della sostanza cerebrale e nei
capillari.

‘ OSSERVAZIONE 7 — R F Demenza semle, anni 70. Non fece ma
~lattia. di rilievo.- All’et& di 67 anni ebbe un msulto apopletico ed"
] eg: lWaltu due;pe soui Fimase: 6D parem dell>arto inferiore’
inlatro; Era, compietamente sorda, non proferiva pin alcuna parola
mandando solo un suono martlcolato, ‘specialmente alla vista delle :
»p,et_sor;p Verso le quali tendeva le braccia. Mori il 3 ottobre 1883.-.
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Autopsia — 11 cuore si presentava alquanto dilatato, flacido, con
processo ateromatoso avanzato all’origine dell’aorta. L’ateromasia
‘dei vasi arteriosi del cervello era pur mbolto grave, e ndtevoli erano
i rammollimenti cerebrali per la loro estensione. Kssi interessavano
1° I'insula dell’emisfero destro, 2° il terzo inferiore dalla circonvo-
luzione frontale ascendente sinistra e parte della circonvoluzione
frontale’ media ed inferiore, 3° le circonvoluzioni occipitali medie di
ambo i lati nella porzione loro anteriore, 4° la circonvoluzione del
lobulo pararolandico di sinistra, 5° le circonvoluzioni che limitano
la scissura calcarina di sinistra.

Questa osservazione ha questo di importante, che il processo di
arterio-sclerosi si & svolto senza che la paziente non avesse mai
fatto malattie di rilievo. Gli insulti apoplettici degli ultimi tre anni
sono da considerarsi come una conseguenza delle alterazioni vasali
gid in corso. Inolire sono pure notevoli i processi di rammollimento
per il loro numero ed estensione.

.

Da questi pochi casi si comprende, come i sintomi cerebrali siano
strettamente legati al decorso che prende la lesione arteriosa. Il quadro
sintomatologico generalmente dato in caso di arterio-sclerosi cere-
brale & costituito dalle vertigini, dolori di capo, indebolimento intel-
leftuale, perdita della memoria, impossibilitd al lavoro inteliettuale,
delirii, stati di agitazione, accessi epilettiformi. Tutti questi diversi
sintomi possono durare pitt 0 meno senza far passaggio ad altri
pitt gravi, e talora farsi permanenti in rapporto appunto al progre-
dire o meno della lesione arteriosa. Un altro fatto pure molto im-
portante sta nel rapporto della sintomatologia colla localizzazione
della arterio-sclerosi; poiché i fenomeni possono essere molto varii
a seconda che tali alterazioni avvengono nelle arterie della base
del cervello o nelle piccole arterie e capillari, della sostanza cere-
‘brale. 8i pud dire in genere, che nel secondo caso i fenomeni sono
- pilt gravi e che decorrono in massima piti rapidamente, perche sono
pit gravemente alterati i processi nutritivi, che nel primo. -

8i potrebbe quindi venire ‘alla seguente conclusione: che le ma-
nifestazioni cliniche dell’arterio-sclerosi cerebrale sono in rapporto
colla lacalitd in cui si svolge it processo; ma essenzialmente w«olla
rapiditd con cui il medesimo procede. '
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Come riconoscere I'arterio-sclerosi, come prevenirne lo sviluppo
€ come ritardarne i progressi? C _

Io non intendo qui di ferfn‘armi alla sintomatologia di tale affe-
zione, sia perché molto varia, sia perché in numerosi trattati si
potrd avere wolto dettagliata: (i piu, siccome, secondo 1'anatomia

" patologica, 1’ateroma puo considerarsi come secondario all’arterio-
sclerosi, sarebbe anche superfino occuparsi della prima affezione, che
ha per sé una sintomatologia spiccata. Sull’arterio-sclerosi giovera
perd fermar alquanto la nostra attenzione in special modo in rap-
porto alle esperlenze fatte. In essa furono dlbt]l’]tl due periodi; quello‘
dei d]aturbl funzionali e quello dei disturbi organici dei varii or-
gani in cui si mamfesta Nel primo periodo, secondo Huchard 1),
si_ha una ipertensione arteriosa prodotta dallo spasimo dei piccoli
vasr altri peré credono, che questa ipertensione sia secondaria al-
Pattivitd eccessiva del cuore in causa “delle lesioni. dei piccoli vasi
renali, Comunque sia, questo aumento della pressione arteriosa
renale pué andar soggetta a variazioni per varie cause, ed in spe-
cial modo ‘nelle intossicazioni pud essere in rapporto coll’effetto fi-
sidlogico della sostanza stessa '
| Se una causa qualunque viene ad alierare quel processo intimo.
di nutrizione e di scamblo che avviene nei singoli elementi che com-

pongono il nostro orgamsmo e percié anche nei vasi, noi ‘possiamo

*". tener dietro a questi disturbi esaminando attentamente i prodotti del

mcamblo e certamente esiste uno stretto rapporto fra'le alterazioni
di questi ed i disturbi di nutrizione prodotti.

Noi abbiamo perd visto, che quando una causa altera a lunofo i
processi nutritivi dl un vaso, si producono in esso delle alteraaonx'
permanenti, le quah $€ per una parte hanno un carattere degene- '
,;_ratwo, per altra parte assumono un carattere d1 nparazxone & con-

'i-..ducono ad un rmforzo del. vaso stesso.

(). Hucnaro. — Maladies du coeur of des vaisseausz - Paris, 1889,
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ricambio possi essere usufruito per’ riconoscere il primo ordirsi di
un processo, il quale non & che la conseguenza di disturbi di nutri-
zione del vaso stesso. Si & visto negli esami delle urine di cavie
sottoposte a varie esperienze, come variano i componenti normali
di essa e come ben tosto si presentine sostanze abnormi, quali I’al-
bumina ed il glucosio. Se si lasciano in riposo gli animali per un
certo tempo, si ritorna allo stato normale per riguarde ai compo~
nenti dell’urina. L’animale pud naturalmente resistere cos! a lungo
in una alternativa di esperienze e di riposo; ma nello stesso tempo
si ordiscono quelle alterazioni vasali che siam venuti man mano
, descrivendo nelle nostre esperienze.

In esse noi ci troviamo nelle stesse condizioni dell’alcoolista, il
quale con tutta costanza continua ad introdurre nel proprio orga-
nismo alcool; e quindi mantiene un ricambio non regolare e poi
anche abnorme, quando incominciano le alterazioni organiche, Ed
in tutte le altré cause, che generalmente sono invocate come causa
della scleros1 arteriosa, cosi per esempio negli strapazzi contmuatx

- di qualunque natura sia muscolari che intellettuali, negli eccessi
alimentari, non si hanno, ad ogni ripetersi degli strapazzi e degli
eccessi, disturbi del ricambio, per cui si vengono poi ad alterare in
modo per'manente i processi di assimilazione e disassimilazione ?

Con queste esperienze io ho inteso di dar un appoggio a quanto
éra ammesso come a priori; il tempo non mi permise di inoltrarmi
di pili in tal generé di esami, e di mantenere piu a lungo gli ani-
mali sotto esperienza;ed anche per la scelta di animali m'e mancato
il tempo per istituire un simil genere di ricerche sulle urine di

conigli. Sto perd proseguendo tale argomento, e parmi questa la

"'giusta via per giudicare dei disturbi nutritivi dei vasi, che sono

tanto invocati per spiegarne le alterazioni successive.

La parte sin qui destinata ad esaminare le cause che possono-

produrre le alterazioni caratteristiche dell’arterio-sclerosi, parmi

Ora, dietro queste premesse, vien naturale dire, che lo- ;tudxo del -
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dovrebbe essere pure quella destinata per mettersi in guardia contro
di esse, e quindi per prevenire il pitt che & possibile gli effetti che
producono. Ma purtroppo tutte gueste cause 10D 50006 note; e quindi
in questo caso la profilassi, oltre 1'indagamento della causa, dovra
basarsi anche qui sullo studio del ricambio: favorire insomma i
processi di assimilazione e disassimilazione, il che serve eszenzial-
mente quando i singoli elementi dell’organismo avvicinandosi len-
tamente al loro periodo di tiwvoluzione, abbisoguano, direi quasi,

d’una guida, d’un aiuto dal giusto criterio del medico.
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Tabella I. — Coxrerio Mascmio.

Sotloposto ad iniezione di olio canforalo e salasso.

Data

Gennaio 9
» 15
» 23
dal 25 al 31

Fehbraio 1
dal 2al10
» 11 » 21
» 21 » 28

Marzo

dal 1 al 5
» 6 » 11
» 12 » 16
» 17 » 24
» 25 » 3L

Aprile

dal 1all10

»> 11 » 20

» 21 » 31
> 2
» 4
» 6
» 10
» 11 » 15
» 16 » 25
» 26 » 28
» 29 » 31

>

»

»

-1 Ot W =

»

Maggio
dal 1lal 4
» b » 15

» 16, . .

Iniezioni

lem., o, al giorno 2530

1
1 » »
2 » 3
2 » »
3 > 5
3 » »
3 » »
4 » >
5 » »

mattino sera

Peso

grammi
2400
2460
2500

)

2620
2640
2500

2720

o o o D

,ﬂ
<

Hem.c. algiorno 2910

5 » »
5 >
5 » »
5 » »
5 »
h » »
5 » »
5 » »
5 o» »
H o» »
5 » »
5 » »

morto

2900
2950

2850

2760

2630
2730

Salasso

cm. ¢,
20
21
20

30
30

OSSERVAZIONI
Olio canforato 25 010
Autopsia. - Cuore ipertrofico -
Fegato grasso - Milza ingrossata
- Rene di consistenza aumentata
- Capsule surrenali, ingrossate.
Nella sostanza corticale dei reni
si osservano le capsule del Bow-

mann inspessite e glomeruli di
Malpighi ridotti. Fig. 1-2, T. IV.

Dal 5 al 15 maggio gli si tel-
sero sempre 30 cm. ¢. di sangue
al giorno.



Data Iniezioni di acqua
da 70° a 80°
14 Dic. 94 10°cm. ¢,
. in parti diverse
153 5 10 cm. e,
16 » 10 »
17 5 5 .12 »
8 » niente
19 » 12 Y
20 » 12 »
21 5 12 »
22 » 12 »
28 » niente
24 5 12 »
25 » 12 >
26 s 12 »
dal 27 al 3 liente
10Genn. 95 niente
11 » 12 »
2N niente
13 s niente
14 » 12 »
5 s niente
16 » niente
17 » morto
Tabella II7, . C
Dala Rotoli dl carta
Introdotti sotto 1a cute
28 Genn, *94 4 rotoli
29 » »
30 » 4 s
31 » » 4 5
3Febbr.» 6 »
6 » » 6 »
8 » » 10 »
10 » 10 »
14 » 12 »
186 » 12
8 s

Tabella II,

Peso
Sramm

2300
2290

2300

2250

2000

— Coxtgrio MASCHIO,

OSSERVAZIONI

dutopsia. - Milza ingrossata
- Fagato duro - Rene un po’in-
grossato - Aspelte biancastre -
consistenza aumentata,

Esame microscopico dei reni,
- 81 ha un processo interstiziale
inﬁammator'io, accumulo di ley-
cociti attorno ai vyasi, Inspes-

simento dei medasimi. Fig. 3-4.5,
T. I,

‘ONIGLIO MASCHIO.

Sottoposto a.lintroduzione ai rotoli di cartq

slerilizzaly sollo la cute.

morto

Peso
gramini

2500
2440

2300

2200

OSSERVAZIONI

Autopsia. - Milza, grossa - Fo-

gato duro, congesto - Reni in-
grossati,

Capsule surrenali

consistenza aumentats, -
» ingrossate,




SPIEGAZIONE DELLE TAVOLE

Tavola K.
Fia. 1'. — Arteria cerebrale anteriore. Inspessimento dell’intima, —
Obiectiv. 35,0. :
Fie. 2", — Arteria radiale di alcoolista, Inspessimento dell’ intima.

— Oblectiv. ap. 4. Ocular. projecta'ons 2.

Fre. 3'. — Arteria cerebrale anteriore. Inspessimento dell’ intima,
rottura della membrana elastica. Formazione di un piceolo
aneurisma. — Obiectiv. ap. 8. Oc. pr. 2.

Fie. 4. — Capillari calcificati. Piceoli granuli di calce coloriti
coll’ematossilina. — Obiectiv, ap. 3. Oc. pr. 2.

Fre. 5'. — Capillare contenente piccoli granuli di calce, visto a
forte ingrandimento. — Obiectiv. tmm. 1,5. Oc. pr. 2.

Fie. 6. -— Piccola arteria intermuscolare dell’estremity posteriore
inspessita in seguito al taglio del nervo sciatico 50 giorni dopo
il taglio. -— Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.
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Tavola II.

Fra. 1. — Arterie sclerotiche del rene di un individuo lipemaniaco.
Porzione sotto-capsulare. — Oniectir. ap. 4. Oc. pr. 2.

F1a. 2. — Piccole arterie selerotiche del rene di un individue lipe-
maniaco. [nspessimento della capsula del Bowmann. — Obiectiv,
ap. 4. Oc. pr. 2.

; Fie. 3°. — Piccola arteria inspessita del rene di un individuo lipe-
maniaco. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

Fie. 4". — Piccola arteria sclerotica di un caso di demenza conse-
cutiva. Aumento del connettivo interstiziale del rene. Inspessi-
mento della capsula del Bowmann. — Obiectip, ap. 4. Oc. pr. 2.

-

Fie. 5°. — Piccole arterie interstiziali del cuore sclerotiche di un
alcoolista. Fibre muscolari ridotte di volume. — Obiectiv, ap. 4.
Oc. pr. 2.

Fie. 6%, Piccola arteria delle parti periferiche del cuore di un
alcoolista. Lume vasale ristretto. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.




Tavola YKL,

Fig. 1'. — Piccole arterie inspessite della pia madre di un individuo
lipemaniaco. — Obiectiz, ap. 4. Oc. pr. 2.

Fia. 2. — Piccola arteria renale di coniglio morto per avvelena-
mento cronico da canfora per molti mesi; accumulo di leucoeiti
attorno i essa. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

Fig. 3°. — Piccola arteria renale,
niglio, sottoposto alle iniezioni d1 acqua calda In- pr@ssumﬁuh .

e e . R AT
Male -

Fia. 4°. — Piccola arteria renale inspessita di coniglio sottoposto a
scottature con diminuzione del lume. Accumulo di leucoeiti.
— Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

\ ~ Fie. 5°. — D Piccolaarteria renald, Wanapsessessaliza, di coniglio
e sottoposto a scottatore. Diminuzione del lume. — Obiectiv. ap. 4.
Oc. pr. 2.

Fia. 8'. — Piccola arteria inspessita in prossimitd della capsula del
Bowmann. Accumulo di leucociti. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.
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Tavola IV,

Fra. 1" e 2. — Capsula del Bowmann, inspessita, di coniglio sotto-
posto alle iniezioni di canfora e salasso. Atrofia dei glomeruli
di Malpighi. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

Fia. 3. — Connettivo interlobulare del fegato dello stesso coniglio.
Infiltrazione di leucociti. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

Fia. 4. — Midollo osseo di coniglio sottoposto alle iniezioni di
terpina. Arteria con pareti inspessite. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

Fie. 5'. — Arteria inspessita della corteccia cerebrale di coniglio

a cui era stato messo un piccolo pezzo di legno sotto le meningi
a sinistra. — Oblectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.

Fre. 6', — Arteria inspessita del talamo ottico di destra, dello stesso
coniglio. — Obiectiv. ap. 4. Oc. pr. 2.
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