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Lo studio chimico degli alcaloidi, la ricerca minuta della
chimica costituzione dei veleni vegetali ha segnato un grande
progresso in farmacologia. Gli sperimentatori si sono trovati
in grado di avere a disposizione sostanze pili o meno pure, di
amministrarle in quantitd esattamente determinate, ed hanno
potuto nell’ esame dei risultati sperimentali scevrare il certo
dal dubbioso, I essenziale dall’ accessorio.

Tutti hanno contribuilo a questo progresso, chimici, far-
macologi, tossicologi; ma la parte pit splendida’si spetta ai
fisiologi, che, studiando I'azione delle singole sostanze, han-
no portato tale un’ esattezza ed un corredo di cognizioni nella
produzione ed interpetrazione dei fatti sperimentali, che da
un trastullo qualunque che era I'esperienza singolarmente
pei velent vegetali ¢ divenuta uno studio eminentemente scien-
tifico.

Gli effetti micidiali dei veleni minerali e degli alealoidi so-
uo differenti. Mentre i primi si combinano chimicamente colle
sostanze albuminoidi dei tessuti e n'alterano quindi la conti-
nuitd e direttamente ed indirettamente le funzioni, o pure tol-
gono al sangue alcune proprieta fisico-chimiche, la cui esistenza
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& indispensabile per 1a vita dell'organismo; i secondi, gli alca-
loidi, attaccano pin essenzialmente le diverse party del siste-
ma Nervoso.

Fgli e frattanto impossibile farsi un’ idea chiara di quesia
particolare elezione ; ma i fatli sono oramai nimerosi ¢ gene-
rano luce su punti di grande importanza.

Dapprima gli alcaloidi prendono principalmente le cellule
nervose, e sia dei gangli centrali (organi centrali nervosi )
che dei parenchimali, e la loro azione si spiega per lo pid
con dosi molto hasse. In secondo 1 effetto di tutti gli alcaloi-
di, quando non sono adoperati a dosi mortali, & passaggiero,
giacclié 1a modificazione 0 gospensione dell’ attivith degli ele-
menti nervosi & temporanea ¢ dopo pitt o men lungo tempo si
pestituiscono ad integrum. Onde si rileva che siffatti veleni
non producono in nessuna guisa cangiamenti anatomici nel-
Vorganismo, € volendo dare una spiega della loro azione si do-
vrebbe trovare nello scambio chimico che avviene tra le cellule
nervose ed 1 componenti dei liquidi parenchimali, © del fluido
nutritivo. In che mal possa consistere quest’ alterazione dello
scambio materiale delle cellule nervose dietro la presenza de-
gli alcaloidi nel sangue non si sa dire; ed & naturale ignoran-
dosi quasi interamente il genere del ricambio materiale degli
elementi nervosi.

La costituzione chimica della sostanza velenosa influisce
potentemente sulla specie delle azioni fisiologiche che questa
manifesta. Negli ultimi anni BrowN € FraserR 1’ hanno dato
pruove eclatanti, inquantoche basta sostituire in una serie di
alealoidi un atomo dlidrogeno con una molecola di metile o di
etile per ottenere corpi, che hanno {dtt altra azione degli al-
caloidi originarii. Cost ad es. la stricnina , T'atropina, la del-
fininina metilizzate, passi 1a parola, prendono le proprieti del-
la curarina, e perdono le loro azioni gpecifiche.

Non tutti gli alcaloidi agiscono su tutte lc cellule nervosc,
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ma ciascuno ha affinitd pitt o meno spiceata con questa o quel-
la delle provincie nervose centrali o periferiche. Una tale azio-
ne locale dei singoli alcaloidi fa subito pensare ad una fonda-
mentale differenza degli elementi nervosi, e di in ogni modo
Ia base per ritenere siffatte materie come del particolari rea-
genti fisiologici, che il tempo e 'esperienze dilucideranno di
pit, e le daranno un posto accanto alla corrente elettrica d’in-
duzione impiegata per determinare oggi l'eccitabilithy di un ner-
vo o di un muscolo. BErNARD fu quegli che prima ebbe a chia-
mare l'attienzione sulla squisita azione reattiva dell’'organismo
cogli alcaloidi, si che dove la chimica non pud arrivare, ci
glunge meravigliosamente l'organismo a scovrire tracce infi-
nitesime di questo o quel corpo. Questa verith che & sempre
piu luminosamente dimostrata dai fatti dovrebbe una buona
volta infiltrarsi tra i chimici e, per gli interessi chimico-legali,
altresi tra i magistrati, onde non si dovrebbe fare mai a meno
del soccorso delle esperienze fisiologiche,rigorosamente condot-
te, nel voler appurare la natura della sostanza venefica, che ha
portato a morte un individuo.

Le ricerche fatte sinora sull’azione fisiologica dei veleni in
massima si sono indirizzate in modo da studiare Peffetto di wno
di essi su tutto 'organismo, o per lo meno notare tutti quei
possibili cangiamenti che sorgono sotto I'amministrazione di
un dato veleno. Oggi meglio edotti dai risultati sperimentali
si & cominciato a studiare con metodo inverso, cioe a dire si
preferisce di ricercare I'azione di molti veleni su un organo, an-
ziché quella del veleno su tutto Iorganismo. La bontd di un tal
metodo non sfuggird ad alouno, sia perché niente pud sotérarsi
all'osservazione, e sia perché i dati comparativi sono di grande
importanza scientifica e pratica per la terapia, ¢ si & gid con
una certa larghezza applicato da BucHeny e sotto 1a sua divezio-
ne da WEvLAND ed EiseNMENGER per lo studio dei veleni dei
muscoli, e da Borry per quello dei veleni del cuore. I lavori

.
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principalmente di quest'ultimomi hanno dato occasione a que-
ste considerazioni critico-sperimentali,che io ho estese con tan-
to maggior piacere in quanto si tratta di far conoscere pitt
generalmente i nuovi lavori su sestanze affatto o poco studia-
e, e di meglio stabilire le idee sull'azione fisiologica di al-
cune altre dalle quali si tira grande partito sia per dolosamen-
te nuocere, negli avvelenamenti, sia per giovare nella cura di
tante terribili malattie.
I veleni dei quali si terrd discorso sono:

la digitale e digitalina,

1’ atropina, la daturina e la giusquiamina,

la muscaring,

1' aconitina,

1a delfinina,

la veratrina,

la fisostigmina e

la coniina.

Prima di entrare nei dettagli, ci si permetta qualche ricor-

do sullinnervazione del cuore per la migliore intelligenza di
quello che si andra ad esporre per ogni singolo corpo. '

I. Ricordi sull’innervazione del cuore.

11 nmeccanismo della pompa cardiaca & sotto la diretta in-
fluenza dei nervi. Di questi vi ha gl'intracardiaci e eli estracar-
diaci, e percid vi haun’ influenza nervosa intriuseca ed un’altr
estrinseca. I nervi intracardiaci od intrinseci si riducono ad un
sistermna di ganglii nervosi con rami incidenti e riflessi e situati
presso lo shoceo delle cave, nel setto dei seni e presso il solco
covonario. Gli estrinsect od’ estracardiacl pol sono il par va-
go ( porzione moloria e sensitiva ), il gran simpatico, ed il
centro cardiaco del midolo atlungato in rapporto col cuore
merce la porzione motoria del parvago. La porzione poi sen-
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sitiva dello stesso & in rapporto eol centro dei nervi vasomo-
tori, esistente altresi nel midollo allungato, e serve a stabilire
relazioni intime tra linnervazione del cuore e quella dej vasi.
Sicché l'esame dell’ influenza nervosa sul meccanismo del cuo-
re comprende: 1.¢l'azione dei'ganglii intracardiaci, 2.° I'azio-
ne dei centri nervosi del midollo allungato; ¢ 3.° i rapporti
tra I'innervazione cardiaca e vascolare.

1.° Mercé Uinnervazione dei ganglii cardiaci il cuore hatte au-
tomaticamente si che estirpato dal corpo continua a contrarsi,
e se & di qualche animale eterotermo (a sangue freddo), e sia
la rana, la testugeine, batte 12, 2% fino a 30 ore. L’azione ne
& eccitatoria ed dnibente, giacche se in un cuore di rana si porta
via lo sbocco delle vene o pure si leghi questo fortemente, il
meccanismo del cuore si arresta, ed ove dopo un certo tempo di
tranquillitd si fa lo stesso col seno un po’ al di sopra del solco
coronario, allora il ventricolo sottoposto ripigliera il suo mo-~
vimento. Di qui si conchinde che i ganglii sitnati presso lo
sbocco delle cave e del solco coronario sono eccitatori, ¢ quelli
del setto dei seni sono inibitori. Dal loro equilibrio nasce la
successione dei moti del cuore, ma quando una parte dei gan-
glii eccitatori, e sia quella dello sbocco delle cave, & messa
fuori azione, lequilibrio & turbato, e gli inibitori, ciée i ganglii
del setto dei seni, la vincono sugli altri ed il cuore rimane tran-
quillo, mentre lo sbocco delle cave si coutrae per suo conto.
Infine allontanata I'azione inibitoria dei ganglii del setto me-
diante 'allontanamento dei seni, i rimanenti eccitatori vicino
al solco coronarioripigliane liberamente il loro uffizio e quindi
destano movimenti nel ventricolo. Sibadi che il taglio o la le-
gatura si deve fare un po’ sopra il solco coronario si che uns,
porzione del miocardio dei seni rimanga attaccata al ventricolo,

Agenti meccanici, elettrici, termici ¢ chimici agiscono va-~
riamente sul predetto apparato nervoso. Le irritazioni meccani-
che stimolano i ganglii eccitatori, cosicché ridestano un cuore
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che si era fermato e lo fanno contrarre per una o per ripetute
volte. Le correnti elettriche costanti ed indoite agiscono ugual-
mente, che anzi le ultime invece di produrre una contrazione
durevole come negli altri muscoli, attivano le pulsazioni nel
cuore. La temperatura a seconda il grado ha un differente ef-
fetto: da 0-4 a 36° C. accelera le pulsazioni gradatamente ed
in senso contrario alla fortezza delle sistoli, inquantocche Vin-
tensith delle contrazioni & maggiore nella bassa temperafura,
si mantiene in una certa guisa costante tra i 20° ai 30°, ma
poi diminuisce a benefizio del numero accresciuto delle pul-
sazioni. Dai 36° ai 40° ed anche di pit i movimenti dapprima
«i rallentano e di poi il cuore resta in riposo.
Fra gli stimoli chimici & da citarsi primamente il sangue:
il cuore bagnato di sangue hatte sebbene irregolarmente, e
privo resta a riposo. Resta del pari tranquillo col siero del
sangue, e quindi & da dire che del sangue & la parte corpu-
scolare ¢ pro prnmente I'ematoglobulina che agisce da stimolo,
e questa neppure per “s&, ma per l'ossigeno che parta combi-
nato sotto forma di ossiemoglobulina. Difatti il cuore in nn
atmosfera di ossigeno continua a battere per 12 ore, mentre
nel miscuglio atmosferico si contrae per sole tre, un’ora sotto
I'agzione dell’idrogenc e dell’ azoto, 30 minuti nel vuoto, e
resta tranquillo momentaneamente o dopo alcuni minuti a-
gendo il gas acido carbonico, il protossido di azoto, I’acido
solforoso , lidrogeno solforato, il cloro ecc. Dei precitati
corpi che ostacolano il movimento del cuore, alcuni hanno
azione negativa, inquantocché agiscono scacciando 'ossigeno

che & eccitore, e questi sono il gasidrogeno, e I'azoto; gli altri
hanno szione diretta, ed & velenosa. I sali di potassa agisco-
no inibendo i moti del cuore, mentre sono indifferenti quelli
di soda e di rubidio. Gli acidi biliari, Vacido tartarico, 1'ace-
tico, il citrico ed il fosforico diminuiscono le pulsazioni del
cuore. Periprimi si sa che sciolgono i globuli rossi del san-
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gue, ¢ quindi si puo intendere la loro azione per la diminuita
quantita di efnatoglobulina che ne deve derivare.

9.0 L innervazione estrinseca del cuore & del pari inibente ed
eccitanie con i centririspettivi nel midollo allungato. E peren-
toriamente dimostrato il centro inibitore, il quale risiede nel
pavinento del £.° ventricolo,dappresso al nodo vitale, ed eser-
¢ita 1a sua costante influenza sul cuore merce il par vago. Egli
& percio che tagliato il par vago al collo in animale i bat-
1iti si accelerano, ed in cambio stimolata la midolla allungata, a
vago intatto,o pure il tronco periferico di questo,dopo la sezione,
i moti del cuore si rallentano, se la stimolazioue & leggiera, o si
arvestano in diastole se la stimolazione & forte, come si arviva
ad ottenerla singolarmente con una corrente clettrica. La sco-
verta dell’ arresto del cuore in diastole sotto un forte stimolo
& dovuta ai fratelli WeBeR, e confermata di poi dalla genera-
lita degli sperimentatori & stata interpretata in varia guisa:
per Brown-SEQuarp lazione inibente del vago si riduceva ad
influenza vasomotoria; per Wuxpr, Scunrsie ed Horrmanx il
vago normalmente inibente in certe circostanze cangiava la
sua azione in stimolazione cecilante; ed infine per MoLESCHOTT
e ScuirF quest’ azione inibente non esisteva, ¢ se dopo forte
stimolazione del vago il cuore si fermava in diastole, cid non
era per un’ irritazione che il vago esercitava sul cuore, ma
per la wancanza di eccitazione, essendo il vago un nervo di
facile vifinimento e dietro forti agenti si esauriva ¢ quindi non
pin agiva. Qui non @ il caso di entrarc nella minuta esposi-
ione storico-critica della quistione, divenuta talfiata molto
vivace e pungente, perché ci porterebbe troppo per le Tunghe
e poi sarebbe quasi un fuor d'opera, stante che siamo entrati
in questo argomento fisiologico solo per richiamare alla men-
te alcune nozioni importantissime per I'intelligenza di quanto

si esporrd in appresso. Percid basta il dire che & trionfata la
doblrina di un’ azione inibente del vago e del corrispondente
2
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centro del midollo allungato, e Deffetto nc pud essere acere-

sciuto a seconda l'intensitd dello stimolo esplieato sia sul mi-
dollo allungato, sia sul corso del vago. Gli animali che me-
glio si prestano a queste espericnze sono le rane e le testug-
gini, ¢ I'uomo stesso permette di fare qualche osservazione in
condizioni patologiche o proprio qualehe espericuza in appog-
gio della detta azione del vago. In seguito a tumori che si
svolgono nel collo il vago pud essere compresso ed i moti del
cuore percid si rallentano. 1 Czermack arriva ad ottencre I'i-
stesso risultato su st stesso con la compressione digitale sul-
la regione tracheliana dopo aver disteso il collo. Per contra-
rio il taglio del vago altiva i movimenti del cuore.

(ili effetti pol del gran simpatico sono precisamente op-
posti,‘ed agiscono sul cuore sia le fibre dei cordoni cervi-
cali, che quelle chie dal midollo spinale arrivano al ganglio
stellato, traversando i primi paia di nervi toracici, e quindi al
cunore. Questultime scendono dalla midolla cervicale ¢ possi-
bilutenie hanno un centro nel midollo allungato. L'irritazione
del gran simpatico al collo dopo qualche secondo ha per vi-
sultato 'accelerazione dei moti del cuore, ed il taglio dello
stesso la diminuzione; ma questi effetli son senza costanza,
giacche possono mancare ¢ lalfiata si possono avere risnltati
precisamente opposti. Pit sicuramente rispondono le fibre che
corrono per la midolla cervicale e quindi pel ganglio stellato
al cuore: la lesione della midolla al collo o dei rami cardiaci
del ganglio suddetto porta rallentamento, e viceversa la sti-
molazione leggicra atliva i moti del cuore. Tutte le ragioni
per intendere la variabilith” degli- effetti dei cordoni simpatici
cervicali non si conoscono: si sa soltanto che in parte il loro
effetto b conseguenza dell’azione sui vasi, i quali sotto la stimo-
lazione dei cordoni si contraggono, o per contrario dopo il ta-
clio si rilasciano. Ne masce pereid un disturbo nell’ idraulica

circolatoria, per eni il cuore accelera piu i suoi movimenti per
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quanta maggior Tesistenza incontra, come avviene nello stato

di dimipuzione di calibro dei vasi, e viceversa li rallenta quan-
do quella & diminuita, il che si avvera nella dilatazione vasco-
lare. In ogni modo per tutto il rimaneute resta sempre spe-
rimentalmente dimostrata altresl un’innervazione antagonistica
esterna del cvore, Ja quale si deve ammeltere in mutuo rapporto
coll’inlerna, che ciod le fibre del vago in massima sono in
rapporto con i ganglii int racardiaci inibitori, e quelle del gran
simpatico con gli acceleratori.

1t centro inibitore del midollo allungato & permanentemen-
te attivo per irritazione diretta e riflessa, e pud esagerare la
sua azione sotto cangiamenti psichici, per distnrbi locali della
circolazione e del miscuglio dei gas del sangue nel midollo al-
lungato, o per stimolazioni periferiche siano o pur no doloro-
so. Cosi le forti emozioni morali, lo spavento, il forte dolove
irritano il centro inibitore ¢ si pud morire per sincope; Yau-
mento del gas acido carbonico, sia assolutamente che relativa-
mente, come avviene nell’anemia per compressione o legatura
delle carotidi, stimola il centro inibitore, ed il cuore viene
[renato nei suoi movimenti; infine gli stimoli periferici, e sia-
no per es. le dilatazioni vascolari, rallentano riflessamente le
pulsazioni cardiache, e gli intensi dolori, o i colpi ripetuti
snllo serobicolo, o le compressioni di organi delicatissimi,
come i testicoli, possono proprio determinare la morte per
sincope.

Oltre le fibre motrici, 1] cuore riceve dal vago fibre sensi-
bili, delle quali una parte ha azione riflessa sul centro dei
nervi vasomotori, ed un’altra parte, non confermata an-
cora nei mammiferi, ma dimostrata per la prima volta da Gorz
nelle rane, pud agire riflessamente sui muscoli in generale ¢
determinarvi movimenti convulsivi. Quelle fibre che vanne ail
avire sul centro vasomotore si credettero da Luowic e Cyox
riunite in un tronco speciale che si fonderebbe col par vago a

o
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livello del laringeo superiore, e che chiamarono depressore a
motivo della depressione della forza del sanguc nei vasi sotto
la stimolazione del suo moncone centrale. Voy. BrzoLp, Kowa-
LEsckr ed altri, a parte le quistioni i priorita fatte dal pri-
mo, hanno dimostrato che 1'istesso effetto hanno le tibre
sensitive che corrono sempre col vago dal cuore al eentro. Sif-
Tatte fibre ordinariamente non sarebhero stimolate; in cambio,
quando il cuore vienc ad essere sovracearicato di s{ingue, [
quindi si distende e si affatica, sia per ostacoli messi sull” al-
veo vascolare, che per disturbato givoco delle valvole sigmoi-
dee ¢ cuspidali, allora la distensione @ avvertila da queste fi-
bre, le quali trasmettano wn’ irritazione inibitorin al centro
vasomotore, ed i vasi periferici percio diminuiscono il loro
tono e si dilatano. Questo cffetto o singolarmente visibile nei
asi viscerali, e la conseguenza ne dev essore il diminnito la-
voro del cuore per i minori ostacoli che il torrente circolato-
rio incontra, stante I’aumento avvenuto del letto vascolare.
Questo semplice meccanismo nervoso rapprescita per 1" appa-
recchio cardiaco una vera valvola di stcurezza, che vale a rego-
larne il lavoro, ed ¢ il fondo di una vera auwloterapia, che il
cuore ha in sé e che deve salvarlo forse da una maggiore fre-
quenza dei vizii cardiaci, quando si pensa a cio che si & detto
Pit sopra intorno la stimolazione del centro inibitore cardiaco
per la distensione dei vasi. Difatti si supponga chlie il cuore
aomenti la forza dellle sue sistoli per acerescimento delle sue
pareti muscolari, il sangue & brojettato nell’arterie con mag-
gior violenza, e quindi la distensione stigmica di questa &
esagerata.- Tutto ¢io & una stimolazione per le fibre sensitive
delle pareti vasali, che pel gran simpatico e midolla spinale
la trasmettono al centro inibitore cardiaco, che merce il vago
va a calmare il cuore. Intanto-con questo complesso e provvi-
do meccanismo nervoso il cuore & trg gli organi pia fr

equenti
ad ammalarsi; sarebbe il caso di dimostrare sperimentalmen-
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te negli animali fin dove questa organizzazione lo salva anche
da piun frequenti alterazioni.

In conclusione il cuore & cnstantemente sotto una doppia
ed antagonistica innervazionc: Uinibitorin e 1'accelerante con
centri nel miocardio { innervazione intracardiaca ) e nel mi-
dollo allnngato; ed & in rapporto intinio coll’ innervazione dei
rasi, onde mutuamente s influenzano e si ajutano, e nell’ in-
sieme formano un apparccchio idratilico dei pit completi e
relativamente anche dei pit sempliei.

La frequenza del polso capdiaco P in massima dipendeuza
dall’ innervazione. Terd subisce mutamenti a norma della di-
latazione e del restringimento delle arterie, onde colla dimi-
nuita Inee per es. dell’ albero aortico i hattiti creseono ed il
polso quindi si accelera, e colla dilatazione si rallenta. In non
pochi casi & difficile di designare la vera cansa delle altera~
zioni normali o patologiclie del pelso, guando si pensa che &
il risnltato di non pochi fattori. Cosicehe il rallentamento dei
battiti cardiaci pud dipendere da irritazione dell’ apparecchio
inibitore, da paralisi dell'acceleratore nel midollo allungaty o
nel cuore, e da distensione esagervata delle paveti vasali. Que-
ste differenti cause esistono associatamente o sole, ed ognuna
per proprio conto pud riconoscere differenti momenti. Altret-
tanto dicasi dell’ accelerazione dei battiti, onde le variazioni
del polso anclie nei limiti del normale, ma in armonia col
sessn, l'eth, P'ora del giorno, l'assorbimento intestinale la ta-
glia, la posizione del corpo, il lavoro muscolare non hanno
per anco ricevuta una spiega soddisfacente, e le interpetrazioni
che se ne danno nelle alterazioni patologiche per lo pilt non
sono che ipotetiche.

Ne tampoco il ritmo cardiaco ¢ stato sufficientemente comn-
preso, onde una teoria dei moti del cuore attende sempre la
sua spicga definitiva. Ver ora si sospetta, e le ricerche dello
Staxxius fauno cio plausibile, clie entrambi ¢li apparati ner-

«
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vosi, I'inibitore ¢ l'accele ante, che stanneo nel cuore si trovano

in uno state di cecitazione tonica, ¢ che per condizioui parti-
colari 1’ uno pud vincere ’altro e viceversa. Questo scambio
di azione od una tale irritazione alternativa
modo pit semplice a cid che noll
parecchio inibitore,
diastole,

s puo legare nel
a sistole viene stimolato Pap-
e viceversa @ ceeitato acecleratore nella
nella guale il sangue arterioso corre pin facilineute
per Tarterie coronarie, e si sa chie 1 ossigeno agisce sui nervi
acceleratori come irritante: d4'altrs parte stimolato che si ha,
in un modo qualsiasi il cuors arr

estatosi in diastole i movi-
menti di contrazione

¢ di rilasciamento si suceedono, ¢ senza
che ci fosse circolazione coronaria, avvenendo tutto questo in
un cuore vuolo e fuori Vorganismo. I.° influenza dell” inucrva-
zione estrinseca sj eserciterebbe sull

automatismo intrinseco
del cuore

» € questa non & la parte meno difficile a spic
ma come intendere la successione dol]’ attivit
ventricoli ? —

aarsi,

A del seni e det

. Del’ az:ionu della digitale e della digitalina.

Ad onta che numerosi lavori si siano succeduti nell’ultimo

ventennio su questo tema, ancora aleune quistioni fonda-
mentali hanno bisogno i un severo studio comparaiivo
¢ tubtavia perciv con lena magg
di risultati difinitivi vi si sobhar
TRAUBE

fore e con pin grande fidueia
cano i giovani sperimwentatori.
uel suo primo lavors sull'azione fisiologica della digi-

tale stabili, dictro spericnze sui cani, che la digitale in dosi
terapeutiche irrit

a il sistema dei nervi inibi(ori o regolatori
del cuore, ed a grandi dosi lo irrita d

apprima e quindi lo pa-
ralizza, ed

attacea in quest’ ultima fase anche il miocardio’,

—_—

! L. Travee. Gesammelte Beitriige zur P:

ithologie und Physiolo-
gie, t. 1 p. 190, (2 Jubrgang der Charite
g ¥ gang

- Aunalen 1851),
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Quasi conlemporaneamente STANNIUS con un suo lavoro intor-
no l'azione della digitale e digitalina sul cuore di rana* arriva
alla conclusione che in questo animale, all'infuori del cuore,
nessun altro organo risente 1" azione di questo veleno, che
per attacco diretto sul muscolo del cuore ne arresta i movi-
menti ¢ ne estingue completamente irvitabilith, Perd Travse
trova inconciliabile eoi fatti questo wmodo d’interpretarc I a-
zione della digitale; egli non sa punte accordare la paralisi
del miceardio col periodo di attivita che precede la morte ¢
succede al rallentamento, e consistendo nella notevole cleva-
zione del numero delle pulsazioni. Quindi pare indispensabile
I'anmimettere dapprima lirritazione del sistema regolatore,
confermata altres dal fatto che I’ effetto inibente della digitale
‘manca quando precedentemente all’ amministrazione si fa il
taglio del vago. Intanto vi sono casi, nei quali anche dopo ta-
gliato il vago la digitale ha spiegalo il suo effetto, e cid se-
condo Travse devesi intendere perché D'influsso del vago non
si & interamente estinlo in segunito alla recisione.

Lexz posteriormente in una dissertazione sulla frequenza
del polzo e sulla pressione e velociti del sangue attacca in
parte i sopradetti risultati, quali fatti senza sufficiente hase
sperimentale *4 ma Traune {a seguire subito un secondo lavo-
ro® in cui viene alle segunenti conclusioni:

« Nell'azione graduale del veleno sull’apparato circolatorio
si osserva dapprima uno stadio, in cui la frequenza del pol-
so diminuisce, e la pressione del sistema aortico si eleva.
A questo segue un altro, in cui la frequenza del polso e la

1 Spanxivs. Untersuchungeu dber die Wirkung der digitalis und
des digitalin. Archiv fiiv physiol. Heilkunde X Jahrg. 2. Heft,

2 Experimenta de ratione inter pulsus frequentiam , sanguinis
pressionem lateralem et sangninis fluentis celeritatem obtinente,
Dorpat 1803,

3 Cesammelte Beitriige t. 1 p, 22,

3. e
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pressione sono abnormemente basse; o poi un terzo stadio,
in cui la frequenza del polso abnormemente aumenta, ed
abnormemente la pressione diminuisce. Sotto Pamministra—
zione di grandi dosi di veleno I'azione si dispiega in una vol-
ta, e quindi i cangiamenti del polso si succedono cosi rapi-
damente, che la pressione comincia ad abbassare , in se-
guito all’elevazione sul normale della frequenza del polso,
: : « indi segue lo stadio, in cui la frequenza del polso e la pres-
' sione sono abnormemente diminuite. » Per intendere la con-
traddizione che dietro lirritazione del sistema nervoso rego-
latore si osserva costantemente a principjo 1" aumento della
pressione, TrausE ammette una contemporanea irritazione del
sistema nervosoc motore del cuore !. Questa ipotesi servi per
I'elaborazione di un altro lavoro del Trausk?, nel quale espose
esperimenti che dimostravano costantemente un notevole au-
: mento di pressione sotto la digitale e dietro la recisione del
i vago, cosicche finiva per ammettere una contemporanea irri-
‘ tazione di entrambi i sistemi nervosi del cuore fino alla com-

-

. pleta paralisi dall inibitore, che formava 1 essenza propria
i‘ dell’ azione della digitale.
{ DBa noi i Prof. Tonnmast 8. ed Oenw ripeterono le esperienze
d di Travne ed ottenugro per risultato che la pressione laterale
delle arterie aumenta sotto la digitale. Perd il ToamMast non
spiega questo aumento quale effetto della stimolazione eon-
| temporanea dei nervi eccitatori, si beune « dall'essere le con-
: trazioni ventricolari pin complete, pitt piene, allorquando la
- frequenza diminuisce; la molta frequenza, egli dice, stanca
{ il cuore » 3,

WINOGRADOFF, per contrario, stabilisce clie la pressione
sanguigna nei cani sotto moderate dosi di digitale non & es-

. ' Loc. c. p. 274.
* L. c. - Zur Theorie der Digitaliswirkung p. 276,
% Caxrani. Materia Medica. T, 2. p. 288,

*
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senzialmenté, modificata, e con dosi tossiche & dapprima di-
minuita, mentre il polso dopo primitivo rallentamento soffre
una significante accelerazione '. Queste azioni sul polso non
possono essere spiegate, secondo WiNoGRaDOFF per mezzo del-
lirritazione centrale del vago, poiche una tale azione, col ral-
lentamento del polso, avrebbe 'altra di abbassare la pressio-
ne del sangue. Né la mancata azione della digitale dopo il ta-
glio del vago appoggia, secondo lo stesso, la predetta spiega-
zione, perché un cost significante disturbo & innervazione al-
tera altri incalcolabili rapporti.

Dyskowsky e PrLikan in un lavoro del 18622, quali risul-
tati di loro esperienze sul cuore di rana arrivano alle seguenti
conclusioni: 1) la digitalina determina un riposo sistolico del
cuorc, mentre la facoltd dei vestanti movimenti resta conser-
vata; 2) i seni restano in diastole; 3) alla paralisi del cuore
puo precedere 1 irritazione dei nervi cardiaci; 4) la digitalina
agisce sepza intermedio del cervello e della midolla spinale;
5) il vago & sempre attivo sia immediatamente all'insorgere
dell’ avvelenamento, che dopo il suo sviluppo completo; 6)
mentre le pin forti correnti non hanno influenza sul ventricolo
contratto, la galvanizzazione delle cave e dei seni venosi
tocca anche il cuore. .

Senza ricordare questo lavoro, TRAUBE in un’ altra sua me-
moria pubblicata nell’ allgem. medicin. Centralzeitung , Jahrg.
64 3, dice che la digitale oltre I'influsso sul sistemanervoso del
cuore dovrebbe agire altresi sul miocardio, poich‘e il cuore
degli animali avvelenati colla digitalina dopo lapertura del
torace si trova contratto ed ineccitabile, fatto di gid osservato
da Orrina nell’ anno 1818, e confermato poscia da numerosi

1 Ueber die Einwirkung d. Dig. Virchows Archiv. p. 457. 1861,
2 Ugber die Wirkungen ciuiger Herzgiste. Zeits. fir Wiss. Zoolg.
1862.

3 L. eit. t. I p. 383.
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altri osservatori. Marmg ricercd 1’ azione della digitale nelle
differenti classi di animali,ma i suoi risultati non si discostano
essenzialmente clie poco da quelli di Traupe. In cambio molto
differenti sono le conclusioni di v. BezoLp, clie per numerose
ricerche fatte nei conigli, dietro il taglio del vago e del sim-
patico, stabilisce che la digitale eleva il tono delle fibre del
gran simpatico cervicale; e siccome questo nervo nei conigli
pud contenere sia fibre inibenti che acceleranti, cosi festa spie-
gato l'effetto opposto e mutabile dells digitale, che ora acce-
lera ed ora ritarda il polso *. Lrorous (1867) > BrunToON (1868)
esprimono I'idea che I'elevazione della pressione per la digi-
tale si deve all’irritazione che questa esercita sui vasi perife-
rici, per lo che questi si contraggono ed aumentano quindi la
registenza della colonna, sanguigna che il cuore deve vincere
nei suoi movimenti, A. B. Meysg conferma il fenomeno del
tetano del cuore di rana per digitalina, e fa il sospetto, che
il rallentamento del Polso per azione dells digitale sia la
conseguenza di un’ irritazione riflessa del vago, la quale ha
la sua ragione di essere nell’ elevata pressione intracardiaca 2.

Due anni sono J. Mirxer ForuereiLr, discostandosi dai suoi
predecessori, in un lavoro premiato, giunge a stabilire la teo-
ria che lazione della digitale si spicga interamente sull’ ener-
gia delle contrazioni cardiache, ed il sistema nervoso ha in
¢id una parte del tutto secondarin 3. Travse non abbandona in-
tanto il sno tema prediletto ed in una sua ultima lettura fatta
alPAccademia medica di Beclino tratta dei rapporti dells digi-
tale col centro dei nervi vasomotori. In cani, nei quali si ery
tagliata la midolla cervicale, 1" azione ritardante il polso della

1 Untersuchungen ueber die Innervation des Herzens. Leipzig.
1863 p. 116, .

? Arbeiten aus dem physiolog: Institut zu Zurich.

3 On Digitalis, ite made of action and its use. (British Medical
Journal, 1871).
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digitale sl e_sj)h'c& in un modo assai piu notevole che quando
la midolla résta illesa, ma la pressione a poco a poco arriva
sino a 0. Questo fatto, secondo Trarse, parlacontro ' opinio-
ne che la diminuzione della frequenza del polso sia la conse-
guenza dell’ elevata pressione nel sistema aortico: ed in cam-
bio il rapporto della pressione del sangue dopo la sezione
della midolla spinale, a par vago intatto, si accorda colla pri-
mitiva idea di un’ azione della digitale sul sistema nervoso
inibitore. Questa teoria ha avuto un nuovo appoggio nella co-
munieazione di Ackermaxy, nella quale si espone che la digi-
tale non ha avuta pit alcuna azione sui movimenti del cuore
dopo I'amministrazione ed azione precedente dell’ atropina *

In ultimo R. Boram ha pubblicato un dettagliato lavoro
negli ultimi mesi sull’azione della digitale e della digitalinaZ.
Lgli dapprima sperimenta 1'influsso delle diverse dosi sul
cuore delle rane ed adopera una soluzione nella glicerina al

5 °/ della digitalina di MErok. Usa d'injetlarla mercé una pi-
petta in uno dei cuori linfatici crurali ed arriva. alle seguenti
conclusioni :

1) La digitalina eleva notevolmente I’ irritabilita dei centri
nervosi inibitori situati nel cuore, e produce guindi i feno-
meni dovuti all’ irritazione del vago, al rallentamento gra-
duale delle pulsazioni cardiache sino al riposo ‘diastolico.

2) Esercita un’azione specifica sul miocardto, le cui contra-
zioni si rinforzano nel primo stadio, divengono irregolari nel
secondo ¢ nel terzo si svolge una particolare rigidita.

3) La digitale e la digitalina a piccole dosi (0,0005-0,001
grm. ) attivano i moti del cuore; ma a grandi quantitd li fiac-
cano sino ad estinguerli completamente.

1 Naturforscherversammlung zu Rostock 1871.
® Untersuchungen iber dic physiologische Wirkung der Digitalis
und des digitalin, Prriices’s Archiv. Band. V. p. 193

R S o
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Se ci facciamo qui ad esaminare le pruove sper
ad esporre praticamente ilati della quistione,
ranno piu chiari, ed utili insegnamenti si ricey
si vorranno ripetere le pr

imentali, e
molti dati sa-
eranno sia che
uove, sia che si sents i| bisogno di
ricorrere alle esperienze per spiegare alcuni effett notati in
clinica. Quando sj abbattuta una rana, ed immediatamente
dopo lintroduzione di 1-3 gocce (0,001-0,008 gm.) della so-
luzione predetta non si osserva alcun disturbo nelfattivita del
cuore. Perd scorsi 3-5 minuti si comi
cangiamento nella forma dei mov
la diastole del ventricolo non si ¢
normale in un tempo solo,
stinti; Tonda, a cosi dire, di
rotta nel mezzo da una sisto
éraﬁca 81 puo indicare come
Do la sistole & divenuta pit
prima anch
guisa

ncia ad osservare un
imenti crrdiaci, ciod a dire
ompie pit come nello stato
ma si bene in due momenti di-
dilatazione del ventricolo & inter—
le rudimentare, che nellg, curva
un vero dicrotismo. Nel frattem-

energica, e mentre il ventricolo
e nelle pia forti contrazio

T0sso, ora diviene completamente
8uo contenuto viene espulso fino all’
contrazione & talmente sforzata,
¢ora una debole elevazione sist
zidetto. Il numery
seni si contrag,

bianco, indizio che il
ultima goceia *. La sug
che nella diastole segue an-
olica, donde il dicrotismo an-
0 delle pulsazioni & ridotto alla metd, ed i
8010 con tanta forza che pin volte si & osser-
vato il veniricolo tanto ripieno di sangue da rompersi. Dopo
9-15 minuti di questo stato, essendo le Pulsazioni ridotte
alla meta, il cuore si ferma in sistole. | seni continuano al
vorare per qualche tempo
no in diastole ripieni i
cole, per es. A

—

a-
» ma di poi si rilasciang e si ferma-
sangue. Se si adoperano dosi pit pic-

goccia della soluzione predetta (0,0005 gm.

* Per chi nol sappia il miocardio della rana & privo di v
narii e si nutre del sangue che'corre nelle sue cavita,
le pareti non sono molte doppie,
a seconda che il v

asi coro-
Siecome poi
cost or diviene rosso ed org pallido
entricolo contenga o no sangue.
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di digitalina)y i fenomeni sono modificati. Dopo alcuni mo-
menti, in cui non si notano cangiamenti apprezzabili, comin-
ciano le irregolarity ¢ la prima ad alterarsi & la diastole, Que-~
sta & parziale, e mentre si compie restano alcune parti del
ventricolo in contrazione parziale, cosicche si arriva ad osser-
vare la base del cuore contratta ed il mucrone dilatato, e vi-
ceversa alle volte la punta coniraita e la base rilasciata. Que-
ste diastoli parziali si avviecendasno tel fiata regolarmente e
non solo tra la base ed il mucrone, ma tra le due metd del
cuore. Tali anormalith di contrazione rendono, come si capi-
sce di leggieri, molto irregolari i moti del cuore, ed & spesso
difficile a distinguerne il ritmo. Se la dose non si aumenta i
suddetti moti del cuore continuano per parecchie ore, e non
si arriva mai a vederlo tranquillo in atto sistolico. I seni con-
tinuano a muoversi senza alterazione di sorta. Infine sotto
I’azione di medie dosi {1-5 gocce) alle volte, dopo il graduale
rallentamento e la diminuzione delle pulsazioni, il cuore si
arresta in diastole né pit né meno di quanto accade coll’irri-
tazione del vago o coll’ amministrazione della muscarina.
Talora i seni soltanto si arvestano in diastole; ma in en-
trambi i casi tutto cid & di breve durata e segue bentosto
la serie dei fenomeni suddescritti dell’ avvelenamento da di-
gitale. PELigax e Dysxowskes avevano di gid osservato che
la digitalina produce talora effetti simili a quelli che si ot-
tengono irritando il vago.

Ad ogni modo un avvelenamento dell attivith del cuore
non si osserva in nessuno stadio dell’avvelenamento da di-
gilatina, e meno un certo tal quale aumento dei nioti re-
spiratorii, si deve dare ragione a Stanvius quando afferma
che la digitalina, meno la paralisi del cuore, non esercita
nessun’ altra particolare azione nel resto dell’ organismo.

Tagliato o no il vago al collo, offesi prima o dopo il
cervello e la midolla spinale, 1'azione della digitale é sem-

«




— 22 __
pre la stessa, meno I arn
N

esto diastolico dei moti del cuore,
che si & indicato come

un terzo modo di agire del veleno
in esame, e che pare che si debba attribuire r

ealmente ad
un’irritazione del vago ,

giacché manca quando si & fatta
una delle operazioni anzidette. In tutti gli stadii dell’av-
velenamento & sempre possibile I’irritazione , merce il va-
80, dell’ apparecchio inibitore situato nel cuore, che anzi la
' irritability, dello stesso & aumentata, ,
corrente elettrica di un dato ar

. molare a traverso il v.

cosicche mentre una
ado & insufficiente a sti-
ago i centri inibitori ‘ntracardiaci nelle
condizioni ordinarie, c¢i arriva bene dopo q
la digitale ha cominciato ad agire, ¢ produce uon soltanto
rallentamento, si bene proprio arresto in diastole. Coll’an-
mento dell’ irritabilitd del vago cresce anche la durata de-
gli effetti. La sincope diastolica per stimolazione del vago
dura poco piu di 5 secondi , ma in un cuore avvelenato
con digitale dura da 30-120 secondi. Intanto questo effetto
non & sempre lo stesso, e come & oramaj notissimo la cau-~
sa std in cid che Tirritabilita del vago & varia nei differenti
individui. Si sa che in certe rane la stimolazione del vago
resta senza influenza sul cuore. Ebbene egli & possibile qual-
che volta in seguito all'azione della digilalina di condurre il
vago alla sua ordinaria funzione, mentre prima é stata im-
possibile a ridestarla colle piu forti correnti elettriche.

La stimolazione del vago nelle rane avvelenate da digi-
talina ha inolire ber effeito quello di regolarizzare i moti
del cuore precedentemente disordinati. €
stole & parziale, dopo la stimolazione del
nerale per un
i forti stimolj

ualche tempo clie

0sl mentre la dia-
vago, diviene ge-
certo spazio di tempo (5-20 secondi)
elettrici il vago mette in diastole
anche che sia giy fermato in sistole,
servato alenuni sperimentatori.
pochi secondi ed il cuore rito

, € sotto
il cuore
-siccome avevano os-
Perd 1a diastole finisce dopo
rna alla contrazione primiti-
va, o alla rigidita sistolica altrimenti detta.
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Resta ora g discutere un punto importante dell’azionc della
digitalina, quello che riguarda la spiega da dare a tutti gli
altri cangiamenti che il cuore soffre sotto 'avvelenamento di-
gitalinico, se ciod si devono ripetere da un’azione sui nervi o
proprio sulle fibre striate del miocardio.Bormmsi dichiara con-
tro la prima opinione, e le sue ragioni consistono in cid, che
se cosi fosse 1.° l'arresto sistolico del cuore dovrebbe inten-
dersi come una contrazione tetanica fatta da una serie di sti-
molazioni, il che non &, 2. il cuore dovrebbe rispondere alle
stimolazioni dirette, 3.° il cuore gradatamente non perdereb-
be la facoltd di contrarsi passando in uno stato di rilasciamen-
to; 4.° lazione delia digitalina percio sarebbe analoga a quella
di altri veleni,che pure agiscono sullelemento muscolare,quali
la veratrina, l'elleborina ec. Del modo di agire di questi ve-
- leni BucHHEIM, lo stesso Boemm od altri ¢i dicono che consiste
in un cangiamento della curva di contrazionc dei muscoli vo-
lontarii, ed anche del cuore, cioé a dire, la contrazione che si
desta sotto ogni stimolo, in cambio di una corta curva ne da
una lunghissima.

Un esame rigoroso delle anzidette ragioni da una parte e
dei fatti dall’altra, ed un giudizio retrospettivo anche somma-
rio sui differenti lavori che si sono succeduti intorne I’ azione
della digitale non possono cumularsi. La critica deve dapprima
assodare che la pit gran parte dei lavori anzidetti mancano
della base fisiologica: le attuali conoscenze sull’ innervazione
del cuore sono state un acquisto degli ultimi tempi, e le ricer-
che sperimentali per cid hamno dovuto aggirarsi per ' inter-
petrazione dell’ azione fisiologica della digitale soltanto sulla
nozione dell’ influsso inibitore del vago sulla meccanica car-
diaca. Di qui sintende facilmente quanto sarebbe vano entra-
re nei raffronti ¢ negli apprezzamenti particolari delle diverse
opinioni, e pereio mi fard soltanto un po a considerare dap-
presso le due pitl recenti teovie, ciod: quella di J. MiL~r Fo~
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TERGILL, secondo la quale la digitale agisce interamente sul-
I energia delle contrazioni cardiache, ed il sistema nervoso ha
in cid una parte del tutto secondaria, e D'altra di Boeny, che
ripete una parte dei fenomeni di avvelenamento per digitale
dall'azione di questa sul sistema nervoso inibente € una parte
dall’influsso sul miocardio. h

Contro la prima dottrina vi & soprattutto il fatto,che la digi-
tale e la digitalina producono gli stessi fenomeni “dell’ irrita-
zione del vago, e se non mancano anche dopo il taglio del va-
£0 ¢id non pud essere pin un ostacolo per la vecchia dottrina
del TrauBk, sapendosi che oltre il centro inibitore del midollo
allungato, che esercita la sua azione per mezzo del vago, vi &
quello intracardiaco su cui direttamente agiscono le sostanze
in discorso. Ed invero gli effetti notati non mancano mai, sia
che si sperimenta in animali ai quali il vago si & reciso, sia
che si sperimenta sul cuore di hatraci estirpato dal corpo e messo
in apparecchi convenienti per simili ricerche e che la tecnica
sperimentale ha, saputo in quest’ ultimi tempi escogitare. Si
pud solo invocare che in questo caso l'azione si dispiega sulle
terminazioni del vago, e sia pure, ma la quistione per ¢id non
muta. In secondo, dopo il periodo del rallentamento segue P'al-
tro dell'accelerazione del polse. Or questo secondo periodo non
si saprebbe intendere confinando I'azione delle digitale sul mio-
cardio; ci vuole pit che uno sforzo, tutto un artifizio di ragio-
namento per spiegare in siffatta guisa tutti questi {atti.

Né pit rigorosa pare la metd dell’ altra teoria che ritiene
quale ipotetico il centro nervoso eccito-motore, ed in ogni caso
inseparabili i fenomeni. che appartengono all’attivitd di esso e
del miocardio, e percio si erede di essere nel vero quando non
potendo scindere la parte dell’ uno e dell’ altro si mette tutto
a conto del miocardio. Facendo astrazione dal modo singolare
di codesto.ragionamento, Pinterpetrazione dei fatti sfugge vo~

o
lendone accettare la sostanza. Indubitabilmente un aumento
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di pressione agteriosa, che nel batracii & di Y/, ad '/, del valo-
re primitivo, ¢ nei mammiferi di %, ad '/,, accompagna la di-
minuzione dei moti del cuore. Questo aumento non & conse-
guenza dell’ azione del veleno sui vasi periferici, secondo pre-
tendevano Legroux, BRUNTON € FOTHERGILL, perché nessun re-
stringimento si osserva nella luce di quelli guando si osser-
vano al microscopio la lingua e la memnbrana interdigitale di
rane avvelena'e, e perché | innalzamento di pressione, sebbe-
ne in grado minore, non manca quando si amministra la di-
gitale in un cane dopo la sezione del midollo spinale nella re-
gione cervicale. In questo caso i vasi si trovano in neuroparali-
si e quindi per l'aumento della loro luce 1a resistenza ¢ dimi-
nuita ed in corrispondenza dev’essere minore il lavoro del cuo-
re. Con tutto cio la pressione aumenta, e s'intende ora perché
in pin debole grado di quando si speriments a midolla spinale
intatta.

Ad ogni modo la spiega bisogna trovarla altrove. Quando
si pensa che la pressione sanguigna ¢ in rapporto all’ encrgia
delle sistoli ed alla completezza della carica e scarica della pom-
pa cardiaca, allora & naturale ritencre che linnalzamento del-
1a tensione del sangue deve dipendere da c¢id che le contrazioni
ventricolari colla minore frequenza del polso divengono piu pie-
ne e pit complete (Tommast),e contemporaneamente per stimo-
lazione dei gangli eccito-motori sono pilt energiche (TrRAUBE).

Che il ginoco lento dei ventricoli del cuore debba per s ele~
vare la tensione si capisce agevolmente: i ventricoli si riempio-
nomeglio disangue, si distendono di piu e la projezione nell’'ar-
terie del loro contenuto pud essere quasi intera; ma una pruo-
va diretta se ne ha nell’ esperienze emodinamometriche ed emo-
drometriche nella febbre che il Prol. de MarTix1 ed io praticammo
sin dal 1864, ed i cui risultati egli ha sempre tenuio presente
nelle lezioni di Patalogia, e la cul esposizione lo faceva in ul

Rendiconto dettagliato del mio insegnamento di Fisiologia
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sperimentale alla scuola superiore di Medicina Veterinaria ,
che pubblicava nello stesso anno *

e
. Dalle stesse si rileva che
nella febbre, ‘contrariamente all’'opinione comune, la pressione
e la velocita del sangue diménuiscono, cosicché in un cavallo nel-
la cui carotide la tensione sanguigna giungeva a 120-150
mill. dopo la produzione artifiziale della febbre e 1'elevazione
dei battiti a pia che il doppio del normale (80 per minuto) ,
scese a 95 mill. Corrispondentemente diminuiste la velociti:

in tre cavalli, il cui movimento generale del sangue misurato

20 a 25 secondi, si pro-
dusse artifizialmente una fobhbre per injezione di ca
nel r

col metodo di Hering si compieva tra

ntaridi
etto. In due dei tre animali le pulsazioni si elevarono a
70 per minuto (il doppio del normale), ed in uno & 60. Misu-

. rata la velocita si trovo diminuita nej primi, giaccheé tutto il

movimento si compieva in 30 secondi, e poco varid dai
minari risultati nel terzo,
nute pin basse, o

Eguali visultati si ottennero misurando la velocits parziale
di singoli visi, e non diversi son quelli di Hering riguardo
alla velocitd del sangue negli animali dopo una corsa, quando
cioé vi & accelerazione dei moti del
talogica di sorta. )

preli-
In cui le pulsazioni si erano mante-

cuore senza alterazione pa-

Perd la completezza e Plenezza maggiore delle sistoli non
potrebbero da sole sostenere 1° elevazione della pressione. Se
cosi fosse, allora tutte le volte che le pulsazioni diminuiscono
per predominio dell’azione de] vago la pressione dovrebbe

crescere. Lppure I’ esperienza parla in contrario : in un ea-

! DE Marrinr. Guida allo studio dells Patologia generale Napoli.

De Bowms. Compendio di Patalogia generale dalle lezioni del Prof,
de Martivi. Napoli. °

Pavsvivo. Rendiconto dell’ insegnamento dell’
Fisiologia sperimentate nell’ anno
21 a 23.

Anatomia e dells
scolastico 63-64. Napoli pag,
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vallo la pressiope del sangue della carotide si elevava a 120-
140 mill.; ma dopo la recisione di entrambi i cordoni simpa-
tici cervicali i battiti diminuirono e la pressione scese a 110-
115. * In conseguenza il solo rallentamento del polso non ﬁui)
esser causa della pressione accresciuta sotto 1" amministrazio-
ne della digitale, ma enfra in giuoco un altro [attore, ed ©
I’ energia della contrazione per stimolazione dei gangli eccito-
motori. . . '

1l centro inibitore finisce per paralizzarsi, ed allora le pul-
sazioni si accrescono. Progredendo sempre 1’ azione della digi-
tale i gangli eccitomotori si paralizzano ancor essi , ma non
ad un tratto, si bene gradatamente. Per questo e per la man-
canza di un sistema nervoso antagonistico, attivo come nel
momento della morte dei gangli inibitori, sorgono quei mo-
vimenti disordinati del cuore, ¢ quelle parziali contrazioni del
miocardio che ho di gid accennato. La stessa rigidith sistolica
del cuore non & certamente effetto di una contrazione tetani-
ca dei ventricoli, ma semplice rigiditad avvenuta in un mu-
seolo faticato e carico, pel lavoro, di miosina libera e di princi-

- pii riduttivi che ne facilitano la precipitazione , essenza versa

della rigidith cadaverica.

E sul miocardio non avrebbe azione di sorta la digitalina?
Per ora io non saprei con sicurezza rispondere a g uesta doman-
da; posso soltanto dire che i fenomeni che si svolgono sotto la
propinazione della digitale e digitalina &’ intendono benissimo
per 1 alterazione della complicata innervazione del cuore.

Cosiceh in conclusione la digitale e la digitalina hanno es-
senzialmente azione stimolante sui ceniri indbitori ed accelera-
sori della meccanica cardiaca, ma pit energica sui primi che
sui secondi; e la terapiaquindi che parte da questa base speri-
mentale per prescriverla, quandonon sirisolve in un avvelena-

2 Panapino 1. c. p. 24
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mento per altezza di dose, & certamento razionale. La Clinica
illuminata poi deve soltanto determinare i casi nei quali me-
glio od esclusivamante possa convenire.

Intorno ai rapporti del cuore sotto I° azione della digitalina
con altri veleni si deve dire : 1) che il curare sia prima che
dopo I’ amministrazione delly digitalina si comporta sempre
nell” istesso modo, cioe risparmia il cuore e su esso Ualealoide
della digitale ha, sempre la sua azione. ?) L'atropina del pari
non impedisce I’ azione della digitalina, cosicché in rane atro-
pinizzate si svolgono gradatamente,quandc la si da, il rallenta-
mento del polso, le parziali contratture ed il riposo in sistole
analogamente a quanto aceade in animali non atropinizzati,
Che anzi suole vedersi alenne volte nelle rane sotto 1 azione
dell’atropina, quando 8i4 per questa il cuore si & fermato in
sistole, ripigliare i movimenti diastolici di nuovo per la digi-
talina. 3) Piccole dosi di digitalina elevano la tranquillitd dia-
stolica dcl cuore solto I azione della muscarina (Scwmpe-
BERG), perd la paralisi dei centri inibitori avvicne piu presto, e
quindi il cuord e particolarmente i ventricoli ricominciano a
pulsare dopo 3-4 minuti, ¢ pei continuano con tutte Pirrego-
laritd su descritte sino alla finale tranguillitd sistolica. Per lo
contrario se la muscarina sopraggiunge, mentre la digitaling
ha gid attaccato il cuore, ifatti inibitori sono assai pit salien-
ti, ed infine il tutto continus come nell’avvelenamento per mu-
scarina. 4). 11 enore paralizzato per aconitina Puo ricomincia-
re a battere, secondo lo ricerche di ForurrarLy, amministran-
do la digitalina.

Da siffatte ricercho tombinate e comparative, in conclusione,

si rileva, che il curare che ha pochissima azione sul cuore non
ostacola 1" azione sullg stesso della digitalina; ng I’ impedisce
Patropina che contrariamente al curare esercitala sua influen-
za sul centri inibitori ed in modo opposto alla digitalina : ed
infine il modo di comportarsi della digitalina col cuore sotto
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I' azione della muscarina dimostra chiaramente che essa non
ha influenza soltanto sul parvago. Bozmm crede di trovare in
¢id un appoggio per la teoria dell’azione della digitalipa sul
miocardio direttamente, ma io eredo che il tutto meglio si
spiega adottando la teoria sviluppata pin su, la guale ¢ una
conferma dei dati fisiologici e pit in armonia coi fatti spri-
mentali.

NI. Dell’atropina, della daturina e della giusquiamina.

[ tre corpi anzidetti,oltre Uaffinitd di derivazione per la pa-
rentela botanica delle piante dalle guali derivano, ed oltre I'i-
dentith chimica di due tra esse, giacche 'atropina e la datu-
rina hanno la stessa composizione clementare sicché 1 piu
percid non considerano la seconda come una sostanza distinta,
hanno simile azione fisiologica.

Senza dubbio hisogna riconoscere in v. BezoLp queghi che
prima ha cominciato a vedere netto intorno 'azione dell’atro-
pina e sostanze analoghe sul cuore, glacché egli por prima
dimostrd sperimentalmente nel mammiferi che 1irritazione
del moncone periferico del vago non ha pit effetto sul cuo-
re dopo I'avvelenamento con piccole dosi di solfatd di atropi-
na. ' Di poi Sem:mieEbeserc ¢ BoEmm hanno riconfermato il
fatto nei batracii. Il cuore di rana sopratutto & il pit op-
portuno per le esperienze dirctte, cd in generale 1'animale
tutto si presta molto comodamente per siffatte ricerche.

Se in una rana si stimola il vago, l'effetto ordinario & I'ar-
resto del cuore in diastole. Altrettanto accade se la stimola-
zione si faccia presso 1 seni, ¢ ¢io non per altro che per irri-
tazione delle fibre terminali del vago. Dopo questo se si passa

1V. BezoLp. Ucher die physiologischer Wirkungen des schwefel-

sauren Atropins. Wirzburg, Physiol. Untersuchungen, {.
-

.i‘
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all’amministrazione dell’atropina, e quando elasso un po’ di
tempo si vanno a ripetere entrambe le stimolazioni,non ne suole
pit seguire il ritardo delle pulsazioni e quindi I'arresto dia-
stolico, ma o il cuore continua nei suoi movimenti col prin-
mitivo suo ritmo o pure Paccelera e le pulsazioni sono au-
mentate.

Identici effetti si producono avvelenando colla daturing e
la giusquiamina, e se wna differenza vi ha o solo nel grado
dei fenomeni tossici, il che in parte si deve ripetere dalla
purezza pitt o meno completa dell’alcaloide e quindi dalla
bontd dei metodi di preparazione e dalle fabbriche donde si
hanno, ed anche dagli animali nei quali si sperimenta.

La spiega data sin'ora di questi fenomeni & stata diversa.
V. Bezowp intese l'azione dell’ atropina quale un’azione para-
litica, delle terminazioni del vago, ed alcuni sperimentatori che
gli si succedettero si accordarono con lui. Altri andarono piu
innanzi ed hamno parlato non solo di paralisi del vago, ma
altresi di quella dei centri inibitori. & Bopay in ultimo crede
che si abbia a fare pit con una significante diminuzione del-
Tirritabilitd di questi centri che con una paralisi. To devo dap-
prima notare che non si ha niente affatto il dritto di con-
fondere I'azione inibente del vago e quella dei centri modera-
tori intracardiaci, ed in sccondo che tra paralisi e diminuzio-
ne di‘irritabilith vi ¢ differenza i grado e non di essenza. Ove
Uirritabilita si estingue si ha la paralisi.

Frattanto & indubitato che I’ atropina paralizza I’ estremita
del par vago, e si prova sia per i risultati dell’esperienze dirette
sul cuore e.sia per risultati analoghi che si ottengono in altri
punti, giacché P'atropina paralizza lo sfintere dell'iride, quello
anale, il vescicale, la corda del timpano, ed infine i nervi dei
muscoli striati. Percid si & voluto da alcuni ritenere Tatropina
di analoga aziene del cursre, senza badare fra 'altro che un pre-
ciso paralellismo non & possibile tra le due sostanze singolarmen-
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te per 1’fxz1one dell’atropina sull'innervazione degli sfinteri e del
muscoli involontarii, e per I'azione della stessa sul nervi sen-
sitivi, come ad ‘es. i cardiaci, 1 pulmonali e poi quelli, gene-
ralmente della vita animale, cosicché la paralisi che ne con-
seguita & completa. Un esperimento potrebbe far sospettare

che almeno pel cuore non tutte le fibre del vago sono attac-
ate dallatropina. Difatti in un animale attossicato l'irritazione
del moncone periferico pud portare acoeleramento dei moti del
cuore. Or questo fatto & interpetrato da ScuMIEDEBERG e TRU-
HART qual conseguenza dell’ immunitd di fibre acceleratrict
che correrebbero nel par vago delle rane 1. Perd queste fibre
acceleratrici non debbonsi ritencre come facienti parte del va-
go, si bene come appartcnenti al gran simpatico e che per un
error di luogo sono affasciati colle fibre del primo ; e quindi
Teffetto & uno de’ pit inconstanti, come ad es. la nessuna ini-
bizione che suole alle volte avere la stimolazione del vago per
mancanza in esso di fibre moderatorie.

Al di 14 paré che mnel principio non vada l'azione dell’atropi-
na sul cuore, e quindi sembra che non debbesi parlare ne di
paralisi, né di irritabilitdh diminuita dei centri inibitori, im-
perocch mentre dopo che l'atropina ha spiegata la sua azm—
ne il vago non domina pitt regolando i moti del euore, pure
questi si continuano col loro ritmo anche in mezzo ad un po
i acceleramento nel numero delle pulsaziormi. Pert in seguito
azione spiegata sul vago l'atropina Tha anche sui centri ini-
bitori ed i movimenti del cuore divengono tumuliuarii,

La giusquiamina qualitativamente agisce come I'atropina
ad cccezione dell’influenza che spiega sul cervello e sugli
sfinteri, vescicale ed anale. Quantitativamente poi & piu cner-

gica, & v

1 Ueber einige Giftwirknngen am Froschherzen. Arbeiten aus
dem physicl. Anstalt zu Leipzig. 1870, ‘

oler gindicare dagli effetti sulla pupilla, imperocché
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dove latropina & indifferente alla dose attenuata di '/,
gram., la giusquiamina sul coniglio come sull’ uomo, co-
mincia a produrre midriasi gid dopo 15 minuti e la sua azio-
ne ha raggiunto il suo acme in due ore.

IV. Della muscarina,

La muscaring & il principio velenoso del fungo, Agaricus mu-
scarius L. s, Amanite muscaria Pers. Inutilmente Lanno cercato di
-isolarla ScHRADER, VAUQUELIN, LETELLIER o n:gli ultimi tempi
Kaiser', APo1GER ?, KUsSMAUL e BORNTRIAGER %, Boupizr e F. Hy-
SEMANN *. Pit fortunati O. ScuMEpeBERG e R. Korrr ¥ merce
un metodo perfezionato di preparazione sono arrivati ad ot-
tenere purissima la muscarina, un alealoide foriemente basi-
€0, e ne conscgnarono ghi aceurati studii chimicy in un lavoro
pubblicato nel 1869, data certamente non remota , motivo
per cui mi sono permesso ricordare le predette notizie stori-
che, e non ho voluto trasandare qualche notizia farmalogica
che viene in seguito, contrariamente & quanto si ¢ fatto per gli
altri veleni precedentemente discussi.

La muscarina & una basc pit forte dell’ammoniaca e scac-
cia dalle soluzioni saline gli ossidi di rame e di ferro. Riscal-
data si fonde, e ad 80° si abbruna; sopra i 100° sj rapprende
di nuovo per quindi fondersi un’ altra volta sotto pin forte vi-
scaldamento, e poi decomporsi collo sviluppo di un odore si-
mile al tabacco. Bollita colle saluzioni allungate di potassa
idrata svilappa dapprima un odore particolare e quindi am-
moniaca.

! Gotting. Diss. 1862.

? Repert, Pharm. VII. 289, -

* Verl. d. naturh.-medic. Ver. Heidelb. 1. 18, 1857.

* Die Pilze p. 65.

% Das Muscarin, das giftige Alhaloid des Fliegenpilzes. Leipzig.
1869.
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A seconda i modi di preparazione, si pud ottenere isolato ¢
combinato in sali cristallini il solfato od il carbonate di mu-
scarina. i

Gli acidi concentrati, solforico e nitrico, la sciolgono‘, e le
soluzioni sono incolere. Nelle soluzioni del solfato 'acqua di
bromo genera un precipitato giallo che subito sparisce. 1l jo-
do, il joduro di potassio, l'acido picrico ed il bicromato di po-
tassa non producono precipitazioni; in_cambio l'acido tannico
d& un precipitato, ma in soluzioni molto concentrate. Nelle so-
luzioni di solfato di muscarina il cloruro di argento dd un pre-
picitato cristallino molto splendente. 11 cloruro d'oro per con-
trario d4 un precipitato giallo e finamente granulare, e l'aci-
do fosfomolibdenico un altro fiocconoso. 11 joduro di potassio
e di mercurio nelle soluzioni acide concentrate genera un pre-
cipitato giallo ed amorfo, che a poco a poco diviene cristalli-
no, solubile lentamente nell'alcool e con grande facilty nelle
soluzioni di joduro di potéssio. Dalle soluzioni allungate, mer-
cé reagenti, si separa un precipitato in cristalli ottaedrici ed
iridescenti. Il joduro di potassio e di bismuto da un precipitato
rosso ed amorfo, che a poco a poco diviene cristallino, ed &
poco solubile nelle soluzioni di joduro di potassio.

Secondo le ricerche di LeTELLIER e SpENEUx I'dAmanile bul-
bosa Bull. s. Agaricus phalloides Fr., oltre un prjnci[')io amaro,
contiene una sostanza alcaloidea solubile nell’ acqua, un glu-
coside che non hanno potuto ottener puro, ma che non si so-
no percid astenuti di-chiamarlo Amanitina *. Inolire BouniEr
da simili funghi ha ottenuto una sostanza sciropposa e forte-
mente alcalina, chiamata bulbosing, ed un’ altra’ massa pura
detta anche da lui Amanilina. ScamiEpEBERG e KoppE, intanto,
hanno ragione di sospettare che in entrambi i casi i suddetii
autori avrebbero avato a fare con la muscarina, laquale percid si

* Ann, @' hyg. 1867 p. 71,
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troverebbe non soltanto nell'Agaricus muscarius, ma anche nel-
I’ Amanita bulbosa Bull. Perd a non precipitare un giudizio bi-
sogna dire che altri studii i abbisognano per decidere la qui-
stionc. Le conoscenze attuali sarehbero pin in favore di Li-
TELLIER € SPENEUX, anziché di ScHMIEDERERG e compagno.
Ai reagenti le due sostanze non si comporterebbero ugualmen-
te: la bulbosina e Pamanitina sono precipitate dal joduro di
potassio, e la natura di glucoside dell’ amanitina non si ri-
scontra nella muscarina. Dippin gli effetti che producono sul-
Porganismo sono differenti; per I'amanitira & un antidoto il
tannino, ed infine & indifferente colle lamache, e non agisce
con eguale vigore negli altri animali.

Nell’vomo alla dose di 2-5 millig. e {ra due a tre minuti
aunienta subito la frequenza del polso, e produce piuttosto in-
significante miosi e grande sensibilitd alla luce; data per inje-
zione sottocutanca immantinenti si lia un profuso flusso sa-
livare, considerevole afflusso di sangue alla testa, rossore del
viso, madore della fronte, senso di barcollamento, leggiero af-
fanno, dolori e ‘b‘orborigmi viscerali, pesantezza di testa, di-
sturbi nella visione e generale sudore.

Negli animali a seconda la dose cominciano j fenomeni i
avvelenamento pill o men presto { per es. nel gatto amwmini-
strando 8-12 millg. i sintomi si manifestano dopo t0-15 mi-
nuti, e dando 2-4 millg. i sintomi subentrano dopo delle ore),
ma in ogni modo si riducono a profosa salivazione, sensibile
secrezione lacrimale, borborigmi ventrali, senso di soffocazio-
ne, vomito, emissione di fecci prima dure e poi liquide con
grande sforzo. A questi fenomeni, che non durano del restn
sino alla morte, fanno éeguito: il restringimento della pupilla
sino alla scomparsa completa del foro pupillare, diminuzio-
ne delle pulsazioni sino ad un minimtm determinato, respi-

razione accelerata ed affannosa, vacillamento nel cammino,
ipersensibilitd al contatto, infine ritardo dei moti respirato-
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vii, la pupilla ritorna nei rapporii normali, compariscono
delle convulsioni, ed in mezzo a questo treno fenvnenico se-
gue la morte. Nei cani e nei conigli si svolgono gli stessi sin-
tomni ma con minere celeritd e si ha bisogno di maggiori dosi.

L'essenza dell’azione della muscarina std nellinfluenza che
esercita sull'innervazione eardiaca e sul centro respiratorio. [
fenomieni di acceleramento degli atti respiratorii ¢ di dispnes
si svolgone anche dopo il taglio del vago, e guindi si devono
ripctere non per es. da un ostacolato ricambio gassoso del
sangue coll aria atmosferica, si bene da nn’ irritazione del
nodo vitale. Quando guesto ¢ paralizzato la respirazione si
wllenta.

Sul cuore agisee anche a minime dosi e e delermina la
franguillith nella pit eompleta diastole, siccomne avviene per
lirritazione del vago e dei seni; e se vi ha una differenza,
questa consiste nella durata della diastole per la muscarina,
giacche si protrag per ore.

11 cuore sotto lazione della muscarina non & paralizzato.
Se in questo stato vi si porta una stimolazione meccanica od
elettrica si destano una o pitt contrazioni ritmiche dei ven-
tricoli. I seni perd restano sempre in diastole, e non parteci-
pano alle contrazioni nemmeno quando essi sono. stati la se-
de dellirritazione, e¢he di poi si & dovuta propagare ai ventri-
eoli. Questo notevole rapporto pud spiegarsi in due guise,
ciod a dire, o accettando Dinterpetrazionc di SCHMILLEBEG se-
condo cui i centri inibitorii hanno maggiore efficacia sui seni
che sui ventricoli, ¢ guindi linflusso della muscarina si dispie-
ga pil nei seni che nei ventricoli; o pure che i centri anta-
gonistici,ciot gli cccitatori agiscono pin fortemente sui ventri-
coli che sui seni. In favore della prima opinione std il fatto
che i seni dopo I'avvelenamento della muscarina restano in
diastole pit lungamente dei ventricoli, che anzi quelli sono
sempre a ripeso, mentre questi eseguono delle contrazioni

s
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lente ma ritmiche. Con tutio ¢id laliro modo d’intendere la
cosa non & percid destituito di fondamento.

La muscarina attacca 'apparecchio nervoso intracardiaco e
non l'estracardiaco, perche i suoi effotti restano invariabili
anche quando si & tolta ogni comunicazione tra il cuore ed i
nervi estrinseci, e la sua azione sui centri inibitori & stimo-
lante,siccome una pruova eclatante sc ne ha dalle ricerche com-
binate dell’ atropina e della muscarina. Dilatti se ad un ani-
male che per muscarina presenta il cuore in diastale si da
una frazione di atropina, immediatamente .l cuore comincia
a ripulsare. Quest’ azione & cosi fondamentale che un ulterio~
re avvelenamento colla muscarina ha poco effetto, né pia né
meno di quanto accade, dietro la stimolazione elettrica del va-
gb, in animali avvelenati con atropina.

Se ora s'invertano I'espericnze, i risultati non sone dissimili.
In conseguenza se ad un animale si di prima l'atropina e po-
scia la muscarina, il riposo diastolico tarda soltanto a venire,
ma si vede il numero delle pulsazioni ben tosto dimninuire.
Cio dipende da che l'irritabilith dell'apparccehio inibitore si ri-
pristina gradualmente, e quindi lirritazione iniziale non &
sufficiente a compensare ed a snperare la paralisi precedente.
Gli effetti si alternano seinpre che successivamente si ammi-
nistrano i veleni: percid I'atropina rileva il numero delle pul-
sazioni e la muscarina li diminuisce. Consimili risultati si
ottengono adoperando, in cambia dell’ atropina, la daturina e
la giusquiamina.

Da quanto precede la conclusione da tirarsi ¢ netta: tra lo
muscaring ¢ Patropina vi ¢ un complelo antagonismo fisiologico,
giacché menire l'una eleva in alto grado Dirritabilita dei ganglis
nibitors intracardiaci, Paltra la sospende.

Un tale antagonismo non si limita soltanto ai loro effetti
sul cuore. Invece lesperienza ci fa rilevare che la peristals
intestinale aumentata sino al tetano e la contrazione nuasi te-
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Uggi che alle importanti opere che llustrano il nostro paese
sta per agginngersi quella mon meno sontuosa del riordinamento
del nostre Istituto di Studi Superiori Pratiei e di Perfezionamento
non possiamo A meno di non adempierc al nostro dovere di stu-
denti portaudo eiod a cognizione dells LL. 82, Illme. dei fatti i qoali
POSIONO Avers una grandissima influenza sulla splendidezza dell” av-
venire di detta I[stituzioue.

Gia furono pubblicati nei numeri 198 e 209 della Gazzetta di
ttalin due articoli riguardanti il prof. Ugo Schiff, 1) 1 gquali non
erano che un Compie rendus della sun condotta morale ¢ scientifica,
noi vogliamo preseguire quell’ opera gia cominciata , perche 1Vat-
teazione delle LL. 88, Ilime. sia attentawernte ¢ con premura rivolta
«ul valore individuale e scentifico di wn womo che non pud asso—
jntamente figurare accanto a celero ¢he debbono enorare 1 Isti—
tato, Firenze e I Italia. —

Sembrerd arditezza che giovanl studenti vegliano implicarsi in
«uestione di cost grave importanza: ma noi domandiamo chi me-
glio di noi potra conoscere quali sieno i hisogni e le esigenze dello
studente, quali sieno i modi piu adatti e pitt convenienfi per inse-
gnargli la scienza, ora che dopo tre anni di esperienza propria ab-
fiamo provato quante ditficolta presenta un metodo d’insegnamento

Aifettoso. Noi chiediamo: non & forse nostro dovere leggere 1 glor—-

nali scientificl e tencrci al corrente della scienza, non & nostro di-
ritto dire una parola in vantaggio del nostro paese ?
La moltiplicitd dei vantaggi che le conoscenze chimiche arrecano

{1) Por chi nor 1o sapesss preghiame di pon contondere Tyo con Mawrizio Sckdfl

Asivlowe, peichd per quest” ultine aui professiamoe profondo vispetto.
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all’ womo, I impulso che danno alle industeie ed alle manifatiure
¢ la prosperiti che questc ultime procacelane al laego ove =ono
coltivate, hanno reso oggidi di grande importaneza lo studio della
Chimica. Noi che conosciamo questa seienza soffrire presso di not
grave difetto vogliamo dire qualche parola sulla causa che ne 1m—
pedisce la prosperitd almeno qui nel nostro Istituto.

Nelle universith Grermaniche la chimica come tutte le scienze
dalla cattedra s insegna nel laboratori, ove

sperimentall pia che
enire. 10 1 Hlustre Matteucel con—

gli scolari sono obbligati &’ interv
sonformandosi a questo concetto <ia del Fontana, Nobili, ed Amiei
voleva che i professori del Museo nei lorl gabinctti e nei loro -
boratori ricevessero i giovani studiost ed insegnassero loro a lavo-
rare. Cid pare non intenda il Sig. Ugo Schiff poiché rigettando
voleri di quel grande scionziato che fu, non solo non riceve glovani
di buona volontd ¢ d'ingegino eletto, ma ancora contrasta ingiu-
stamente coloro che vogliono dedicarsi alla earriera scientifica, ed
altri che ne avrebbero il diritto di produrre dei lavort
originali nel suo laboratorio onde & che spesso per ricordargli il
mestieri ricorrere al Preside del Museo o al Ministro

impedisce ad

suo dovere &
della Pubbliea Istruzione.

Noi erediamo perd _che lo scopo supremo dello ingegnamento
sin quello di comunicare allo seolare 1o spirito ed 1l metodo scen-
tifico, lo esercitarne il eriterio nella soluzione di questioni sclenti-
fiche, cid facendosi solo col ricevere i giovani nei propri laboratori,
si loro; essendo che la mi-

collo stare in continue conferenze con ¢
gliore prepar:lzione a qual s voglia carricra sia lo csercizio, ¢ la
la buona educazionce della inteiligenza.

I giovani hanno diritto di esser trattati con modi eivili, ¢ di
non esser derisi esagerando loro le difficolti della soluzione di un
problema: hanno duopo di essere incornggiati, scusati- e corretti
degli errori che tutti commettiamo nell’esordire della propria car—

ricra. Prendansi a norma i professori della (rermania ¢ moll

dei nostri I quali per conoseere le vie pia convenienti affinché i
giovani intendano ed imparino la scienza, oltre le lezioni catte-
dratiche fanno conferenze, conversano amichevolmente dopo le le-
sioni con cssi ¢ nei lovo pratiel esercizi 1i guidano con afletto di

wdre. a con ecntile e squisita educazione.
’ g
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Siamo d’avviso che il professore insomma per riuscire utile allo
insegnamento dev’ essere nomo socievole, deve avere avubto contatto
per molto tempo con i glovani e di diverse etd. Ora perd lo Schiff
manea di tutti questi requisiti, egli mostra di non conoscere il vi—
verc della socictd; tutti sanno ecome la sua relazione con gli scolari
consista nel vederli solo dall’alto della sua cattedra per una sola ory,
due o tre volte la settimana, e verso gli csami quattro per togliersi
di addosso, com’egli dice, questo motoso carico.

Tutti conoscono la vita affaticata menata dallo Schiff in 25 e
30 anni di carriera scientifica, e se dopo tanto lavoro di schiena
da cost sterili risultati, com’ ¢ da Sperurlsi che st modifichi ¢ trutti
qualche cosa di buono per I’ insegnamento; che produca con la sua
condotta un allievo?

Sappiasi infine che lo Schiff se qualche volta & forzato a ri-
cevere nn giovane, mentre nei laboratori specialmente della Crer—
wanta i professorl si complaceliono e tfanno plauso allo studente xe
presenta tale sveltezza di mente da partorire concetti propri, egli
anziecle incoraggiarlo, iniziarlo nel lavorvo ed insegnarli il metodo
¢ "andamento pratico che pit conviene per condurle a buon fine,
lo tiranneggia, lo costringe ad abbandonare il proprio conectto per
prenderne uno da lui suggeritogli di poca ¢ nessuny Importauza,
¢ guai! se non gli si acconsente: ¢ tutto cid allo scopo di ve—
dere sul frontispizio delle memoriette la celebrite del suo nome.

Che diremo ora del suo modo inesatto di lavorare, ¢ di quelle
dilatate e leggiere pubblicazioni che nella dotta Germania gli frut—
tarono biasimo, ¢ che qui in Ttalia ha creduto venderé quali pregi,
quali fratti di seienza? Noi potremmo dimostrarc cid facendo un
esame critico di tutti 1 suoi lavori; ed allora ci sarebbe dato
di raccoglierc larga messe per mostrare come nessuna delle sue
numerose esperienze passera inalterata, ¢ tutto quello che oggi da
lui & stato annunziato, 1’ indomani appena ¢ stato da altri dimo-
strato falso, o erroneo, o incompleto ; avremmo allora campo di pro-
vare coute nel suoi sueecssivi lavorl tornl scinpre a correggersi e
ricorreggersi: avremmo agio di osservare come non abbla maneg—
glato che sostanze le quali non sappiamo se sieno prineipi unici o

miseugll di pia corpl, la maggior parte waterie catramose, semi-

Nuide o resinose, masse informi di eolori indefinibill, liquidi ¢he non




—_— G e

" hanno punto di ebollizione costante, solidi che fondono fra intervalli

di temperatura assai spaziosi; nessuna dotata di quelle proprieta
che valgono a distingucre i composti chimici ben definiti dei Wurts,
Lieben, Kekuls, Cannizzaro, Hofmann e di tutti coloro ehe sanuo
lavarare.

Noi non possiamo permetterci per ora di passare in rivista tutte
queste artifiziose pubblicazioni, solo ci limitiamo a dire yualehe
cosa delle pint recenti che hanno il vantaggio delia attualita.

Nel giornale di Scienze Naturali ed Keonomiche dj Palermo t. 11
st legge che 1o Schiff per I’ azione dell’ anilina sull’ aldcide acetica
studia una sostanza che dopo lo purificazione rassomiglin alla cou—
serve di pomidoro, ma di colore rosso violasiro (sic;; che per 1" azione
del prussiato giallo di potassa sulla bhase dietilenica studia un
precipitato gialls sudicio. Poi che dalla sostanza somigliante alla
conserva di pomidoro lia separato merce solubilita nell’ aleole degli
aygreyati sferici coloriti in giatlo ed wna materis resinosa, mentre
dall’altra parte afferma che lo propriets e le relazioni di solubiliti
di queste ultime due sostanze permetions appena di distingnerls fra
di loro. Ora noi domandiamo all’egreqio sperimentatore ed osserva—
tore accorlo se la sostanza Conserva di pomidore & una sostanza
pura, com’& che ora si trova costituita di due diverse sostanze ; ¢
se queste due sostanze differiseono pochissimo nella lore solubilita,
come mai ha fatto per separarle mercé solubilita 2

Nel medesimo giornale si legge che per l"azione dell’ Anilina
sull’aldeide benzoica lo Schiff ottiene un corpo giallo eristalline
mentre Gerhardt ¢ Laurent 1’hanno ottenuto in magnifiche foglic
bianche risplendenti. B nel seguito si affatica per dimostrare ine—
satte le esperienze di Borodine poggiandosi sul dato falso che Ianie
linas abbia reazione alcalina; mentre il pilt infimo degli scolari

conoscerebbe 1’ anilina avere reazionc basiea, ma non esercitarce

reazione alcalina sul tornasole; dal che bisogna concludernc che le
sue.espericnze sono false ¢ non quelle di Borodine. Infine per Pa—
zione dell’ amilammina sull’aldeide benzoiea ottiene due liquide
oleost di colore ginllo oscuro ¢ di odore rancido.

lu una pubblicazione che non sappiamo con quale diritto lo
Schiff chiami Stntesi della Populina (V. Xuovo Cimento 8. 1[¢t, 1}

er 17 azione del cloruro di benzoile sulln salicina ottlen: una o~
p
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terin terrosa hinnca e per 1 azione dell” anilina snlla elicina una
serie i sostanze sadicie tutte polveri amorfe di colore giallo oscure.

In un’altra pubblicazione che non sapplamo con quale altro
diritto chiami Sintesi degl’ Idvocarburi condensati (V. Nuove Cim.
R.e IL, t. 1) analizza un liquido che volle tra 900 ¢ 1000, diffe~
renza 10° (111} al quale da il nome di enantilene CTH ; studia
un olio empirenmatico che holle tra 2450 o 260°, differenza 150 (111)
che chiama CBH2; un olio di colore verdastro bollente tra 320 e
3300 differenza 10° (111!} che chiama CUH2; od una sostanza
peciosa di colore ginllo brunastro a cui da la composizione ¢ la for—
mola CHHI® — Tutte queste poi con un coraggio inaudito chiama
di punto di ebollizione quasi costante, credendo con quel guasi atte—
nuare la enormita dello sproposito.

Come Le SS. LL. vedono non si finirehbe mai se si dovessero
passare in rivista tutte le impurezze che lo Schiff pubblicando ha
preteso far eredere frutto di importanti esperienze; e ¢id non & tutto.

Cosa diremo poi delle esperienze dello Schiff intorno all’ azione
del percloruro di fosforo sull’ anidride solforica che Michaelis ; V.
Gazz. Chim. t. I, p. 377 ha dimostrate false ? Che diremo delle
esperienze dello Schiff intorno all’azione dell’ ammoniaca sul clo—
ruro di tionile, le quali essendo state rifatte dallo stesso autore
{V. Gazz. Chim. t. II, p. 40) tutti i corpi vi ha potuto trovare
tranne quello solo che 1o Schiff aveva detto prendere origine? Cosa
diremo moi della pubblica mentita che lo stesso Schiff dovette ri-
cevere nella Societd chimica di Parigi, ove annunziava, fondandosi
sulle solite sue esperienze concludenti, che per 1’azione dello zinco
sull” acido rufigallico si formava antracenc , mentre Laut e Gri-
Maux avevano mostrato che si formava un idrocarburo tutto af-
fatto differente? Cosa diremo di tutti quei derivati mectalliei della
anilina dallo Schiff pubblicati nel Nuovo Cimento 8. T, t. XIX
che ultimamente H. Vohl ¢ V. Gazz. Chim. t. 11, p. 295 . ha di-
mostrato non esistere né allo stato libero ne allo stato di com-—
posti 2 Cosa diremo della prima Sintess di wn alcaloide vegetale , la
coneina la quale oggi non & piu sintesi, ma una impurezza che
differisce dalla coneina naturale per molte proprietd fisiche e chi-
miche, non che per la sua azione sull’ organismo animale ? Infine -
cosa diremo della Sintesi dell’ acido cinnamico, { V. Nu?yo Cim. S.*
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I, 6 101 Ja quale sappiamo con certezza. ¢ lo prova anche ehia-
ramente la memoria che Ia preceder ess

er un lavoro del sno aiute
abusivamente dallo stesso Schiff pubblicato come proprio ?

Per non annoiare le S8, LL. Hime. noi non ¢
di piw, solo faremo osservare come una
avrebbe amareggiata la intiera vits
valente, si & resa invece nello Sehiff
inosservata tanto ai suoi ocehi quanto
cosi severo giudice.

prolungheremo
sola di queste mentite che
ad un chimico coscenzioso o
abituale in modo da passare
a quelli del pubblico sovente

Da quanto abbiamo esposto risulta ad
educazione e la civilta sieno dei requisiti indispensabili per un -
buono insegnante, e che lo Schiff oltre non avere sortito - dalla
natura n¢ I”ingegno, ng I’ educazione necessaria ad un uomo di
scienza, ha pure il grande torto di volere piuttosto pubblicare la~
vori che farli, come se volesse meglio ing
tandogli in faceia una faraggine di ricerche abborracciate alla
meglio in luogo di compiere lavori eollo serupolo e la coscienza,
di un vero investigatore di fenomeni naturali, ch
primo dei suoi sforzi la seoperta del vero.

Noi abbiamo voluto dir

evider .a che la buona

annare il pubblico get-

e abbia per iscopo

e tutto questo sempre nell’ intento che,
nel nuovo ordinarento dello Istituto Superiore,

a mettere al posto di professore di chimiea un
torniamo a ripetere quello che con suppliche spe
al Governo ed al Municipio di Firenze, che
colui che potrebbe degnamente disimpegnarlo.
non potesse accettare si pensi sul serio a nominare un altro va—
lente scienziato, un secondo Lieben, il quale per la bonts di animo,

¢ per la profonda scienza posseduta lascio di g3 gratissima me—
moria.

sl pensi seriamente
vero insegnante; o
ciali abbiamo detto
Cannizzaro sarebbe
Se poi quest’ ultimo

Firenze I 10 Settembre 1872,

PER ALCONI STUDENTI

EGISTO FONTANELL|

Firenze Tip. Shorgi 1873,
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tanica della vescica (donde la continua emissione dell’ urina )
per muscarina, diminuiscono dapprima e poi scompajono die-
tro 'amministrazione dell’atropina. II ptialismo, il pia co-
stante sintomo dell’avvelenamento muscarinico in tutti i ge-
neri di animali, sard sospeso dopo Vinjezione sottocutanea di
frazioni di atropina, e d& posto ad una notevale secchezza
della bocea ; anche dopo il taglio della corda del timpano la
musecarina e l'atropina hanno i loro effetti. La miosi da mu-
scarina (nel gatto si produce anche per applicazione locale,
mentre nell’ vomo cid non si avvera ) infine & ostacolata e di
" poi sospesa dall’atropina.

Cosicche latropina deve riguardarsi come un reale antidoto
della muscarina, e viceversa; e la loro mutus ed eflicace
azione pud con tutta la sicurezza del successo utilizzarsi in
casi di intossicazioni. La via da preferirsi nell'amministrazio-
ne ¢ naturalmehte la sottocutanea.

V. Della Nicotina.

La nicotina ¢ stata negli ultimi tempi argomento di nu-
merose ricerche fisiologiche. Fra i lavori che si sono succe-
duti nel ventennio mi piace qui ricordare quello di BeruTTi
e VeLra (1851), Laltro di KoLuiker (1856), di TRavse (1862),
di RosextHar (1863), di ErveuMever (1864), di Krocker
{1868), ed infine i pit recenti di TRunarT ', SCHMIEDEBERG ?
¢ di Bormx 3, coi quali si accordano cssenzialmente le mie ri-
cerche. ‘

I risultati dell’azione fisiologica della nicotina sono molto
discordanti. Per quanto riguarda il cuore, era opinione dei

T Ein Beitrag zur Nicotinwirkung. Dorpat 1869.

? Untersuchungen ueber cinige Giftwirkungen am Froscherzen.
Arb. aus physiol. Anstalt, Leipzig. 1870.

3 1. ¢, pag. 13 e seg.
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primi osservatori che la nicotina determinasse sul cuore dei
batracii una graduale diminunzione i tutta la sua attivitd
ed un annientamento dell’ azione mibitoria: del vage. Po-
steriormente si & visto che piccole dosi irritane il sistema
nervoso regolatore (inibitore) del cuore, sia negli animali etero-
termi (a sangue freddo), che negli omeotermi (a sangue caldo},
e le maggiori paralizzano sia il sistema inibitore che l'accele-.
ratore, perd la morte dell’ animale non segue alla paralisi.
del cuore. Conseguenza dell’ azione irritante delle piccole-
dosi & la diminuzione dei batiit cardiaci, e quindi la tran-
quillitd del enore anche dopo il taglio del vago. ed offese del:
midello allungato. Non si avvers ko stesso. dopo. la-precedente -
paralisi del vago: mierce I’ atropina.

Lesperienze dirette effettivamente dimostrano che dosi in-
finitesime di nicotina, cioé un sesto ad un decime di milli-
8rammo, irritano ¢ ne conseguita subito tranquillita diastoli-
co del cuore per la durata di un minuto ad un minuto e mez-
20, e poscia tutta Dattivitd del cuore significantemente s’ in-
debolisce. Maggiori dosi hanno questo etfetto sin dal princi-
pio, e se in questo stato si va ad itrritare il vago,
azione dello stesso manea,
suoi movimenti,

la nota
cioe il cuore non si arresta nei
Di qui la conclusione ¢ chiara: la nico-
tina dopo una breve irritazione del sistema inibitore, irrita-
zione che si ha soltanio colle minime dosi,
ritabilita, indebolisce guella del sistema ¢
de 'azione del v

ne annienta 1'ir-
ccitatore, e sospen-
ago sul cuore; e si distinguone quindi due sta-
dii nei fenomeni dipendenti dall’ azione della nicotina, e si
vorrebbe ammettere nel primo analogia col}’ azione della mu-
scarina, e nel secondo coll’ atropina.

In quanto a queste anologie di azioni, bisogna riflet-
tere che la seconda per lo meno ndn pud cssere completa,
giacche dove nel cuore, sotto I avvelenamento dell’ atropina,

non & pitt possibile produrre arresto dej movimenti né coll’ir-
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ritazione dei ganglii in#rinseci né colla muscarina, simili ten-
tativi sono coronati da successo quando il cuorc & sotto I'azio-
ne della nicotina. Daltro canto se & vero che in un cuore pre-
cedentemente atropinizzato la primaria azione irritante della
nicotina manea, cid dipende dal perché gli elementi che do-
vrebbero essere stimolati sono gia in paralisi, e la loro irri-
tabilith ¢ ridotta a zero. In conseguenza la similitudine della
nicotina coll’ atropina, oltre che non pud esscre in tutto esat-
ta, per certi momenti ¢ interamente lalsa. N& maggiormente
resiste alla critica I"altra dell’analogia colla muscarina. L ve-
1o che nei primi momenti, come questa, U'alropina irrita Vap-
parecchio inibitore, ma contemporancamente indebolisce o
proprio annulla il sistema acceleratore, cosicche la sua azio-
ne ha il suo carattere particolare pel quale deve meritare un
posto distinto nei veleni del enorve. E tanto pin, in quanto se
si stimola il vago di una rana nicotinizzats con una corrente
elettrica per la durata di 15 a 20 secondi, suole conseguitar-
ne, dopo quasi trenta secondi, un‘accelerazione dei battiti car-
diaci. Siffatta accelcrazione permane per tre a quattro minuo-

ti, e dipoi ritorna lo stato primitivo. Se la stimolazione

dura di pia, allora i due sussequenti stadii, cio2 quello d'in-

-cubazione e di acceleramento sono del pari pit lunghi.

Quest’azione, oltre di essere di un alto valore per la farma-
-codinamia della nicotina, sveglia interessanti riflessioni sulla
nevrologia del cuore. Dilattl ScHMIEDEBERG e TRUHART per spie-
gare il suddetto aumento delle pulsazioni in seguito all’irri-
tazione del vago ammettono, che in questo nervo colle fibre
ianibenti corrono fibre, che stanno in unione coi centri cceita-

tori del cuore; e mentre la nicotina paralizza quelle, o il pez-
zo di loro connessione coi ganglii intracardiaci inibitori, resta
intatte queste o le acceleranti. '
Bormy conferma i dati dei suddetti autori, nc divide I o-
pinione, che cioe nel vago corrono anche filire acceleranti, ed
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aggiunge che dopo che il cuore & ritornato a battere si pud
arrestarlo nuovamente con un veleno che agisca direttamente
sui centri nervosi intracardiaci. Per parte mia devo dire che
l'accelerazione dei battiti cardiaci, dopo la stimolazione elet-
trica del vago in una rana nicotinizzata, & reale, se nonche
nelle poche esperienze fatte qualche volta mi & fallita, di mo-
do che io non saprei seguire i predetti autori nella loro ultima
conseguenza, che ciot nel vago corrono sempre fibre accelera-
trici, o possibilmente il centro eccitatore della meccanica del
cuore esistente nel midollo allungato, alinero in parie, eser-
cita la sua influenza sul centro circolatorio per la stessa via
del centro inibitore. L’esistenza di fibre acceleratrici, in cam-
bio, nel vago non & costante, e quando si trovauo sono da ri-
tenersi come fibre del simpatico cervicale che corrono per er-
rore di luogo col vago, siccome dimostrd dapprima v. Bezowp,
e siccome ¢ facile di convincersene sperimentalmente e per
certi animali anche anatomicamente. Perd dobbiamo riconosce-
re nella nicotina un mezzo efficace d'isolamento di sitfatte fibre,
ed un veleno ch‘e',. adoperato su larga scala, sard tenuto quale
ajuto inestimabile per le ricerche delicate della nevrologia
del cuore.

Le indicazioni terapeutiche della nicotina sin’ora limitate
ed anche sconsigliate dai pit reputati terapeutisti, sia per l'e-
quivalenza fisiologica con altri rimedii, e sia per la sua facile
alterahilitd, devono oggi esserc prese in seria disamina, Rew
ha il merito di aver distrutto il secondo ostacolo fissando que-
st alcaloide in combinazioni stabili (ossalati, {osfati, tartrati),
e da quanto precede si & visto che la nicotina non pud identi-
ficarsi cogli altri veleni del cuore. Egli & percid che razional-
mente deve avere le sue particolari indicazioni nei morbi car-
diaci e nei pulmonali, ¢ qui gia potrei numerarne qualcuno,
se non temessi di prevenire quanto la sola osservazione spre-
giudiéatu in clinica pud competentemente stabilire. Voglio
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soltando ricowmlare,che le piccolissime dosi abbassano notevol-
mente le pulsazioni, e le alte Uaccelerano. E una piccolissiina
dose di nicotina un milligrammo, e basta una tale quanliti
per fare scendere il polso per es. da 120 battiti a 30. La dose
& alta quando si passano due centigrammi per giorno. La di-
minuzione dei battiti & accompagnata dalla diuresi; viceversa
I'nyumento & associato a diminuzione dell’ urina.

VI Dell” Aconitina.

Le conoscenze sull'azione dell” aconitina sone in generale
ed apparentemente molto discordanii e confuse. Un raifronto
poco severo tra le relazioni dei differenti sperimentatori e le
rare storie cliniche che si posseggono di avvelenamento di
aconitina mettono tale diffidenza nell’animo, e tale sconforio,
che non si sa far tacere il sentimento che sorge spontaneo per
i1a poca serietk od almeno per il nessuno accordo tra fatéi,clie
pur si dicono del dominio della scienza. Ma 10 ebbi gid in una
solenne occasione a protestare coutro siffatti ingiusti, per non
dire, leggieri apprezzamenti, e non mi par punto fuor d'opera
qui ripetere, che in argomenti si complessi e delicati (e non
sono certamente pochi) la discordanza o la contraddizicnce non
std nella scienza, si bene negli scienziati. Il che significa, che
non tutti coloro che si mettono a sperimentare, a serivere, ¢
peggio a giudicare, non tutti ripeto sono allo stesso livello di
cultura, di abilitd di sperimentare, di conoscenza minuta di
quanto si e fatto sull’'argomento, e di spirito eritico severo per
scevrare il falso dal vero, il certo dal dubbioso, il serio da quel-
1o che non merita alcuna considerazione. Ed una tale conside-
razione deve massimamente non dimenticarsi nelle cose far-
macologiche. e tossicologiche, giacche la piu parte. delle vec-
chie e fino ad un.certo punto anche delle nuove ricerche in
questo campo sono fatte da persone, alle avali & per nulla fa-

6«
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miliare la fisiologia, che & certamente la sola base possibile
per non edificare sull’ arena. .

E per intendere la discrepanza che esiste tra i fenomeni
prodotti dall’ aconitina basta ricordare, olire a cid, che l'aco-
nitina non & sempre pura; che ve ne sono di tre sorte, a se-
conda le fabbriche e le regioni donde proviene, e la pianta
impiegata ad estrarla; che un certo numero dj effetti & vario,
a seconda le dette condizioni ed a seconda gli animali sui
quali si & sperimentato. Difatti alterano la purezza dell’ aco-
nitina altre sostanze che si trovano con esca nelle piante che
la somministrane, e tali sostanze sono un principio amaro,
l'aconellina o acolictina, la napellina, la licoctinina ec. Le
piante dalle quali si estrae sono: 1'dconitum napellus, 1'A. va-
riegalum, I'A. lycoctonum e 1. A. ferox:; e le purti impiegate
all’ estrazione sono le foglie, la radice cc. Or a seconda la
specie, a seconda la parte della pianta, ed a seconda del pro-
cesso chimico si conoscono in commercio tre aconitine : 1" in-
glese, la tedesca e la francese. Tutte e tre non producono
identici effetti, cosicché mentre I'aconitina inglese o di Mor-
SON ingenera convulsioni, bruciore alla bocea, formicolio alla
cute; la tedesca preparata da Geicer ed Hesse agisce in cam-
bio a preferenza sulla pupilla che viene dilatata, aumenta la
sensibilitd del viso (prosopalgia), ed ¢ indifferente sulla cute;
ed infine la francese preparata da HorTor si avvicina in tutto
molto piu all inglese che alla tedesca.

Inoltre i fenomeni sono differenti corrispondentemente alla
forma ed alla via di amministrazione ; giacché mentre aco-
nitina anche data per bocca non determina intiammazione del
tubo degestivo e guindi vomito e diarrea, queste alterazioni
sono prodotte amministrando per bocca V'estratto di aconito.

Infine i sintomi d'avvelenamento per aconito sono diversi
a norma della dose tossica, mortale o no dell acenitina, ed a
norma del periodo di avvelenamento. Cosi la diuresi od au-
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wento della secrezione urinaria & un eltetto che non manca
urai per SCHROFF, mentre per voN Praac tale aumento & insen-
sibile, e per altri manca del tutto. Ebbene tal differenza di o-
pinione dipende dalla dose data.Una dose tossica di aconitina,
ma non moriale, finisce per essere espulsa dai reni aumentan-
do la secrezione urinaria. Cid non avviene quando & in quan-
titd sufficiente per uccidere.

Cosicche, in conclusione, quella differenza, che si trova tra i
sintomi riferiti da uno sperimentatore e quelli di un altro, non
& contraddizione, in quante tuiti hanno il loro posto nel gran
quadro dei fenomeni prodotti dall’ aconitina; ma perd tra essi
ve n'ha un gruppo fondamentale, incontestato ed incontrasta-
bile, ed & fatto da quei sintomi che si pussono chiamare co-
stanti od essenziali, legati all’ essenza propria dell’ aconitina,
e che sono: 1) il rallentamento, 1’ irregolarity ( intermittenza
e dicrotisio) e la debolezza del polso sino a scomparire nel-
'arterie periferiche; 2) il rallentamento e la difficolta del re-
spiro (dispnea); 3) la diminuzione della pressione; 4) 'abbas-
samento generale di temperatura; 5) I’ aumentata sensibilita
del viso; 6) i ripetuti ed interrotti movimenti masticatorii,
sintormna che si produce -anche quando ad un coniglio per es.
si da I' aconitina per via ipodermica; 7) e si pud altresi anno-
verare qui la dilatazione della pupilla ad onta.dell’ opposizio-
ne di Frexming e di PEREIRA, i quali ritengouo invece che la
pupilla si restringa. Possibilmente questi signori si seno li-
(mitali all’osservazione del principio dell'avvelenamento, quan-
do la pupilla acquista un’ estrema mobilitd e si restringe e si
dilata con grande rapiditd, ma sempre col predominio del re-
stringimento. Quando esistono le convulsioni esse hanno un
carattere speciale, hanno cioé qualche cosa di somigliantle al-
1" opistotono.

We si volessero frattanto ricordare qui Je poche esatte vela-

zioni mediche che si posseggono intorne 'avvelenamento di

P
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gano dopo 10 a 15 secondi a ridestare alcune contrazioni ,
ma deboli, e ben presto cessano ancor esse per non riprodursi
pit. Delle parti del cuore le ultime a morire sono i seni, co-
sicchie mentre i ventricoli stanno a riposo gia da qualéhc ora
si osservano ancora dei lampi di contrazioni nei seni.

Se si [a ora in un cane od in un coniglio 'injezione ipoder-
mica di una dose di aconitina tedesca o francese sospesa in ac-
qua o in semisoluzioni, cominciano a manifestarsi nell'anima-~
le ma non prima di dicci minuti i fenomeni di avvelenamen-
to, cioeé a dire: aumento del numero dei Dbattiti, seguiti da
irregolarita ed incompletezza di contirazioni, cosicché le si-
stoli sono quasi vermicolari, i seni si contraggono piu {re-
quentemente dei wventricoli, le diastoli ventricolari si allun-
gano, ed infine il cuore in un momento dopo si rilascia e re-
sta fermo col miocardio dilatato e le vene coronarie ripiene di
sangue. In questo punto stimolando con una corrente elettrica
il gran simpatico, il cuore non si muove, ed agendo direlta-
mente sul miocardio non si destano che parziali contrazioni,
quasi vibrazioni contrattili. Prima che il cuore fosse in riposo,
stimolando il par vago, mancane i noti effetti inibitorii.

Dietro cio la conclusione da frarsi sull’ essenza dell’ azione
dell’ aconitina e suoi preparati sul cuore & quella,,che questo
veleno paralizza I’ apparecchio nervoso clie domina la mecoa-
nica del cuore, perd prima e completamente il sistema inibi-
tore, e piu tardi gradatamente 1’ acceleratore.

Cosl i fenomeni anzidetti hanno la maggiore intelligenza, in
quanio paralizzate le terminazioni del vago ed i centri intracar-
diaci inibitori si ha 'umento delle pulsazioni per relativo ac-
crescimento della stimolazione ordinaria dei centri eccitatori ;
di poi, progredendo l'avvelenamento, s’interrompe la riunione
funzionale dei ganglii eccitatori intragardiaci,e la conseguenza
' la irrecolaritd e la incompletezza delle contrazioni e lo
squilibrio delle sistoli dei seni ¢ dei ventricoli a simiglianza

v+
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di ¢io che avviene quanio il cuore per una causa qualungue
muore; da ultimo la paralisi si generalizza ed il miocardio in
un momento dato si rilascia, e.cosi irrigidisce, onde le note
cadaveriche di un cuore aconitinizzato sono sempre la massi-
ma dilatazione del miocardio -ed il riempiniento estremo dei
vasi coronarii e sopratutte delle vene.

Borus, ammettend: }a paralisi del sistema nervoso inibito-
re, crede ad un’ irritazione del sistema nervoso opposto in un
primo tempo, giacche secondo lui non si potrebbe spiegare né
P'aumento del polso nelle rane, né quella sorts di crampi che
si osservano interrottamente e per un breve periodo in mezzo
a contrazioni vermicolari e talfiata irregolari gia descritta nel-
le rane. Ma chinngne ci ha seguito in quosto tessuto delicato
difatti, che & il modo complesso di reagire del sistema nervo-
so del cuore ai differenti veleni, capird di leggieri che I'au-
mento del numero delle pulsazioni del cuore in segunito a pa-
ralisi dei centri inibitori non & una ragione per ammettere
un’irritazione dei centri antagonistici. Non & una ragione,
dico, imperoeché se un’ ipotesi si fa sul sistemna nervoso in-
lracardiaco & quella che i due gruppi di ganglii antagonistici
costantemente sprigionano forza, la quale diviene forza viva,
cioe a dire arriva a stimolare solo quando ha vinto ' azione
opposta degli altri gangli, e che Per intenderci una tale azio-
ne chiamerd resistenza.

Or, a seconda la maggiore o minor resistenza,la stimolazio-
ne o & pit rara o pin frequente a simiglianza di quanto acca-
de avviando una stessa corrente d’aria per due recipienti, con-
tenenti I'uno una soluzione gommosa, ¢ Paltro dell’etere: ay-
verri che nel primo essendo la resistenza maggiore,l'aria arri-
va pitt lentamente alla, superficie ma a piit grosse bolle, e nel
secondo per condizione opposta le holle’d'aria che giungono
alla superficie sono pilt piccole e sono pin celeri.

Or nello stato ordinario Ia resizlenza dei coentri inibifort
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rappresenina pei vanglii eccitatori la soluzione gommosa per
l'aria, e come questa arriva pit tavdi alla superticie, cosi la
forza viva delle cellule eccitatrici si estrinseca a maggiori in-
tervalli; ma abolita quella resistenza lo sprigionamenﬂ) sard
piu celere ed in ceiti momenti anche continuo, donde io mi
spiego 1’accelerazione del polso ed i crampi che sogliono nel
periodo d'irregolaritd funzionale del cuore comparire.
Ammessa la paralisi dei ganglii inibitori, cioé tolta di
mezzo la resistenza che la forza latente dei ganglii eccitatori
doveva vincere per diventare forza viva, la stimolazione de-
ve farsi piu facilmente, e quindi il numero delle pulsazioui
cardiache deve essere ucerescinto. Questa faciltd, perd, non é
efficacia, vale a dire che la stimolazione se & piu celere non &
per questo essenzialmente pin forte, e cid & provato dall’ab-
hassamenlo della pressione, dimostrato dapprima da Ascma-
RUMOW € non contrastato da Boenw, ed in secondo dalla vedu-
ta teoretica anzidetta che campeggia oggi in nevrologia per
intendere le funzioni delle cellule nervose e singolarmente
dei centri automatici. Si sospetta, lo ripeto, che le cellule che
compongono questi siano sede di continuo sprigionanento di
forza, la quale resta latente fino a che non ha vinto una data
resistenza, e dopo cid diviene viva e si estrinseca in pecitazioni.
La dose minima dell’ aconitina nelle rane ¢ di 0,0001 -
0,001 gr. Dopo I'amministrazione di tal quantith subito si
ha l'acceleramento del polso. In alcuni casi dopo questo acce-
leramento il cuore ritorna allo stato primitivo, ma nella mag-
gior parte si svolge la serie dei fenomeni dell’avvelenamento
it aconitina, che cioé dopo 10 minuti, nei quali la regolarita
del ritmo cardiaco si ¢ mantenuto sebbene piu celere, comin-
ciano a comparire i crampi sopradetti, il disquilibrio tra le
sistoli dei seni e dei venticoli, I'lucomwpletezza delle contrazio-
11, 1 movimenti vermicolari, 'allungamento delle pause, ed

mfine il riposo. La dose massima poi varia molto a seconda il
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preparaio che si adopera, I'animale su cui si esperimenta, s
via di amministrazione, e lo stato del veleno, se cio# in so-
stanza o sciolto in qualche mestruo (acqua, alcool, acido ).

L'azione dell' aconitina si riprova anche coll'esame dei rap-
porti tra i suoi effetti e quelli di altri veleni. Qui cennerd bre-
vemente gli esperimenti ed i risultati ottenuti adoperando as-
sociatamente l'aconitina e la muscarina, 1'atropina e la ni-
cotina.

La muscarina, per agire su cuore gii aconitinizzato, dev'es—
sere adoperata sul principio dell’ avvelenamenin, quando cio®
non si & arrivato alla paralisi dei ganglii nervosi ¢ quindi al
riposo del cuore; giacché anche se gquesto non & completo 1a
muscarina non ha effetto di sorta. Per lo contrario applicata
nei primi momenti, il cuore resta in diastole (uasi istanta-
neamente. Intanto il riposo prodotto dalla muscarina & in
qualche guisa differente da quello causato dall'aconitina. Men-
tre sotto 'esame della muscarina entrano in tranquillita pri-
ma i seni, sotto. lacomtma si arrestano prima i ventricoli, ed
i seni continuané a pulsare ancora per alcuni minuti. Inoltre
dove il menomo contatto dei ventricoli di un cuore muscarini-
co arriva a destare contrazioni, tutte le irritazioni meccaniche
restano indifferenti nell’ avvelenamento aconitinico, a meno
che lirritazione non si porta sui seni. Amministrando dell’a-
tropina, della daturina, della giusquiamina un cuore avvele-
nato con aeonitina e muscarina puo ridestarsi e muoversi per
qualche tempo, sebbene con diminuita energia.

Se intanto I' atropine si da dopo che gid il cuore ha subita
la sola azione dell’ dconitina, e questa si ¢ spiegata completa-
.mente, il cuore non reagisce in alcuna guisa. In cambio data
prima rafforza un po le contrazioni del cuore e lo mantienc
per pin lungo tempo in vita. -

Da ultimo se in una rana avvelenata con nicotina si prepari
il vago e si dimostri che la sua eceitabiliti non & abolita, con-
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truriumente all'opinione di SCHMIEDEBERG, € poi si amministra
una traccia di aconitina, si osserva il cuore precipitare la sua
parabola ed arrivare al riposo molto pitt presto di quante ac-
cade per avvelenamento aconitico. Perd se si stimola il vago,
allora il cuore non solo accelera i suoi battiti, come & il caso
dell’ avvelenamento di nicotina, ma quanto il cuore di gid
completamente a riposo ritorna a pulsare. Cosicché quell’a-
zione particolare della nicotina di salvare le fibre eccitatrict
che corrono col vago non si perde nell’avvelenamento misto di
nicotina e di aconitina. Perd non si pud dire questo in modo
assoluto, ed & ammissibile solo fin dove & possibile concepire
un’ incompleta azione dell’ aconitina, o pure un residuo di ec-
citabilith dei ganglii acceleratori e che si pud destare sotto la
stimolazione elettrica. Difatti se si fa prima agire la nicotina
in un animale e colla stimolazione del vago si mette in evi-
denza che le fibre acceleratrici dello stesso esistono ¢ sono
state conservate, 'amministrazione sussecutiva dell’aconitina
ha il suo effetto, ma prima che sia completo I' eccitazione del
vago pud agire come si & detto. Cio vale a fare intendere i fc-
nomeni dell’avvelenamento associato di aconitina ¢ nicotina.

Volendo ora dall’esperienze fisiologiche trarre conclusio-
ni per un’indicazione tcrapeutica razionale dell’ aconitina,
ci dovremo subito dichiarare contro coloro che I’adoperano
come diuretica e diaforctica. Ma non sapremmo condannare
coloro, contro quindi I'opinione di non pochi ed anche illu-
stri terapeutisti, che I’adoperano con grande confidenza in
tutti quegli stati nei quali bisogna fiaccare T'attivitd del cue-
re, abbassare la pressione e diminuire la temperatura. La sola
clinica poi pud stabilirne il relativo valore nella febbre, nelle
forti emorragie, nelle iperemic particolarmente del cervello,
e fin'anco nelle convulsioni.

3
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ViI. Della Delfinina.

Quest’ alcaloide & poco adoperato, ma non manca di alcune
importanti proprieta, per le quali un impiego un po’ pia este-
S0 sard pienamente giustificato, OrriLa & stato il primo a stu-
diarne l'azione tossica, e di poi TurNsuLL !, Roeric 2, Farx ¢
Rorric 3, L. v. Prasc *, DorN 5, ALBERs ¢, DarDEL ?, Borny s
ed altri. Quei, perd, che tra essi hanno studiato Pazione del ve-
leno sul cuore sono FaLx e Rogrie, v, PraaG, ALBERs ed ulti-
mamente Boenwm.

La delfinina si & adoperata o sola sciolta nell'aleool, o pure
sotto forma salina (solfato, muriato, tartrato). Nel primo stato
& assai pia energica, ¢ tra i sali il nitrato & il piu letale. In
quanto all’azione FaLk e Rogrrg dicono che i battiti del cuore
dopo piccolo acceleramento diminuiscono, indj divengono ir-
regolari ed in ultimo si arrestane. Bormx adoperando sia pic~
cole (0,0005-0,004 gm. ) che grandi dosi (0,005—0,01) ha
confermata la diminuzione dei battiti senza il precedente acce-
leramento, meno in alcuni casi, nei quali del resto il cuore non
era isolato dai suoi nervi estrinseci che in mille guise e colla
pilt grande facilty ne Possono alterare il numero. La diminu-

' TurNBuULL. On the medical properties of the natural order Ra-
nunculaceae. L. 13.

* Roerie. De effectu Delphinini in organismoum animalem. Mar-
burgi 1851,

3 Fatk unp Roemic. Arch. physiol. Heilk, XI. 3. 521.

* L. v. Paaac. Arch. path. Anat, VI. 3. 4. 385, 435, 1834,

5 Dorw. Diss. de Delphinino, observationes et experimenta. Bonn
1857.

§ ALBERs. Allgm. Ztschr: Psych. XV. 348.- 1858.

" Daroen Recherches chimiques et cliniques sur les alealoides
du Delphinium staphisagriz. Montpellier (834,

® Boruy, I, »,
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zione del polso cardiaco si sviluppa al principio lentamente,
la diastole non si compie in un momento, il ritmo & alterato,
od avviene alle vclte che la sistole dei seni e dei venticoli &
isocrona. Scorso un tempo variabile secondo la dose, ma non
prima di 20 a 25 minuii, tutto il miocardio presenta contra-
zioni peristaltiche e crampi, ma in forma meno spiccata del-
¥ avvelenamento aconitinico, e per un corto stadio. Seguono
poi contrazioni uniformi, ma a lento ritmo, 1a diastole & lun-
ghissima, la sistele poco energica, i seni si contraggono pin
dei ventrieoli, ed in questo punto sopraggiumge la morte ol-
tre la quale si comtinuano. per poce i movimenti. I ventrico-
li, se si arrestano si fermano a mezza diastole, ma le irrita-
zioni meccaniche, chimiche ed elettriche restano indifferenti.
Quindi si ha da fave con uno stato essenzialmente paralitico.
I nervi vaghi perdono ben presto il loro influsso sui movi-
menti del cuore. La pit forte corrente elettrica, che si avvia
per essi, non apporta né V'arresto, né il rallentamen e neppure
wn accelerazione. Quasi lo stesso dicasi della stimolazione di-
vetta dei seni, giacché ove & molto facile arrestare 1 moti car-
diaci con una stimolazione in questo punto, nell’ avvelena-
mento per delfinina & quasi senza effetto una tale stimolazio-
ne. Nessuno dei veleni sin’ora detti & capace di modificare in
alcuna guisa il corso dei fenomeni dipendenti dalla; delfinina.

L'azione, quindi, della delfinina pare che sia paralizzante,
e si spiega non soltanto sugli apparecchi nervosi, quanto an-
¢he s miocardio. Su quale dei due elementi agisca pri-
ma non si sa per ora ben dire : seeondo il principio stabi-
lito di gid innanzi intorne il modo di agire degli alcaloidi,
dovrebbero essere i nervi i primi ad essere attaccati dal
tossico in esame; ma ! esperienza non & favorevole a que-

sta conclusione teorctica , e la risoluzione di questo que-
sito deve attendersi da studii ulteriori.
1. indicazione ordinaria terapeutica della delfinina ¢ em-




pirica. Razionalmente dovrebbe giovare allorquando si ha
bisogno di un deprimente dell’ attivity cardiaca. Agendo es-
53 come paralizzante sia sui nervi del cuore che sul mio-
cardio, ' effetlo ne dovrebbe essere sicuro.

Yili. Della veratrina o dellantiaring.

Molti sono i lavori che si sano succeduti sulla veratrina,
ma pochi tra essi hanno preso a cousiderare in modo spe-~
ciale Iazione i questo alcaloide sul cuore. Senza dubbio
dobbiamo a V. Bezorn ed Hier * le prime notizie esatte in-
torno I’ argomento. Secondo essi ky veratrina irrita dappri-
ma, e per breve tempo, ed indi paralizza i eentri nervosi
del cuore. A vaghi intatti subito dopo I'amministrazione av-
viene il rallentamento delle pulsazioni, e poscia tra 3 m.
ad un ora segue la morte coll’ arresto completo dei mot;
del cuore. Quando precedentemente sj o tagliato i par vago,
allora al rallentamento precede I'accelerazione dei moti del
cuore. Tutto ciprfa dire, clie i fenonieni cha si svolgono, in
parte, si devono ripetere dall’ azione del veleno sui centri
nervosi, cardiaco e vascolare, esistenti nel midolle allun-
sato. Difatti che agisca ancle sul centro vascolare o in al-
tri termini sul centro dei nervi vasomotori , si prova col-
I’ esperienze emodinamometriche, dalle quali risulta che die-
tro I' amministrazione delly veratrina la pressione del sangue
diminuisce, tagliato o ne il vago. Perd nel primo caso prece-
le un breve aumento, che si spiega coll' irritazione riflessa
del centro vascolare merci il taglio del vago ed anche per la

! Untersuchungen aus dem physiologischen Institut zn Wurz-
burg. Heft. 1, 73 :

L. Mirt. Veratrinum quam habeat vim in sireul., respirat. et
nervos motorios. Vratisluv, 1867,
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diretta azione del veleno, che anche qui dapprima irrita ed
indi paralizza.

I da notarsi che le contrazioni ventricolari hanno forma
tetanica, ciot a dire durano anche oltre un mezzo minuto, ¢
quindi non si possono ritenere che per contrazioni tetaniche.

Analogamente agisce la veratrina su tutti i thuscoli striati,
la cui irritabilitd viene dapprima aumentata e poscia estinta.
Cosicché quando si applichi un irritante qualunque, sia dei
pervi che della sostanza propria del muscolo, guesto non ri-
sponde, come d'ordinario, con una breve contrazione, ma in
cambio si contrae in forma tetanica che a poco a poco si scio-
glic. Lo stesso effetto si ha quanto si & dato antecedentemen-
te il curare e si & con civ paralizzato 1'insieme delle termi-
nazieni dei nervi motori nel muscoli.

Le esperienze che si ripetono spesso con scopo scolastico
confermano precisamentg quanto si & sin qui esposto. Deosi,
¢ sono gid grandi di 0,0005 a 0,05 gm., dopo venti e trenta
secondi dall’ injezione diminuiscono gradatamente il numero
delle pulsazioni, allungando le sistoli e le pause. Quando le
pulsazioni sono ridotte alla metd si fa notevole il tetano ven-
tricolare. Le sistoli possono durare fino ai 20 e 30 secondi.
Stando le anologie di azione della veratrina su tutfi i museo-
}i, Boenn ha voluto ottenere la curva grafica del cuore nello
stato tetanico, a simiglianza di quanto si fa per i muscoli, e
per cid si & servito del metodo escogitato da Coats e gid ado-
perato nello studio dei veleni da ScumiepEeeré. Siffatto meto-
do consiste di mettere in comunicazione i seni con un vaso
contenente siero del sangue, e l'arteria con un manometro, che
va a serivere, mercé un galleggiante, sul tamburo dell’'ordina-
rio Chimografo. Il veleno si dd al cuore col siero, dopo che
aia si sono ottenute delle curve normali. §intende gid che
rueste esperienze si cseguono sul cuore de’ batraciani o di

retiili, 11 quale sopravvive, come si s, a lungo estirpato dall’a-
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nimale. Or le curve ottenute sotto ¥ avvelenamento veratri-
nico sono esseuzialmente quelle che si otten

gono dagli alti,
muscoli str

iati nell’ #dentiche condizioni, eioé a dire la curva
ascende rapidamente allo stesso livello per

un pezzo, avendo il
cuore r

aggiunto al pit presto la pit ak & sua contrazione. La
parte rettilinea della curva & sei

a dediei volte la parte ascen-
a

ente ed & la contrazione tetaniea deol ventricolo, e la porzio-
ne discendente & anche DH lunga, e corrisponde alla pausa tra,
due sistoli. Dalla tavoka data da, Boznwm di varie eurve rilevo.
ehe la pit lunga ¢ ¢i 39 secondi, la pid breve @i 43. Una
‘curva simile v. BezoLp ed Hirr I'hanno ettenuta sottuponen-
do il cuore ad una eorrente d’induzione.

Le ricerche associate poi della v
i seguenti risultati :
lenamento muscarini

eratrina eon altei veleni da
un cuore, arrestato in diastole per avve-
co, ripiglia i suoi moviimenti cola mu-
scaring, ed in generale neé la fisostigmina, né P
il curare valgono a medificare il corso et fenor
dalla veratrina. Tl cuor

atroping e né
meni predotti
e, perd, per quante muore assolutamen-
te sotto questo veleno, pure resiste pit di tutti ghi
scoli ed anche di tutto 1’ animale.

L’aziene adunqgue delly, veratrina pare, che si spieghi sugli
apparecchi nervosi eccito-motori, ed anche pitt direttamente-
sul mijocardio. Sul prineipio ne altera Firritability e poscia fi-
nisce per estinguerla.

Analogamente alla veratrina si comporta PAntierina, I al-
caloide dell'Upas Antiar; che anzi i fenomeni tutti ne sono
assai pit eclatanti, e brillantissime riescono le contrazioni te-
taniche ventricolari *.

altri mu-

Dal modo di agire della veratrina sul cuore, se ora si vuol

tirare una conclusione utile alla terapeutica, si deve dire che

! Neuvrern, Ueber dic Wirkungen des U
rhysiolog. Instit. zu Breslau, 3 Hefte.

Pas Antiar. Studien des
— ¥. Bezoun 1., p, 113
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le pit ordinarie sue indicazioni nelle pulmoniti e nelle febbri

devono essere di molto corrette, st che la sfiducia colla quale

questo rimedio oggi & guardato & un un eccellente correttivo
alla poco piena conoscenza che si ha della sua azione da co-
loro che ne devono fare uso. Come, intanto,deve maneggiarsi
in clinica questo rimedio stando sempre nei confini dell’ indi-
cazione razionale, ed in quali casi pit particolarmente deve

adoperarsi, io spero di discuterlo al pit presto in un articolo
particolare, stante l'importanza dell'argomento e le disparate
vedute dei clinici al riguardo.

1X. Della Coniina.

La coniina & un prodotto facilmente decomponibile, e per-
cid non solo é difficile a stabilirne la dose tossica, quanto &
spiegabile la contraddizione tra i risultati sperimeutali dei
differenti ricercatori, ed in parte la differenza c talfiata anta-
gonismo di azione nei differenti animali. Tra quelli, che per
lo passato si sono occupati di questo veleno, merita particola~
re menzione il KoLLikeR, il cui lavoro comincid a specificare
I'azione della coniina sul cuore '. Egli infatti constatd che a-
gisca poco energicamente sul cuore; che la forza delle contra-
zioni ventricolari anche a forti dosi viene ad essere poco alte-
rata, e che sul cuore come sugli altri si comporta come il cu-
rare, ciod attacca essenzialmente le terminazioni periferiche
dei nervi motori, e pochissimo o niente i centri “ganglionici.
{Juindi sul cuore ha pochissima azivne e si limita, quando ¢
amministrata a forti dosi, a diminuire I'energia delle contra-
zioni. KoLLIKER ha fatto 1 primi esatti studii su questo veleno *.

Nelle pruove sperimentali ripetute, amministrando 0,001 -

¥ Koruiker. Arch. f. path. Anat. X. 3. 1. 1856.
2 KotLiker, Virchow’s Arch. X. 3, 1. 1856,
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0,003 gm ., si & visto che le sistoli ventricolari sj fiaccauo,
divengono anche di minor numero, ma la tranquillith non sj
arriva mai ad ottenere, ad onta che si aumenti la dose.Lirrita-
zione del vago o non ha azione, o pure I'ha debole o dopo un
certo tempo, il che & a dg intendersi per incompleto avvele-
namento. All'inconiro ha il suo effetto irritazione diretta dej
seni. Associata alla muscarina, questa non ¢ ostacolata nel
suo effetto quando & data dopo la coniina, ¢ percid mentre il
Cuore continua a battere sotto I'impero della coniina cessy ¢
si arresta in diastole colla muscarina. E quando primitiva-
mente si & dato quest’ alcaloide ed il cuore si & arrestato, lu
coniina amministrata in seguito resta indifferento.

Da questo cenno si desume facilmente, che Pindicaziono ra-
zionale della coniina si limita contro i crampi tetanici dipen-
denti da stimolazionj periferiche lungo i tronehi nervosi. I
delusoria quella contrg Iesaltazione del Potere eccitomotore
del midollo spinale, la quale sosticne essenzialmente i fatti te-
tanici generali, ed @ infine irrazionale il ritenerla con PerEr-
Ra, Garrarp ed aftri come antiooto della stricning. La conii-
na nen agisce sui centri nervosi, e l'amministrazione dj essa
come della curarina nelle forme tetaniche ha il carattere di
un’indicazione sintomatica, la quale percid non deve sempre
riuscire, perché non sempre lo stesso sintoma & conscguenza
di identici fattori. E qui poi molto meno, perche fatti teta-
nici riconoscono ordinariamente quali condizioni produttrici
tali, contro cui la coniina non pud avere efficace azione.

Empiricamente poi la coniina ha un esteso uso o nelle pin
diverse malattie, ma le Gonoscenze sperimentali ogei posse-
dute non le danno Ig sz'mzione teorica. Sarelbe quindi une
studio molto fecondo codesto, ove qualche terapeutista, nutrito
di buoni studii fisiologici ed al corrente della letteratura me-
dica sull'argomento ¢ della Ditt esatta tecnica sperimentale, vi
si accingesse con indipendenza di giudizio e costanza.




X. Della Fisostigmina.

La fisostigimina e il principio attivo dells fava di calabar @
rivonoscinto come il pit potente miotico, e i nuuerosi dati
sperimentali ¢ 'uso generale deghi oftalmologi parluno in fa-
vore del grande accordo che vi & nel considerare almeno il ri-
sultato finale dell'azione di questo veleno sui movimenti delli-
tide. Non ¢ lo stesso per la sua azione sul cuore,giacche mentre
F'RASER per esperienzé fatte su sé stesso, colla vertigine, la nav-
sea, 1 disordini visuali, nota anche una irregolarita ed una di-
minuzione dei battiti del cuore *, VEE e FroNMinLER non I'han-
no potuto verificare adoperando altresi maggiore dose di pre-
parato ®. Perd Fraser ha ricoufermato i suoi dati colle ricerche
sugli animali e propriamente sul cuore di rana 3, ed ha sta~
bilito che grandi dosi generano dapprima rallentamento ¢
quindi riposo diastolico del cuore, ¢ le piceole dosi o produ-
cono lo stesso, o pure soltanto graduale diminuzion¢ del bal-
titi. Licvitazione del par vago ha sul principio il suo ordina-
rio effetto, e solo quando la paralisi generale, che pel resto il
veleno causa, si & svolta, allora si estingne anche il potere ini-
bitore del decimo. A simili risultamenti sono giunti WesiER-
MANY ¢ 6 Lascuswirscu ¥, e quest ultimo ha fatto notare che
il cuore sotto lazione dell estratto della fava di calabav di-

V Fraser, Edinb. med. J. Sept. 1364.

2 A, Vie, Rechr. chim, et phys. sur la fdve du Calabar , Pu-
ris 1865,

FroxmiiLLer , Deutsch. Klinich, 1865, 35.

3 Fpaser , On the physiological action of the Calabar bean. k-
dinb. 1867.

4 WrsTerMaNy. Untersuchungen iber die Einwirkungen der Ca-
lubarbohne. Dorpat 1867.

2]

5 Lascwkewitsch. Virchow's Archiv. vol. 25, p. 201,
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venta insensibile all'irritazione elettrica, ¢ dall’ influsso del
veleno non & punto liberato col taglio del vago. Tutte I’espe-
rienze di codesti signori sono state eseguite coll'estratto della
fava di calabar ed ordinariamente si continua ad usarlo a
preferenza, perche si trova piu facilmente: ma oggi & anche
possibile avere senza pena I'alcaloide, e Bormy * difatti con
esso ha sperimentato, ed io medesimo direttamente coll'al-
caloide ho ripetuto alcune esperienze.

To mi accordo con Boemm nell’ affermare contro le conelu-
sioni di Fraser e Lascnxewrrscn che il cunre sotto 1azione
della fisostigmina non soffre notevol; cangtamenii, la qualitd
dei battiti resta pressocche invariata, la quantith poco ne ri-
sente, ed in ogni caso non mai si osserva 'arresto in diastole
qual conseguenza dell’attivith della fisostigmina. Perd il vago
perde sollecitamente la sua azione inibente, e meno sollecita-
mente ma lo stesso accade pei seni venosi, si che la loro irrita-
zione non ha effetto.Sul principio stimolando questultimi si ha
un rallentamento, ma non si arriva pitt ad ottenere il riposo
diastolico; piu %ardi in cambio si ottiene acceleramento dei
battiti durante lirritazione, e cessata questa si ritorna al nu-
mero dei battiti precedenti, ma del periodo del rallentamento.
Eguali effetti si hanno se si stimalano direttamente i seni car-
diaci. La muscarina non ha alcuna azione sul cuore che si
trova sotto I'impero della fisostigmina, e percid non si osser-

- va menomente il riposo diastolico che suole in altre circo-

stanze seguire immediatamente all’applicazione di quel vele-
no. E quando si & data prima la muscaring, e si ¢ ottenuto la
tranquillita diastolica, la fisostigmina rimette subito in movie
mento il cuore, anche pitt efficacemente di altri veleni, che
agiscano in modo consimile.

Questa differenza notevole coi primi Sperimentatori forse si

* Boenw, 1. o, p. 80 ¢ spa,




potrebbe spiggare per la coutemporaneus. paralisi dei centri ec-
cito-motori, la quale farebbe intendere il rallentamento dei
battiti da essi osservati; ma quando ci ricordiamo che l'irri-

tazione dei seni accelera i moti cardiaci, allora si ha la pruo-
va che D eccitabilitdh, di questi centri sie conservata. Solo &
da determinarsi se resta la stessa sino agli ultini momenti,
o se pure non si estingue. Di piu bisognerebbe ripigliare con
maggior rigore le ricerche coll’ estratto della fava di calabar
per vedere se la purezza o no dell'alcaloide gli toglie qualche
proprieta. Borny assicura che, dopo averc sperimentato colla
fisostigmina, ha ripetuto le ricerche coll'estratlo, ed i risul-
Lati sono stati identici. lo perd non ho fatto altrcttanto e non
so dire nulla in proposito.

In conclusione la fisostigmina agisce sul cuove, ed il suo
effelto si spiega snllapparecchio nervoso inibitore, che ne re-
sta paralizzato.

Vox BEzoLp ¢ GoTz *, e dopo di essi ARNSTEIN © SUSTSCHIN-
sxy ® hanno sostenuto che la fava di calabar sia antagonista
dell’atropina, che faccia arvestare il cuore in diastole per
irritazione dei centri inibitori, e che arriva sino a sospendere
I' azione dell’atropina. Scrrr trattando det veleni miotici ha
toceato la guistione dell'antagonismo di questi due veleni, ma
si & pronunziato per esso solo in quanto riguarda 1'azione di
entrambi sui movimenti dell’iride. L’ esperienze suddette di-
mostrano pin che giusta la sua riserva, e difatti per cio che
rigoarda lazione sul cuore la fisostigmina pitt chic antagonista
& un veleno che ha la stessa azione dell atropina, e forse s'in-
contreranno ad avere I'istessa azione sugli altri organi. Gl of-
talmologi perd che ne fanno pin di tutto uso trovano per pro-
prio comio Vappoggio nell'esperienze; ma non sarebbe perd

' Centralblatt fiir med. Wissenschaf. 1867,

? Untersuchungen aus dem physiol. Institut zu Virzburs. [8RR
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punio da traseurarsi qualche tentativo dji sostituzione ecolla
nuscaring, ehe & norma di quanto in alirs numero si & esposto.
alla prestezza dell azione accoppia un completo antagonismo,
coll’atropina in tutti 2li oroani, suj quali si ¢ il loro effetto,
stndiate,

XL Detlu catteina,

La caffeina & sienvamente uno det pin noteveli veleus deb
cuore, sehhene non se ne sappda la precisa azione. L'osserva- .
sione fa vedere che quande si & ammninistrata la cafleina , il
cuore da principio accelera ed indi diminunisce by numero ¢
Fenergia dei suoi battiti, ma non si ¢ determinato se cid av-
venga perche agisce sulla sostanza propria del enore come
viole Jomanysex, o pure sul vago secondn LEVEN, 0 su en-
trambi secoundo Vopinione di Vore. Una {anta incertezza del
resto non deve far meraviglia, La caffeina ¢ I alealoide di due
plante (te e caffe). calle quali si apparccchiano due infusj
aromatici generalmente usati daj popoli civili, e ritenuti per
lo passato sino ad un certo punto anche come alimenti. Dac-
ché Lizpe ¢ Rocurepsg 1 esclusero per speculazione teorica
dagli alimenti; e le ricerche di LEmamaxy diedero un posto tra
i veleni alla caffeina ', una serie di lavori si sono succeduti,
tra i quali noto quello di Favrexk e Stumnaasy % quello di 4.
MiTscHERLICH ®, ¢ di Vorr ¥, Kuraak 3, Levey ®, AMoRrY ?, Prarr 8,

Lesvaxx.Lehrhueh d. physiolog. Chem. . Lp. 336. Leipzig 1842,
* Farox e StinLaasy. Arch. f. path, Anaé. XI. 324, 481.
* MirscurrLic A. Der Cacao. Borl. 1854, p. 84.
* Yorr. Untm‘suchungen “Gber den Einfluss (. Kochsalzes , Caf:
fées ee, M, 1860, p. 67. ’
® Korzax. Ztschr. d. Aerzte z. Wien, N..T. IIL. 40. 1860,
® Levex. Archiv. d. Physiol. 1. 1. p, 179, 470. 1868,
7 Avorv. Boston med. and surg. journ. k17, 1R6R.
8 Pravy. thid. 11, 6, 1868,
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BriL *. Con-tutto cio le quistioni si sono appena abbozaate,
ed oltre il nessuno accordo tra i sperimentatori intorno Pazio-
ne della caffeina sul cuore, e I'azione sua tetanizzante sui ner-
vi o direttamente sui nmécoli, non sisa per es. che quantiti
di caffeina si prende con una tazza di té e di cafle, e di quanto
influiscono sulla stessa il grado di abbrustolimento, ed il mo-
do di preparazione dell’infuso. Infine non si & cercato sin’ ora
di determinare se azione della caffeina ¢ differenie da quella
dell’ infusa, e quali sono per avventura le sostanze che, oltre
l'alcaloide suddetto e gli olii empireumatici, contribuiscano a
dare efficacia al catfé. Avserr ed Haase recentemente hanno
studiato con una certa larghezza queste quistioni,ed i risultati
I'hanno consegnato in due particolari puhbblicazioni, il seconda
in una dissertazione inaugurale che deve considerarsi quale
comunicazione preliminare dell’altro lavoro pit dettagliato di
15. AuserT uscito nel fascicolo di un mese fa dell'Aychivio di fi-
siologia Al PrutGER .

Limportanza delle quistioni irattate cd il valore che pos-
sono avere per l'uso giornaliero del té e del caffé mi deter-
minano a dare una notizia estesa delle quistioni pitt impor-
{anti,facendo astrazione dal carattere di questa pubblicazione.

Dagli studii di Briuy, condotti sotto la direzione di Farx, e
da quelli 4 Aunerr si ha che nel cafie crudo il contenuto
centesimale di caffeing & E—

per quello del Ceylan 0,87

5 Plantation 0,54-0,83
B Martinica, 0,36
» Alessandria 0,21

* Brit W. Das Caffein. Eine pharmacolog. Monag. Marburg. 1861,
2 Jlaase. Untersuchungen iber die Wirkung des Coffeins, Ro-
~tok. 1874,

Auvpert 11. Uber d. Kaff. wud iber die Wirk, d. Cofteins, Bonn
1872, Pliager Arch, p. D80-G28,
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per quello del Giavy 0,25
‘ » Mokka 0,21
P Cajenna, 0,20
» 3. Domingo 0,17 )
. P) Mocea 0,6
Le cifre date da Pavex net Comples rendus e ripetute po-
scia nel suo libro sulle sostanze alimentari si devono conside-
rare soltanto come dpprossimative *. Difatti egli ammette di
caffeina 0,7 pCt. e di clorigenato di potassa e di caffeina

3,5-5 pCt., sostanza questa che contiene al:neno il 20 pCt.

di caffeina, e percid in ultima analisi verrebbe la caffeina ad
essere nella proporzione del 0,9 pCt. Or il Dott. Wrere a ri-
chiesta di Ausert ha fatto analizzare nella sua fabbrica re-
centemente il caffe, e sy 25 chilogrammi dello stesso si so-
no trovati 166 2/, grm. di caffeina, il ehe importa quasi il
0,6 pCt. ,

Intorno alla quantita della caffeina che si trova nell'infuso
le cifre sono anche pia esageramente disparate. Secondo il Fre-
rrcus I'infuse apparecchiato con 16 ¥, grammi di caffe con-
tiene di caffeina 0,26-0,3 grm. 2, Secondo Leven il caffe
ha la grandissima quantitid del 17 pCt. di caffeina, e quin-
di secondo 1lui: chaque individu, dans la consommation jour-
naliére, absorbe eni moyen 1,7 grammes de caféine par jour! 3
Una tal cifry, evidentemente & paradossale, e si dovrebbe at-
tribuire ad uno shaglio tipografico se I'autore non ci insistesse
€ non la ripetesse piw volte.

Tenendo conto della caffeina che va perduta coll’ abbrusto-
limento degli acini, della potenza di sottrazione dell’ acqua

! Comptes rendus 1846 t. XXIL p, 724 ¢ t. XXIHI p. 8 e 244.
Des Substances alimentaires. Paris 1856, p. 220.

? Handworterbuch der Physiologie 111, p. 720,

3 Archives de Physiologie normale e pathologiqe t. 1. p. 185,

. 1868,
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bollente sul caffe abbrostolito e macinato, e della quantiti re-
‘siduale nel caput mortuum del caffe, nella posa, AUBERT stabi-
Yisce: 1. che tutta lo caffeina contenuta nel caffé macinato, anche
quando non si adopera Uacqua cosi fortemente riscaldata, come av-
wiene nell’ uso giornaliero, passa quasi tulla nel fillrato. Solo V; re-
sta nella posa, che lo cede quando se ne fa il decotio; 2. che col-
Yeccessivo abbrustolimento poca caffeina va perduta, cosic-
ché in due filtrati ottenuti da 100 grm. di- caffe, abbrustolito
fortemente Puno e debolmente I altro’, nel prifno la guantita
della caffeina era di 0,927 grm., ¢ nel secondo di 0,987 grm.
Come si vede la differenza non & notevole, ma si riduce a zero
quando si pensa che dal caffé fortemente abbrustolito da di-
ventar nero I'acqua sottrae pin facilmente ed in maggior quan-
{ith Ya caffeina. Onde mentre nel residuo del primo filtrato si
conteneva soltanto 0,049 pCt. di caffeina, in quello del se-
condo venendo dal caffé piu debolmente abbrustolito la caflei-
na residuale giungeva a 0,141 pCt. Di qui emerge un’ appli~
cazione, ed ¢ che non & razionale l'uso giornaliero quando
si adopera sempre la stessa quantitd di caffe, comecchessia
abbrustolito, per la preparazione di una tazza d’infuso; ed iu
ogni modo & falso quando Liesie ha per tanto tempo insegnato
che : « negli acini abbrustoliti sino al nero non vi & pin caffei-
« na,e la bevanda che se ne prepara non ha che il iome di ca{-
« f&. » Da quanto si & detto, in cambio, il caffe in tali condi~
zione abbandona all’acqua maggiore quantith di alcaloide,
sebbene una piccola, porzione se ne sia prima perduta; e s¢
un precetto si deve dare per apparecchiare questa bevanda
tanto comune & quello, che si deblie rimettere tutto al gusto
sia pel grado dell'abbrustolimento, che pel modo della sottra-
zione per infuso o per decotto propriamente detto. E la quan-
tita di caffeina che si prende con una 1azzd di caffé fatto con 16 ¥,
grm. di sostanza (calcolando gli ocini crudi) ¢ secondo AURERT
di 0,1 sino a 0,12 grm.




S YR
Lo stesso ha analizzato coll’ identico processo del buonis-
simo t¢, ed ha trovato di caffeina (teina) approssimativa-
mente il 2 pCt., e percio una tazse dinfuso di 1 preparalo
da 5-6 grm. di foglie contiene egualmente 0,4 - 0,12 di caffeina.
L’autore assicura che a morma di questi dati regola da
molto tempo 'uso domestico del t& e del caffo.

La caffeina non & il solo principio attivo del caffe. Men-
tre linjezione nella gingulare di 10-15 centimetri cubici di

. infuso -di caffé contenenti appena 0,0% grm. di caffeina am-

mazta sollecitamente un coniglio in mezzo a tremori, con-
vulsioni, ed accelerazione di polso e di respiro, dati 0,05
gram. di caffeina mnell'istesso modo non producono effetti
contemplabili, ed in ogni caso non si muore. Secondo Nasse
Iinjezione di 0,2 grm. di caffeina nella giugnlare di un
coniglio non altera punto i moti peristaltiei dell intestino.
Per lo contrario bastano alcune gocce, date pure per injezio-
ne, di un forte infuso ottenuto da caffe di fresco abbrustolito
per determinare”deboli crampi, ed una contrazione ietanica
di -tutto I'intestino, sebbene poco durevole *. Ed infine Au-
BERT ha visto morire 4 conigli in mezzo a convulsioni, af-
fanno e sincope, ai quali aveva injettati 0,235 sino a 0,5 gro.
di residuo di un filtrato libero di caffeina, e sciolti in dieei
parti di acqua. Ha notato che il cuore si & arrestato in dia-
stole. Parecchi sospetti si fanno sulla, sostanza che possa de-
terminare questi fatti, ma nancano ricerche in proposito
per dividere una qualunque opinione, E decno di nota perd
la ricchezza di potassa delle ceneri del caffé, mentre manca
la- soda.” Kemmericn, Pavex, Lemmaex ed alivi ‘la“calcolano
no al 2,3 pCt.

? Nasse. Beitriige zur Physiologie der Darmbewegung, 1868, p. 66.
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Non mailcano le ricerche fatte sull'uomo per determinare
I' azione della caffeina. La pitt gran dose di questa sembra es-
sere stata presa da Frericms: Egli dice di averne ingozzati ben
25 granelli eguali ad 1,5 grm., ¢ dopo un gquarto dora'si pre-
sentarono i fatti seguenti: « il polso divenne pieno e duro,
« il numero dei battiti da 70 sali ad 80, pesantezza di te-
« sta, fischi nell'orecchio e capogiri. La pulsazione delle
« temporali facilmente osservabile; Jinquietezza ¢ l'esalta-
« zione non fanno fissare un’ idea. Dopo un’ora comparisce
« il vomito, ed indi i fenomeni gradatamente cedono. Ne-
« gli- altri giorni non si osservano fenomeni consecutivi» *.
C. G. Lemvaxy nei suoi scolari, dopo ' amministrazione di
0,3-0,6 crm. di caffeina; osservd sovreccitazione del siste-
ma nervoso, dolori di testa, irregolarita ed intermittenza del
polso, affanno, fischi nell’ orecchio, insonnia, erezione ¢ de-
lirio *.

Grovio Lenyaxy dopo presi 0,5 grm. di caffeina noto: fre-
quenza di polso, stimolo ad urinare; tremori; visioni; e confu-
sioni nelle idee *. Carox trova, sempre dopo 0,5 grm., dolori
i testa, tremori, nausea, ¢ di particolare 1a sonnolenza ¢ la
diminuziong del polse da 80 a 50. Infine AuserT ha ten-
tato su st stesso varie dosi a cominciare da 0,12, grm. {cor-
rispondente alla dose che si prende con una buona tazza
di caffe), e quindi 0,24 grm. 0,36 grm. ;0.5 grm. Le pri-
ine dosi sono stati inefficaci, meno la terza; cioé 0,36 grm.,
giacche dopo un’ ora “avvertl una pesantezza di testa e niente
altro. Per lo contrario dopo di aver preso 0,5 grm. il polso
si accelerd leggermente ¢ di poi cadde; la testa si fece pe-
sante, le mani tremavano e dopo qualche ora non si notava

t Wagner Handworterbuch der Physiclogie L, p. 721 ¢ seg.
* Lemuaxy C. G. Physiolog. Chemie L p. 151 prima edizione.
3 Annalen der Chemie und Yharmacie Bd. 87, p. 205-215.
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pitt nulla. Tutte le suddette dosi AvserT I'ha preso in gior-
ni consecutivi, cosicché per lo spazio di ¢ giorni ha intro~
dotto 1,22 grm. di caffeina. Non si poteva temere un ef-
fetto ecnmulativo, perché la caifeina esce subito per I’ urina
¢ la ricerca chimica la trova con faeiltd in questo escreto.
Perd al decimo giorno Aumerr ebbe a soflrire tubercoli e-
morroidarii molto dolorosi e che non aveva mai avuli. Egli
li mette in dipendenza della caffeina, tanto pit che“nei cani
avvelenati con questo alcaloide le vene mesenteriali sovra
_ tatte si trovano molto distese! :
Né maggiore accordo vi esiste tra gli sperimentatori per
gli effetti che si notano negli animali. La caffeina & efficace
sui centri nervosi, perché aumenta il potere eccitomotore o
determina tetano analogamente alla stricnina; ¢ efficace sul
meccanismo della respirazione, ed agisce infine sul cuore; ma
quale sia precisamente I'azione su questo, quale degli appa-
recchi nervosi a preferenza attacchi non si pud dire, ad onta
di numerosi lavori e della lunga discussione che ne fa.Au-
rerT nella sna pibblicazione.

XIl. Insegnamenti e deduzioni finali.

Siamo infine, e sarebbe una lunga ripetizione se volessi
raggruppare tutte le varie conclusioni a cui son giunto nei
singoli capitoli intorno il modo di agire dei varii veleni sul
cuore e sulle loro indicazioni razionali per alcune applicazioni
terapeutiche. Mi piace, invece, di riunire in ultimo alcuni ge-
nerali insegnamenti che riflettono la fisiologia, la tossicologia,
la chimica forense e la terapia, i quali si devono ritenere quali
conclusioni tratte dal confronto dei singoli dati sperimentali
e delle dottrine svolte per interpretarli.Come si & potuto notare
da chi mi ha seguito, io sono stato molto parco nel riferire i
primi, giacché mi sono astenuto da qualsiasi dettaglio,sia rife--
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rendo I’ esﬁgrieuze altrui, che le proprie, delle quali alcune
fatte per scopi puramente scolastici ed altre per ricerche tos-
sicologiche. Senza dubbio con ¢id ho fatto molto pin breve
il lavoro, ma in cambio mi lusingo di aver corrisposio me-
glio all’ indirizzo del Giornale ed alla comune dei lettori,
soprabutto sc la chiarezza non ne ha sofferto. In quanto alle
dottrine poi, mio costante pensiero & stato quello di non far-
ne punto lusso ; ma ad onta di cid mi avveggo io stesso
che in alcumi eapitoli I'intreccio n’e stato molto complicato. A
me certo non se ne vorra dare la colpa: guando io, prevedendo
la complicatezza dell’ argomento, mi decisi a premettere quei
brevi ricordi sulla. nevrologia del cuore, avevo precisamente
in animo di contribuire a renderc piu intelligibile la discus-
siome in quei punti per sé stessi intricati e difficili. Ad ogni
modo st sard visto chiaro, che non solg a fare, ma altresi a
eomprendere vi vogliono certe preparazieni, e se sard riascito
a dare un’idea anche pallida dell’ indirizzo degli studii di
materia medica e di tossicologia, ed a destara el giovani
larghi e rigovosi proponimenti per future ricerche sperimen-
. tali, sarebbe soddisfatto un desiderio dell’ animo mio; giacché
io ho mirato, fra 1'altro, di indicare il genere degli sforzi che
altrove si fanno per determinare la vera azione 'dei veleni ¢
per mettere armonia tra le ricerche sperimentali e losserva-
zione clinica, quando quelli si adoperane come rimedii.

I pochi insegnamenti e le deduzioni finali le raggruppero
in tre ordini che sono:

1.° Insegnamenti generalbi fisio-tossicologici. A. Lo studio dei
veleni & una ripruova lampante dell’ esistenza di un doppio
apparecchio nerveso automatico nel cuore.

B. I due apparecchi sono in comunicazione coi centri mercé
fibre che corrono pel vago e per il gran simpatico, e le termina-
zioni possibilmente di entranbi, ma certamente del vago, non
<i debbono identificare coi ganglii intracardiaci; che anzi side-

«
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vouno ammetterc tra le une ¢ gli altri parti intermedie sulle
quali possono agire singoli veleni.

C. Secondo date esperienze i centri automatici eccitatori ed
inibitori avrebbero una distribuzione regolare e diversa, ma &
1'atti't0ssicologici non z‘tppoggiano questa divisione, e per con-
trario dimostrerebbero che entrambi gli ordini di ganglii fos-
sero da per tutio mescolati. Perod bisogna riconoscere che nelle
stato delle attuali conoscenze questa non & una riscluzione,
ma si bene un quesito, per la éui soluzione i fatti sperimen-
tali di gid riferiti sono dati molto Enportanti se non decisivi.

D. L'azione della nicotina, che ammazza 'azione inibitoria
del vago e conserva I'irvitabikita di questo nerve sul centri
acceeleratori, fa sotgere il quesito se non col vago corrino or-
dinarismente anche fibre accleratrici. Che. vi fossero, come
fatto eccezionale, per errove di luogo, nessuno ne dubita; ma &
mai vera la lero coesistenza ordinaria? I fatti tossicologici,
che fanno porre questo quesito, sono di natura a scioglier-
lo, purché si generakizzino e si multiplichino, ed i risultati
1e fossero costanti’

E."Vi ha per avventura wu eardiotono, analogamente al to-
no dei vasi, e quanta parte dell'azione dei veleni puossi eser-.
citare su esso? E una quistione deégna di tutta I’attenzione e
i ogni studio.

F. Latropina, la daturina, la giusquiamina, la fisostigmi-
na, la veratrina e la delfining diminuiscono dapprima e poscia
annientano I eccitabilita dei centri inibitori intracardiaci,

G. La nicotiuu e la coniina, come la cwrarina, risparmiano
in cambio i suddetti centri, ed agiscano paralizzando le termi-
nazioni del vago, o propriamente i tratti di unionc tra (ueste
¢ i centri cardiaci.

H. La digitalina, la muscarina e Fa nicoting, elevano Iir-
ribabilith dei centri intracardiaci: la di'gitalina di entrambi
gli ordini (inibitori ed cecilatori ); la muscarina e la nicotina
ali inihitori,

»
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L'aconitina paralizza entrambi ¢li apparecchi nervosi, Yi-
bibitore e 1'acceleratore, perd questo molto lentamente.

I La veratrina e l'antiarina agiscono tetanizzando il guore.

. Da ultimo Paconitina, la delfinina, la veratrina ed an-
ghe la digitalina, oltre gli apparecchi nervosi,si vuole che at-
tacchino proprio il miecardio. Ma che parte si deve fare in
questa interpretazione a' cardiotono ? :

2.° Inseqnamenti ehimico-legali. A. Bastano piecole frazioni
di veleno pep produrre certi fenomeni caratteristici per sin-
gole costanze, e collo studio accurato di alcuni tra essi sul
cuore si ha una via piana e sicura per sapere con pochissimo
materiale "che cosa sia una sostanza, che la chimiea non ha
saputo precisare , e la poea quantitd disponibile non per-
mette di farne esperienze in generale su tutto I organismo.
8in' ora la pupilla si prestava benissimo per tutti i veleni mio-
tiei; ma oggi lo studie dei veleni del cuore varrd a comple-
tare la pruova in quei rinconiri che si ha da fare con veleni
che hanne la stessa azione sulla pupilla, e varrd ‘da sola a
portare a qualche conclusione, guando la sestanza non agisee
caratteristicamente sui movimenti pupitlari.

B. La rieerca fisiologica & sempre un ajuto nella determi-
nazione degli alcaloidi, ma & indispensabile poi per certe tra
cssi, pei quali le reazionk chimiche nen sono punto caratteri-
stiche. Cosi Tarpieu e Roussin ritengono Desperimento fisko-
logico come il solo proprio a scovrire Iatropina. Per la stessa
nicotina, per la quale non manca qualehe plausibile reazione
chimica, Stas non cousiglia che la pruova fisiologica, sia che
si possa sia che non si possa fare I’ estrazione dell’alealoide
<ol suo metodo. Gl unccelli risentano massimamente 1’ azione
della nieotina,c la rapidithy degli effetti che in essi si svolgono
¢ tale,che & impossiblle di pensare a qualsiasi altro alcaloide.
Per la digitalina, poi, la pruova fisiologica & del piu signifi-
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cante peso [ Ave. ¢ Teop. Hesemany ), e difasti Taroiry e Rots-
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siN nel processo La Pommerais venmero. alla conclusione di une
avvelerramento per digitalina seltanto per la ricerca fisiologi-
ca. Infire per P'aconitina,. per fa quade le reazioni chimiche

non sone punto caratteristiclie; si deve costantmente ricorrere.

alle pruova fisiologica e neoroscopica ( A. T. Husemany ).

C. La verita di quanto- precede & tale, che oggi, in ogni li-
bro di Fossicologia, quando si arriva a tratlare il mode di
scovrire e riconoscere un: veleno di natura organicéa, non si
omette mai la pruova fisiologica, che sempno & utile per: fare

-concludere, ed in non pochi casi & indispensabile. Disgrazia-

mente cosi nen. pare che la pensino i magistrati ed periti
chimiee-legali, gimeche qualche rara volta soltanto sinducono
a ricerrere ai lumi della fisiologia, quasi che pei primi la pe-
rizia fosse, meno mn ajuto alla legge per punire il reo, che una
pratica rutinaria imposta da disposizioni regolamentari, e pei
secondi, memo Voccasione di esercitare la propria delicatezza e
Iar concorrere la propria scienza alla risoluzione di un que-
sito da cui dipende la vita o la morte di un uomo, che un
semplice ed ordinario affare!

3.% Insegnamenti e deduzioni lerapeutiche. A. L’accordo tra le:
applicazioni terapiche e gli esperimenti fisiologici lascia pei
rimedii pit comuni ancor molto a desiderare. E ¢id non devesi
attribuire all’impessibilita di conciliaxe il linico e lo speri-
mentatore, quanto alla grande disuguaglianza delle eonoscenze:
sperimentali sull’azione dei rimedii e I’ impiego- terapeutico
degli stessi, consigliato dall’uso e dalla pratica non: sempre
illuminata. Lo studio esatto Aegli- aleakoidi & opera: della fi-
siologia sperimentale, e il suo inizio nen vy al di 13 di die de-
cennii, nel qual iempo molio si & fatéo, e non ultima cosa
quella di persuadere che per lo studio della furmacodinamig
dei rimedii ci vuole altra preparazione: tecnica e scientifica,, .
oltre la conosecenza della storia naturale e 1"assistenza in un
ospedale; ma senza dubbio ¢ ancora niente per i hisogni gior--
nalieri della pratica
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B. Non § possibile identificare I'azione degli alcaloidi cogli
infusi o colle polveri che si preparano da parti donde quelli
i estraggono. Di qui nasce una gran parte delle contraddl—
zioni tra 1 insegnamento teorico e I'uso clinico di noh poche
.sostanze. Mi limito qui a citare, per un pruova di quanto di-

_.co, [azione della caffeina e dell’ infuso di caffé, dell'atropina,
dell’infuso € della polvere di belladonna.

C. Dai semplici efietti, € dal medq di agire di un alcaloide
su un dato organo men se ne pud trarre un’ indicazione genc-
rale. Il restringimento, per es., della pupilla si pno legare ad
an faito paralitico o ad uno stato opposto dei nervi che ecci-
tano i muscoli pupillari, e non deve percid servir di base cosi
semplicemente per interpretare l'azione di un rimedio, e molto
meno di stabilirne 1’ indicazione. La calabarrina, ad onta che
agisce oppostamente all’atropina sulla pupilla, non ne & per-
.cid un antidoto.

D. L’ esperimento, invece, da alla terapeutica nella musca-
rina un antidoto generale e sicuro dell’atropina.~

E. 1. indicazione eccitante della digitale & razionale, ma
non bisogna protrarne I'uso.

F. Le indicazioni terapeutiche della nicotina devono esserc
seriamente ridiscusse. Sconsigliatone I'uso dalla sua facile al-
terabillth e dalla credenza che la sua azione fosse quella di
tanti alri veleni del cuore, ' impiego 1’ & restato molto limi-
tato. Ogei perd il primo cstacolo non esiste pit, giacché si
posseggono composti stabili di nicotina, ed il secondo & stato
dimostrato erroneo dall’ esparienza.

G. L'uso dell’aconitina come diaforetica e diuretica non ha
il fondamento sperimentale. In cambio & molto giustificato
il suo impiego in quei casi, in cui si ha bisogno di fiaccare
V'attivita del cuore, diminuire la pressione del sangue ed ab-
bassare la temperatura.

H. La delfinina & un gran paralizzante del cuore, ed a nov-

+
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ma di cib dovrebbe regolarsene la indicazione terapentica.
Quella che ha oggi & empirica. ‘

I. I’ impiego della coniina & in massima parte empirico.
L’esperienza non ne appoggia 1'uso, che nei crampi tetanici.
E quindi irrazionale I'indicazione contro I’ esaltazione del po-
tere eccito-motore del midollo spinale, ed & illusorio ritener-
la quale antidoto della sticnina.

K. La fisostigmina o la calabrina ha la stessa azione dell” a-
tropina sul cuore. Non resta percit funzionalmente antagoni-

-sta di questa che per 1 movimenti dell iride.
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