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A complemento di ricerche condotte in precedenza (11) mi fu affidato dal
mio Maestro l'incarico di studiare I'azione che i tessuti degli animali tuber-
colosi esplicano verso i B. K. che ne sostengono l'infezione.

La maggior parte degli AA. che si sono interessati della questione, sono
d’accordo nel riconoscere a questi tessuti una pilt o meno marcata attivitd
antibacillare tanto iz vizro che in vivo.

Gia dal 1901 il ManFreDI (1) sostiene che i gangli linfatici, come sede
abituale di microbismo latente, sono capaci di esercitare sul bacillo di Koch
un’azione attenuatrice delle sue proprietd vitali che non sa se riferire ad
attivi processi ossidativi o a prodotti di secrezione interna, o invece ad una
azione anti-tossica specifica.

Nel lupus, Mucr (2) (1909) ha descritto forme bacillari, parzialmente
distrutte ¢ non pil acido-resistenti, note come forme di Much.

In successive ricerche FontEs (1gog) ha ritrovato le forme di Much nel
pus tubercolare ed ha notato una progressiva riduzione iz zitro del numero
dei B. K. nelle ghiandole linfatiche caseificate, rilevando che le sostanze
batteriolitiche, in esse contenute, rimanevano attive per 120 giorni.

Worrr (3) (1909) afferma che, fra tutti i tessuti umani, la pelle sembra
esercitare l'influenza battericida pitt cospicua sul bacillo di Koch.

GrrrritHs (4), ha messo in evidenza che nel materiale luposo, il B. K.
oltre a subire alterazioni morfologiche, va incontro ad una notevole diminu-
zione della sua virulenza.

Wess, Ryper ¢ GierT (5) (1925) hanno osservato, nei noduli tuberco-
lari di cavia, tenuti a 37° in soluzione fisiologica, la lisi completa dei B. K.
in meno di due settimane.

Diligenti ricerche sull'argomento sono state condotte da Buc (6) (1g32)
il quale, dopo aver prelevato asctticamente gli organi di cavie tubercolose,
sacrificate mediante il salasso in un diverso stadio della malattia, ha conser-
vato dei frammenti alla temperatura del termostato: in zubi secchi; in tubi
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con soluzione fisiologica acidificata con HCI; in tubi con acqua distillata ed
infine in tubi contenenti soluzione fisiologica alcalinizzata con Na.COs.
Dapo vari periodi di permanenza a 37" prende delle piccole quantith dei vari
organi per inocularle alle cavie allo scopo di saggiare Pattivith patogena dei
B. K. in essi contenuti. L’A. ha potuto rilevare che i framment di fegato.
di milza ¢ i gangli linfatici, mantenuti in ambicnte secco non erano pilt ca-
paci di infettare la cavia rispettivamente dope 50 giorni, 10-14 giorni, 8-11
giorni. Nei frammenti di fegato, conservati in soluzione fisiologica, la virulenza
del B. K. per la cavia ¢ durata fino al 4’5" giorno; in acqua distillata fino
al 3’5" giorno; in soluz. fis. acidificata con HCI fino al ¢ giorno; in sol. &s.
alcalinizzata con carbonato di sodio fino al 35 giorno. E' altresi risultato
all’A. che la lisi dei B. K. avveniva in un tempo maggiore in confronto alla
perdita del potere patogeno. Infatti in quegli stessi frammenti nei quali il
b. di Koch aveva perduto la virukenza in 4 o 5 giorni, gl era possibile ritro-
vare, anche due settimane pitt tardi, dei baciili acido-resistenti ben colorabili.
Il fegato dimostré un’azione antibiotica pitt notevole che non ia milza ed
i gangli. Secondo Buc sembra avere una certa importanza la reazione del
mezzo nel senso che P'aciditd accelererebbe la distruzione mentre Ialealinity
la ritarderebbe.

Erpa (7) (1933) allo scopo di rendersi ragione se la battericidia esplicata
in vitro dai tessuti tubercolosi verso il B. K. sia specifica o meno, introduce,
nelle lesioni del fegato, della milza e dei gangli lombari di cavie, delle piccole
quantita di bacillo ovoide della setticemia del maiale ¢ di primo vaccino
carbonchioso e conserva ghi organi suddetti i» #/tro a 37°. Mediante prove
biologiche e culturali, eseguite a vari periodi di tempo, studia la vitalit e la
virulenza dei suddetti microrganismi. Dai risultati di tali ricerche I'A. desume
che il tessuto in preda al processo tubercolare, dimostra una netta attivitd
battericida tanto verso il bacillo di Koch quanto verso gli altri microrganismi
da lui studiati.

Vmar (8) (1934) ha potuto constatare che 1 B. K. umani, contenuti negli
organi di coniglio, perdono la loro vitalith in 5 giorni se tenuti 7% vitro alla
temperatura di 20" e rimangono invece viventi e coltivabili per 10-13 giorni
quando nelle stesse condizioni vengono conservati nella temperatura di 2°.
La distruzione si effettuerebbe, secondo A., pitt rapidamente nel fegato e
nei polmoni che nella milza ¢ nei reni; i B. K. tipo bovino si dimostrerebbero
un po’ pin resistent: in confronto ai bacilli tipo wmano.

RICERCHE PERSONALI

Cavie infettate con ceppi di B. K. umano di varia virulenza furono uccise,
partc per annuccamento ¢ parte per safasso in bianco dalla carotide, in pe
riodi diversi dall'infezione stessa.

I ceppi usati per infettarc le cavie furono il ceppo Landis di scarsa viru-
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lenza e che dava dei quadsi di tubercolosi cronica, ed il ceppo omogeneo
ottenuto ¢ studiato dettagliatamente da Perracnant (g).

Subito dopo la morte venne praticata autopsia e frammenti di organi
prelevati asctticamente furono in parte seminati ed in parte posti in provet-
toni sterili, chiusi con tappo di cotone paraffinato e messi in termostato.

Net fondo det provettoni, prima della chiusura, st aggiunse cc. o, di
acqua distillata sterile, al fine di evitare Icccessivo essiccamento dell'organo
che avrebbe potuto verificarsi, malgrado la chiusura ermetica, per la notevole
ampiezza del provettone, prendendo cura inoitre che esso non venisse a
contatto con il liquido affinché non subisse delle modificazioni che avreblero
potuto agire, in modo imprecisabile, sui bacilli di Koch. Le semin: degli
argani, che furono ripetute dopo 11-30 giorni di termostato, vennero eseguite
in terreno Petragnani dopo aver triturate in mortai sterili frammenti di vo-
lume pressappoco uguali per 1 vari organi, ed averli emulsionati in mezzo cc.
di terreno di Sauton. Nello stesso tempo da ogni organo si allestirono prepa-
rati per schiacciamento, per poter controllare al microscopio le eventuali mo-
dificazioni strutturali degli elementi batterici.

Malgrado le precauzioni prese ed il rigore della tecnica usata si ebbe
talvolta a Jamentare qualche inquinamento degli organi che, come & noto a
chiunque faccia queste ricerche, ¢ difficile evitare e che, come dice lo stesso
Ronpont, potrebbero in parte essere riferibili a fatti di microbismo latente,

Nei casi in cui P'organo apparve eccessivamente compromesso, la semina
fu praticata previa omogeneizzazione all’acido-base secondo Perracmant (10).
La lettura delle semine veniva fatta regolarmente ad intervalli di 4-5 giorni,
allo scopo di seguire I'epoca di comparsa, la rapidita di sviluppo e gli aspetti
delle colonie. La lettura dei preparati microscopici veniva fatta nel modo
pitt accurato.

T risultati ottenuti sono riportati nelle seguenti tabelle:

1. CAVIA 22BIS - COSTANTI

1° Semina: 2" Semina: 3 Semina:
appena uecciso Vanimale | dopo 11 giorni a 37° dopo 30 giorni a 37°
Owgano Lettura Reperto Lettura Reperto Lettura
delle semine | microscopico | delle semine | microseopica | delle semine Esame
al 40° giorno al 4o” ginrno al 40" glorno | microscopico
Cervello|N. N. Negativo per le[N. N. Negativo per le|N. N. Negativo per le
1 ) 2 |
forme aar. forme aar. forme aar.
Fegalo [Circa 4o colo-Rarissime forme|N. N. Alcuni bac. aar /N, N, Negativo per le
nie ben svilup-laar. lunghe cortic allungaty forme aar.
pate, rugose. tozze, granu-| a protepl. omo-
tarl, zenco od in pic-

coli gruppi (un!
clemento ogni
cirea 2o campi)
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1.

CAVIA 32-BIS - COSTANTI

OrGaxo

Semina:

I
appena ucciso Panimale

2" Semina:
dopo 11 giorni a 37°

3 Semina:
dopo 30 giorni a 37°

Lettura
delle semine

Reperio
microscopico

al 40° giorno

al 40° giorno

Lettura
delle semine

Reperto
microscopico

Lettura
delle semine
al 40° giorno

Milza

Forme aar. iso-
late ed in grup-
piodi 3-4 ele-
menti in preva-|
lenza corte
protopl. omoge-

9 colonie gran-
i, rugose con
alone periferico.|
Circa 40 colonie]
medie e pic-
ole, ombelicate]

secche, nco (un ele
mento ogni 30|
campi),

Negativo per le
forme aar.

Non vicne ese-
guita la semi-
na perche il
frammento pr
senta note voli
fatti di putrefa-
zione.

Esame
micrascopico

Rarc forme aar.
lunghe a pro-
toplasma netta-
mente granu-
lare.

Note. - Vaccinata con 2 cc, di tubfenacin. 11 agosto 1934 infcttatz con ctgi, 1 di Landis. Sacrifi-
cata il 27 novembre 1934 per annuccamento.

2. CAVIA 36 - COSTANTI

1¢ Semina: 2" Semina: 3" Semina:
appena ucciso Uanimale dopo 11 giorni a 37° dopo 30 giorni a 37°
OrgaNo Lettura Esame Lettura Esame Letzitra Esame
delle semine microscopico | delle semine | microscopico | delle semine | microscopico
al 40° giorno al 40° giorno al 40° giorao
Cervello|N. N. Negativo per le|N. N. Negativo per le|N, N. Negauvo per le
forme aar. forme aar. forme aar.
Fegato |7 colonie di|Negativo per l¢|N. N, Negativo per lejN. N Negativo per le
grandezza lenti-|forme aar. forme aar. forme aar.
colare rugose, 3
colonie  piceole;
secche bombate.
Milza |Una colonia ru-|Negativo per le/N. N. Negativo per IejN. N. Forme aar. in

gosa, 3 piccole,|forme aar.

secche.

per annuccamento,

forme aar.

Note. - Vaccinata con quattro iniezioni (due endoperitoneali, due sottocute, di fembattacin). 11 ago-
sto 1934 infettata con emc. 2 di emulsione Landis sottocute (1 ctgr. B. K.). Sacrificata il 27 novem-
bre 1934

parte corte a
protoplasma
omogeneo, scar-
samente colora-
te, in parte lun-
ghe a struttura
francamentc
granulare (un
clemento circa
ogni 10 campi)
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. CAVIA 50 - XIT

OrcaNa

Cervello

Fegato

Milza

1* Semina:
appena ucciso Uanimale

2* Semina:
dopo 13 giorni a 37°

3" Semina:
dopo 30 giorni a 37°

Lettura
delle semine
al 40° giorno

Reperto
microscopico

N, Negativo per lc
forme aar.

Lettura
delle semine
al 40° giorno

Reperto
microscopico

Negat
forme aar.

al 40° giorno

a per I¢[N. N.

Lettura
delle semine

Reperto
microscopico

Negativoe per le
forme nar,

di con alone, 13/aar. omogenea-
colonie piccole.|mente ed inten-
samente colora-
te, isolate o in|
piccoli gruppi,

6 colonie gran-|Rarissime forme|N. N.

forme aar.

Negativo per I¢|N. N,

Negativo per le
forme aar.

Una colonia.
ghe e corte ¢
struttura granu-
lare e omoge-
nea (1 elemen-
to ogni I5-20)
campi).

Note

Forme aar lun-{N. N,

ghe a protopla
sma  granulosc
isolate o @
gruppi di 2
Forme lunghc
rmogence in-
tensamente  co-
lorate (1 cle-|
mento ogni ¢ir-
ca 20 campi).

Il 5 dicembre 1934 viene uccisa per salasso in bianco dalla carotide.

Forme aar, lun-|N. N.

Forme aar lun-
ghe a struttura
granulare,

Forme corte co-
lorate intensa-
mente (1 ele-
mento ogni cir-
@ 15 campi).

- - Inoculata il 10 ottobre 1934 con coltura omogenea da fegato e ganglio della cavia 50-X.

4. CAVIA s0 - V

1° Semina:
appena ucciso Panimale

2* Semina:
dopo 13 giorni a 37°

3* Semina:
dopo 30 giorni a 37°

Orcavo Lettura Reperto Lettura Reperto Lettura Reperto
delle semine | microscopico | delle semine microscopica | delle semine microscopico
al 40° giorno al 40° giorno al 46° giorno

Cervello[N. N. Rare fortnc aar/N. N, Negativo allejN. N. Negative alle

alcune a strut- forme aar. forme aar,
tura omogene:

c bene colorate

altre a proto-

plasma granu-

loso.

Fegato |Una colonia ri-|Negativo per le|N. N. Negativo per le[N, N, Negativo per le
levata, piccola,lforme aar. forme aar, forme aar,
secca.

Milza |15 colonic om-|Forme aar, al-|N. N. Negativo all(N. N, Negative alle
belicate, secche, fcune molto lun- forme aar. forme aar.

Note. - Iniettata il 2 settembre 1934 con ¢C. 1
uccisa per

ghe, sorttili,
omogencamente
colorate, altrc
pill corte aventi
le stesse pro-
prietd tintorialj
(1 elemento o-
gni circa 20
campi).

annuccamento.

di coltura omogenea. 11 5 dicembre 1934 viene
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5. CAVIA G. M, Il COSTANTI
1* Semina: 2" Semina: 3" Semina:
appena ucciso Uanimale dopo 11 giorni a 37° dopo 30 giorni a 37°
Oroaxo Lettura Reperto Lettura Reperto Lottura Reperto
delle semine | microscopico | delle semine | nucroscopico | dedle scmine microscopicy
al 40° giorno al 40° g al 4o grornu
Cervello|N. N. Negativo per le|N. N. Negativo per Ie|N. N, Negativo per I
forme aar. forme aar. lorme aar.
Fegato |Patina conside|Negativo per leiN. N. Negativo per le|NLNL Negativo per le
revolmente svi-|{forme aar. forme aar. forme aar.
luppata.
Milza |Patina spessa Negativo per lo|N.N. Forme aar, in;N.N. Negativo per lc
giallastra, forme aar. prevalenza ¢ forme aar.
struttura grapu
losa (un cle-
mento ogni cir-|
ca 30 campi),

Note. - Nel giugno 1934 viene infettata con ctgr. 1 di Landis. il 3 luglio 1934 viene inoculata
con cc. 1 di fembattacin iodato. I 6 dicembre 1934 vienc uccisa per annuccamento.

6. CAVIA 50 - VII

3" Semina:

1* Semina: 2¢ Semina:
appena ucciso Panimale dopo 12 giorni a 37° dope 29 givrni a 37°
OrcaNo Lettura Reperto Lettura Reperio Lettura Reperto
delle semine microscopico | delle semine microscopico | delle semine microscopica
al 40° glorno al 40° giorno al 40° giorno
Cervello| N.N. Negativo per le|N. N. Negativo per le]N. N. Negativo per lc
forme aar. forme aar. lorme aar.
Fegato |Innumeri co-|Rare forme aar.|N.N. Negativo per l¢|N, N. Rarissime forme
lonie, corte diritte forme aar. aar. a struttura
omogeneamente urmogenca scar-
colorate. samente colo-
rate.,
Milza |34 colonic ben|Forme aar. siajN.N. Forme aar. toz-| Non viene fatta né la semina
sviluppate. corte che lun- z¢ o lunghe a|ln¢ il preparate  microscopico
zhe tanto a pro- struttura  omao-| poichd il [ramments  appare
toplasma granu- genea ¢ a strut-| putrefatto.
loso che omo- tura granulosa.
genco (un ele- Si trovano ele-
mento ogni cir- menti 1o grup-
ca 15 campi). pi di 2 (1 cle-
mento ogni 20-
30 campi)
nell’inguine

Note. - Fu inoculata il 1° giugno 1934 con mmgr. 0,3 di microcolonia omogenea

destro, 11 5 dicembre 1934 vicne salassata dal cuore ¢ sgozzata.
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[ dati forniti dalle tabelle mi fanno concluderc che negli organi di cavia
tubercolosa mantenuti 722 zzzro a 37" il B. K. perde assai presto la sua vitalitd,
poiche gia le semine praticate all'ir’ giorno di permanenza in termostato
danno risultati costantemente negativi.

La negativita costante, sia delle semine, che dei preparati microscopici,
m'inducono a ritenere che il cervello di cavia sia dotato di uno scarso tropismo
verso il B. K. giaccht quando 1 B. K. vi vengono immessi artificialmente, vi
trovano la possibilitd di sviluppo come in nessun altro tessuto (rr).

Ho potute anch’io constatare, d’accordo con Buc, come i fenomeni di
battericidia non vadano di pari passo con i fatti di lisi che sono sempre pilt
tardivi.

Abbastanza frequentemente, ho riscontrato nei preparati microscopici Ia
presenza di forme bacillari a protoplasma francamente granulare.

Non ho notato diffcrenze dipendenti dallo stato di allergia delle cavie o
dallo stipide batterico infettante.

N& d’altra parte, prescindendo da quanto ho detto per il cervello, ho po-
tuto notare differenze nel comportamento fra gli altri organi studiati.

Se i dati ottenuti dalle mie ricerche parlano chiaro per una netta azione
antibiotica posseduta iz witro dai tessuti tubercolari verso b. di Koch, non
mi mettono pero in grado di emettere delle ipotesi circa la natura delle so-
stanze ed il meccanismo di azione dei fattori che prendono parte nel deter-
minismo del fenomeno.

Sento il dovere di esprimere la mia gratitudine pit profonda al mio
Macstro prof. G. PerracNant che mi concesse di fare queste ricerche e che
segul con particolare interessamento.
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RIASSUNTO

L’A., studia il potere battericida «in vitron del fegato, dells milza, ¢ del cervello
di cavie tubercolose verse il bacillo di Koch. Dai risultati ottenuti mentre & indotto ad
ammettere una netta azione antibiotica da parte degli organi studiati, non pud avanzare
ipotesi sulla natura e sul meccanismo dei fattori che prendono parte nel determinisma

det fenomeni riscontrati.













