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E’ noto come le reazioni cutanee ed intracutance alla tubercolina, siano, in uno
stesso soggetto, suscettibili, tanto nella pratica clinica che nell’esperimento, di particolari
modificazioni in conseguenza di svariati fattori o, meglio, di influenze non specifiche
sia generali che locali (gravidanza, applicazioni di raggi ultravioletti, raggi X, irradia-
zioni solari, endocrinopatie, ecc.).

Particolarmente studiate da vari Autori sono state le influenze che sulla allergia
tubercolinica provocano le malattie infettive acate in generale.

Recentemente, Westwarter (The Quarterly Journal of Medicine, luglio 1935). par-
tendo dal concetto che alcune malattie esantematiche sopprimono temporaneamente la
risposta alla reazione di von Pirquet, ha studiato il comportamento della reazione di
Manteaux in circa 2000 casi di malattie infettive acute dell'infanzia ed ha concluso,
¢che le due malattie esantematiche pit comuni, e ciot il morbillo ¢ la scarlattina, deter-
minano una depressione temporanea della sensibilitd alla tubercolina subito dopo I'inizio
delPinfezione, mentre in altre malattie acute, come la pertosse, la difterite, la varicella,
non ha ottenuto alcuna modificazione della risposta allergica. Westwater ritiene che
Peffetto ipo-allergizzante nel morbillo e nella scarlattina sia dovuto alla esplosione del
rash sulla pelle.

Anche particolari increti ed ormoni, come quelli della milza, del fegato, del timo,
della corteccia surrenale, della tiroide, ecc., stimolando le funzieni del reticolo endotelio,
possono influenzare le reazioni allergiche in gencrale e quelle tubercoliniche in parti-
colare (PENDE).

Partendo precisamente dal presupposto che le malattie infettive [ebbrili acute pos-
sono influenzare, in manicra particolare, la risposta alla reazione allergica tubercolinica,
ho voluto studiare, in numerosi pazienti, i! comportamento della cutireazione tuberco-
linica in rapporto all’ipertermia sperimentale proteinica.

Per le mie ricerche, tenendo conto del cocfficiente della reazione individuale, che
nei giovani & assal vario da soggetto a soggetto, ¢ considerando che i vecchi reagiscono
male allo stimolo allergico, mi sono servito di pazienti giovani, dai 20 ai 30 anni, gid
da molti giorni guariti di lievi processi febbrili, o esenti da malattie infettive acute
febbrili, ¢ che presentavano precedentemente all’esperimento la cutireazione alla tuber-
colina nettamente ¢ fortemente positiva. E ¢id allo scopo di osservare pil facilmente l¢
cventuali modificazioni.
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Le modalita di tecnica da me seguite, sono state le seguenti: in 45 soggetti gio
vani, dopo essermi accertato, qualche giorno prima della prova (onde evitare che ripe-
tute reazioni tubercoliniche eseguite a breve distanza l'una dall'alira potessero modifi-
care ed influenzare Vallergia cutanea), della franca positivitd della cutireazione, ho pra-
tcata {con la solita comune tecnica) la scarificazione cutanea facendo scguire a questa
Viniezione intramuscolare (in 20 casi) o iniczione endovenosa (in 25 casi) di Piretamina
Russi, iniezione fatta, a scconda dei vari pazienti, in uno spazio di tempo che & stato
da me variabilmente calcolato da pochi minuti a 4 ore dopo la cutireazione.

Ho costantemente adoperato, per tutte le mie esperienze, lo stesso tipo i culi-
vaccino, ¢ le cutireazioni sono state sempre praticate sulla faccia ventrale del terzo
medio degli avambracci ed accompagnate sempre dai relativi controlli.

Ho usato la piretamina, disintegrato composto portato al grado abiurctico, quale
agente pirogeno, essendo essa ottimamente tollerata ¢ determinando (specie se usata
per via endovenosa) elevazioni altissime di temperatura, le quali, nei mici casi, si sono
iniziate, il piti delle volte, mezz'ora dopo la iniczione, raggiungendo I'acme dopo 3, 4,
5 ore per ritornare alla norma dopo &-12 ore.

Dalle ricerche da me eseguite e di cui non mi dilungherd in ulteriori dettagli,
ho potuto trarre le segucnti osservazioni:

1) Nei casi da me trattati, ta modificazione della risposta alla reazione di von
Pirquet, varia a seconda dell'altezza della temperatura provocata, nel senso che pid
elevata ¢ pib duratura & la curva termica pilt intensamente attenuata ¢ la ipersensibilita
tubercolinica {ipoergia) sino ad cssere in qualche caso (5 pazienti) anche annullata
(anergia negativa), nei confronti della risposta cutircattiva ottenuta precedentemente
all’esperimento.

2) La modalitd di introduzionc della piretamina ha importanza, nel senso che
le iniezioni intramuscolari, determinando curve termiche meno alte ¢ meno brusche
delle iniezioni endovenose, attenuano meno nettamente ¢ meno duraturamente 'allergia
cutanea tubercolinica.

3) La depressione della sensibitity alla tubercolina, a seguito dello choc iperter-
mico, non & soltanto in rapporto alla qualitd ed endtd della risposta cutanea, ma anche
in rapporto alla durata; ossia Uipoergia si spegne facilmente e non oltrepassa quasi mai
il limite delle 24 ore. Tale ipoergia ¢ naturalmente temporanea, ¢ nella maggior parte
dei miei casi Dipersensibilitd individuale ritorna alla norma, come ho potuto rilevare
dopo r1-2 giorni in genere dalla prova.

>

4) Ho ottenuto l'optimum di attenuazione dell’allergia  tubercolinica, quando
ho praticata liniezione ipertermizzante per via intramuscolare quasi contemporanea-
mente alla cutireazione, e per via endovenosa in media ncllo spazio delle prime due
ore daila prova, venendo a coincidere la elaborazione del processo reattivo cutaneo con
l'acme della esplosione termica.

In quei soggetti nei quali la reazione alla vecchia tubercolina di Koch & pronta
¢ rapida (gid mezz'ora e poco pit dopo la cutireazione si nota la tumefazione, ¢ larros-
samento della zona cutanea), la elevazione termica, anche se altissima, non riesce pitt
2 modificare macroscopicamente la risposta allergica, essendosi questa cominciata a
manifestare gid prima dellinfluenza delliniezione ipertermizzante,

5) In pazienti affeti da un processo tubercolare febbrile in atto ipleurite essu-
dativa, tubercolosi polmonare nen grave), Pesperimento, pur avendomi  determinato
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una sensibile esacerbazione della temperatura. non ha in aleun modo modificato, come
negli altri ¢

sia nella emied sia nella durata, la risposta alla reazione tubercolinica.

Tale comportamento non & i facile spiegazione, per quanto io ritengo tin via di
ipotesi), che non si pud negare una qualche importanza al fattore esistente, in tali casi.
di uno stato febbrile gili da tempo in atto (il che naturalmente non & la brusca esplosione
ipertermica provocata), e sopratutto al concetto che intensitd ¢ Pattivity della infezione
tubercolare non debbono non avere eventuali ripercussioni suita sensibility ¢ sulla mi-
sura della reazione cutanea.

6) Per osservare il comportamento della ipersensibilita tubercolinica in rapporto
ailla ipertermia, in una malattia anergizzante, ho fatto U'esperimenta in un caso di lin-
fogranuloma maligno, in cui la cutircazione & rsultata prima dedla prova ripetuta-
mente negativa. In tal caso ho rilevato che Iipertermia provocata con iniczione di

piretamina non ha assolutamente modificata la negativith della risposta,

In questi miet risultati non si pud non vedere una modificazione, anche se transi-
toria, dell’equilibrio allergico sotto linfluenza delia iperrermia provocara, come infatti
si verifica, sotto un certo aspetto, nelle malattie infettive anergizzanti imalana, mor-
billo, scarlattina, tfo, influenza, ecc.).

Quando gid queste mie ricerche erano terminate ¢ comunicate (cnrrelusione fatta

al Congresso Nazionale per la lotta contro la tubercolosi, Roma, 6-y novembre 1933,
comparve una puhblicazione di Gerner e Mawrcnanpise (Lo spéetficité des véactions
cutandes tubercolinigues, « Revue d'Immunologic », n. 4, luglio 19331 in cui vienc
affermato, in concordanza con i miei risultari. che una ipertermia artificialmente pro-
vocata vale ad inibire le reazioni cutanee tubercoliniche, ¢ che le modificazioni speri
mentaii o patologiche della innervazione e della vascolarizzazione cutanea provocano
importanti alteraziont nel modo di reagire in sito dei tessuti alla vecelua tubercolina, in
modo che & cosi possibile di modificarc a volontd, in uno stesso soggetto, la intensitd,
il momento della comparsa e la durata delle reazioni tubercoliniche.

Indiscutibilmente, sapendo che la cutireazsone i von Pirgquet ¢ legata oitre che
all’azione specifica propria della tubercolina sulla cute, soprattutto alle reazioni vaso-
motorie, infiammatorie, e trofiche a livello del punto di applicazione, ¢ lecito secondo
me pensare che lo choc ipertermico sperimentale debba probabilmente  determrmare,
con il corteo di tutte le manifestazioni della crisi emoclasica (d'ordine fisiologico, umo-
rale, fisico-chimico, circolatorio), notevoli perturbazioni che vengono di conseguenza
a riflettersi sulla normale comparsa. sullo svolgimento ¢ sulla durara defla reazione
cutanea alla tubercolina.

Queste mie ricerche contribuiscono a stabilire che la ipersensibilita tubercolinica
pud essere attenuata o, pit raramente, annullata oltre che da altri fattori biologict e
fisici, anche dall'azionc della ipertermia provocata; ¢ cid, almeno sotto il particolare
aspetto della clevazione termica, pud giustificare (per quanto alire intluenze debbano
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