; diCIinka Medica wa,n Univeﬂlti di Ruma -

diretto dat ptoi. G. BACCBLLI

*f‘:DEI VERSAMENTI mmm INFIAMMATORI

B DELLE DIVERSE SIEROSE'

l

B DEL LIQUID0 CEFALORACHIDIANO IN ISPHCLE

“ozuorr” ANGELO SIGNORELLI

MEBICO - CHIRURGO ASSISTENTE NEGL[ OSPEDALI DI ROMA

ESTRAT']‘O
dagh ARCHIVI LATINI di MEDICINA e di BIOLOGIA .
; (ANNO I, NUM. [, 15 0GTOBRE 1903) -
. MADRID
Callc del- Conde de Aranda "t 18.

3

Direttori: E, MARAGLIANO < BATTISTA GRASSL.
" C.CORTEZO ¢ S RAMON Y CAJAL. -
A ROBIN- e R, ELANCHARD,

= Redattore capo : Dott, GUSTAVO PITTALUGA.







Istituto di Clinica Medica de;

fla R, Universitad di Roma,

diretto dal prof, G. BACCELLI

s

CONTRIBUTO ALLO S

—

TUDIO CITOLOGICO

DEI VERSAMENTL LIGUIDI INFIAMMATORI DELLE DIVERSE SIEROSE
E DEL LIQUIDO CEFALORACHIDIANO IN ISPECIE

del Dott. ANGELO SIGNORELLI

Medico-chirurgo assistente

negli Ospeduli di Rom.

Numerose sono le osservazioni raccolte ed i lavori
pubblicati dopo la prima comunicazione di Widal o
Ravaot sulla citologia del Tiquido cofato-rachidiano.

Noi qui non staremo a viferire Pesfesa letleratura
né le varie opinioni dei diversi autori; cerlo che le
prime conclusioni, cosi come e formularono Widal
¢ Ravaut, non furono in prosieguo riconoseiutd come
assolutamente vere, ed ogei la citodiagnosi, sotlo
taluni riguardi che appresso speciticherenio. ha per-
duto molto del suo valore.

Cost ad es., Widal e Ravaut conclusero dapprima
che fa linfocitosi eva esponente di un processo in-
fiammatorio tubercolare e la polinucleosi PPespo-
nente di un processo flogistico acuto non tuberco-
lare: ma la linfocitosd fu riscontrata in molteplici
altre affezioni =pecie sifilitiche delle meningi, come
Ta polinucleosi fu riscontrata anche in processi flo-
wistici tubercolari.

Llavori suceessivi a quelli di Widal e Ravaut ven-
nero a mano a mano ampliando le ricerche e la ca-
suistica, e vennero a mutare il concetlo fondamen-
tale della citodiagnosi istessa; ¢iod si riconobbe che
se lo studio eitologico del liquido cefalo rachidiano
aveva valore per la dimostrazione della partecipa-
zione defle meningi ad un qualsiasi processo intiam-
matorio, esso studio aveva invece valore limitato
per la diagnosi di natira del processo.

Perd mentre le discussioni e e controversie su tale
ultimo quesito sono al presente quasi sopite, non
cost & avvenuto per guel che riguarda la genesi e la
provenienza dei vari elementi celhulari e specie dei
Hnfociti.

itl come veri linfociti
identici a quelli del sangue cireolante, altri (Patella)
li ritengono come falsi linfociti provenienti da pro-

Cosi aleuni ritengono i tinfo

cessi di regressione e di degenerazione di aleani ele-
menti endoleliali delle sicrose. Fra quelli poi i quali
ritengono che i linfociti siano veri linfociti, i pin
ammettono che provengano dai vasi sanguigni per
un proces=o di diapedesi, altri (Tarchelti e Tos i)
affaceiano Ja probabilitiy che provengano dai vasi

linfatici. In fine per spiegare la diapedesi di linfo-
cili (non dimostrata ancora sperimentalinente), Con-
cetti e Flamini ritengono che essa linfocitosi sia in
dipendenza di un proce
lentemente tossico (tossine microbiche). Come si

w0 esclusivamente o preva-

vede laccordo ¢ lungi dallessere raggiunto e le idec
=ono le pid disparate e opposte tra di loro,

Not entreremo nella disputa, non con la pretesa
di risolvere la questione, ma col desiderio di portare
un modesto contributo di fatti e di ipotesi ad un edi-
ficio intorno al quale si & preso a lavorate con tanta
solerte atlivity; ad un edificio perd che, se in appa-
renza sembra nuovo, ¢ in sostanza il pill antico fra
Lutti, poiché non ¢ altro che Uedificio secolare delle
leggi e delle dottrine dell infiammazione. Noi quindi,
nella interpretazione di tutti i fatti che o preoceu-
peranno in questo lavoro, cosidereremo 1o studio ei-
tologico dei liquidi essudati délle sierose come una,

uota parte del grande processo: infiemmazione: o
&

per dedurre aleune conseguenze dai fatli raccolti vie
correremo appunito alle legei che presiedono allo
svolgimenlo del processo gid menzionato ¢ non ad
altri argomenti o ad altre sotfi gliezze.




Dopo un rapido cenno del metodo di ricerca che
abbiamo tenuto nel corso defle nostre indagini, es-
porremo dettagliatamente i fatti raccolti, facendo
seguire ad ogni osservazione quelle considerazioni
che pil al caso =i adatteranno: poi tratteremo delle
varie ipotesi e teorie, e verremo ad alcune nostre
personali conclusioni. Qui perd faceiamo notare che,
per addivenire a conclusioni un po pit generiche di
quelle che il semplice stadio del liquido cefalo-rachi-
diano ¢i avrebbe permesse, noi ¢i siamo occupati
anche dello stadio citologico dei liquidi della plenra
e del peritoneo; cosicehe alle osservazioni dettaglia-
te, riguardanti la citologia del liquido cefalo-rachi-
diano, noi faremo seguire aleune proposizioni sulla
citologia det liguidi pleurici e peritoneali; e nella ul-
teriore discussione dell’argomento noi intenderemo
parlare della citodiagnosi in genere ¢ non di quella
speciale del liquido prima menzionato.

Metodo di ricerca.

Abbiamo esaminato sempre il tiquido cefalo-ra-
chidiano, appena dopo estratto, nel seguente modo:

Dapprima lo sottoponevamoa prolungala centrifu-
gazione (per 20 minuti circa) in speciali tubi aguzzi,
per modo ehie si potesseutilizzareancheunsedimento
minimo; dopo la centrifugazione capovolgevamo la
provetta, vuotandola di quasi tutto il liquido con-
tenato e solo ne tacevamo residuare in fondo al tubo
pochissime goccie. Poi, mantenendo il tubo orizzon-
tale, con un’ansa di platino bruciata alla lampada.
raceogliovamo un po’ del =edimento, insieme atia
minima parte liquida, ¢ lo distendevamo su vetrini
coprioggetti, facendo descrivere all’ansa dei giri
concenirici sino a distensione pertetta del maleriale
sul vetrino islesso. In fine lasciavamo asciugare;
fissavamo per 10 minuti in ateool ed etere e colora-
vamo parte dei preparati con bleu di melilene e
purte con Peosina ed ematossilina.

Con lale tecnica abbiamo semipre ottenuto dei pre-
parati mollo nitidi, e noi la raccomandiamo come la
piit semplice e la pit adeguata allo seopo.

Per i liguidi pleurici e peritonealt abbiamo adot-
fata la stessa teenica ed abbiamo utilizzati i liguidi,
per la centrifugazione, appena dopo estratii, talche
non ¢i & mai occorso di doverli prima defibrinare.

Osservazioni
(Citodiagnosi del liquido cefalo-rachidiano.)
Osservaz. 1.

C. F., di a. 49, contadino: senza antecedenti morbosi
degni di nota, ammalo il 6 marzo 1903 e mori il 12 dello
stesso mese; precedette alla malattia un periodo di due
giorni di disturbi vaghi, cefalea frontale ¢ malessere ge-
nerale; poi insorse febbre, cefalea piti intensa, senso di
spossatezza e forte dolore al ginoechio sinistro. 1l gior-

4

no'7 entrd all’ospedale e la mattina dell” 8 cadde quasi
improvvisamente in uno stato di ineoscienza e di sopore.

All’esame obbiettivo si noto:

Capo e bulbi oculart in posizione conjugata e deviata
a sinistra: pupille wanali, miotiche, reagenti alla luce:
emiplegia totale a destra con afasia: modico grado di
ipertonia degli arti di destra ed anche un poco di quelli
di sinistra: ipoalgesia di tutta ln meta destra del corpo;
sensibilitd alla pressione dei grossi tronehi nervosi con-
servata a sinisira, abolita a destra (almeno per quanto
era possibile giudicare); pol esagerazione del riflesso ro-
tuleo a destra, rigiditd dolorosa della nuca, non segno
di Kernig.

Lesame degli organi addominali e toracici non riveld
particolaritd degne di nota: il respiro era regolare, di
frequenza 407, talor sospiroso: it polso (90) era ritmico
e regolare: |a temperatura 38,4, Nelle urine presenza di
albumina e di urobilina. Nel giorno 8 e nei giorni conse-

cutivi, sino alla morte, si noto: persistenza del sopore,
della deviazione del capo_a sinistra, e della deviazione
coniugata dei bulbi oculari anche a sinistra; persistenza
della emiplegia totale destras rigiditd della nueca; deglu-
tizione impossibile, singhiozzo, vonito, shadigli; di tan-

to in tanto scosse cloniche convulsive e movimenti di
carpologia a carico deglt arti di sinistra; nistagmo oriz-
zontale; aumento delVipertonia muscolare; febhre conti-
na remitiente.

I} giorno 11 entro in comas il polso e il respiro si fe-
cero frequenti ed irregolard, la temperatura si elevo al
disopra dei 409 ed il gioyno 12 4l coma sussegul Ja morte.

1.% Puwtwra lombure (ore 10, 8 marzo, 3.° giorno di
malattia). Si estrassero civea 10 e, e di liguido torbi-
dissimo, che fuoriesci dall’ago-cannula sotto bassa pres-
sione ed a goccie. Contenevaalb, 69,

Lt citodiagnosi dieder Numerosissimi l2ucociti poli-
nueleadi, qualebe raro lencocito mononueleato grande e
qualehe cellula endoteliale,

28 Pundura lombare (ore 15, 9 mimzo, 4.2 giorno di
malatlin). 51 est
(!issinm.

ssero virea 10 em. e di figuido torbi-

Limmagine citodiagnosticn era costituita quasi eselu-
sivamente da Tencociti polinucleati: questi erano adden-
gati in ogni campo niicroscopicos il nueleo era in quasi
tntti tetra e pentalobato: ogni lobo era intensamente co-
lorato e pill non si distingueva il filo nucleare; aceanto ai
polinucleati si riscontrd wn numero discreto di mononu-
cleati, aleuni di questi, rarissimi, erano linfociti, altri
(il maggior numero) erano di media grandezza, ed altri
grandi: in fine vi erano scarse cellule endoteliali. Non
presenza di germiz il liquido istesso innestato in brodo
di carne dopo 36 ore alla stuta a 37° non diede luogo a
sviluppo i germi.

Reperto necroscopico. - Encefalite acuta emorragica
dell’emisfero cerebrale sinistro ¢ della meti sinistra del
corpo ealloso (probabitmente influenzale, perché coincise
con una leggera epidemia d'influenza) con diffusione
della flogosi al rivestimento ependimale del ventricolo
laterale. Meningite ventricolare. Miocardite parenchima-
tosa acuta. Endoaortite ateromatosa. Congestione dei
lobi inferiori d’ambo i polmoni, prevalente a destra.
sronico di fegato e di milza riaentizzato. Nefrite

Tumore
parenchimatosa acuta. Gastrite catarrale. Enterocolite
follicolare.




CONSIDERAZIONT.—Questo caso si presta alle
seguenti considerazioniz 1.° 11 liquido corpusculato
cefalorachidiano era dipendente dalla partecipazione
al processo flogistico del Fivestimento endoteliale del
ventricolo laterale. 2.° La meningite ventricolare
puo dare un reperto citodingnostico uguale a quello
di ogni altra localizzazione del proces=o infiamma-
lorio nelle meningi. 3.0 Cn reperto positivo citodiag-
nostico se afferma la lesione delle meningi. non PO

exchudere una lesione infiammatoria della sostanza
cerebrale (encetalite), perche le due affezioni POSSONQ
essere concomilanti ¢ anche Puna dallallra dipen-
dente, com’era nel nostro caso. 4.0 In fine la eito-
diagnosi dard certezza defla lesione nmeninges, ed
avra valore nel gindicare piti o meno efficace I'inter-
vento operativo in casi di sospettala o di accertata
encefalite, quando si tratti, ben <'intende, di ence-
falite =uppurativa.

Osservar, B8,
—_—
PP di anni 32 calzolaio, Malarico diverse volte: ebhe

polmonite sinistra con esito ritardato nel dicenhre 1902;
nel gennaio 1903 si ¢f

mmald confebbre e verso i190 delio
slesso mese comineid ad aceusare cotalea frontaie infen-
i, dolore adla nuca e nelle regioni lombari, dispnea,
senso grande di prostrazione, All'ospedale entro il 23
gennaio e mori il 1L fehbraio. Al osservazione obliet-
liva 81 noto:

Gondizioni generali gravi, decubito supina, pallore,
subitlero, sensorio obnubilalo: ficeia contratta, riso

sardonico, vigidita assolula ¢ dolorosissima della nuea

iperestesin neuromnseolare eneralizzati, ipertonia deg
ki superiort, specie del braceio destro: non =egno di
Kernig, riflessi votulel normali. Cuore un poco debor-

dante a destra con forle rumore dinstolico suil’aorta:

polso frequente o vuolo. Pop Fapparato respiratori
respiro frequente e superliciale o in hasso posteriormente
asinistra rantoli suberep

1 di ritorio. Addome arro-

tondalo, meteorico, con mi

e fegato ingranditi e au-
mentati di consistenzi. Nelle urine assenza di albumina.
Nel sangue modica leucocitosi (i polinucleati. Fondo
dell’occhio normale.

Puntura lombare (29 gennaio, forse nona giornata di
malattia). 1 liquido tuoriesci senza pressione od era lim-
pido ed incolore; centritugato, non ery apprezzabile alla
vista altro che un leggicro intorbidamento in fondo al
tubo aguzzo di vetro della centrifuga.

Lut citodingnosi dimostro discroto numero di polinu-
cleati e scarsi elementi monomieleati piceoli {linloeiliy e
di media grandezza.

Nei giorni successivi le condizioni generali e del polso
si andarono sempre Pit aggravando, i disturbi meningei
permasero immutatiz -l febbre si mantenne continna
fortemente remittente: negli ultimi due giorni di vita it
polso ed il respiro si fecoro fuggevoli ed irregolari, la
temperatara si fece ancora pit alta o Pinfermo mori in
coma.

Reperto necroscopico. Polmonite lobare sinistra con
esito in induramento hruno — empiema interlobare—
endocardite ulcerosa delle valvole aortiche, Mewingite
embolici dei solehi paracenteali ('essudato era giallo

verdaslro, scarsissimo): i preparati colorati di tale es-
sudato dimostrarono diplococehi lanceolati in abbon-
danza.

CONSIDERAZION]L.—1n questo caso pur esisten-
tendo una meningite acuta diplococeica, il liguido ce-
falo rachidiano era Tingpido od incoloro: ¢io si poteva
spiegare per il fatto che il processo infiamatorio detle
meningi era pochissimo estexo ¢ progredito, oppure
per una specie di sacculazione degli essudati, per
cui il liquido che bagna le meningi del cervello pud
differire da quello che bagna le meningi spinali, Tut-
tavia la cilodiagnosi affermava qui urt processo
acuto a carico delle meningi, quindi essa aveva in
tal caso (come in altri che itllustreremo) valorve mag-
giore che non 1 semplici caratteri fisici del liquido
stesso. Ad ogni modo conviene affermare che come
uelle meningiti sierose, come nella meningile cere-
bro spinale epidemica e nelle meningite tubercolare,
cosioanche nella meningite diplococcica il liguido
pud essere limpido ed incoloro.

Osservaz. TIE

PP dia. 32, contadino. Soffri negli ultimi 4 0 5 anni
di febbre malarichie o soffri di tebbri anche nell’ottobre
dellanno scorso. Laltuale malattia datava dal 22 aprile:
all’ospedale fe
[EA

ceoricorso il 25 e viomor il 4 maggio in
giorindla. La malattia comineio con febbre insorta
von brivido, dolore punlorio alla spalla destra ¢ cefalea
intensa (ronlale,

Allosservazione obbiettiva presentavic

Nei primi giorni i segni di una pleuro polmonite a
destras te condizioni generali crano huone all'ingresso,
Do

andarono nmano o mano aggravando; i segni def]’
azione polmonare si eslescro a tulto il polinone di
destra e sino alla morte non vi fu accenno di risoluzione;

epatiz

il polso era frequente, vuolo, depressibile, le urine con-
tenevano albumina in diserela quintita e nel sangue
viera polinucleosi con 27,000 lencoeiti per mm.®, Intanlo
Pinfermo si emacié rapidamente ed intensamente e
mentre prima del 3 non aveva dato segni di sofferenze
meningee, durante la notte dal 3 al 4 naggio comparye
delirio, poi incoscienza, BOPOre, sCosse niinime musco-
lari e sussulti tendinei: alla pres

one della miea reagiva
voncontrazione dei muscoli minici; infine nel poneriggio
del 4 mori in coma ed iperpiretico.

Puntura lombare (ore 10, 4 maggio, 12.° giorno di ma-
lat.) Si eslragsero cirea 10 e, ¢, di liguido torbido bian-
castro che fuoriuseiva dall’ agocannula sotto pressione.
Centrifugato si deposito al fondo un sedimento non ah-
hondante bianeco glallastro.

La citodiagnosi dimostro, nei preparati colorati con
bleu di wetilene, abbondanti celiule di pus isolate ed a
blocehis erano leucociti polinueleati, dal nucleo fram-
mentato, a contorno irregolave ed il cui filo reticolare
non era pitt distinguibile: altri elementi cellulari non si
vedevano e solo qua e 13 qualche raro mononucleato
grande. Ogni cellula ed ogni gruppo di cellule era cir-
condato da numerosissimi diplococehi laneeolati dis-
posti in givi concentrici: in aleuni punti i diplococchi
sembrava avessero invaso i} corpo cellulare e si mostra-
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vano intracellulari, in altri punti si scorgevano gruppi
di batteri liberi.

Tale disposizione ci colpi ¢ certo se non fosse inter-
venuto in mnoi il dubbio che si trattasse di una dispo-
sizione puramente aceidentale, saremmo stati propenst
ad ammettere che, per un processo di chemiotassi posi-
tiva esercitata dai leucociti sui diplococchi, questi si
fossero disposti intorno ai primi per esgeroulteriormente
inglobati nel plotoplasma cellulave e distrutti,

In appoggio a questa ipotesi stava il fatto ¢he i diple-
coechi erano in alcuni punti del preparato intracellulari
ed ancora che i globuli bianchi, per le alterazioni mani-
feste del nuecleo, erano cellule morte, soggiaciute nella
lolta, la quale poteva essere slata per I'appunto quella
impegnata direttamente tra batteri ed clementi cellulari.
Senonché Nobbiezione che ¢f sinmo mossa, ¢ioé che la
disposizione e I'ini agine citodiagnostica non fossero
che un reperto accidentale dipendente datla centrifuga-
zione e quindi dalla artificiale disposizione intorno agli
elementi corpuscolati dei minimi elementi batlerici, i
ha fatto rimanere dubbiosi e sospesi nell’accettare Pipo-
tesi che precede. Alla prova diretta, se nel liquido non

cenlrifugato tale disposizione fosse ancora presente, non
potemmo addivenive perché Uinfermo era gia soggiaciu-
Lo, Per questo abbiamo cercato con prove indireite se la
detta disposizione si ripetesse centrifugando uu lquido
coutenente batteri ed insieme elementi corpuscolati del
singue,

Ora dalla centrifugazione di una coltura di diplococehi
cou elementi del sangue (quasi eselusiviunente emazie)
noi non abbiamo potuto riprodurre Pimmagine di cui
sopra: perd essendoci slata fornita Popportunita di fare
allre oss
time e conclusioni alle quali siamo venuti.

wzion, riferiremo a proposito di queste ul-

Reperlo necroscopico. — Pleuropolmonile del pol vone
destro (polmonite Jobare allo stadio di infiltrazione gri-

gia). Mewingite acuda diplococcica, con essudazione giallo

itil

grigiastra appena accennata vei soleht della conves
ed anche lungo § vasi della base e al di soflo dellarac-
noide della Taccia inferiore del cervelletto. Dilatazione
acuta del cuore destro. Parenchimatosi del fegato e dei
reni. Tumore cronico di milza con rammollimento acuto
della polpa splenica.

CONSTDERAZIONI.—In guesto caso ¢’¢ da con-
siderare che la puntura lombare ed il reperto cito-
diagnostico hanno fornito il modo di fare una diag-
nosi che si sarebbe potuta semplicemente sospettare,
dato anche che i pochi disturbi meningei erano com-
parsi in una fase terminale di una grave infexione
diplococeica del polmone. Allre considerazioni sca-
turiscono dalla speciale disposizione tra elementi
cellulari e batteri e sulla quale torneremo a propo-
sito della inferpretazione da scegliere.

Osservaz. IV.

Do S P, dioa. 47, bifoleo. Diverse volte malarico, un
mese prima di ammalarsi riportd un trawuma sul capo
produvendosi una ferita lacero contusa del enoio capel-
luto. La malattia ultima datava dal {8 di maggio, e co-
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mineid con febbre insorta con brivido prolungato, dolore
puntorio al torace laterale destro, affanno ¢ tosse aceoni-
pagnata da sputo emorragico. Entrd all'ospedale il
9 maggio e mori il 15 in 8.* giornata di malattia. All’in-
gresso era in condizioni generali discrete, e presentava
i segni di un'epatizzazione polmonare del lobo inferiore
di destra: nei giorni suceessivi l'epatizzazione permase,
le s andarono aggravando le condizioni del polso e de
respiro. Negli altimi due giorni comparve forte cofalea,
delirio, tremori ¢ sussulti tendinei, rigidita della nuca
o del tronco. La febbre si mantenne quasi sempre alta,
¢ mori in coma con paralisi di polso e di vespiro. Nel
sangue iperleucocitosi di polinucleatiz nelle urine atbu-
mina e citindri.

Duntura lombare. - (15 Maggio, 8.2 giorn. di malat.,
quando il delirio, i tremori ed | sussulti tendinei fecero

sospettare Ia partecipazione delle meningi al processo
infiammatorio pueumococeico). 1 liguido venne fuori a
zampillo, torbido, bianco-giallastro, contenente ally. 5 %,
centrifugato si sedinentd un deposito giallastro non
nolto abbondante nel mentre il liquido resty torbido.

Citodiagiiosé (Mleu di nietilene). Elementi cellulari
abbondanti, costituiti quasi esclusivamente da leucociti
polinucleati e solo da qualche rara cellula endoteliale. 1
lewcociti erano per lo pin a nucleo bilobato, rarissimi

quelli a nueleo tetra o pentalobalo: i nuclei stessi mos-

travano rarefazione della sostanza cromatica. Vi erano
pol innamerevoli diplococchi sin liberi nel preparato che
altornianti gli elementi cellulari in giri concentricis e
tale disposizione era la stessa i quelli osservata nel
caso antecedente, Fatli i preparali di citodingnosi del
liquido non eenlritugato risultd quasi la stessa dispo-
sizione, ma meno accentuata; ed i diplococehi erano
abhondantissimi come se si trattasse di una coltura pura.
Nei preparati colorati con cosina ed ematossiling, stessa
immagine citodiagnosticas in pill si notava qualche ele-
mento nononucleato medio ¢ qualehe ljnfocito.

Reperto necroscopico. Meningite aenladiplococeica della
canvessita, defla base, del ponte, del cervelleto, delle
meningt ventricolari e delle meningi spinali, Polmonite
obare del lobo inferiore destro allo slato di epatizzazione
grigia. Nefrite acula parenchimatosa. Miocardite acuta.

CONSIDERAZIONL - La presenza del diplococco
in tale misura dimostra che la gravita dell’infezione
oltre che in rapporto della virulenza del germe dev'-
essere anche in rapporto con la quantita. n questo
caso i diplococchi, nei preparati del liquido centri-

fugalo, si erano disposti intorno agli elementi cellu-
lavi, in giri concentrici, come nel caso precedente, e
nei preparati non centrifugati viera pure un accenno
atale disposizione, sicch® potremmo coneludere che
exsa e dipendente in parte da un processo di chetnio-
tassi positiva e in parte da una artiticiale disposi-
zione. 81 polrebbe anche invocare un’azione agglu-
tinante da parte del liguido cefalo rachidiano verso
i diplococehi, per il fatto che questi oltre ehe attorno
agli elementi cellulari evano riuniti a gruppi e non
isolati nei diversi campi del preparato.




N.N., di a. 60, avvocato. Da tempo soffriva di otite
media purulenta: da tre giorni ammalato con sindrome
improvvisa meningea, febbre alta, agitazione, delirio,
poi sopore coma e morte in 4.% giornata di malattia.

Funturalombare.-- (3.* glornata di malattia). I liquido
fuoriesci a zampillo, torbido, biancastro: se ne estras-
sero circa 18 em. c.: centrifugato diede sedimento visibi-
le, disereto, bianco-giallastro: il liquido restante non si
vischiard atfatto. Alb. 3/, %/,

Citodingiosi. — Elementi cellulari abbondantissimi,
Guasi esclusivamente polinucleati: qualche elemento mo-
nonucleato medio e qualche cellula endoteliale. Gl ele-
menti polinucleati erano per lo pilt bilobati; vera qual-
che rarissimo leucocito a nucleo ri ¢ tetralobato, e
discreto numero di mononucleati medii (con nucleo re-
niforme). 1l nueleo di ogni elemento era per lo pilt alte-
rato con fiio cromatico poco distinto. Oltre gli elementi
cellulari vi erano abbondanti diplococchi lanceolati dis-
posti, come di solito, in givi concentrici intorno agli
elementi cellulari.

In questo caso la diagnosi si poié nettamente formu
fare in base al reperto eitodiagnosticos si tratlava ciod
d'una Meningite wente purnlente diplococeied; ed il re-
perto citodiagnostico ebbe anche valore per la cura, nel
senso che il sospetto di semplice ascesso cerchrale, con-
secutivo ad olite (che nel nostro infermo era presente)
fu bandito, e quindi nou s’inlervenne con una operazione,
che sarebbe stata doverosa, in caso di semplice e vero
A8Ce850,

Qaservaz. VI

DO D, di a. 48, hovaro: aveva sotferto diverse volle
Pinfezione malarica, diverse volte la polmonite: Ianno
seorso fu ricoverato all’ospedale per albuminuria, drope
wseite, edemi agli arti inferion.

A presente malatlia da-
tava dal 16 maggio. Si inizio con febbre a freddo, dolore
puntorio al torace sinistro, tosse, affanno ¢ spulo emor-
ragico. All'ospedale fu ricoverato il 19 ¢ mori il 93 mag-
gio in 8. glornala di malattia. All'ingresso aveva fele
bre al disopra dei 39", era molto affannato e presentava
i segni di una epatizzazione polmonare posteriormente ¢
in basso a sinistra, Nelle urine abbondante albumina e
cilindri. Due giorni prima della morte si aggravo mag-
giormente, comincio a delirare, insorse vomito, la nuea
era rigida e dolente, si lamentd di cefalea intensa e dit-
fusa. 81 tentd la puntura lombare ma non si penetrod
nello speco vertebrale per I'irvequictezza dell’infermo.

Prwtura lombare.—I1 giorno consecutivo le condizioni
erano pilt gravi e si ripetette, questa volta con esito po-
sitivo, la puntura, Si estrassero appena 4 em. e, di li-
quido leggermente tinto di sangue, che fuoriusciva quasi
senza pressione,

Citodiagnosi.—Alinfuori dei globuli rossi non dimos-
Ury altri elementi cellulari aprezzabili.

L’infermo niori nella notte del 23 in coma con temp.
pressoché yormale (370,2),

Reperto neeroscopico. -—Pleuropolmonite inferiore si-
nistra allo stato di epatizzazione grigia, tumore cronico
di fegato e di milza da pregressa malavia. Perisplenite
fibrosa eronica adesiva. Nefrite cronica parenchimatosa.
Ipertrotia del euore sinistro. Meningite purwlenta diplo-
coccled.

CONSIDERAZIONI. -— Questo caso & importante
per il fatto che nel liquido cefalo rachidiano non si
rinvenne aleun testimonio cellulare del processo
acuto meningeo delle meningi cerebrali. Cio dimos-
tra che, sebbene raramente, in taluni casi, locula-
zioni dell’essudato possono far si che nelle meningi
restate estranee al processo nulla si rinvenga di pa-
tologico. Gid del resto era stato in precedenza da al-
tri autori osservato.

Gssevvaz. ¥
——

A Gl di a. 46, falegname. Bevitore di vino. Nej primi
giorni di marzo si ammalod con febbre, tosse, malessere
generale: tale malattia durd 10 giorni cirea, poi guarie
tornd al lavoro

tette bene fino al 24 marzo quando lo
riassalse di nuovo la febbre, accusd grande senso di ma-
lessere, e durante la notte delivd: al mattino seguenle
era incosciente, agitato, e fu trasporlato all’ospedale.
Entrd quindi it 25 ¢ niori nella nolte del 96 dopo 3 giorni
e mezzo di malattia.

All'osservazione obbieltivi si noté:

Stato generale grave; decubito S{Apino col eapo ruotato
a sinislra, tremore degli arti superiori a scosse rure e
grossolane, ma pilt a carico del braceio sinistro: con
questo riesciva a compiere dei movimenti determinati,
si stropiceiava spesso il naso e gli occhi e si toccava i
genitali, Gambe flesse sul bacino; bulbi oculari in de-
viazione coniugata a sinistra: anisocoria (1 = 8) con
reazione torpida alla luee delle pupille. Paresi leguern
del facciale superiore ed inferiore di destea ed anche
dellarto superiore di questo lato. Ipertonia muscolare
diffusa, rigidita della nuea e del tronco, segno di Kernig.,
Riflessi rolulei esagerati. ma piir a destra.

Linfermo era incosciente, si lunentava dj tanto in
tanto ¢ cercava di reagive quando lo si scopriva o gli si
volevano imprimere dei movimenti. Pordova le urine;
queste, estratle col catetere, erano gialle, al saline, con
scarsa albumina e nulla di notevole nel sedinento. Nel
sangue leveoeitosi di polinueleati (20,000 leucoe. per mil-
limetro ¢.). Apparato respiratorio e cuore nulla di note-
vole. Polso frequente, irregolare; respiro frequente, sos-
piroso: fehbre a 39" ¢ pit.

Nel giorno seguente cianosi, sudore profuso, rantolo
tracheale, polso ¢ vespiro frequente, coma e morte.

Puninra lombare (ore 10 del 26). Diede esito a liguido
molto torbido di color bianeo giallognolo, e che fuorius-
civa sotto disereta pressione. Centrifugato si sedimento
un residuo spesso dall’aspetto di pus. Alb. 6 % or

Lo cilodiagnosi dimostrd: abbondantissimi polinu-
cleati, dal nucleo bilobato o tetralobalo: i singoli lobi non
erano bene riconoseibili, con margini poco netli e filo
nucleare affatto distinto (cellule di pus); oltre i polinu-
cleati, si notavano scarsi elementi mononueleati (forme
di passagpio) di media grandezza e qualche rarissima cel-
lula endoteliale, S scorgeva altresi numero discreto dj
piceoli cocchi accoppiati (diplococehi) tondi, aleuni in-
tracellulari, altri intercellulari (diplococeo intracellulare
di Weichselbaum?)

Nei prepavati ecoloratl con eosina ed ematossilina
identica immagine citodiagnostica.

L'autopsia non fu concessa.




CONSIDERAZIONL —In questo caso le citodiug-
nosi rion solo permetteva di diagnosticare la menin-
gite purulenta, ma faceva anche diagnosticave la na-
tura di essa per la presenza di diplococchi intracel-
lulari. L’acuzie e la intensita dello stimolo spiegava
anche il perché delle rapide alterazioni regressive
dei leucociti, che erano quasi trasformati in vere
cellule di pus.

F. R., di anni 8. Eredita negativa; di antecedent] mor-
bosi un trauma al capo per caduta all’eta di 18 mesi, ¢
che diede stato di leggiera commozione cerebrale. L'al-
tuale malattia s'tnizio i1 20 aprile con febbre alta, cefalea,
vomito; fu trasportado in clinica il 23 dello stesso mese.

Allesame obbiettivo si notd:

Condizioni generali e della nutrizione buone: sindrome

drirritazione menjngea completa: febbre alta, crpes la-
bialis, nel sangue iperleucocitosi di polinucleati: non
altri disturbi. Nei giorni consecutivi e sino al 16 maggio
Finfermo continuo ad avere tebbre intermittenle, a tipo
quotidiano; questa insorgeva senza brivido, raggiungeva
in poco tempo i 3925, 40°, durava circa 12 ore, poi inter-
metteva senza sudore. Con la lebbre si esacerbavano
tutti i disturbi di irritazione meningea, mentre con l'api-
ressia coincideva uno slato di lregua e di ealma relativa.
Oltre i dislurbi meningei non apparvero mai altre mani-
festazioni morhose w carico dei diversi organi ed appa-
rati. Laiperleucocitosi si mantenne coslante, pero essa
ando man mino decrescendo e segui le vicende della feb
bre, nel senso che coll’insorgere e Panmentare di quest-
uliima cresceva il numero dei polinucleati nel sangue
cireolante, ¢ con Papiressia coincideva Cabbassamento
det numero dei levcociti stessi.

Dopo il 16 maggio Pinfermo non aceuso pitc aleum dis-
turbo ed abbandono la clinica completamento guarito.

Lt punitira Towbare Tu praticata per ben 8 volte.

Primea pundura Jowbare (2% aprile, 4% giornata di
walattia).  Liguido torbido biancastro; fuoriesciva dall,
agocannula gotto bassn pressione a govee e se ne estras-
gero circa 6 cm. ¢, Centrifugato diede sedimenlo searso-
ma spesso, bianco giallastro: il liquido reslante si foce
limpido ed incoloro..

L citodiagnosi dimostrd abbondantissimi elementi
cellulari, por lo pilt leucociti polinucleati neutrotili, dis-
creta quantitd di elementi mononucleati di media
dezza e scarsissimi linfociti. Non flora batterica.

an

Seconde puntura lombare (26 aprile, giornala di

malattia). — Si estrassero cirea 8 em. ¢, di liquido tor-
bido biancastro.

Citodiagnosi (preparati con blew di metilene).— Nume-
rosissimi elementi polinucleati ¢ mononucleati ma pit
nunierosi i polinucleati questi avevano per lo piu il nu-
cleo tetralobato, con lobi piccoli ed intensamente colo-
rati; | monucleali erano quasi della stessa grandezza
dei polinucleati, o solo un poeo pit piceoli: il nucleo era
grande, non tauto intensamente coloratoe si distingue-
va il protoplasma, che rappresentava un alone discreto.,
Aleuni elementi erano olto pit grandi, con nueleo
uguale a quello degli elementi gia detli, na von proto-
plasma pit abboudante; altri elementi invece avevano
lo strato protoplasmatico molto sottile ed il nucleo piu
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intensamente colorato: in fine con la stessa colorazione
(al blew) si vedevano nuclei isolati, che crano gli stessi
degli elementi mononucleati prima descritli, ma senza
protoplasma affatto. Questi nuclei perd in prepavati co-
ina si vedevano anch’essi

forati con eosina ed ematos
cireondati da un sottilissimo alone protoplasmatico.

Gl elementi poli e mononucleati si avvicendavano
irregolarmente nel preparato, anzi costituivano un tutto
conlinwo come se i diversi clementi fossero adiacenti tra
loro. Selo in taluni punti vi erano mononucleati o poli-
nucleati costituenti dei gruppi a pavimento. Non Hora
batterica anche con Ia doppia colorazione (bleu di meti-
lene e liquido di Ziehl).

Terza puntira lombare (29 aprile, 9.8 giornata di malat,
tin).—11 liquido (uori
a goces, eno torbido di quello estratto nei giorni ante-

sel starso, sotto bassa pressione-

cedenti.

Citodingsosi.——11 reperto citodiagnostico si moslrd
quasi inmutato: dalle culture in brode si sviluppd un
diplococeo fatto di coechi piceoli e tondeggianti (meniu-
gocoeeo?) .

Quarte punbera Tombare. (3 magglo, 13.% glornata di
malattin).—1l lignido fuoriuse! sotto disereta pressione,
torbido hiancastro: centrifugato divenne limpido ed in-
coloro, con sedimento discreto di pus bianco-giallastro.
Albumina 2%,

Citodiagirosi. — Numerosissimi feucociti polinucleati,
per Lo pitta nucleo trilobato e a lobi piccoli ed intensa-

mente colorati: discreto numero di mononucleati di media
wrandezza, grandi per lo pit come un polinucleato, con
nueleo grande, discretamente colorato e scarso ploto-
plasma. Riseorgevano poi nel preparato dei nuelei inten-
sinente colorati, della grandezza di un globulo rosso,
na non circondati, almeno in apparenza, da alone proto-
plasmatico di sorta. Gio con la colorazione al bleu di
metilene: invece con fa colorazione doppia cosing-cua-
tossilinica, si vedeva come i nuelel suddetti erano cir-
condali di un soltilissimo alone di protoplasma, e vero-
simitmente si tratlava di linfoeiti.

Guinte puwtura lombare (5 maggio, 15 giorn. di ma-

k). - B liguido, che aveva s

empre gli stossi caratteri

lisicl, fuorinsed sotto bassa pressione: nel praticare la
puntura al iquido si mescold qualehe goccia di sangue,

Citodinguosi. —Nei preparati al blen di mctilene &
notd: numerosi leucociti polinucleati dal nucleo per lo
pill tetra e pentalobato: filamento nucleare hen distinto.
Nuniero digereto di elementi mononucleati aleuni de-
quali erano grossi elementi (tauto del sangue che endo-
teliali
forme o tondo, ed infine si notavano parccchi linfociti,

i piltt erano mononucleati medii & nueleo reni-

in numero maggiore che non nei preparati antecedenti.
Gosianche gli elementi mononucleali in toto erano pit
tumerosi di quelli viscontrati nelle altre prove eitodiag-
nostiche. Tanto il vucleo quanto il protoplasma di tutti
ali elomenti cellulari era ben conservato e non si nota-
vito segni grossolini di disgregazione e di morte cellu-
il nucleo si

lare: solo per i grossi elementi endoteli
mostrava non colorato uniformemente, con ¢hiazze chia-
re e tarlature, Noun tlora hatterica.

Nel preparati von cosina ed ematossilina si posero
meglio in rilievo le parlicolaritd anzidette.

Sesta puntura lombare (8 maggio, 18.% giorn. di malat).
Liquido che fuoriuscl sollo discreta pressione nella




quantita Qi circa 15 cm. c., presentd i soliti caratteri
fisici.

Tmmagine cifodiagnostica simile alle precedenti, sola-
mente i linfoeiti erano in numero discreto e pit abhon-
danti che nei preparati antecedenti. Le culture in brodo
diedero sviluppo di flora batterica consistente in diplo-
coechi piecoli e tondi analoghi a quelli gia ottenuti nella

‘prova antecedente,

Settima punbura lombare (14 maggio, 24.% giorn, di
malat.) -Liguido torbido, che fuoriusei a gocecie: diede
sedimento bianeo giallastro.

Citodingrosi —L immagine citodiagnostica fu un poco
diversa dalle antecedenti per un numero maggiore di
Tinfoeiti § quali uguagliarono quasii polinucleati.

Ottarva punture lombare (21 maggio, 31.% giorn. di
malat., al 5.7 giorno di apiressia).-—11 liquido quasi del

tutto limpido ed incoloro usei a goccie, se ne estrassero

eirea 4 em. e, ¢ centritugato diede sedimento biancastro
appena vixihile,

[&
disfalti, dal nueleo e protoplasma appena distinto; si ris-
contrarono quasi tutti elementi mononucleati e solo
quache raro polinucleato: fra i mononucleati i piti ab-
hondanti evano i linfociti.

diagnosi.—Elementi cellulari, scarsi, quasi tutli

CONSIDERAZIONI. — La citodiagnosi anzitutio
ci ha permesso i dingnosticare con precisione Ta ma-
lattia, in secondo Inogo ¢i ha permesso di seguirne
da vicino le vicende e evoluzione citologica dalla
quale si pud desumere che To stimolo infimmadorio
& stato intenxo, ma non intensissimo: che si ¢ avuta
reazione locade da parte della sierosa (mononueleali
o finfociti), o veazione generale (per Tintervenlo
delliperdiapedest di polinueleati: che dato lo sti-
molo non intensissimo il liquido cefalo rachidiano
con gli clementi polinucleati non ha mai raggiunto
la puralenza: che con Pattenuarsi dello stimolo flo-
wislico ¢ eresciuta la reazione locale di difesa, e
quindi & cresciuto i guoziente epitelio-linfocitico;
che a guarigione quasi completa non ¢ restalo che
un piceolo seeno della reazione locale. menire ¢
scompar=o ogni segno da rapportasi a disturho ge-
nerale infianunatorio,

Osservaz, BX,

S T, di a. 27 pompiere. Affetto dali'aprile del 1903 da
otite media purulenta dell’orecchio sinistro e da le

era
mastoidite: curato inigliord, ma il €8 aprile vicorse di
nuovo all'ospedale per cospicua tumefazione della mas-
toide di sinistra, e della parte supero-laterale dei collo.
Fu operato subito di trapanazione della mastoide, ¢ fu
trovato empiema della medesima e periflebite del seno
trasverso. Net primi giorni stette bene, poi comincis a
fepbricilave e negli ultind tre giorni di vila peggiord
improvvisamente e si manifestd grave sindrome di irei-
tazione mevingea. Mori '8 di maggio con febbre alta, ed
in coma.

Puntura lombare (6 maggio).
color hianco giallastro, con fiocehi di fibrina fuoriusci
dall’agoeannula con getto forte ¢ continuato. Peso spe-
cifieo 1008 Alh. 4 %,. Contritugate diede sedimento ab-
hondante, hianco giallasteo: il liquido, dopo centrifu-
gato non si rischiard affatto.

Liquido torbidigsimo, di

]

Citodiagnosi,—L'immagine citodiagnostica era cos
tuita quasi esclusivamente da abbondantissimi polinu-
cleati, v'era qualche cellula endoteliale e qualche raro
linfocito. I polinucleati erano per lo pitt a nucleo tetra e
pentalobato e mon si distingueva pit il filo nueleare: in
aleuni punti le cellule bianche erano trasformate in cor-
puscoli di pus, talehé pitt non si decifravano i dettagli
sia dei nuclei che del protoplasma.

Nei diversi preparati scarsa flora batterica, costituita
da catene di streptococchis in taluni punti si vedevano
anche diplocoechi, dalPaspetto lanceolato.

Reperfo necroscopico.-—Olite media purulenta sinistra.
Empiema della mastoide, Meningite pavulente diffusa.
Nefrite parenchimatosa acuta, .

CONSIDERAZIO —L’acuzie ¢ Nintensita dello
stimolo spiegava il perché delle alterazioni regres-
ive a carico dei leucocitis spiegava anche la nons

partecipazione del tessuto locale altro che in misura
modicissima. infine il reperto citodiagnostico, anche
ammessa la probabilita di un ascesso cerebrale, con-
troindicava I’intervento operativo.

Psservaz. X.

L. G, di a, 17, contadino. Nulla di importante dal lato
ercditario: nella sua fancinllezza ed adolescenza aveva
sofferto 3 o 4 malattie febbrili di lunga durata con stato
tifoso: ma non si poté precisare quali, Nell’otlobre detlo
seorso anno soflvi malavia, Laltima sua malaltia dalava

dal 21 gennaio: in clinica M ricoverato il 28 ¢ mori il

10 febbraio dopo 20 giorni di malallia. Questa s'inizio

con modica ecelalea, senso di prortrazione, anoressia;
nei giorui consecotivi insorse febbre, poi st delined al
completo Ta sindrome meningea irvitativa: cefalea, vo-

mito, skipsi; pogizione obbligaia a cane di fueile, facein

contralla, addome avvallato, nuea rigida e dolorosa, Ker-

nig aecentuato, riflessi rotulei viv

aci, iperestesia del
cuoio capelluto ¢ neuro-muscolare generalizzata, iperes-
tesia ol freddo, polso rare, dermografismo, ccec. Nulla

all’'apparato respiratorio: vulla al euore: milza un poco

ingrandita. Nel sangue non parassiti della malaria, leu-

coeiti 9200 per mm. c. Questa sindrome si mantenne
quasi immutata sino 2l 7 febbraio: non comparvero mai
segni di paresi o paralisi a carico degli oculo molori: la
febbre fu continua, non molto elevata, remiftente. II
giorno 7 mostrd come una leggicra remissione di tutti
i disturbi, pot cadde in coma e mori con temperatura
di 36°.

La puntora lombare fu praticata due volte.

Prima prntura Tombare (30 gennaio).—Ii liquido leg-
germente colorato e un poco torbido fuorinsei dallago-
cannula da principio sotfo discreta pressjone.

Citodingnosi.—~Nel preparati colorati con eosina ed

ematossiling sl riscontrarono numerosi elementi leuco-
citari e qualche rara cellula andoteliale dal wucleo e pro-
toplasma appena colorato: gli elementt leucocitari erano
in prevalenza linfociti 60 %, ¢ el restante polinuclea-
40 %4,

Secondea prnlura lombare.—8j estrassere cirea 10 cen-
timetro ¢, di liquido leggermente torbido e citrino.

Citodiagnosi.—Dimostro linfociti ¢ polinucleati quasi
in proporzioni uguali.




Reperto necroscopico. — Tubercolosi eronica caseosa
delle ghiandole peribronchiali di destra. Men ingite fuber-
colare della hase con scarso essudato gelatiniforme nella
regione del chiasma ed interpeduncolare. Tubercolosi
miliare dei polmoni e dei reni.

CONSIDERAZIONL — In questo caso la formula
leucocitaria non era data solo da linfociti, ma da
linfociti e polinucleati quasi a parti uguali, e cio
viene a confermare che non ¢ assoluto il concetto
che nelle meningiti tubercolari debbano prevalere
od exsere esclusivi i linfociti. Per I'interpretazione
confrontare pit oltre,

Osuservaz. XI,

Lo Re, di a. 44, di Roma. Si ammalo il 10 marzo con
febbre, vomito ¢ cefalea: fu portato all'ospedale i1 30 del
mese istesso e vi mord il 20 aprile. Aveva febbre con-
tinua remittente, e tutti i segni del periodo irritativo
della meningite: piit tardi comparve paralisi dell’oculo
motore comune di destra. I1 18 aprile si assopi, cadde in
coma, e mori senza febbre. (I globuli bianchi contati
alle 10 del 14 aprile erano 14.59) per mm. ¢.)

Funtura lombare (12 aprile).-—Si estrassero circa 10
centimetri eubici di liquido limpido ed incolove ehe
fuoriusciva dall’agocannula solto discreta presgione:
centrifugato in fondo al tubo aguzzo della centrituga
non si depositd sedinento visibile.

Lacitodiagnosi dimostrd Tinfociti 63 %, ¢ polinueleati
350/

Reperlo necrocospico. — Tubercolosi cronien caseosi
delle ghiandole Tinfatiche peribronchiali, Mepingite fn-
bereolare della Dase. Broneo polmonite del lobn medio
del polmone con tubercolosi miliare, Enfise o polmonare
acuto ed entisema interstiziale, Tunore di milza. Kmo-
rragie sottoendocardiche.

GONSIDERAZIONL. —- Vale quanto =i & detto per
Posservazione antecedente.

Osservaz, X1
—_—

0. D. L., di anni 17, parrucchicre di Roma. ~Da ham-
bino sofferente di scolo purulento dalPorecchio sinistro.
Nel 1898 fu operato di estirpazioni di ghiandole tuberco-
tarial collo o allascella. Nel 1900 soflvi di affezione fel-
brile durata un mese e che diede dimagramento note-
vole. Traltima malattia datava dai primi giorni di marzo
del 1903 ¢ si inizid con febbre continna remittente e losse
modica con searsa espettorazione bianea, Dopo circa 40
giorni Pinfermo comineio ad acensare cefalea intensa,
ehbe vomito; la stipsi, gia preesistente, si accentuo
maggiormente: divenne irritabile e taciturno., Entro all
ospedale il 24 aprile, mori il 97, All'ingresso presentava:

Denulrizione accentuata, pallove, posizione laterale
rannicehiata: coscienza integra, ma occhio mobile o
snarrito: rigidita dolorosa della nuea: segno di Keenig:
ventre un poco avvallato: dermografismo: andatura da
ubbriaco: febbre sui 380, Al torace: apice di destra infil-
trato con searsi rantoli subcrepitanti; nel sangue leuco-
Cit £.200 per nun®. All’esame otoscopico otite media pu-
rulenta sinistra. 11 24 cadde in uno stato di assoluto
mutismo, poi perdetle la coscienza: il 95 elbe SCOosRe
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convulsive dapprima localizzate al facciale di destra, poi
a tutta la meta destra del corpo; poi cadde in coma, la
temperatura si abbassé e mori con paralisi di polso e di
respiro.

Drntura lombare (15.% giorn. di malat).—Liquido lim-
pidissimo, leggermente citrino. Alb, 2 9,,. Centrifugato
per 20/ in fondo al tubo aguzzo nessun sedimento visi-
bile.

Citodiugnosi.—Elementi cellulari scarsissimi, isolati:
erano cellule endoteliali, linfociti e solo qualche raris-
simo polinucleato.

Teeperto necroscopico. Meningite tubercolare della volta
¢ della base con tubercoli miliarici ed abbondante essu-
dato gelatinoso specie sulla volta. Carie della rocea pe-
trosa di sinistra.

CONSIDERAZIONL. — La formula leucocitaria s
accordava con quello che & proprio della meningite
tubercolare, pero gli elementi cellulari erano in
questo caso searsissimi. Qui poi la citodiagnosi
aveva valore per invalidare la giusta ipotesi che si
trattasse di un ascesso cerebrale, data la coesistenza
di un processo suppurative a carico dell’orecchin
miedio.

Osservaz, XHI,

P. G, di anni 60.—Entro all'ospedale il 7 maggiz) e
mord il mattino del 9. Nessun antecedente anamnestico
né remoto né prossimo. I2infermo era incosciente, in
condizioni gravi, pallido, enormemente denutritito, con
polsic appena pereetlibili, o disereta cianosi ungueale.
Becambeva supino col tronco sollevato: lo sgaardo era
vitgo, senza espressione, le pupille disuguali: i museoli
del volto o della fronte e

no spesso agitali da contra-
zioni minime fibrillari ¢ faseicolari ed anche il capo e fe
hracein erano agitati di tanto in tanlo da scosse clonjche
hrevi, appena aceennate, L nuea sendirava dolente alla
palpazione, il ventre ern avvallat

s séhperto Pinfermo si
ricopriva e si mostrava iperestesico ad ogni toecamento.
IT giorno sueccessivo identico stato ma pitt grave: il 9a
matting morte con paralisi di polso e di respiro.
Dunture lombare. —- Si estr

ssero civea 10 em. e, di
liguido, che fuoriusel sotto hassa pressione, limpido leg-
germente citrino: centrifugato non diede sedimenlo vigi-
bile. Alh. 2,9,

La cifodiagnosi dimostro scarsissimi elementi (costi-
tuiti da endoteli riuniti a placche) e linfociti quagi a parti
ugnali.

Reperto necroscopico.—Tubercolosi uleerosa di ambe-
due i lobi superiori dei polmoni. Meningite tubercolnre
con scarsissimi tubereoli lungo i vasi di Kilvio e nella
selrsura interemisferica. (Ad un esame superficiale la
fesione lubercolare delle meningi sarebbe sfuggita se
non fosse stata richiamata Mattenzione del sottore sulla
possibilita della presenza di una lesione specifica delle
stesse.)

CONSIDERAZIONL, —
—_— s

azione,

essuna speciale conside-

Osservaz. XIV,

D. C. A., di anni 2L, carvettiore, proveniente dalla




campagna romana, Discreto hevitore di vino, mat vene-
reo, malarico 4 0 3 anni fa. Nel febbraio e marzo di quest’
anno 1903 soffri di infezione tifosa, che durd ecirca 2 me-
si, e diede febbre alta e protratta, enterorragie, ed eru-
zione cutanca pustolosa. Dopo circa un mese di conva-~
lescenza 1'infermo si riammald con febbre, cefalea in-
tensa frontale, vomito ripetuto e stipsi. Ricorse all'ospe-
dale il 10 maggio e vi mori il 19.

Sipresento pallido, denutrito: decombeva rannicehiato
edi lato: il polso era teso e raro (60 pulsazioni al mi-
nuto): I'addome era avvallato: v’era rigiditi dolorosa
della nuca e segno di Kernig: iperestesia del cuoio capel-
luto ¢ neuro-muscolare generalizzata, $i lamentava di
forte cefalea, aveva febbre sopra i 38°, le wrine crano
searse, ematuriche ed albuminuriche con il reperto mi-
croseopico di una nefrite acuta emorragica. Nei giorni
consecutivi la sindrome irritativa meningea si mantenne
invariata, e I'infermo delird quasi di continuo. Negli
ultimi due giorni cadde in coma e mori con temp. nor-
male ¢ con paralisi di polse ¢ di respiro.

La puntura lombare fu praticata tre volte.

Prima punture lombare (12 maggio, 5. giorn. di ma-
lat).—Liquido limpido leggermente citrino, ehe fuoriusci
a zampillo: se ne estrassero circa 8 em. e.: cenlrifugato

non diede sedimento visibile, Alb, 1%.

Citodiagnpsi, — Elementi cellulari molto scarsi, costi-
tuiti da linfoeiti (questi erano distesi nel preparato ed
il nucleo era piuttosto diradato e poro intensamente
colorato): ¥'era poi qualche grosso elemento mononu-
cleato (cellule endoteliali), qualehe mononuelealo medio
e qualche polinucleato.

Seconda puontira lombare (13 maggio, 6.2 gior, di ma-
). —H liguido tuoriusel a zampillo Jeguerissimamenle
torbido e citrino: natanti nel liquido erano piceoli o
scarsizsimi fiocehi di fibeina. Ath. 19/ Centrifugato si
noto nel fondo del tubo aguzzo searsissimo sedinento
histneo-rossastro,

Citodiagrosi, —Linfociti abhondanlissimi: searsi poli-
nueleati, qualehe mononucleato medio e qualche eellula
endoteliale,

Terza peintura lombare (16 maggio, 9.2* giorn, di ma-
lat). -8i eslraggono enw e, 25 di ligquido, che foriesee a
zaanpillo sotto forte pressione, I1 liquido ¢ leggermente

citrino. Alb. 1%,

Cifodingnosi.—Invarinia dall'esame antecedente.

Reperto necroscopico.— Men ingile tubercolare della
hase, ma pit manifesta della convessitd e delle meningi
ventricolari (pitt evidenti crano le alterazioni della sos-
tanza bianeca del cervello, e Pidrope dei ventricoli, che
Peruzione miliarica, la quale non era quasi affatto visi-
bite). Tubereolosi del Tobo medio del polmone destro con
tubercolosi caseosa delle ghiandole linfantiche peribron-
chiali dello stesso lato. Nefrite acuta parenchimatosa.
Ieite o colite pregressa (tifosa?) Ipoplasia dell’aorta.

CONSIDERAZIONI,
nessuna speciale.

- Questo caxo non ne olfre

Osservaz. XV.

A G, di A
antecedenti morbosi di sorta, né si riesci a sapere da
quanto tempo durava la malallia in atto. L'infermo era in
uno stato di subcoscienza, profondamente denutrito, con

5%, portiere. - Non si riesci a stabilire

%

nuea rigida e dolente, 'addome avvallato, con ipereste-
sia al freddo e iperestesia neuro-muscolare generalizzata.
Nulla al cuore, né all'apparato respiratorio per quanto
era possibile esaminare I'infermo. Nelle urine assenza di
albumina. Febbre sui 38°.

In questo stato si mantenne per 4 giorni; poi si aggra-
v, cadde in coma ¢ mori dopo 6 giorni dall’ingresso
nell’ospedale.

Puntura lowbare.—Dicde esito a liquido limpido citri-
no che fuoriuscei dall’agocannula dapprima sotto una
pressione un poco aumentata, poi a goceie, Centrifugato
diede un intorbidamento leggero in fondo al tubo aguzzo,
Alb. 2%,

Citodingnosi—Elementi cellulari in numevo discreto,
polinueleati e linfociti quasi a parti uguali.

Dingnosi clinicn.---Meningite tybercolare?

F’antopsice non fu concessa,

CONSIDERAZIONT.—In questo caso si puo rima-
nere in dubbio se si tratti di una meningite tuber-
colare: ma la somma dei criteri elinici, la denutri-
zione gravissima dell’infermo, la sindrome menin-
gea ¢ la prova citodingnostica fanno pensare ad una
meningite tubercolare certamente secondaria a pro-
cesso polmonare,

Osservaz. X

C.o By dioal 38, fornaio. — Bevitore di vino, eontr:
sifilide all’eta di 30 anni ed ehbe diverse e ripetule ma-
In antecedenza aveva sofferto

nifestazioni secondarie,
di febbri malariche; da due o tre anni soffriva di affezione
articolaye ad ambedue i ginochi, consistente in ineeppo
nella deambulazione, dolore modico, pot tumefazione
per versamento liguido, Diverse volte questo versamento
s20rhi

fu vuotato mediante puntura, Paltima volta si v
in seguito a curva specifica di mereurio.

Girea 70 giorni prima dellingresso nell’ospedale Pin-
fermo i ricoveralo in altro ospedale per una malattia
cost deseritha:

Stordimento e senso di confusione al capo, impossihi-
Titial Javoro, molilita quasi abolita delle Draceta e delle
ganbe: dopo uno o due giorni stato di sopore e di incos-
cienza. Tu assoggeltato a cura speeifien mercuriale ed
used guarito,

Nel gennajo 1903 ricorse di nuovo all'ospedale. perché
alito da forte cefalen

da qualche giorno era stato as
emicranica adestra, specialmente notturna: poi da fehhre
leggiera, senso di stordimento, e impossibilita al lavoro.,

All’osservazione obietliva si notd:

Stato di torpore intellettuale, mimica esagerata,
spesso ineoordinata del volto e della fronte: pupille ni-
driatiche, disuguali, torpide alla luce: nuca leggermente
rigida e dolente, dermografismo; viflessi rotulei esagera-
ti, polso raro 58, stipsi, vomito.

Questa sindrome si mantenne pressoché immutala
nei giorni successivi, ma iniziata la cura mercuriale i
disturbi comineiarono a vegredire sino a scomparire,
Usci dall’ogpedale dopo aver fatto 40 iniezioni di subli-
mato in buone condizioni, e persistendo (unico disturbo
obietlivo) 'esagerazione dei riflessi rotulei.

La puntura lombare fu praticata nei primi giorni dopo
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ingresso e poco prima che uscisse dall’ospedale dopo
aver fatta la cura.

Prime puntura lombare.—Il liquido leggermente citri-
no, limpido, fuoriusei dall’agocannula sotto discreta
pressione,

Citodiagnosi. — Scarsi elementi cellulari costituiti da
linfociti e polinucleati quasi in eguale proporzione,

Secondee puntura lombare, —I1 liquido limpido ed in-
colore fuoriusel sotto diseveta pressione.

Citodiagosi negativa.

CONSIDERAZIONI.—lLa diagnosi di meningite i
e potuta affermave dato il veperlo citologico del li-
quido cefalo rachidiano, altrimenti si sarehbe potuta
parre mofto in dubbio. I reperli ollenuli prina e
dopo Ta cura hanno confermato i criteri clinici della
malattia e della guarigione.

La formula citodiagnostica non ha avuto nessuna
caratteristica e i & avvicinata al reperto che abhia-
mo qualche volta trovalo nella meningite {uberco-
lare.

Dsservaz, XV

G. P., di a. 27.—Sindrome cerehrale meningea con ci-
todiagnosi negativa.

All'awtopsia, all’infuori di un’intensa iperemia delle
meningi ¢ della sostanza corticale del cervello, nessuna
speciale alterazione.

Cosi nessuna speciale altorazione fu riscontrata nei
rart organi, e solo le enltiure del midollo delle ossi di-
mostrarono la presenza del diplococeo lanceolato,

Quindi setticoemia diplococeica senza nessuna localiz-
zivzione viscerale; ¢ per i citodiagnosi negaliva si es-
cluse in vita un processo acuto infiammatorio a carien

delle meningi, non ostante ehe I sindrome clinica fosxe

specialmente cerebirale, meningen.

Osservaz. XVIIL
—_—_—

GG dia 12, Stato grave setticoemico con osteope-
riostite ed osteomielite della tibia sinistra, o sindrome
cerebrale, meningea.

Liquido cetalo rachidiano normale per aspetto, e con
citodingnosi negativa.

La diagnosi fu confermata dallantopsia o le meningi
furono trovate indenni di ogni processo locale flogistico,

Osservaz, XIX,

PoF., diae 70 Ammalato dal 26 febbraio con esantema
acuto (morbillo); dopo cirea 10 giorni comineio a lanen-
tarsi di violenti dolori alladdome, e di cefalea intensa,

Fu condotto allospedale il 7 marzo in condizioni ara-
vi, stato tifoso, posizione a cane di fueile, polsi appena
pereettibili, ventre avvallato e dolentissimo, iperestesia
neuro-nuscolare accentuatissima, nuca rigida e dolente,
segne di Kernig molto manifesto. La fobbre era sui 390,

viera diarrea non stipsi

i pensd ad una meningite pro-
babilmente acuta post-morbillosa. ma. il liquido cefalo
rachidiano estratto non dimostrd affatto presenza i
reazione meningea,

La prova di Widal riuscei negativa per il titfo e nes-

"0

sun’altra ricerca di gabinetto riusel a risolvere il quesito
djagnostico.

Nei giorni successivi la fehbre si mantenne alta, i dis-
turhi meningei si mantennero altresi pressoché immu-
tati, il liquido cefalo rachidiano fu sempre d'aspetto nor-
male e la citodiaguosi negativa,

Non fturono fatte culture dal sangue. né dal liquido
cefalo rachidiano.

016 marzo Ta febbre cadde per erisi, comparve al
dorso ed alle natiche un’ eruzione pustolosa, e Vinfermo
dopo pochi giorni era completamente guarito,

Difficile riesce di definive esattamente tale processo
morhoso: certo che dai carattori del liguido cefalo ra-
chidiano non potemmo travre elementi a pro della diag-
nosi, anzi esso liquido testimoniava per una non parte-
cipazione delle meningi al processo acuto mfiammatorio.

Osservaz. XX.
A AR

T. €L dia 45, Strenuo bevitore di vino: Due anni
prima era stato collo da disturhi gravi cerehrali, con
perdita della coscirnza e seosse convulgive generalizzate:
Lale stato durd varii giorni, poi a mano a mano si richbe,

della morte. A tale epoca fu colto da cofalon intensa,
scosse convulsive prima parziali, poi generalizzate, feh-
hre, delivio, poi perdita della coscienza, Frasportato
allospedale presents sindrome di irvitazione corticale o

e visse in condizioni discrete fino w pochi giorni prima

meningea e mort dopo due giorni in coma,

Nel liquido cofalo rachidiano, che si mostro normale
per-aspelto, non si riscontarono elementi collulari di
sorta.

Pautopsin fece vilevare unfalterszione cronica aea-
rico del corpo calloso (lenco-encelalite dol corpo ealloso)
ed unainfezione acuta intereorrente dellapparato vespi-
ritorio (hronca-polmaonitey: non lesioni infiammatorie a
carico delle meningi.

Abbiamo voluto viferire questi uftini quallro casi
per mostrare guanto valore si debba accordare alla
presenza di elementi collulagi, od atle allerazioni del
liguido cefalo rachidiano in

nere per la diagnosi
diouna meningite, Alle supriferite qualtro osserva-

o

zioni potremmo tarne seguive molle altie da noi rae-
coltes e nefle quali il dabbio dingnostico di una me-
ningiie fu dissipato dal non visconteare nel Tiguido
cetalo rachidinno )

=RUNa =peciale alterazione.

Cosi o diversi casi i delivio in polmaoniticl, da-
vanii at quali spesso =i resta in SOSPEes0 se atlyi-
buirto ad una lesione intiammaloria acuta delle nie-
ningi, opprr no, potemme con quasi sicurezza po-
sve lcdiagnosi difterenziale dai caratter] del liquido
cefalo rachidiano.,

In tali easi appunto non risconbammo speciali
alte

oni (i exxo. ma solo un leve, appena apprez-
zabile aumento del tasso percenfuale dell’alhumina,
da 15 al 1L30 per 1000, ¢he <ono le ¢ilre normali. al
50 por 1000,

%

[l viassunto delle osservazioni & specificalo nelle
seguenli tabelle:



REFERTO POSITIUO

cocchiintra ¢ intercel-

z : i i
2 | Giornate | !
i Aspetto ! i
g : di malattia | P | Albu- | !
3 . . P e 1: s P
a Diagnosi. nelle quali st del g o, i Citodiagnost. Osservazioni
&Ex praticarono . . do, | mina.
g le punture, ; rquico. ! :
S _— —_—— T ———— e - 17_., -
Meningo-euncefalite (m- o4+ | Abbon- | Ponuc eati;discretonu-, :
{ fluenzale) con monin- / ‘1): %{VI 8./ 1.1 Ul.bl' dante ! 6 ’/m,\ mero di mononucledtx'Autopua.
) gite ventricolare, ...} = & ) dissimo. {giallasirol { medi; qualche ]mfomtos
Ty T T - I e T | T
\Iemnglte embolica di - ‘ ! Polinucleati; searsi mo-
II ] plococcica dei solc}n) IXg. § Limpi flo ¢ Appena nonucleati mech qual )Autopsia.
?, pmacentmh ..... ’ ‘lmcolmo " visibile. “ ! che linfocito. . ...... S
N f I | i
— ! ‘ - | -
| Torbi- ‘ Di to sPo‘umdeat) abbondanti;)
IIT | Meningite diplococcica VIILg. 3 0FPly Diseretoy o abbondantissimi dlplD-\ Autopsia.
i ¢ dissimo /g131]a9t10‘$ cocchi
S \ : ,i, . : \
‘ | 7 | Abt i .rl Pol ix;ucleati, srarsi mo-‘
i . { Abbon
s P . . ST o o ¢ Torbi- |y / , | nonucleati grandi; ab-;
IV ! Meningite diplococeica ‘ XIT g. 7 t dissimo | ‘;llar;tte”\ > ( bondantissimi d1plo V’&utopsm
‘ I | B s J‘ ! cocchi lanceolati....
, R 1 . ‘ .
; ‘ ‘ : i Pohuucleatl'Lbbondanm
! | DlS(‘] eto { qualche mononucleato : ~
V | Merningite diplococcica. IiL g. ‘ Torbido bianco- J 310, medio equalche ce , Non sifece au
: | wm‘lastros H' endoteliale \ topsia,
i ! ‘ ) . ti diplocoeebi......... i
o ' o | B Y R . L a
Tegger- 1 Reperto negativo: dis-
VI, Meningito diplococeica. ! 11 g. | mente :'mst(‘) ‘: . creto numero di ema-- Autopsia. .
' ( rznmtir,o,\,m sHastre { zic hen conservate. .. -]
! 1 [ L]
i |
l ‘ } ‘ Polinucleati; scarsi mo-
i : nonucleati di media,
it \ Mim“rl“ ne ultlgs" ,{1,‘ e s Torbi- § AIM“)"' / G0 grandezza; qualche cel-! Nonsifece au-
ere )‘Ow”m © opldo- e tdissimo ) fante \ > oo Tulka endoteliale; diplo-{ topsia.
miea. eaerea, [ giallastro
i

P ] 1 J

] - Ve Tmlndo lgm lastro

! lenta da streptococchi. ‘

\
IX §Meningite acuta purui |y g ‘ Torbido. -
|

gnllwstxo
i

‘ Legge .
X (L IX g} mente I Sear-
i g \[I[g jtorbido, sissimo.
|
|

|
i
| Meningite tubercolare.

citrino.

XI | Meningi arcolar | lepldo‘ A]\pblla
% Meningite tubercolaro.. ‘\XYHI 8 /mcoloxo ¢ visibile.

! H . - . I
XIT | Meuingite tubercolare..’ XV g { Limpido| Non
|

° ¢ eitrino. JVisibile,

XTIT , Meningite tubercolare., » ‘lepldo‘ Non
i | ¢ citrino. { visibile.

2.* Vig. . Id Polinucleati; mononu-
~ Meningite cerehrospina-3.* 1X g.l Id. ‘ 1d.
le epidemica a decorso/1.* NIl g : Id. 1 Id. 545, questi ultimi abbon-l o . .
Vi ‘\ sub acuto con esito in’ - I 1& { % ey dand in fine si da gn o (uarigione.
' guarigione...... h . Ia. | Id. ( perare in namero i po-\
‘ 7 a X\[V gt I | Id, L linucleativ..... ... /
i lga \ appena / ! H i
\ ‘\8' IXXTg. / torhulo § I | ‘ l
S } -4 e
i \ A(H;ﬁ: } Quasi esclusivamente

RYI
bianco- | = /00 {

Jalaviv.oooo v

s cleatiscarsi ¢ linfoeiti;
0

cocchi e diplococchi .

i
polinucleati;strepto- g Autopsia.
V
]

gl,ixxfociti 60 ",‘0, polinu-
» cleati 40 " qu‘tlche Autopsia.
cellula endo»emle

o/ polinn. .
/i polinu (Autopsla,
'i

1 Linfociti
f cleati 83 °,

i I

¥ o0,  Lintoeiti e cell ule endo- ;

N 2 Yy : teliali P ‘ ; Autopsia,
1 R

1o § meoe tie Ce]l'ﬂe endo )

}"4""‘““{ teliali, vovieinninans Autopsia.

n




2 ] }
5 ‘ AG(omate‘ Aspetto
K di malattia i
g: ‘ Dxagnosn nelle qualt st , del |
5. praticarono '
g ‘ le punture, ‘ liquido.
— o ——
ey, | |
. g mt
XIV | Meningite tubercolare,.‘ 2,4 V] g, aI(:xlé?})ngUg
{ 321X g !
.

la cura.

|
XV N § Lxmp]do sdamento( 2%, \ Li{'utffllt; epf;;tllm::‘llza{lh) Non si' fece au-
! citrino. | Lbpena \ | Repertomolto scarso. S topsia.
lvxsxbxle ‘ ~ 1
{ Prima ‘\.Limpido’, XNon ; N \meocxu [} pohnuoleatx}
XVI | Meningite sifilitica.. ... ) delﬁ)a cura. !incoloro.{ visibile. | { quasi a parti eguali.f Guarigione,
oPo ¢ 14, Reperto negativo....

i Id. »

. Albu-
1

Citodiagnosi.  Osservazioni

S |
[I infociti abbondanti; ‘

t qualche pohnucleato,

on oy /w0 qualche mononucleato) Autopsia.
( medio e qnnlche cel llld\
i endoteliale.

Intorbi

REFERTO

NEGATIUO

jpettlcoemla diplococeics;
Xvn e sindrome meningea . rg

Osteomielite acutissima,

XVHJ‘ della tibia e smdmme‘ I g. ¢ Limpido |

tineoloro 4

meningoa. ..., h |
|

! MeNiNges...u.v..n. ...
XIX | Meningismo............ X g ;i{:i‘«;‘ll;ix(})o;
| . o '
JLeuLovm cefalite del cor- L Limpid
XX po calloso e sindrome VI[ g, jiempl o)
! \ incoloro
‘ i

’\essun Py . .
/ ¢ Reperto rcitologico ne-y
sedi- > 1 gative... { Autopsia.
mento. | ‘
—
I\C:TP_“ ! { Reperto citulogico n
mento. ? togativo......oiaill.

. :
! t Reperto citologico

meuto ’ ZaLivo. . e,
!

Nessun omorte ciene i

sodi- : » ;I‘;Ef::g citologico ne %Autopim

mento. }

Per complefare il capilolo sullo studio cilologico
del liquido celalo-rachidiano, dovremmo qui aeeen-
nare agh allei svaviali processi flogistici delle me-
ningi, capaci di dare vn qualehe renerto cilologico.

La noslia experienza pervt now ¢ permetle di ag-
ginngere allro a quello che abbiamo scrilto. ¢ solo
riferiremo ¢io che allrl autori o osservato in
easi ed tn processi diversi da quelli da noi eitali.

Cosi nella tabe ¢ nella paralisi generale il liquido
cefalo-rachidiano conticne un gran numero di linfo-
cit, con qualehe leucocito mononucleare e quadche
grosso clemento, ¢h® ¢ difficile elassiticare tra i lou-
cociti mononucleari ¢ le cellule endoteliali: in qual-
che caso perd, =opratutto durante altacehi meningei
ed apoplettitormi, che si possono verificare durante
il corso della paralisi generale, si puo risconhrare
una polinueleosi leggera.

La linfocitosi & stata altvesi riscontrata nella me-
ningite sifilitica, nell’emiplegia dei sifilitici, nella
meningo-mielite cronica, conseculiva a febre tifoide,

12

nella meningile cronica aleoolica, in aleuni casi di
zona di poliomiclite, di selevosi a plastre, ecc.
Quianio ai reperti citologici che si ollengono nelle
svariate affezioni della pleura e del peritoneo, per
lanostra experienza nol siamo giunti a conclusioni
pressoché analoghe a quelle degli allii autori ¢
specie a quelle dei francesi (vedi ultima pulblica-
zione di Mavcel Labbé: Le eyfodiagunstios; ciod
abhiamao olienato formwle polinuclear, linfocitarvie
ed epitelio-tinfocitarie. Meglio speciticando diciamos

) VERSAMENTT LIQUIDL DELLA PLEURA

Lav linfocitosi insieme a cospicuo numero di ema-
zie. noi lahbiamo viscontrata frequentissima, se non
costante nelle pleuriti lubercolari e in un caso di
Lumore della plewra che pit sotto viferiamo.

Unalinfocilosi diserveta, insieme a nunero apprez-
zabile di cellule variamente conformalte della sierosa
e del congiuntivo sottostante, I'abbiamo riscontrata
nel periodo di guarigione della pleuriti siéro-fibvi-




nose acute non tubercolari, dopo un periodo di netta
e prevalente polinucleosi.

La polinucleosi I'abhiamo osservata nelle pleuriti
siéro-fibrinose acute settiche da germi diversi (strep-
tocoeco, statilococeo, diplococeo lanceolato, bacilio
di Eberth, ecc.), non spiccalamente in altre circos-
tanze.

Infine la formula prevalente epiteliale ed epilelio-
linfocitaria, si & ottenuta nei versamenti liquidi dei
cardiaci e dei nefritici. Tn tali versamenti i linfociti
noi i abbiamo riscontrati pressoché costanti, ma
non abhondanti; e li abhiamo riscontrati pin abbon-
danti nei transudati adulti, che in quelli recenti. Cip
& pid palese nei versamenti (transudati) del peri-
toneo.

Quanlo at tumori della pleura, noi abbiamo avuto
oceasione di studiare un endotelioma primitive della
pleura istessa e del polmone e un linfoma seconda-
rio della pleura e primitivo del timo.

Nel 1.% caso noi abhiamo oltenuto an reperto cito-
logico, cosi costituito: abbondanti cellule endotefiali
della sierosa, per lo pilt riunite a placche, alcune
isolate; scarsi elementi mononucleati grandi e medi,
scarsi linfoe

poi grossi elementi cellulari, grandi
10-15 volte un polinucleato, a nueleo eceentrico,
spesso falciforme, con protoplasma non bene colora-
bile e contenente spazi chiari e rifrangenti (degene-
razione jalina?), cetlule che noi interpretammo come
specifiche del tumore.

Ll antopsia confermd appunto trattarsi di un endo-
telioma primitivo delta pleura, con viproduzioni nel
polmone ed in alli organi.

Nel 2.2 easo il veperto cilologico ern esclisiva-
mente costituito da linfociti ed emazie in abbondan-
2z, e el molteplic preparati da noi esaminati non
cifu dato di rintraceiare altri elementi cellulari i
sorta, all'infuort di qualehe rarissimo polinueleato.
Nel sangue (i lale infermo tu riscontrata leucopenia
(eirea 2.000 leucoeiti p. mm®, con una proporzione
un poeo eccedente dalla norma di linfoeiti, Al au-
topsia si trovo: linfoma primitivo del timo, con -
produzione nel midollo delle ossa, nei reni, nel peri-
cardio, nel cuore, nel polmone e nella pleura. Quivi
la riproduzione s’era fatta nei linfatici sotfosicrosi,
talehe era netta Pimmagine di una linfoangioite lin-
fomatosa. Quesla allevazione specitfica dei linfatici
spiegava secondo noi il reperto citologico linfocita-
tio, talche daquesto caso coneludemmo che la lnfo-
citosi poteva originarsi in situ, dagli alterati lessuli
locali (linfatici ed organi linfoidi) senza bisogno di
pensare ad una virtd diapedetica dei linfociti slessi
contenuti nel torvente circolalorio sanguigno.

Ora se controntiamo tale osservazione con quelle
riporlate da diversi autori (Straus Milehner, Ehr-
lich, Sieavd e Monod, Schupfer, ece.), sui versamenti
pleurici dei leucemici, per o speciale reperto cifolo-

gico di detti versamenti, invece che invocare un pro-
cesso diapedetico da parte dei diversi elementi dai

vasi sanguigni, si potrebbe pensare ¢ sostenere che
essi elementi abbiano origine da alterazione speci-
fica linfomatosa dei linfatici e degli organi linfoidi
sottosierosi e congiuntivali.

Peraltro sulla origine in =itu di taluni eclementi
cellulati insisteremo pittavanti.

b) VERSAMENTI PERITONEALT

Noi abbiamo constatato, e ¢io dlaccordo eol Pa-
tella, che non esiste una differenza sostanziale tra i
reperti citologici dei versamenti peritoneali e quelli
della pleura. Solo che per la prima sievosa si otten-
gono pi facili ed improvyisi squiliboi. e ficilmenle,
per minime cause irrilalrici sopraggiunte, compare

la polinicleosi. Pero, come nella plenrité tuberco-
lare, cosi anche nella peritonite tubercolare (forma
sie

wa) siha formula linfocilaria prevalente.

Nei processi aculi flogizticl, di origine non tuher-
colare, si ha polinucleosi.

Nel versamenti asciiici dei cardiaci, nelvitici, cir-
rotici, ecce., si ha abbondante reperto di cellule endo-
teliali con linfocitosi pin o meno accentuala, a se-
condo dell’eti pitt meno adulla del versamento.

Quanto ai reperli citologici det versamenti aseitiel
in tumori del peritoneo e dei diversi visceri addomi-
nali, non abbiamo osservato nulla di speciale,

Qui =1 arresta la nostra personale esperienza
perd, ponendo fede a quello che gli altei aulori rife-
riseono, noi possiamo aggiungere che simitmente
alle sierose meningea, pleurica e peritoneale, si co-

portano anche lesiero se articolari, e vaginale del Les-

ticolot ¢ quivi appunto si ha linfocilosi per processi
tubercolari ¢ per processi croniei in genere, come per
versamenti adulli traumalic, menlre =i ha polinu-
cleosi per processi aculi flogistici non tubereolard.

Ipotesi, — Discussione e conclusioni.

Ora da tutte la osservazioni e da tutle lo conside-
razioni che precedono, noi possiemo venire a con-
clusioni, le quali gia in parle sono state formulate ¢
in parte sono da formulare.

Quanto alle prime non ¢i ripeterenio, ¢d & hastante
quello clie gia abhiamo seritlo; per le seconde inve-
ce, oltre che formularte, le discuteremo ed enfrerenio
nel campo dibattuto delte teorie e delle ipolesi =ulla
genesi e la provenienza degli clementi cellutud, che
coneorrono alla costituzione della cosidetta Tormola
citodingnostica.

Comeprima conclusione dindole genevale, viteren-

doct al liquido cefalo-rachidiano. possiamo dive efe

To studio citolugico di tale lipeido ha ralore per af-
fermare la partecipazione delle wmeningi ad wi qual-
siusi processo inficnematario: quindi, tutte le volle
che [a sierosa meningeq & compromessa si ha reperto

ico positivo. A questa vegola vi & gualche
ma eccezione (Vedi Osserr

ione 6.4, dipen-
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dente dal fatto che in aleuni casi gli essudati menin-
gei possono essere delimitati da sepimenti fibrinosi
e tali da impedire al liguido spinale di assumere le
proprieti di quello cerebrale.

Per conclusioni d’indole meno generica. e specie
quelle riguardanti il valore da accordare al reperto
cilologico per la diagnosi di nafura di una malai-
tia, diciamo =ubito c¢he la differenza eliologica del
processo non costitnisee 1a principale cagione della
varietd del repetto citologico, cui concorrono invece
altri fatiori che qui appresso cercheremo i analizza-
ves quindi l(tvricpr('u citodiaguostica has earso ralore
per la diagnosi di natura di i processo fiogistico.

Quexte del resto sono le conclusioni alle quali, per
vie diverse, sono giunti la maggior parte degli anto-
i, dopo le prime conclusioni formulate da Widal e
Ravaut.

***

Ed ora veniamo ad analizzare e a discutere nej
suol diversi elementi la coxidelta forwole citodia-
grostica 1,

Gl elementi celiulari che PORSONO essere conle-
nuti nel liquido cefalo-rachidiano, e in qualsiasi ver-
samenlo liquido infiammatorio. <ono elementi biai-
chi o rosst del sangue o della linfr civeolunte, od
eleiwenti delia sierosa o dei fessuti sottostanti.

Gli elementi bicweli <ono polinucleali ¢ mononu-
cleali (erandi, medi o piceoliy: gli elementi delfe sie-
rose ¢ dei tessuti =ottostanii <ono collule endololiati
e elementi giovani connetlivali, v ha poi tn b

a
calegoria di elementi. ¢he non <arebhero dissimili
dai manonueleali piceoli (linfocitiy del SANEHEe cirea-
fiode, nes per fa Toro grossolana cosliluzione mog-
fologica, differenti da aleimi elementi connettivali
allo stato embrionale

L SCEONdO 1o, provengono
dagli organi e dal tessuto linfoide delle sjorose o del
les=uto congiuntivo-vascolare sotiostante.

Tutli gli elementi suddet(i =i POSSONO Fiuvenire
nel liquido cefalo-rachidiano, come negli aitii versa-
menti nello stato patolog

co, in proporzioni diverse
e indifferenti condizioni di conservazione e di inte-

writ

seiod adire possono essere prevalenti aliunt ele-
menti pivttosto che gli altei, e ¢id in un certo FAPHOI-
to con tdiversi processi flogoeni (e su tale avve-
nimiento & fondata invero la citodiagnosiy, o gh
clementi isfessi si possono presentare pitt o meno
alterali ed assumere parvenze diverse, lanto che a
volie difficile viesie stabilire se aleune cellule appar-
tengano ad una categoria determinata i clementi
normalil. o non siano piuttosto stadi d'involugione e
di morvle di altri elementi, diversi per costituzions ¢
per significato da quelli normali @it menlovali.
Ora, inspirandoci alla conelusione prima fornu-
lata, diciamo el Ta presenza di clementi celllairi ¢

! Le pagine clie sepnono di questa nostro lavora sono state gia pab-
blicate. in parte, negli archivi niedici del glornale il Policlinico.—Roma.
anno L3,

festimonio di un piocesso flogistico a carico delle
diverse sierose: e siccome in ogni processo flogistico
intervengono nella lotta gli elementi cellulari. dob-
hiamo dire che questi appresentano un fenomeno
reattivo sia generale che locale di fronte a determi-
nati stimoli flogogeni. Tale reazione dunque, rife-
rendoci soltanto agli elementi cellulari, va distinta
ingeirerala®e locale. ¢ per la prima intervengono gli
elementi del sangue e della linfa circolanti, od in
modo altivo gli elementi mobili — leucociti polinu-
eleati—, per la seconda intervengono gli elementi
locali def vari tessuti invasi dal Processo,

Pero oltre ai processi vitali reattivi bisogna tener
presenteanche i processi regressivi di morte e di dig-
fuciento collulare, determinati dalla flogosi slessa;
e tali processi possono =opravvenire in modo rapido
o lento a secondn dellacuzie o deofla diversith dello
stimolo.

Fissaio ¢id, appare manifesto come dalia combi-
nazione della reazione locale o gewerale, ¢ dei pro-
cessi di wmorte e di disfacimento cellulaie, debbe ri-
sultare la formule cilologiea di un determinato pro-
cesso flogisiico: e se in aleuni casi & la reazione ge-
nerale prevalenla
intensi

adla loeale ¢ vieeversa, sia per la

Losiaper ta specificila el diversith dello
stimolo. e questa reazione & variamente combinata
conuno siato di pit o mena avanzala dixintegrazio-
necellularesillor appanto per it combinarsi od il
prevadere dell'un fatlore sl aflvo <i devono avere
formule citologiche diverse,

Ora quali =ono ¢li elementi colula che interven-
wono come fallori della veazione generaie dei fessuti

e dellorganismo, di fronte ad un determinaio pro-

cosso flogogeno lovale?
Quali sono ¢fi elementi della mwazione Tocale dei
lessuli?

Infine quali sono i processi regressivi di morte e di

“disfacimento coltulare?

La visoluzione di questi tre quesiti @ fondamentale
perehe si possa procedere ollre nella discyssione e
nella interpretazione dei vari reperti cilologiei: perd
dopo la sisoluzione di essi, ammesso ¢he ¢ sia pos-
sihile in modo soddisfacente, sorge un quarto gue-
sHo. di stabilire ¢ioo quall sono quei processi che
danno reazione prevalente locale e generaie, quali
quelli che danno alterazioni pit o meno patest degli
elementi celinlari ¢ cosi via.

I tale modo seltanto potrebbe essere rizolto il
problema delta citodingnosi, e poiche o studio di
essit, come ho gide detto i priveipio. non & che una
quota parte dello stadio detle leggd del grande pro-
Cesso- {nficninazione. & natarale che siastudio e
problema straordinaciamente complesso, ed a risol-
e moderatezza ed
accorgimento, di quello ehe ad aleuni non possa

vere il quale oceorre pit Javoro

essere sembrato,




Gli elementi cellulari che intervengono come fal-
tori defla reazione generale dei fessuii e dell orga-

nismo non possono essore allro che gli elementi
cireolanli del sistemn casale sanguigino ¢ del sistewa
cusale Tfatico: ¢ essiosono quasi exelusivamente
costituiti dagli clementi mobili del sangue ¢ debla
linfa, ciod i lencociti polinucleati. Oltre ai leucociti,
dei quali qui appresso discorreremo, vi si possono
frovare emazie pilt o meno nuierose: perd) gueste,
dala la lovo funzione ed i loro ativibuii. non rappre-
sentano mai un elemento realtivo. ¢ la loro presenza
in un tocolaio infiammatorio & dipendente da pro-
cexxo passivo dis rexing quindi le emazie non sono
fattori della reazione generle o locale, e tutt’al piu
esse dimostrano la tendenza emoragipara pitt o
meno spiccata dei diversi processi flogistici: e solo

sotfo lale aspeto i globuli rossi porssono avere una
qualehe importanza ¢ un qualche signiticato nella

i

costituzione della formula citodiagnos
I leucociti possono appartenere a tutte le varicl,
ma quelli che per noi rappresentano Pelemento pid

importante nel processo di reazione generale sono i

polinuclealiz percit tulie le volie che per varie eagio-

ni. o per Fintensita dello stimolo o per la speciticita
dello stesso, siha spiceata reazione generale, allora
=1 ha polinueleosi, e la Tormula cilodiagnostica viene
ad essere determinala nel senso di: abbondanza o
quasi eselusiva presenza di polinueleati.

Che L polinucleosi sia un processo reallivo gene-
rale lo sta a provare anche il fatlo che quasi sempre
ad una formula cito diagnostiva in prevalenz poti-
uucleare, corrisponde una polinucteosi del =angte
pitt & meno accentualag ¢ el & naturale poiche e
della formula i un dalo tocolaio =i stabilisee per
Piperdiapedesi, a questa iperdiapedesi deve corris-
pondere una ipergenesi degli stessi elementis ¢ sicro-
me questi polinucleati, alimeno per quello che oupl

sLsa, pare provengano da speciali organi, e non =i

formano in seno ai singoli tessoil, devono nece
saviamente, per giungere come clementi di difesa
i un delerminato focolaio, attraversare il mezzo
inlermediario costituilo dal sangue.

Queste considerazioni non sono del tullo teoriche,
ma =010 basa

sudei faltic e nol abbiamo veduto in
casi di meningite tubercolare, a formula citodiagnos-
tica linfocitica e polinucleare insiene, covrizpondere
una polinueleosi piti o meno accentuata nel sangue
cireolante: fatlo che non «i verificava per formaule
citodiagnostiche quasi esclusivamente Hnfocifiche,

Dungue a spi

gave le formule citologiche costi-
tuite da polinueleati in prevalenza, proponiamo la
seguente interpetrazione: per determinali stimoli.
i
stessi, e tanto per stimoli tossici ¢he batterici, =i
pud avere reazione generale da parte dell’organismo
wediante Pintervento de

sia riguardo all'intensita che alla specificita de

it elenenti mobili del san-

gue ¢ della linta (del processo reazione genevale in
questo momento consideriamo il fallore celinlave o
non accenniamo a tutti eli aitei fattori, che pure
exiztono di falto anche quando manca Fintervento
degli elementi cellulari stessiy; quindi ipergenesi di
polinucleatis potinueleosi del sangue, iperdinpedesi
nel focolaio di intiammazione e consecutiva tormula
polinucleare dei prodotti exsudati.

Considererenio in seguito quali sono quei processi
che risvegliano fa detfa reazione cellulare generale
e danno quindi una formula polinucleare,

Delle diverse qualiti di leucociti polinucleali, che
Possono essere presenti a costitnive detta formola, i
neutrofili sono quelli che prevalgono e wpesso =ono
ali esclusivis quanto agli eoxinofili, che pur possono
exxer presenti in varia proporzione, non =i sa atcora
con precisione quale sia il loro significato.

Riguardo agli altri elementi bianchi che per la via
sanguigna passano nei liquidi essudati delle sicrose,
essi hanuo vadore minimo come esponente delfa rea-
Zione generale dell’organismo; per allro mononu-
cleati grandi, medi ¢ piceoli, gossono in certe pro-
porzioni passare dal sangue nei liquidi essudati.

Luononucteati grandi non si rovano quasi maj in
quantita prevalente, ed hanno per noi come por
Lutti gli altri avtori scarsissima importanza; s am-
mette che essi provengano dalle vie sanguigne, come
sLaminelie che essi non siano altro che cellule en-
dotetiali pitco meno modificate. Quest ultima ipotesi
¢ slalo sostenula e dimostrala con ricca messe di
falti dal valoroso clinico di Sicna, Prof. Palella.
Daeio noi siamo propensi a ritenere solo aleune
di quetle cellule che sipresentano cone grossi cle-
mentimononucleati, apparlenenti agli clementi del
singue circolante, mentre aflre sono elenentidi roa-
zione locale delle sicrose tnlianimate,

Per tuononnelenli wmedi vale presso a poco quello
che =i ¢ detto per i mononucleali grandi: essi non
rappresentano quasi mai 'elemento preponderante,
e =olo talora sono in proporzioni diserele: provengo-
no in maggior parte dalle vie sanguigne, ed accon-
pignano i potinueleati, quindi sono legati al proces-
=0 di reazione generale, e di questo sono deboii les-

timoni: =olo aleuni non si riescono agevolmente a
differenziare dalle cetlule lovali delle sierose e del
connellivo =ollostanle, serose e connetlivo, che
=ofto lo stimolo inflammatorio possono proliferare
abnormemente.

La parte pitt discussa e controversa & quella che
iguarda i Tinfociti. Secondo il concetlo che ¢ siamo

formato della linfocitosi, diciamo subilo che Guesta
rappresenta unprocesso reattivolocale, e non un pro-
cesso di reazione generale, cioe a dire i linfoeiti non
provengono dai vasi sanguigni (nédai lintaticiy, ma =i
producono in =itu dagli organi e dal tessulo linfoide
locale, e per un processo appunto di veazioue locale.

Quexto per quel che riguavda 1 ceri Tinfoeiti; vi
sono poi i falsi linfoeiti, che provengono o da un
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processo degenerativo di aleuni elementi delle sie-
rose ¢ probabilmente anche del sangue circolante
{polinucleati), o sono elementi embrionali proliferati
dalle cellule fisse del connettivo, e che talora assu-
mono lé parvenze di veri linfociti.

Dungue bisogna distinguere i veri dai falsi linto-
citi: e siccome tanto gli uni che gli altri dipendono
o da un processo reattivo locale, o da un processo di
distacimento cellulare, parleremo pin a [ungo di es=i
quando svolgeremo i quesiti relalivi ai detti processi,
ed altora vaglieremo gli argomenti pro e contro alla
nostra ipotesi,

Qui per altro conviene affermare che i linfociti non
provengono dal sangue cireolante, o tuttal pin passi-
vamente dal sangue pud passare nei liquidi essudati
una quantith minima di essi.quant.

& che non spiega
in nessun modo tutto il processo della Linfocitosi.
La reazione generale che si etfeltun mediante 1'in-
tervento degli elementi cellulari dei vasi linfalici
sipud dire analoga a quella det vasi sanguigni, ¢
sono gli elementi mobili polinucleali quelli che dan-
no il contingente maggiore a detto processo reattivo:
perd per i vasi linfatici, data la loro origine d
nuti spazi ¢ dai seni linfatici parenchimali dei tes-

ai mi-

suti, dato il rapporto intimo che corre tra linfalici e
sierose istesse (le quali non rapprescantano altro che
vasti spazi o =eni linfatici), ¢ data la viecheszn cir-
coladoria Jinfatica di queste sierose, avviene che
essi vast devono necessariamente avere aleuna parte
nel processo locale, e con gli speciali elementi in essi
conlenuti influire sulla costituzione della formula

cilodiagnostica.

Gid dalla tisiologia =appiamo che nefla linfa «i
contengono, come nel sangue, numerosi leucoeiti,
ma prevalenti Blinfociti vispello ai potinucleati. Orn
questo dalo di fatto, posto in relazione colla giidetta
altivissima e ricea cireolazione Hnfatica delte siero-
e, colle alterazioni di quei tessull dove i linfalici
slessiin parte attingouo i loro elementi (organi lin-
ioidi terminali e ftessulo linfoide), ¢ infine con le
alterazioni delle pareti vasali, da come risultato che
dal vasi linfalicl possono versarsi nella cavity sie-
rosa elementi cellulavi in abbondanza, ¢li uni poli-
nucleati, per un processo attivo di migrazione ¢ di
chemiolassi, e gli altei Hnfociti, per le alterazioni
delle pareli vasali, e quindi per un proeesso pura-
mente passivo,

Perd questa possibilita a versar=i dal eircolo lin-
fatico di numero discreto di linfoeili nella caviti sie-
rosa secondo nol non spiega ancora Lutto il processo
della linfocitosi: sicche per quel che riguarda la par-
leeipazione degli elementi cellulari della linga ad un
qualsiasi processo flogogeno delle sierose, coneludia-
mo col dire che tali elementi sono in maggior parte
polinucleati, per ta reazione generale dellorganis-
wo, e in parte minima linfoeiti, per le alterazioni lo-
cali del tessuti e dei vasi linfatici, pit che per un
processo attivo di reazione,
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Per il processo reattiro locale vanno considerati i
diversi elementi delle sierose e dei tessuti sottostanti
capaci di reagire ad un determinato stimolo flogoge-
no; ¢ =ono gl elementi delle sierose (elementi giova-
ni), gli elementi fis<i del tessuto congiuntivo-vasco-
lare e gli elementi degli organi e del tessuto linfoide.
Quanto a questi ultimi si posseggono ormai discreto
numero di osservazioni istologiche, le quali tendono
a stabilive la prescnza nelle sierose e tessuti sottos-
tanti di speciali aggruppamenti cellulari, interpretati
da alcuni come nidi o follicoli linfatici (Ranvier,
Klein, Knauff, cte.); ed & a tali follicoli linfatici che
not diamo valore di organi linfoidi semplici termi-
nali, come appunto sono considerati dai fisiologi i
follicoli solitari dell’intestino, per distinguerli dagli
organi linfoidi complessi {ghiandolari) intercalari.
Dacquesti nidi o follicoli linfatici secondo noi si ori-
ginerebbero la maggior parte dei linfoeiti, e quindi
il proces
20 reatlivo locale degli organi ¢ del tessuto lin-

0 della Tintoeitosi non sarebbe che un pro-
«

foide delle sierose.

Nel processo di reazione locale, oltre la prolifera-
zione abnorine degli organi e del lessulo linfoide,
v'ha lo stimolo ¢ conseguente proliferazione delle
giovani ceilule endoteliali delle sicrose ¢ degli ele-
menli fissi del tessuto congiuntivo sottostante: ques-
ta proliferazione div origine ad elementi cellularivar
per forma, ma non per significato (sono tutti ele-
wenti di proliferazione reatliva), ¢ che possono sj-
mulare i diversi elementi del sangue, specie i gran-
di mononuclear, e talora anche i linfociti (falsi lin-
fociti)

Ova i linfociti degli organi linfoidi, e gli elementi

proliferali dalle sierose e dalle cellule fisse del con-
netiivo, entrano in varia proporziene nelta costitu-
zione della formula citodis
remo quali sono quei processi che comportano una

nostica, ed appresso di-

Rpiccata reazione locale e quindi una reazione linfo-
citaria ed endotelio-congiuntivate.

Perche la linfocitosi & I'esponente di una reazione
locale degli organi e del tessulo linfoide?

Gidt dicemmo come aleuni autori, ¢he sono la
maggior parle. (anno derivare i linfociti dai vasi
sanguigni, altri dai linfatici, (Tarchetti e Rossi),
altri indine (Patella) negano che si Lratti di una vera
linfocitosi ¢ sostengono che i linfoeiti non siano
altro ehe elementi delle sierose e del tessuto con-
giuntivo in via di regressione ¢ di sfacelo.

A claseuna di queste teorie noi abbiamo da muo-
vere detle obiezioni.

1 linfociti provengono dai vasi sangtiigni. - -~ Per
(uale processo? Per un processo altivo di migrazione
¢ di chemiotassi? Ma la possibiliti a migrare dei lin-
fociti non & stata in aleun modo dimostrala, benche
molti tentalivi siano stali fatti per fornive tale di-
mostrazione. Dunqgue, dato 1o stato odierno delle
conoscenze sulla motilita dei Tinfociti, dobbiamo
concludere che questi non possono in modo attivo
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migrare dai vasi. Allora 1 linfocili dovrebhero pro-
venire dai vasi e dal sangue circolante per un falto
del tutto passivo, cior in modo meceanico attraverso
gli stomi abnormentente dilatati delle parveti vasali,
o atlraverso tessure delle stexserma in tal caso anche
2li altri elementi dovrebbero coi linfoeili altraver-
save le allernte pareti vasall, quindi ai linfociti <i
dovrebbero accompagnare sempre i globuli rossi ed
i polinucteati (a meno che per questi ultimi non «i
ammetta una chemiotassi negativa), cosa che effetti-
‘amente non =i verifica. 11 fatio della identiti tra
i linfociti del =angue circolante ed i linfociti dei
liguidi essudati non sarebbe argomento contrario
alla nostra ipotesi. [n primo Tuoge, <ia la identiti
che la non identith tra i linfoeiti del sangue e quelli
degli essudati non =i sono potule dimostrave: ¢
solo dalle grossolane note morfologiche sembra che
le due specie di linfociti non differiscano (ea di loro.

Gio posto, siccome 1 linfoceiti «i originano da aleuni

organi linfoidi, ed al sangue xono ceduli principal-
menle per mezzo dei linfalicl, non deve far mera-
viglia se linfocili del sangue e linfociti degli essu-
dati siano identici ra di lovo, perehé comune ¢ In
loro origine dagli organi linfoidi ed il sangue come
i liquidi essudati, non sono che ambienti interine-
diari, dove i linfoeiti =i trovano, nel prinio caso per
condizioni fisiologiche e nel secondo caso per condi-
zioni patologiche.

Noi ammelliamo c¢he dal =angue eireolante possa
passare nei liquidi essudali un certo nuniero di lin-
foclli, ma ¢io sempre in misura mollo modica ed
accompagnabi dagli altri elementi del sangue, con i
quali i lintociti conserverehbero quelle slesse pro-
porzioni che st hanno per il sangue civeolante istesso,

Quanto all’origine dei Hinfoeiti dai linfatici gia in
parte abbiamo delto, ciol not ammettiomo che essi
linfociti possano originarsi dai linfalici sofo per al-
terazioni delle paveli vasali; ma in questo caso sa-
rehbero accompagnali da altei etementi (polinucleati
ed emazie) ¢ non =arebbero cost abhondanti da spie-
gare Lutto 11 processo della linfoeitosi. Quest ultima
asserzione potrehbe essere avvalorata pensando a
quelle alterazioni della circolazione linfalica che
inlervengono in un processo togistico, e che condu-
cono ad una diminuzione e ad un arvesto della cor-
rente stessa, proprio in vicinanza del focolaio in-
fiammatorio.

Infine per I'ovigine dei tinfoeitl da alterazioni
delle cellufe proliterate dalle sievose e dal connettivo
diremo qui appresso.

Dungue i linfocili possono provenire dalla circola-
zione sangaigna e dalla lintatica (in misura maggio-
re da quest’ultima), ma in tali proporzioni da non
spiegare il processo della linfocitosi: tale processo
invece ¢ wpiegato dall’origine in situ dei linfociti
dagli organi e dal tessuto Hntoide locale.

Che 1 linfociti possano orviginarsi in situ lo sta a

dimostrare il reperto ottenuto mel caso di pleurite
Iinfomatosa da noi viferito pitt avanti.

Conziderata in tal modo tutta la dottrina, per cosi
dire cellulare, del processo flogistico delle sierose, ¢
considerati gli elementi diversi ¢he possono entrare
nella costituzione defla formola citodiagnostica e la
loro provenienza, non i resta che accennare a quelle
allerazioni, d'ordine regressivo, che =i verificano a
arico degli elementi cellulari stessi.

Le alterazioni pitt requenti che noi abbiamo vis
contrate sono state quelle della ravefazione del pro-
toplasma e della s¢
di vacuoli nel primo e frammentazione della sccon-
da: il protoplasma diventa pin pallido, meno distinto

anza nucleare, con formazione

ed assume male Te sostanze coloranti; cosi anche il
nueleo 8 ingrandisee, =i impallidizce e perde i suoi
contorni decisi ¢ regolari; talora perd, invece che un
piocesso di frammenlazione subisce un processo di
condensazione, ed invece d’impallidarsi, assume pin
intensamente le sostanze coloranti (pienosiy.

Il certo =i & ¢he non intrequenlemente, e specie in
essudati longevi, si riscontrano nuclei tiheri, conlor-
nati o no da alone di protoplasuta, nuelei i quali rap-
presentano residut di cellule endotelialiin via di de-
generazione e che simulano gli elementi normali
linfocilari.

Perd we in taluni casi la dislinzione (hasata sulle
grossolane apparenze morfologiche) sembra impossi-

bile, in allri ¢ possibile el agevole a fare: e noi

el Tondammo principalmente, all’infuori di lalune
tote che caralterizzano i linfoeiti (lorma, grandesza,
modo di tingersi del nueleo e del protoplasmay, sulla
prosenza del sottile ¢ regolare alone di protoplasmag
alone che manca od & irvegolare e strangiato quando
sitradtadi falsi linfocili.

Inoltre nella linfocitosi vera si constala una cerla
uniforinity degli elementi Hnfocilari istessi, mentre
i falsi linfociti sono dissimili tra loro ¢ danno im-
magine polimorta ed irregolare.

[ falsi linfociti poi, secondo le asserzione di Woltt,
potrehbero anche derivare dagli elementi polinu-
cleari del sangue, per processo involutivo di disfa-
cimento cellulare; e tale asserzione non si allontana
cerlamente dal vero, poichi anche noi abbiamo
avulo agio di osservare qualcosa di analogo negli
svaridi reperti citologici, che hanno costituito la
baxe del nostro lavoro.

Noi non crediamo col Patella che tutto il processo
delta linfocitosi non sia altro che una preudo linfo-
cHosi nel senso qui avanti aceennalo: poiche, dimos-
fralo vero che da cellule endoleliali in via di dege-
nerazione si possono originare degli elementi che
hanno le parvenze di linfociti, =i pud negave per
questo sollanto la esistenza dei linfociti?

Luna cosa si puo ammelere senza negare I'altra,
tanto pit che questultima ha un valore molto pia
grande della prima nei rispetti defla tizlologia e della
patologia celluiare,




Il Patella, nel suo lavoro, si ¢ preoceupato delle
sorti che subiscono gli endoteli desquamati nei di-
versi liquidi essudati delle sierose, ed ha trovato.
anche con Pesperimento in vitro, che spesso (questi
endoteli in alcune fasi della loro regressione vestano
costituiti da nuelei o frammenti di nuclei contor-
nati o no da alone di protoplasma e ehe talora simu-
lano i veri linfociti.

Ora da questa constatazione di fatto, da questo
semplice studio della degenerazione degli endoteli.
da questo episodio minimo di un processo hiolto
complesso, voler trarre delle conelusioni generali
per Pinterpretazione del fenomeno tinfovitosi,
cora pil del fenomeno inficmmazione defle siorose

¢ an-

& cosa un po azzardata e quasi inammissibile,

Noi non contraddiciamo [e osservazioni ¢ le ex[e-
rienze del Patella; noi invece diciamo che la degene-
razione degli epileli con formazione i falsi linfoeili
& una parte minima del processo infiammatorio, non
=olo, ma essendo questa parte minima uio dei fatti
di morte e di regressione, & ancora meno impor-
lante, rispetfo ai fatti attivi e vitali, come attiva e
vitale & la linfocitosi.

Dunque se talora elementi degenerati delle diverse
sierose possono simulare i linfociti, tali elenenti
hanno poca importanza netla costituzione della for-
mula citodiagnostica e non spicgano in ness<un modo
il processo della lintocitosi,

Ed ora veniamao adla parte ultina di questo favoro:
poiche, ammesso che =i debba fare distinzione L rea-
zione cellulare generale ¢ reazione locale, ¢ siccome
ciascuna di quesle reazioni concorre in modo diverso
alla costituzione della formula citologicn, & naturale

chie st debba indagare quali sono quei processi che
danno reazione generale e quali quelta loceale.

In genere danno reazione generate fulli qued pro-
[g¢
tenso, ed agisce in modo tumuttuario. Quanto alla
specificitd dello stimolo non ¢i ¢ dalo atfermare net-

=i acuti, nei quali o slimolo infiunmatorio « -

stamente la nostra opinione: certo che vi sono spe-
ciali agenti tossict e balterici, che hanno evidente
azione chemiotattica sui polinucleati, e la reazione
generale con polinucleosi si potrebbe sostenerc
quindi oltre che per Pacuzie dello stimolo anche
per la speciticiti dello stesso.

Quando inveee il processo & lento, cronico e o sli-
melo & blando, la reazione locale prevarrebbe <ulla
generale, e talora questa sarebbe appena aceennata,
talora mancante.

Con altre parole xi potrebbe dire:

Ad ogni stimolo covrisponde una reazione loea-
fe di difesa: laddove basta questa reazione 1 vasi
sanguigni entrano per la minor parte nella weesi
del processo infiammatorio. od entrano principal-
mente per sostencre le torze di quegli elementi che
sono i primi ad essere otfesi ed hiritati: dove poi
o stimolo si aceresca o si intensitichi, non bastando
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pii la reazione locale intervengono i vasi attiva-
mente e pitt con i loro elementi mobili. ¢ioe i leuco-
citi polinucleati neutrofili.

Quando poi lo stimolo ¢ molto infenso e tumuliua-
aio in modo che rapidamente si stabiliscono altera-
zioni regressive a carico dei tessuti locali, e (uexti
tessuti non hanno nemmeno il tempo di reagi-
re. allora Uunica reazione palese ¢ quella generale
per mezzo dei polinucleati; ed ancora, quanto pil
acito ed intenso & lo stimolo, tanto pin sono para-
lizzati nella loro azione gli elementi di difesa. e da
prima sono colpiti gli clementi locali, poi quelli di-
pendenti dalla difesa cellulare generale, che L'or-
ganismo oppone a determinati processi flogistici.

Se poi il processo volge a guarigione, allora cessa-
to il tumulto acuto infiammatorio, esplicatosi colla
, € naturale
che in xeno al tessudo infiammato si inizi o si accen-
tui (se aleuna reazione pure era presente da parte
dei lessuti) quel processo di reazione vitale e di res-
taurazione dell’ edificio strutturale e funzionale dis-

viva reazione vasale ¢ con I'iperdiapedes

trutto: quindi verso la fine del provesso in tal caso
compare la linfocitosi, testimonio della reazione del
lessuto linfoide e connettivo locale,

Tade interpretazione si adatta bene a spiegare 'e-
voluzione del reperto citologico dell osservazione 8.4
(meningite cerebrosspinale a decorso subaculo con
exito in guarigioney, o in genere si adatta a splegare
T dinfocilosi fardiva di taluni essudati, per processi
Nogistici acuti volgenti a guarigione,

Dunque ozni processo aculo da polinucleosi, e nei
provessi acali volgenli a guarigione compare linfo-
vilosi tardivi, come possono comparive aleuni ele-
menti proliferati dalle sierose ¢ dal tessuto congiun-
tivo soHostante.

Invece nei processi cronici & dstante o quasi la
linfoctlosi e sono pit abbondanti gli altri elementi
locali di irritazione, ¢ioe elementi fissi proliferati e
cellule endoteliali desquamate ¢ proliferate.

Quanto alla tubercolosi si pud verosimilmente sos-
tenere che in essa lo stimolo inflammatorio sia hlan-

(o, e lenlo ad agire: <i pud anche ammettere (come
hanno voluto Concetti ¢ Flamini) unazione tossica
specitica, che secondo le nostre vedute agirebbe
=olo cone provocalrice di una reazione locale: e per
Funa cagione e forse anche per Laltra si avrebbe
quasi sempre prevalente la formuda data dalla sola
reazione locale dei tessuti,

Per Pinterprelazione dei casi di meningite tuber-
colare in cui =i & avata formula linfocitaria e po-
linueleare, pensiamo che in tali casi per linten-
= dello stimolo, per processi concomitanti che
comportano polinucleosi del sangue circolante e for-
se anche per altre vagioni, =i ha Iintervento di una
reazione generale e quindi la polinucleosi. Concetti
e Flamini vogliono chie ¢io sia in dipendenza di ab-
bondante reperto bacillare da loro riscontrato nel
liguido cefalo rachidiano.
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Lav presenza di linfociti nelle forme di meningite
sifilitica ¢ di aleune affezioni croniche sifilitiche
del;

cronico e blando.

sse cerebro-spinale ¢ spiegata dallo slimolo

7.

st anche 1 reperto che si oltiene nei coxiddetdi
transnudadi della plewra e del peritoneo, non & altro
che il testimonio i una lenta e cronica irvitazione
o infiammazione che =i voglia dire), delle sierose:
yuindi con ¢io solfanto =i spiega it reperto epitelio-
linfoeitario.

Questn fulto d'altea parle comprova che tutti i
veisamenti liquidi delfle sievose dipendono da un
provesso intianimatorio pin o meno vivo delle stesse,
percio si deve parlare sempre di essudalo intiamma-
torio e non di essudati e transudati, Tale concetto
fu gid sostenuto da altri autori (Talma), e noi lo
affermianio ancora una volta in base ai positivi re-
perti citologici,

Da tutto ¢io che precede viassumiaino il nostro
pensiero nelle seguenti conclusioni generali:

CONCLUSIONI GENERALIL

1. - Nella flogosi delle sierose ¢'& da considerare
una reazione cellulare generale ed una reazione
foeale.

I La polinucleosi & esponente di reazione
generale da parle dei tessuli e dellorganisino, e si

e in Wt | processi flogisticl aculi.

HIL - La linfocilosi & Cesponente di un processo
reatlivo locale da parte degli organi e del fessuto
linfoide delle xierose e dei tessuli sottoslanti, ¢ =i ha
i tutti 1 processi subaculi e cronici, ¢ nei processi
acutl, gquando cessato il tuniabo inflammatorio, |
fessutl siavviano alla restawrazione dell’editicio
steatiurate e funzionale distrutto.

V.- Dalla vera linfoeitosi bizogna Jistinguere
Ta falsa Tintocitosi: questa dipende in parte dal tes-
sitto congiuntivo reagente, che di elementi tissi neo-
formati ed embrionali, 1 quali possono simulare i
lintoci

Lin parle si origina da processi di regresso e

di dizintegrazione cellufare di quegli elementi delle
sieroze, che in determinate circostanze possono assu-
mere anche aspetto di linfociti. In ogni modo i falst
Hinfoeiti non hauno che minima importanza netla
costituzione della formula citodiagnostica.

Vo-=Visono aleunt processiy come la fubercolosi,
nei quali per =piceare fa lnfocitosi i puo ammettere
oltre che b tenuiti e la tentezza ad agire dello sli-
molo flogistico, anche unazione specifica irvitatrice
da parte delle tossine =ui tessuti locali flogosati.

VI La presenza degli allri elementi delle sicrose
o dei tessuti =ottostanti depone anche per la fenuita
o la eronicita dello stimolo.

VIL—Noi non ammettiamo una differenza sostan-
ziale {ra essudati e transudati, poiche sia gli uni¢he
gli altvi sono principalmente in dipendenza di una
flogosi pift o Meno intensa, pitt o meno lentn delle
diverse sierose: e testimoni di questa flogosi sono
appunto gli elementi cellulari ghe si rivengono tanto
negli essudati, quanto nei cosiddetti transudati.

VHL-—In questi ultimi prevale la formula epitelio-
linfocitaria, poiehi i tralla guasi esclusivamente di
una irritazione ¢ di una reazione locale dei tessuti ¢
non di una reazione generale da parte degli elementi
mobili del sangue e della linfa.

IN. La presenza delle emazie depone per la ten-

denza emorvagipara di taluni processi (lubereolosi,
Lmovi maligni) come per una speeiale dinde<i emor-
vagico dell individuo in esame,

Infine:

X Adogni brritazione Hogistica delle sierose cin-
risponde sempre un reperto cilologivo positivo: la
diversita elinlogica del processo perd non spiega i
diveesi reperti e le diverse formule citodiagnostiche,
o solo Ja interprelazione da noi proposta risolvereh-
be in modo soddisfacente Uinlrieato problema,

{ingno 1903,
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