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Discorso det Presidente

Prof. POTITO PETRONE

Gentili Signore, Ch.mo Maestro, Signori, Colleghi carissimi,

ho innanzitutto il gradito compito, quale Presidente della So-
cietd Medico-Chirurgica Lucana, di porgervi, anche a nome del
Consiglio Direttivo, il pilt cordiale ed affettuoso saluto, e di
esprimerVi il ringraziamento piil sentito per essere intervenuti
a guesto nostro Convegno di tardo autunno,

Un ringraziamento particolarmente caldo ed affettuoso da
parte di tutti i Medici Lucani va al Ch/mo Professore Claudio
Malaguzzi-Valeri, DMrettore dell’ Istituto di Patologia Medica
dell’ Universitd di Bari, che ha accolto con prontezza, e con
grande spontaneitd il mio invito, a nome della Societa Medico-
Chirurgica Lucana, a presiedere questro nostro X Convegno
regionsle.

Il Prof. Malaguzzi-Valeri non ha bisogno di particolare pre-
sentazione; anzi, essendo Maesiro troppo noto nell’ambiente
Universitario Italiano ed Estero, recherei offesa alla Sua innata
modestia se volessi esaltarne I'alto ed insigne valore di profondo
studioso, di ricercatore serio ed instancabile e di valente Pato-
logo Medico.

Gia altre volte Egli si & degnato di intervenire alle nostre
riunioni, e tante volte lo abbiamo visto nel nostro Ospedale in
oceasione di concorsi vari.

Grazie infinite, ch.mo e carissimo Prof, Malaguzzi, per es-
sere venuto a Potenza, tra noi, nonostante i Suol numerosi im-
pegni e l'inclemenza del tempo; Le saremo sempre grati e rico-
nascenti.

Un altro ringraziamento particolare e doveroso debbo rivol-
gere al Dott, Fulcoli - Presidente dell’Ordine dei Medici della



nostra Provincia - ed ai componenti il Consiglio stesso, per avarci
ospitato entusiasticamente in questa nuova bella Sede, di recente
acguisto per lodevole iniziativa del DPresidente e dei Consiglieri
dell’Ordine stesso. Ad essi va anche il nostro rallegramento
pit sincero ed il nostro fervido augurio per la quasi plebiscitaria
recente riconferma elettiva nelle rispettive cariche.

Infine, a termine del mioc mandato biennale, sento il dovere
di ringraziare sentitamente i Presidenti del Consiglio dell’Ordine
delle 2 Provincie ed i Presidenti del Consiglio di Amministra-
zione dei nostri due Ospedali Provinciali per 'aiuto, anche eco-
nomico, che ci hanno sempre dato in occasione dei nostri raduni
culturali, nonché tutti i Colleghi membri del Consiglio Direttivo
per la loro efficace collaborazione.

Ancora un particolare ringraziamento alle varie Ditte Far-
maceutiche, che, aderendo alle nostre richieste, sono venute in-
contro - con contributi in denaro - alle necessita finanziarie della
nostra Societa,

Per questo Convegno hanno contribuifo le seguenti Ditte:
Bayer, Abbott, Erba, SIR e Radar Medical, Bracco, Pierrel, IRBI.

Attivitd culiurale della Societa.

L’odierno X° Convegno Scientifico Regionale, a conclusione
del 3° hiennio di vita della nostra Societd, dal Dicembre 1964
al Dicembre 1966 porta alla bella cifra di 118 il numero totale
delle comunicazioni presentate e discusse, suddivise come ap-
Presso

Medicina Generale 34
Medicina Infeftiva £
Chirurgia Generale 19
Chirurgia Infantile 2
Ostetricia e Ginecologia B
Neuropsichiatria 3
Pediatria €
Oculistica 8
— & —

Otorinolaringoiatria

Ortopedia 9
Anestesiologia 14
Eugenetica 1
Medicina Sociale 2
Batteriologia 2

Le cifre, sempre eloguenti, ci dicono che la nostra Societa,
sorta per ultima fra l= consorelle regionali d’ Italia, continua
il suo cammino, nonostante le difficoltda di vita e gl'immanca-
bili tentennamenti di alcuni Soci.

La finalita, essenzialmente culfurale della nostra come di
tutte le Societad Medico-Chirurgiche d’Italia, ci deve tenere
uniti e coucordi nella costante aspiraziome al miglioramento
della nostra gualificata elevazione tecnico-professionale e scien-
tifica.

Non abbiamo Centri di Studio superiori, e non s&i sa se ne
avremo nel futuro; cid nonostante, ancorandoci saldamente,
propric attraverso la nostra Sociefa, all’ Universith Adriatica
Barese ed all’ Universitd Tirrenica - Partenopea, potremo man-
tenere e far progredire quel patrimonio culfurale che abbiamo
acquisito con grandi personali sacrifici.

Nel biennio di nostra attivita - che ha termine quest’oggi -
abbiamo avuto il piacere di registrare parecchie liete notizie
ricuardanti alcuni nostri Soci.

Esse sono:
1. N. 5 libere docenze

Trippitella Franco - Anatomia Chirurgica - Matera
Mancusi-Materi Giuseppe - Anatomia Chirurgica - Maratea
Petrone Potito - Chemioterapia - Potfenza

Violante Ettore - Otorinolaringoiatria - Potenza

Loscialpo Ramundo Domenico - II° docenza Puericoltura -
Potenza



2. N. 6 Specializzazioni

Barbieri Guide - I'V* specializzazione ( Cardiologia) - Tricarico
Luccioni Luigi - II* specializzazione (Ortopedia) - Potenza
Florio Francesco - Urologia - Potenza

Mona Francesco - Ostetricia e Ginecologia - Potenza
IYAndrea Aldo - Ostetricia o Ginecologia - Potenza
Nicoletta Giuseppe - Chirurgia Generale - Potenza

3. N. 2 Primariati

Lo Nigro Mario - Primario di Malattie Infettive a Matera
Guerricchio Giuseppe - Primario di Cardiologia a Matera;

- e, duleis in fundo, il Prof, Vincenzo Marsico, nostro beneamato
Segretario per la provincia di Potenza e Redattore degli Atti
della Societd, ha ottenuto il Premio della Societd Oftalmolo-
gica Italiana per il 1965 con un impegnativo e pregevole lavoro
su « Rupport? fisiopatologici tra apparato oculare ed apparato
genitale femminile ». '

L’emerito Prof. Sgrosso, nella, prefazione al libro, afferma
testualmente : « La sua fatica & stata veramente grande e non
priva di difficoltd nella copiosa ricerca della bibliografia, ma la
lettura dell’cpera ne riesce agevole e non affaticante e riporta
sotto l'occhio del lettore notizie utili e certamente di vivo inte-
resse fanto per 1'Oculista che per I'Ostetrico e per il Medico
Pratico »n.

Con queste liete notizie e con l'auspicio sincero ed affet-
tuoso che altre sempre pill liete possanc aversi nel futuro, di-
chiaro aperte il X° Convegno della nostra Societd Medico-Chi-
rurgica.
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OSPEDALE PROVINCIALE S, CARLO - POTENZA
Centro Trasfustonale
Dirigente:; Dott, RAFFPAELLA ANASTASIA

Il primo sestennio 1960-66 del Centro Trasfusionale
dell’Ospedale Provinciale « 8. ‘Carlo ».

Rilievi e considerazioni statistiche,

Osservazioni cliniche aspelli sociali

Dott. RAFFAELLA ANASTASIA
Aluto Dirigente Servizio Anestesia - Rianimazione e Centro Trasfusioni

11 Centro Trasfusionale dell’Ospedale S. Carlo sorse come
unitd funzionale nel Giugno 1960; lattrezzatura completa
venne acquistata con fondi erogati dallo Stato, ed installati in
alcuni locali dell’Ospedale.

L’organizzazione affidata ad un medico dirigente collabo-
rato da una infermiera, si interessd sin dall’inizio al seguenti
problemi ;

1) Propaganda per la reperibilita dei donatori e loro selezione.

. 2) Prelievo di sangue dai donatori e sua individuazione immu-

nobiologica.
3) Conservazione, trasporto e prove di sterilitd del sangue.
4) Identificazione del sangue del ricevente,
5) Prove di compatibiliti.
6) Preparazione del plasma,
7} Studio delle reazioni e complicazioni trasfusionali.
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2) Istituzione dei registri per le donazioni, trasfusioni, prove
crociate, esami di laboratorio e di schede per ogni donatore
corredate di tutte le notizie cliniche riguardanti la sua iden-
tificazione,

E' questa un’organizzazione standard comune a quasi tutti
i Centri Trasfusionsli. Il ncstro Centro si é sforzato di tenere
il passo con le omonime organizzazioni.

In sei anni di lavoro e precisamente con dati che si rife-
riscono al periodo Giugno 1960 - Giugno 1966, abbiamo raccolto
1a seguente statistica (globale, non elettiva):

Prelievi di sangue da donatori AVIS n. 1280
Prelievi di sangue da donatori occasionali » 3305
Trasfusiond i sangue praticate nei reparti ospadalieri » 4724
Trasfusioni di sangue fornite all'estero » 128
Trasfusioni di plasma » 123
Determinazioni di gruppo e fattore Rh » Bl54
Determinazioni di gruppo e fattore Rh esterne » 141
Determinazioni dell'assetto genico » 619
Ricerca. del Coombs 85

I prelievi di sangue, come emerge dalla nostra statistica,
sono stati oltenuti da donatori occasionali, per la maggior parte
parenti dei nostri ricoverati, e da donatori della locale Sezione
AVIS.

Si sa infatti che per assicurare la indispensabile regolarita
delle sue prestazioni ogni Centro Trasfusionsale deve avvalersi,
accanto all’apporto, indubbiamente prezioso dei donatori occa-
sionali, anche di quello piti continuo e pit costante delle orga-
nizzazioni di donatori volontari.

Le trasfusioni di sangue sono state effettuate per la quasi
totalitid nei reparti di Chirurgia Generale e di Ostetricia, lad-
dove cioé la trasfusione di sangue rappresenta spesso l'imme-
diato e pil valido soccorso.

Nei reparti di Medicina Generale, Malattie Infettive e Pe-
diatria le richieste di sangue, poche dapprincipio, sono andate
gradualmente aumentando per la molteplicita delle indicazioni.

—_12

Accenneremo ai casi che piul frequentemente hanno richie-
sto la trasfusione di sangue o di plasma, dividendoli in due
gruppi principali, quelli che hanno necessitato di trasfusione
come presidio terapeutico di somma urgenza e guelli che ne
hanno avuto bisogno pressoché continuamente.

Nel 1° Gruppo vengono considerati tutti i casi di emorragie
acute, specie quelle ostetriche, nel secondo gruppo i casi di ane-
mia cromnica, ove la nercantuale maggiore e rappresentata dai
cancerosi, dagli ulcerosi, da tubercolotici, dagli emopatici ed
in particolare dal Morho di Cooley.

Le trasfusioni di sangue e plasma richieste all’esterno e
precisamente da cliniche private, altri ospedali e medici liberi
esercenti sono aumentate gradualmente; oggi possiamo affer-
mare con orgoglio che le richieste sono numerosissime e non sem-
pre e possibile evaderle per la scarsa disponibilita di sangue.

.Le determinazioni del gruppo ABO ed Rh, dei sottogruppi,
la ricerca del Test di Coombs hanno costituito la gran parte
de.l nostro guotidiano lavoro; nell'ambito ospedaliero la deter-
minazicne del gruppo sanguigng ¢ un esame di routine soprat-
tutto nej reparti di Chirurgia, di Ostetricia e di Pediatria. Dal
numero di determinazioni sinora eseguite abbiamo potuto trarre
alcune conclusioni circa l'incidenza dei gruppi sanguigni nella
nostra Provincia e precisamente:

Riferendoci a n. 12880 determinazioni abbiamo avuto:

N. 5786 appartenenti al gruppo O (45,08%)

» 4368 appartenenti al gruppo A (36,20%)

» 2188 appartenenti al gruppo B (17,8%)

» 538 appartenenti al gruppo AB (1%)

in l?ase all'esame del fattore Rh abbiamo avuto n. 930 negativi,
cosl distribuiti

N. 387 del gruppo O (6,8%)

» 345 del gruppo A (7,9%)

» 141 del gruppo B (6,7%>

» 57 del gruppo AB (8,50%)

—13 —



Rispetto alla percentuale nazionale abbiamo notato preva-
leniza del gruppo B per eccesso rispetto alla media nazionale;
prevalenza del gruppo 0 e del gruppo A di poco inferiore alla
media nazionale; inferioritd del gruppo AB rispetto alla media
nazionale. Studi in proposito comungue sono stati eseguiti da
vari Autori, fra i quali Pontrandolfi e Pesce, con i quali concor-
diamo circa la prevalenza del gruppo B, ma dissentiamo per
il gruppo AB, da essi ritenuto prevalente in maniera relativa.
A noi & stato possibile ricavare tali dati, avendo studiato un
campione molto numeroso; infatti nelle statistiche, piit aumenta
il numero dei censiti, pitt le probabilita d'errore diminuiscono.

In riferimento poi all’esame del fattore Rh, sempre su un
campione di 1288 determinazioni, abbiamo trovato una fre-
guenza del 7,2%di Rh negativi, cioé molto piu bassa della media
nazionale,

) Circa gli incidenti trasfusionali diremc che con un attivo
di oltre 5000 trasfusioni abbiamo lamentato un esiguo numero
di reazioni nella percentuale del 0,5%0; si e trattato per lo pin
di reazioni allergicha o pirogene, addebitabili sicuramente al
mancato rispetto delle norme di aseps nelle manovre di prepa-
razione delle trasfusioni.

Si sono avuti tre casi di reazione da incompatibilitd grup-
pale per scambin di Raconi; I'insorgenza della tipica sintomsa-
tologia e la precocitd della diagnosi, seguite dalla sospensione
della trasfusione e della immediata terapia, hanno evitato la
pessibilitd di gravi conseguenze,

Da tutto quanto sinora & stato esposto emerge chiara la
funzione di un Centro Trasfusionale nell’ambito della vita ospe-
daliera ed extraospedaliera e la sua importanza sociale.

11 problema fondamentale resta comunque quello della repe-
ribilitd dei donatori di sangue, problemsa sempre attuale e sem-
pre piu sentito. Noi lo abbiamo risolto in parte svolgendo una
propaganda capillare presso i nostri ricoverati ed i loro parenti,
i quali rappresentano la nostra maggiore riserva di sangue; la
sezione AVIS di Potenza collabora egregiamente nell’opera di
propaganda fornendoci un discreto numero di donatori.

Il progresso delle tecniche chirurgiche ed anestesiologiche
e I’arditezza degli interventi chirurgici attuali, 'indicazione della
trasfusione in moltissime malattie mediche rappresentano oggl

—14
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una fonte inesauribile di richieste di trasfusioni di sangue &
derivati, per cui ci si augura che la propaganda per reperi-
hilitd dei donatori sia sempre pit sentita e riesca a creare in
ogni individuo una vera coscienza trasfusionale.

Antoriassunto

L’A, riferisce sull’attivitd del Centro Trasfusionale dello
Ospedale Civile 8. Carlo di Potenza nel sestennio 1960-1968.

Mette in rilievo gli ottimi risultati raggiunti, facendo il
paragone con quelli riportati da organizzazioni similari ed in-
quadrandoli sui dati statistici nazionali,

— 15 —
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OLINICA CHIRURGICA GENERALE DELL UNIVFRSITA' DI TORINO
Cent-o Cardiochirurgico « A EBlalock »
Dirsttore: Prof. A. M. DOGLIOTTI

1l « Banding » dell’arteria polmonare
nel trattamento palliativo

delle comunicazioni inlerventricolari
con ipertensione polmonare

GUIDO BARBIERI *

INTRODUZIONE

Notevole interesse & rivolto ai cardiopazienti con iperaf-
flusso e ipertensione polmonare, le quali creano con il passare
del tempo il mancato compenso circolatorio, esitante in defail-
lance cardiaca congestizia.

Mz mentre nelle cardiopatie congenite con ipoafflusso e
ipotensione polmonare la chirurgia correttiva ha potuto ap-
portare sensibili vantaggi ed ottimi risultati, le possibilitd reali
di una correzione chirurgica delle cardiopatie con ipertensione
sono scmpre state gravemente limitate dalle alterazioni anato-
miche vascolari delle arteriole polmonari, in parte congenite
e in parte acquisite, la cui reversibilitah @ assai discutibile, di-
remo, praticamente impossibile.

11 problema di una terapia, almeno palliativa, ha cosi una
indiscussa importanza pratica, sia per 1a relativa frequenza di

(*) L. D. e Primario Ghirurge Osp, Civ, dl Pricarico (Matera).
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esse, sia per il carattere progressivament
gnosi decisamente infausta,

Queste cardiopatie con
ropatia pinl che per iperafflu
interventi radicali,
destro e mortaliti o

e evolutivo e la pro-

gehite con ipertensione per arte-
550 sono difficilmente trattabili con
che comportano un marcat0 sovraccarico
beratoria e post-operstoria assal elevata,
Damman e Muller broposero in tali casi, nel 1952, di restrin-
gere mediante una plicatura laterale il tronco dell’
monare, riducendone cosi il calibro e quindi il flusso e Tiperten-

sione polmonare. Detto intervento veniva allora praticato dai

suddetti AA, anche nej casi di iperafflusso polmonara da comu-
nicazione interatriale.

arteria pol-

Ma gia Abhot (1949) aveva parlato di un procedimento
eseguito con « reactive cellophane » posto attorno alla porzione
dilatata dell'arteria polmonare, in un caso di ipertensione grave,

Civin ed Edwards (1950) avevano trattato un casoc di ori-
* gine biventricolare dell’aorta associata a stenosi dell’ostio in-
fundibolare con esijto favorevole. Blalock (1951) aveva parlato
della poessibilitd, di trattare la sindrome di Eisenmenger con la
creazione di una stenosi polmonare, Goldberg e Coll. (1951)
avevano trattato favorevolmente un caso di Eisenmeng
stenosi dell’arteria polmonare, Hufnagel e Coll. (1951) g
ristretto il lume dell’arteria. polmonare dell’80%
mediante «clampsy speciali,

Pid recentemente Cooley (1962) ha insistito particolarmente
sui vantaggi della creazione artificiale della stenosi sull’arteria
polmonare (Banding) nelle comunicazioni interventricolari con-
genite della prima infanzia, complicate da ipertensione pol-
monare,

E poiché a tale etd l'intervento radicale é particolarmente
rischioso, l'intervento palliativo di bandig consente un miglio-
ramento delle condizioni generali e vascolari polmonari,

dendo possibile un eventuale intervento radicale
successivi,

er con
vevarno
del diametro

ren-
negli anni

L'importanza e la necessits di ricorrere ad un intervento
palliativo & dimostrato anche dai dati statistici, che dimostrano
una frequenza relativamente elevata di comunicazioni interven-
tricolari ipertese nei primi anni di vita (secondo Cuooley 46 su
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400 cardiopatie al di sotto di un anno di etd) e per la loro pro-
ii denza,
infausta a non lunga sca ‘ _
gnOSII processi broco-pneumonici ricorrenti e 10 scor?;npenso ca;
diaco destro conseguente al progressivo aggravarsl (:he-llac :Sii.
esistente arleropatia polmonare, gih di. notevolg gradt(?, oSt
tuiscoﬁo infatti le pit frequenti cause di morte di questi p

pazienti.

FISIOPATOLOGIA - EMODINAMICA

Nelle comunicazioni interventricolaz"i il Yizm sl\:;:‘tzilscg;r;
B evnte. el ventsicolo sifstro & pii alta. di quells
ressione esistente nel v :
iigtelpl;ree?r?tricolo destro, durante la si'stole unadpaite :‘;tf:‘:ﬂi
sard spinta dal ventricolo sinistrf) in gquello t&-;-s £Stro.destm)
il foro di comuricazione interventncolarf?- (shun i -
e ritornera al polmone senza essere uscito dal ¢ . I
1l sovraccarico del ventricolo destro ne ‘provoca uﬁzn noctes
dilatazione; inoltre nel piccolo circolo arn.va ulnzl Sciurbo i
sangue maggiore di quella normale: ne c?‘enva, i arbo emo:
dinamico dell'iperafflusso polmonare. Si ha ?ertaﬁ 0 un o
mento della portata dell’arteria polmpnart-e, .02513' s;et e?i ;} -
di sangue di transito attraverso le sigmoidi de
ell'unitad di tempo. ‘ .-
nareTZle aumento pu® essere pill 0 meno COS}:{].CHO tpr;g:z;iz.
nalmente alla quantita di sangue che, 'flttra.verSO il cor :n ti;;a 1o
assa dal ventricolo sinistro al ventr.molo destro, qu
guc‘) grrivare fino a 10 - 15 litri al mm.uto. ‘ - o
A guesta mutata condizione emodxp.amlca corr;sx;onla o
condizione di adattamento cl:zlei :itsta?ﬂlsse?;oi:t?:{efe;@ e
tazione delle cavita destre e di tu -a? e sel t O
lare polmonare. Percid questa maggior quantl. a & sangus ohe
attraversa tutto il circolo polmonarfe qgamdo. e a‘ o8 e
i ini i comunicazione interventricolar
;r::;’;?r: lr'EStgamnuo lm'iccjnccia,\lr?ta destra-circelo polmonare, senza

passare nel circolo sistemico.



Questo particolare quadro emodinamico nel quale 1a portata
circolatoria pclmonare & maggiore della portata sistemica o
indicato con il termine di iperafflusso polmonare, che esprime
il conceito della localizzazione del disturbo nel circolo polmo-
nare, senza pariecipazione del circoio generale,

Il disturbo emodinamico conseguente alla comunicazione
intervertricolare e costituito, oltre che dalla descritts altera-
zione gquantitativa ( iperaffiusso polmonare), anche da una alte-
vazione qualitativa e precisamente da un contenuto in 0, del
sangue del veniricolo destro maggiore di quello del sangue
dell'atrio destro e della vena, cava superiore.

E’ nofo tuttavia come con il passare del tempo possano
intervenire fattori capaci di invertire la condizione emodinamica
descritta, fattori ciog che portano ad aumentare la Pressione

nel ventricolo destro fing g superare quelly esistente nel ven-
tricolo sinistro.

In conseguenza di questa inversione della differenza pres-
soria tra i due ventricoli si avra un passaggio di sangue venoso
dal ventricolo destro al sinistro (shunt destro-sinistro) e quindi
Ia comparsa della cianosi.

Oltre che a fattori transitori quali la tosse, sono da consi-
derarsi fattori a carattere permanente, secondari ad un Drocesso
di arteriopatia polmonare da iperafflusso. Viene in tal caso a
stabilirsi un aumento delle resistenze arteriolari polmonari e
quindi della pressione nell’arteria polmonare e nel ventricolo
destro.

Le alterazioni essenziali riguardano sopratutto le piccole
arterie e le arteriole polmonari, che vanno incontro ad un
esteso, procesgo di sclerosi, con conseguente restringimento del
loro lume.

Ne deriva pertanto quell’aumento delle resistenze arteriolari
polmonari che ripercuotendosi sul tronco della polmonare por-
terda ad un elevamento della pressione nella cavita ventri-
colare destra.

Questo aumento diviene cosi notevole da aversi un livel-
lamento della pressione nei due ventricoli e per tal motivo viene
ad invertirsi lo shunt che, da sinistro-destro diverra destro-sini-
stro. con conseguente comparsa della cignosi,
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CASISTICA

Presso il centro Cardiochirurgico ‘«A. giglgckn dell;?;t
versitd di Torino dall'inizio del 1963 abbiamo 1mz.1ato ?, dt-riomu..
con intervertto di Banding deli’arteria po'imonare i casi di o
nicazione interventricolare con ipertensione polmonare n

fanzia. ~ . §
Sono stati complessivamente sottoposti ad intervento chi

rurgico 36 pazienti, di etd variabile da 6 mest a 16 anmc.l ?;2
distribuzione a seconda dell’etd e sesso @ rappresentata da

+abelln 1.

TABELLA 1

BANDING POLMONARE
ETA’ e SESSO

Totale
Arni | i-6 6-10 | 11-151 16...
Maschi 2 8 8 2 i 21
Femmine 1 6 5 3 e 15
Totale 3 14 13 5 1 36
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La diagnosi preoperatoria fu di comunicazione interven-
tricolare ipertesa in 33 casi, di trasposizione in 1 caso e di
complesso di Eisenmenger in 2 casi. Essa, venne formulata sui

mentre in 3 casi praticato cateterismo

dati clinici in 31 casi,
e in 2 casi anche Iangiocardiografia.

In 6 casi venne praticata puntura diretta del ventricolo
destro per rilievo dell’entita dell'ipertensione ai fini della indi-
cazione operatoria. Quest'ultimo ésame venne riservato ai pa-
zlenti piccoli nei quali il cateterismo poteva offrire difficolta

tecniche.

Lipoevolutizmo staturo-ponderale era presente in 29 casi,
mentre la tendenza agli episodi e alle affezioni bronco-pneu-
moniche in 30 casi. L’'emoftoe non era riferita in alcun caso.

L’esame obieltivo consentiva il rilievo di un marcato ipoevo-
lutismo nella quasi totality dei casi, particolarmente nei bam-
vbini al di sotto dei tre anni. Una lieve cianosi era presente in 3
ciasi (trasposizione e complesso di Eissnmenger),

L’ascoltazione era caratterizzata da un soffio sistolico meso-
cardiaco, con accentuazions de] 9° tono sul focolaio della pol-
monare,

L’eiettrocardiogramma mostrava un piti o meno evidente
sovraccarico destro in quasi tutti i casi,

L'esame radiologico dimostrava ingrandimento cardiaco,
Ingrandimento degli ili polmonari con iperpulsatilits.

TECNICA OPERATORIA

La tecnica chirurgica, feguita é la seguente: in anestesia
generale con intubazione oro-tracheale si pratica una breve
Incisione toracotomica sinistra nel 3¢ spazio intercostale,

Il pericardio viene aperto anteriormente al nervo frenico.

La diagnosi pre-operatoria viene confermata dalla esplo-
razione intraoperatoria.

La presenza di un fremito sistolico sull'infundibolo e di
umna grossa e tesa arteria polmonare sono sufficienti per la con-
ferma diagnostica e sono indicativi per lintervento di Banding.
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Nei casi dubbi sara prudente ricercare anche per via intra-
pericardica la presenza di un dotto di Botallo pervie ovvero
esplorare la cavith atriale sinistra, le condizioni del setto intera-
triale e della valvola mitraje.

Utile pud essere il con{rollo pressorio intraoperatorio della
arteria polmonare prima e dopo il restringimento, al fine di
calibrare adeguatamente lentitd della stenosi.

B’ consigliabile che la pressione nell’arteria polmonare
a valle della stenosi creata sin equivalente a circa 1/3 della
pressione esistente.

Rilevata I'opportunitd di procedere al Banding si isola 1'ar-
teria polmonare incidendo la pleura mediastinica nel solco
compreso fra l'arteria stessa e I'sorta.

Con prudenti manovre di scollamento il tronco della pol-
monare viene isolato e circondato con un passafilo mediante
una robusta fettuccia di cotone, della larghezza di 1/2 cm. circa.
(figg. 1-2-3).

Detta fettuccia viene stretta attorno al vaso fino a che la
palpazione g valle del restringimento creato permetta di apprez-
zare un netto fremito sistolico: questo reperto & un criterio
acatto per giudicare della sufficienza del restringimento creato.

La fettuccia viene allora fissata nella posizione voluta me-
diante alcuni punti di seta. Il pericardio & parzialmente risutu-
rato e la parete toracica richiusa, lasciando un drenaggio tubu-
iare nel cavo pleurico.

E’ prudente, dopo creata la stenosi polmonare, attendere
alcuni minuti seguendo le eventuali modificazioni cardiocirco-
latorie, per vedere la tolleranza alle nuove condizioni emodi-
namiche.

il decorso post-operatorio & in genere favorevole e un au-
mento della frequenza cardiaca ¢ di osservazione abituale e
non deve destare preoccupazioni; la frequenza tende a regola-
rizzarsi dopo alcuni giorni.

Un transitorio e modico ingrandimento epatico & stato os-
servato in 3 casi. E’ utile una blanda terapia cardiocinetica e
diuretica nell'immediato periodo post-operatorio.
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Fig. 1:1il tronco dell’a, pol-
monare ¢ stato isolato e cir-
condato con un passafili.

Fig. 2: il tronco della
pelmonare & stato circondato
ora da una robusta fettuccia
di cotone.

Fig. 3: la fettuccia & stata
stretta attorno al vaso crean-
do una stenosi artificiale del
tronco polmonare.
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Bernardino P. - anni 11.

Tracciato elettrocardiografico a 6 mesi dall intervento di Banding
della poimonare.
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Remo C. - anni 2.

Tracciato elettrocardiografico a 1 anno dallintervento di Bandig della
polmonare.
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Riccarde G. - anni 6.

Tracciato elettrocardiografico & 6 mesi dall’ intervento di Banding
della polmonare, >
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Bernardina P. - anni 11, Riccardo G. - ammi 6
Controlle radiologico pre

Controllo radiologico pre
e post-operatorio,

e post-operatorio.




RISULTATI

Nor abbiamo lamentato casi di mortalith durante I'inter-
vento né nell’immediato periodo post-operatorio.

La mortality a distanza é di 2 casi su 36; 1 caso avvenne
dopo tre mesi circa, improvvisamente, in condizioni di apparente
benessere, senzs che Se ne sia potuta conoscere clinicamente
la causa. Il secondo decedette durante un grave episodio influen-
zale, sel settimane circa dall’intervento.

In tutti i casi sopravvissuti, controllati a distanza di tempo
variabile da 2 anni a 4 mesi, i risultati possono essere definiti
buoni in 29 casi, mediocri in 5 casi.

I controlli hanno dimostrato un miglioramento delle con-
dizioni fisiche generali, aumento del grado di attivita fisica e
della resistenza alla fatica.

Al miglioramento clinico faceva riscontro un evidente mi-
glioramento dal punto di vista radiologico ed elettrocardiogra-

fico.
L’accrescimento ponderale variava, in genere, da 1/2 kg, a

2 kg.

Dall'esame delle curve di accrescimento risulta che il mag-
gior incremento, sia nella statura che nel peso, & stato osservato
nei pazienti maggiormenti ipoevoluti.

CONCLUSIONI

I buoni risultati ottenuti con questa tecnica nel trattamento
delle comunicazioni interventricolari complicate da ipertensione
polmonare, il persistere dei buoni risultati anche a distanza di
anni, la mortalitd molto contenuta, confermano la. validita di
questa metodica in contrapposto ad altre che, seppure piu radi-
cali, sono tuttavia gravate da un elevato rischio operatorio.

L'intervento si e inoltre dimostrato poco traumatizzante e
il tempo totale della sua esecuzione & stato contenuto nello spa-
zio di circa 1 ora.

I meccanismi attraverso i quali I'intervento pud apportare
vantaggi emodinamici sono i seguenti:
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1 — aum i
ento della nressione nella cavitd ventricolare destra-

2 lie e S ! i i
—— H€Ve sovraccarico e ipertrofia del ventricolo destro, come
’

risulta dai traceciati elettrocardiografici post-operatori;

3 — riduzione dello ini
. shunt sinistro-dest i
nicazione interventricolare : o 2 fvello della comu-

4 — alleggerimento dell'iperafflusso polmonare

A questi vantaggi emodinamici

A ques corrispondon i iri
tati clinici, rappresentati da: © evidentl risul

1 — mield
miglioramento delle condizioni fisiche generali:

2 — aumento del grado di attivita fisic

fation a e della resistenza alla

3 g o ane L
Incremento significativo dell’acerescime:

derale; nto staturale e pon.

4 — C e,
écomparsa degli episodi di bronchite e di broncopolmonite

dEII,;Zt$r§;§;a§ condlzzon% emodinamiche e la prevenzione

creang TS ¢ dun?. arteriopatia polmonare da iperafflusso,

et au-;ntemn‘z 0 i presuplimosti per procedere, dopo alcuni

cettae o fna 'o .radlcale-c‘h correzione della malformazione
. gglori probahilitd di riuscita,
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Possibilita tecniche
del trapianto omologo del polmone
(Coentribute sperimentale)

G. BARBIERI L. LUCCIONI

PREMESSA

La chirurgia dei trapianti di organo ¢ essenzialmente
legata alla soluzione di due fondamentali problemi: uno di ca-
ra!:tere.tecn..ico, inerente alle difficoltad tecniche dell’intervento
chiru?gzco; Ialtro di natura immunitaria, che condiziona 'at-
tecchimento dell’organo trapiantate,

. Nell’ intento di studiare e approfondire il problema del tra-
p‘lanto omologo del polmone, abbiamo cercato di affrontare e
risolvere i problemi di ordine esclusivamente tecnico, ritenendo
che la soluzione del problema di natura immunitaria: spetti agli
studiosi di discipline biclogiche. )

Le prime ricerche sul trapianto polmonare risalgono ad
unia epoca} relativamente recente, Inizialmente furono eseguiti
;im. reimpianti, alle scopo di mettere a punto la tecnica opers-
1\%;?{1 ritzz.?gggl)q.er, Bellinazzo e Pulin (1950); Juvenelle (1951);

Il primc trapiante omologo sembra essere stato eseguito
da Demikhov (1947). Sono seguite le esperienze di Lanari
Croxatto e Molins (1950-56); Potts (1851); Davis Juvei
nelle, Citret, Wiles e Stewart (1951-52); Neptune 21952)'
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Hardin e Kittle, Ellis e Richards, Hughes, Khene e Fox (1954) ;
Zorzoli, Gualtieri, Serra e Bergamini (1957) Fegiz, Leggeri,
Blasucci e Drago (1959); Nigro, Faber (1961); Blumenstock,
Collins, Thomas e Ferrebee (1962) ; Hardy, Eraslan e Dalton;
Christiansen, Smith e Pich (1963); Campana, Zambianchi e
Mammuccari (1964); Masenti, Cellerino, Dei Poli, Gaetani,
Juliani, Musso, Piazza e Bologna (1965); Davies, Rosser e

West (1965); Akhila Sharma (1966); Cantaboni, Daddi, Demetz
e Maggio (1966),

PARTICOLARITA’ TECNICHE

I nostri esperimenti sono stati finora condotti su 6 coppie di
capre di ambo i sessi e di grossa taglia (tab. I).

TABELLA 1

N. I Rapporto Peso Lo
esperimenty M- animali di consanguineitd  ¥q. Osservazioni esito
1 . .
172 donatore estraneo 43 sacrificato per dzssangua_men-
2 to dopo pneumonectomnia.
recettore estraneo 40 deceduto in 2¢ giornata
3 K3 a
3/4 donatore madre 45 sacrificato per dissanguamen-
4 to dopo pneumonectomia,
recettore figlio 37  deceduto in 4 giornata
5 - »
5/6 domatore estraneo 50  sacrificato per dissanguamen-
/ 6 to dopo pneumonectomia.
recettore estranco 45 deceduto in 5+ giornata
7 v +
78 donatore estraneo 45 sacrificato per dissanguamen-
/ 8 to dopo pneumonectomia.
recettore estraneo 37 deceduto in 6* giornata
9 - .
0 donatore estranec 40 sacrificato per dlssanguz}men-
9/1 10 to dopo pneumonectonia.
recettore estraneo 45 deceduto in 4* giornata
11 . .
1 donatore fratello 38  sacrificato per dissanguamen-
11712 12 to dopo pneumonectomia,
recettere fratelio 36  deceduto in 15 giornata
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Tutti ghi interventi sono stati eseguiti in anestesia generale
¢ respirazione controllata con intubazione endotracheale,

L'esperimento & stato diviso in 3 tempi:

1* tempo: eseguita una toracotomia nel 5° spazio interco-
stale sinistro, I'animale « donatore » viene completamente dis-
sanguato. Detto salasso é stato da noi effettuato per impedire
ia eventuale formazione di trombi nei rami periferici vascolari
del polmone. Cid ha inolire consentito, net casi in cui esisteva
tra i due animali compatibilita di gruppo, di avere a disposizione
una considerevole quantita di sangue per eventuali trasfusioni
intraoperatorie,

Isolato I'ilo polmonare viene liberata e quindi interrotts
dapprima l'arteria polmonare e successivamente il bronco
principale di sinistra. Aperto il pericardio, dopo aver applicato
un compressore sullatrio sinistro, si asporta un tassello del-
latrio stesso, comprendente lo shocco delle vene polmonari.

1] polmone, cosi liberato dalle sue connessioni, viene aspor-
tato e quindi insuffiato con 0, mediante una cannuls introdotta
nel bronco principale (fig. 1), mentre contemporaneamente
viene « lavatoy il circalo polmonare con soluzione glucosata
ed esparinizzata. 11 lavaggio si effettus introducendo una can-
nula nell’arteria polmonare e la soluzione (ce. 500) viene fatta
scendere goccia a goceia con un normale apparecchio da fle-
boclisi. Nel giro di 5 minuti delle vene polmonari fuoriesce
soluzione limpida priva di sangue,

2’ tempo: si esegue nell’animale « ricevente » una toraco-
tomia sinistra nel 5° spazio intercostale. Isolato I'ilo polmonare
vengono legate e sezionate le vene polmonari Superiore e in-
feriore. I/arteria polmonare viene liberats dalle Sue aderenze
€ applicato alla sua origine un angiostato, mentre viene legata
€ poi sezionata il pit distalmente possibile, prima della suddi-
visione nei rami lobari.

Isolato il bronco principale di sinistra & anch’esso sezio-
nato il pii distalmente possibile, previa chiusura con compres-
sore bronchiale. Si asporta quindi il polmone,
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3° tempo: si inizia ora il trapianto polmonare. Viene per
prima eseguita l'anastomosi bronchiale (fig. 2), mediante sutura
continua in seta (00), terminata la quale si toglie il compres-
sore bronchiale e si invita l'anestesista a compiere una lieve
insufflazione del polmone trapiantato. Subito dopo si esegue
I'anastomosi dell’arteria polmonare (fig. 3), mediante sutura
continua in seta con ago atraumatico (000). Ultimata detta
anastomosi vascolare si toglie l'angiostato a monte della su-
tura, per consentire al sangue di penetrare nel circolo polmonare.

Viene infine praticata 1'anastomosi tra parete atriale (sede
di sbocco delle vene polmonari) e l'auricola sinistra dell’ani-
male ricevente (fig. 4), Aperto pertanto il pericardio l'auricola
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viene temporaneamente chiusa alla base con una pinza di Sa-
tinsky e successivamente aperta. L'anastomosi viene praticata
mediante sutura in seta continua (00) e a sutura ultimata
vengono rimossi sia l'angiostato auricolare che quello atriale.

Suturato parzialmente il pericardio, la parete toracica viene
richiusa a strati, previa introduzione nel cavo pleurico di un
tubo di drenaggio che viene collegato con un hottiglione di
Biilau per la aspirazione continua fino al completo risveglio
dell’animale,

— 37 —



Fig. 3

RISULTATI

Gli animali da noi sottoposti a trapianto del polmone sono
tutti sopravvissuti all’'intervento e il decesso si & verificato in
un periodo compreso tra la 2* e la 15* giornata.

Tutti gli interventi sono stati eseguiti in anestesia generale
e respirazione controllata. L'intubazione endotracheale & stata
indotta mediante mgr. 500 di tiopentone iniettati per via endo-
venosa. J1 mantenimento della narcosi & stato effettuato con
miscela fluothane + N:0 + 0; in circuito chiuso.

L'anestesia & stata ben sopportata dagli animali e il risve-
glio completo si & verificato entro 1 ora dal termine dell’in-
tervento.

Il tempo della pneumonectomia e del successivo trapianto
polmonare ¢ stato contenuto nello spazio di 2 ore.

Il drenageio del cavo pleurico & stato assicurato da un tubo
collegato con un bottiglione di Biilau per l'aspirazione continus.
ed & stato mantenuto fino al completo risveglio dell’animale.

Nell'immediato perindo post-operatorio gli animali si pre-
sentavano in apparente stato di benessere, ad eccezione di un
certo grado di dispnea, che ¢ andata gradualmente attenuandosi,
per scomparire verso la terza giornata dall'intervento.

I dati anatomo ed istopatologici, come pure il risultato degli
esami contrastografici (angiopneumografia e broncografia) so-
no attualmente in corso di esame e verranno pertanto riferiti
in una ulteriore nostra comunicazione.

CONSIDERAZIONI

I risultati dei nostri esperimenti, per quanto riguarda il
problema esclusivamente tecnico, possono considerarsi, a nostro
avviso, del tutto soddisfacenti e riteniamo di aver acquisito
elementi sufficienti per trarre alcune considerazioni.

La realizzazione tecnica del trapianto polmonare, obiettivo
al quale gueste nostre ricerche preliminari sono rivolte, ci sem-
bra da considerarsi come attuabile, facendo naturalmente astra-
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zione dal problema immunitario che condiziona 1'attecchimento
dell’'organo trapiantato,

Sussistono tuttavia ancora incertezze circa l'esatta valu-
tazione delle conseguenze che si determinano nell’organo stesso.

Nelle nostre successive esperienze ci proponiamo infatti di
trattare gli animali con un antimitotico, allo scopo di inibire la
risposta immunitaria e consentire in tal modo una pitt lunga
sopravvivenza. Questo ci permetters di verificare come il tessuto
polmonare trapiantato sia in grado, e in quale misura, di ri-
prendere la propria funzionalita.

Per il momento crediamo, in base alla nostra esperienza,
di poter affermare che le difficolta di carattere esclusivamente
tecnico, legate all'intervento stesso, siano state senzaltro supe-
rate e ritenere che, in campo sperimentale, 'intervento di tra-
pianto polmonare possa essere eseguito correntemente ed in
tempo relativamente breve.

Riassunto

E’ stato eseguito in 6 animali (capre) il trapianto omologo
di polmone,

Nel descrivere i vari tempi dellintervento gli AA. riten-
guno che in campo sperimentale il trapianto pelmonare sia tecni-
camente possibile, facendo naturalmente astrazione dal pro-

blema di carattere immunitarip che & guello che condiziona
l'attecchimento dell’organo trapiantato.

—A40) —

Bibliografia

AKHILA N. SHARMA : Experimental studies of the autotrasplanlation of pulmonary tissue.
Surg. Gyn. Obst. - 123 - 225 - 1966, ’

BLUMENSTOCK D. A. - COLLINS I. A. - THOMAS E. D, - FERREBEE I. W. Homotra-
splantation of ihe lung in dogs, Surgery - 51 - 541 - -1962

CAMPANA E. P. . ZAMBIANCHI C. - MAMMUGCARL R. : In tema di trapianio del polinone :
nota preliminare di tecmica. Gazz. lniern. Med. e Chir. - LXVIL] - 69 - 1984,

CANTABONL A. - DADDI G. - DEMETZ A, - MAGGIO L. : Nota preliminare sulla patologia
del trapianlo polmonare. Minerva Pneumol. - 5 - 6§ - 412 - 1964,

CARRA’ F. -~ ANDREOL! F. - MACCHINI M, - Ricerche sperimentali sul comportamenic
della funzione respiratoria dopo denervazione mono ¢ bilaterale del polmone all'ilo.
Arch. Chir. Torac. - XX - 637 - 1963,

CHRISTANSEN K, H. - SMITH D. E. - ALBUQUERQUE N. M. - PINCH L. W. - MAWR B.:
Homologous traplantation of canine lungs. Arch. Surg. - 3 - 493 - 1963,

DAVIES L. G. -~ ROSSER T. H. L. - WEST L. R.: Auiotrasplaniation of the lung in sheep.
Thorax - XX - 481 - 1965,

DEMIKHOV V, P. :Experimental trasplantation of vital organs. Consultants Bureau - N. Y, - 1962

ELLIS E. E, - RICHARDS V.: The fate ol homologous lung trasplantation in dog. Sur-
gery - 36 - 1109 - 1954,

FEGIZ G. - LEGGERI A, - BLASUCCL E. - DRAGO G, : Studio sperimentale sul trapianto
polmonare con particolare riguardo all'impiego del raffreddamiento rapido quale tentativo
per otlenere l'attecchimento definitivo. Arch, Chir, Torac. - 13 - 539 - 1959,

FABER L. P. - KENVIELL J, M, - BEATTIE E. J.: Homologous lung trasplamation Expe-
riences in the dog. Arch, Surg. - 8 - 491 - 1961,

FASIANY G. M. - GALLONE L.: S$talo atluale dei trapianti in chirurgia, Arch, Soc. lal,
Chir. - L1V Congr. - 1 - 161 - 1952,

HARDIN C. A. - KITTLE C, F. :Experiences with trasplantation of lung. Science - 119 - 97 - 1954,

HARDY J. D. - ERASLAN G. - DALTON M, L.: Autotrasplantatione and homotrasplantation
of the lung. J. Thor. Cardiov. Surg. - 46 - 606 - 1963,

HARDY 1. D, - WEBB W. R. - DALTON M. L; - WALKER G, R, : Lung homotrasplantation
in man, J, A, M, A. ~ 186 - 99 - 1963.

HUGES F. A, - KHENE I, H. - FOX J. R, : Remplantation and trasplantation of pulmonary
tissue in dogs. Surgery - 36 - 1101 - 1954,

JUVENELLE A. M. - CITRET C. - WILES C. E. - STEWART 1. D. : Pneumonectomy with
remplaniation of lung in dog lor physiologic study. J. Thor: Surg. - 21 - 111 - 1951,
LANARL A, - CROXATTO 0. C, - MOLINS M. E. : Homogrefle et aulogreffe du poumnon chex

le chien. Poumon et Coeur - 12 - 40 - 1961,

MASENT! E. - CELLERINO A, - DE! POLI M. - GAETANI A, - JULIANL G, - MUSSO M. -
P1AZZA L. - BOLOGNA A.: Trapianlo polmonare omologo, Minerva Pneumol. - 4
5 - 210 ~ 1965,

NEPTUME W. B. - REDONDO H. P, - BAILEY C, P.: Exsperimental lung trasplantation.
I. Thor. Surg, - 26 - 275 - 1952,

NEPTUME W. B, - WELLER R, W, BAILEY C. P. : Experimenial lung trasplantation. J, Thor,
Surg, - 26 - 285 - 1953,

NIGRO S. L. - REIMANN A. F. - FRY W. A, - MOCK - ADAMS W. E. : Alterations in cardio-
pulmonary physiology following autotrasplantation of the lung. Surg. For, - I2 - 56 - 196k,

— 4] —



POTTS W. J. - RIKER W. L. - DEBORD R, - ANDREWS C. E. : Experimental study of respi-
atlon maintained by homologous lungs, 3, Lab, Clin, Med. - 38 - 281 - 1951,

STAUDACHER V. E. - BELLINAZZO P. - PULIN A.: Primi rilievi su tentativi di reim-
planti autoplastici ¢ trapianti omnoplpstici di lobi polmonari. Chirurgia - § - 223 « 1950.

ZORZIOLE G. - GUALTIEERI V. - SERRA B. - BERGAMINI D.: Studi sul reimpiante e sul
trapianto del polmone, Riv. Tuberc. e Mai. App. Resp, « 5 - 519 - 1957,

— 42

OSPEDALE PROVINCIALE 8. CARLO - POTENZA
Divisione Pediatrica
Primario : Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

Considerazioni su due casi

di osteomielite acuta del lattante

Dott. FRANCESCO BELLELLI

L’ impiego sempre piti vasto degli antibictici ha, indubbia-
mente, ridotto la incidenza della ostegnuelite ematogena tanto
che negli Ospedali e nelle Cliniche Urndversitarie i vasi si sono
andati rarefacendo in misura progressivamente crescente. Ma
la resistenza batterica pei confront’ dei vari antibictici cosi
come viene universalmente riconosciuta, sta facendo affiorare
un aumento dei casi di osteomielite acuta in ogni etd pedia-
trica, anche se con quadri sintomatologici non cosi gravi coms
per il passato (Guarniere). Ma pur in questa ripresa, la malattia
si manifesta assal raramente nel lattante, specie delle primis-
sime epoche della vita, e con una sintomatologia clinica assai
diversa per intensitd e quantitd di manifestazioni soggettive
ed oggettive, perche insieme al germe responsabile concorrono
in maniera talvolta determinante le particolaritd anatomocir-
colatorie diverse da quelle delle etd successive (Aoumellare;
Baloceo; Benassi e Cané; Boer e Bertaggia; Camapa; Cook;
De Toni; Gullo; Lorenzi e Coll.; Marotti e Coll.; Nasso; Par
retto; Valletti; ete.).

Infatti, si pud andare da quadri clinici paucosintomatici
che consentono al sogeetto di partecipare all’ambiente esterno
senzg che si manifestino condizioni locali e generali che ne ri-
chiamino I'attenzione (febbre, posizione coatta dell’arto, dolore,
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alterazioni del trofismo, ete.), fino a giungere a quadri di una
impressionante gravitd con la partecipazione generale dello
organismo (Laurence; Fanconi e Wallgren; Frontali,; etc.).

Talvolta la sintomatologia clinica dell’osteomielite puo ad-
dirittura confondersi nel quadro di un’altra malattia che I'ha
generata, msa Spesso compare in modo apparentemente primi-
tivo. Per tal motivo Fanconi afferma che la malattia deve essere
sempre sospettata in un lattante in presenza di una qualunque
eondizione febbrile acuta poco chiara.

Talvolta & 1a febbre che apre la scena, talaltra ¢ la pre-
senza di adema locale con strie linfagitiche e con ridotta moti-
lith del segmento colpito.

11 quadro clinico,, perd, pitt frequente, specie se la localiz-
zazione & a carico degli arti del lattante, & caratterizzata dai
. seguenti sintomi : febbre che puo presentarsi con caratteri irrego-

lari; pianto specie quando si tocca 'arto o il segmento deil’arto
interessato; ipo o immobilitd dell'arto colpito, con posizione
antalgica; localmente edema con cute sovrastante ora pallida,
ora eritematosa, pili spesso di colorito normale, calda al termo-
tatto; 12 palpazione della regione interessata suseita intenso dolo-
re e talvolta si pud apprezzare una tumefazione ossea fusiforme.

In non pochi casi possono essere presenti turbe intestinali
di portata variabile; fenomeni di chetosi, di tossicosi con uno
stato di essiccosi che pud raggiungere gradi elevati e mettere
in serio pericolo la vita del piccolo paziente; convulsioni to-
nico-cloniche generalizzate. Queste manifestazioni patologiche
songe talvolta cosi ingense che il lattante pud giungere all’exitus
in pochi giorni, senza che la terapis possa aver avuto alcuna
efficacia.

Esiste, pero, tutta una serie di quadri clinici di entitad di-
versa, ma con sintomi appensa evidenti, sfumati e talvolta nep-
pure apprezzabili, o eclatanti, e con una evoluzione cosi parti-
colare che hianno portato i diversi AA che si sono occupati dello
argomento a parlare di forme acute, subacute, croniche, abortive,
recidivanti, meningee, tifoidee, a focolai multipli, setticemica,
tossica, ete.

Talvolta, come accade per le forme sostenute dallo stafi-
lococeo, si possono avere focolai multipli in relazione alla dis-
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seminazione ematogena, e con interessamento non solo di vari
segmenti scheletrici, ma anche viscerali, cutaneo, meningeo €
sopratutto pleuropolmonare.

I andamento clinico & in relazione innanzituttc all’inter-
vento precoce della terapia, ma anche alle condizioni dell’'orga-
ganismo e al tipo di germe responsabile. Raramente il processo
patologico procede con varie riacutizzazioni e con ripresa della
suppurazione talvolta notevole, che puo portare, sia pure ec-
cezionalmente, a guadri di amiloidosi viscerale.

Fra gli esami collaterali che possono essere praticati c’e da
tenere presente che, inizialmente, non esistono dati patogno-
monici: la diagnosi &, infatti, essenzialmente clinica. Comun-
fue all’esame emocromocitometrico figura nel 60% dei casi
uno stato di lencocitcsi neutrofila. La VES non da risultati
probativi. B’ stata sottolineata Pimportanza del titolo antistre-
pto ed antistafilosinice, specie se Paumento si verifica durante
il corso della malattia (Cascio). Importanza senza dubbio note-
vole spetta alla ricerca del germe responsabile che va prati-
cata nela cultura del pus escreto spontaneamente o aspirato
dal focolaio setiico e che pud essere utile anche neil'appronta-
mento di antibiogramme per poter instaurare una terapia effi-
cace: sembra che emocultura possa dare risultato positivo nel
50% dei casi, sempre che non siano stati somministrati anti-
biotici (Kessel).

Indubbiamente, un notevole valore spetta all'indagine ra-
diologica, in special modo nel lattante per la precocith della
informazione diagnostica. Purtroppo, nello stadio iniziale deila
malattia non esiste un quadro radiologico patognomonico. Fer
alcuni AA si osservano, all'inizio, alcune modificazioni a carico
delle masse muscolari limitrofi, Ie guali presentano un aspetto
soffuso, diafano, e con alterazioni del loro volume e dei loro
rapporti (Marchese). Nella prima settimana di malattia non &
eccezionale osservare un aumento dello spazio interarticolare.
Talvoita il primo ritorno & costituito da un lieve aumento del pe-
riostio che inizia a scollarsi e quindi a dimostrare un’alterazione
del suo profilo. Altre volte si osservano zone di caleificazione o di
rarefazione ossea localizzate prevalentemente all'altezza delle
regioni metafisarie in zona corticale o vicino allo spazio midol-
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lare. Solo in 3-4* zettimana di malaitia si pud giungere alla for-
mazione dei sequestri ossei, che si presentano sotto forma di
ombre irregolari, di grandezza e forma variabile e con opa-
citdh non uniformi. Nei casi avanzati si puo avere, addirittura,
la immagine della « cassa da morto », che si presenta con se-
guesfro costituito da tessuto osseo compatto e circondato da
un nette alone chiaro.

Fer quel che concerne la evoluzione moito spatta alla pre
cocita della diagriosi: se, infatti, si interviene rapidamente con
adatta terapis, si osserva un miglioramento rapidissimo senza il
grave rischio di incorrere in una delle sequele spesso cosi gravi,

Ma la diagnosi precoce nel lattante non @ sempre facile,
specie quando viene a mancare o & troppo scarsa la reazione
de! lattante o quando 1g sintomatologia clinics, si presenta con
una fisionomia comune ad altre malattie.

Nells diagnostica differenziale Possono essere chiamate in
- calsa alcune malattie che nel lattante possono presentare qua
dri clinici assai simili: :

1) la tubercolosi ossea; la quale si differenzia radiologica-
mente per la sede del processo patologico che colpisce 1a zona
epifisaria, per la precocitd della compromissione del cavo arti-
colare; ed infine per la notevole raritd con cui si verifica la
malattia in gueste prime epoche dellg vita;

2} L'osteosarcoma: si differenzia innanzitutto per la sede
di eleziong che & 1a diafisi; poi perché la massa neoplastica pre-
senta una densitd uniforme ed una espansione a tipo fusiforme:
infine perché colpisce preferibilmente la IT e ITI infanzia:

3) la sifilide: si differenzia perché & caratierizzata fonda-
mentalmente da lesioni osteocondritiche che colpiscono la re-
gione epifisaria e che possono, giungere a distacchi epifisari;
inoltre si ha una cosi spiccata riduzione dei movimenti degli
arti interessati da raggiungere la cosiddetta « pseudoparalisi di
Parrot »; infine perché le alterazioni sono multiple, bilaterali,
simmetriche e qualche volte generalizzate ;

4) l'artrite settica, i1 tifo, ia meningite, la fase polineuritica
della poliomielite, 1a eellulite profonda, le forme reumatoidi del-
la leucemia: in tutte queste affezioni per Uorientamento dis-
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gnostico si possono trarre elementi di rilievo dall’anamnesi,
dal quadro clinico, dalle indagini radiologiche, da quelle epide-
miologiche ed infine da quelle di laboratorio.

Fra le varie complicarioni, accanto alla possibilith della
compromissione del cave articolare che pud giungere fino alla
completa distruzione della articolazione, c’'é da sottolineare
la circostanza, per quanto rara, secondo cui pud essere investita
dal processo settico anche la diafisi con disturbi dell’accresci-
mento (deformitd varie, arresto dell’acerescimento).

Con l'impiego degli antibiotici ¢ dei chemioterapici la mas-
lattia ha subito uno profonda modifica sia per quel che con-
cerne l'incidenza, sia per la prognosi, sig per l'indirizzo terapeu-
tico. Dopo i primi brillanti risultati ottenuti dai primi AA (Sal
violi; Ferlazzo), attualmente la terapia si avvale innanzitutto
degli antibiotici, guidati ove possibile dall’antibiogramma, as-
sociando anche la contemporanea immobilizzazione del seg-
mento colpifo. @ualche AA ha consigliato di aggiungere anche
eparina con lo scopo di raggiungere meglio il focolaio attraverso
la barriera dei trombi vascolari. Occorre, incltre, provvedere
allo stato tossico con terapia reidratante, polivitaminica, remi-
neralizzante, corticosurrenalica e, ove possibile, anche con pic-
cole ripetute trasfusioni.

Se si sono costituiti ascessi sottoperiostei & utile 1la evacuazio-
ne per infusione o per aspirazione, Si cercang, oggi di evitare i
grandi interventi demolitori del passato che aggredivano 1'osso
fino alla cavitad midollare con gravi conseguenze.

L'osservazione di due casi di osteomielite del lattante ci é
parsa meritevole di segnalazione, data la circostanza della sem-
pre maggiore rarita della affezione in un’epoca in cui l'uso de-
gli antibiotici si & esteso in modo nptevole.

Caso 1

B. Rodolfo, di mesi 10, da Spinoso (Pz)

Anamnesi: gentilizio. negatico per lues, tbhe, malattie ner-
vose e mentali malattie del ricambio, alcoolismo.
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Genitori non consanguingi, viventi.

La madre ha avuto 6 gravidanze condotte regolarmente
a2 termiine e seguite da parti eutocici.

Ultimogenito ha emesse il meconio nelle 24 h; La caduta
del moncene ombellicale @ avvenuta in 7 giornata. Ha avuto
allattamento materno esclusivo ed irregolare per 1 mes2; guindj,
per sopraggiunta agalattia materna l'allattamento & stato pro-
seguito con latte in polvere intero al 13% per il primo mese e
successivamente con latte vaccine intero. Prime minestrine a
6 mesi.

Primi denti a 4 mesi. Primg cillabe 2 9 mesi. Cammina
solo se corretto,

E’ stata praticata vaccinazione antipolio col vacecino Sabin
(1 dose).

A 5 mesi & stato ricoverato nel nostro Reparto per tossi-
cosi, da cui @ stato dimesso guarito,

Da 56 giorni il bambino presenta febbre, continuoremit-
tente; tosse marcata; astenia; anoressia; pallore discreto; tu-
mefazione del ginoechio destro che va degradando fino al 3° me-
dio della coscia. A domicilic & stata praticata terapia con stre-
plomicing ,ctg 30/die); detigon gtt (20/die), antibronchina (20
gtt/die).

E. O.

Peso Kg. 8,150, Temperatura 38,8, Polso 138, Respiro 38
Agpetto sofferente. Dispnea. Alitamento delle pinne nasali. Sub-
cianosi ai prolabi e alle estremita.

Sviluppo somatbice ben rappresentato. Muscoli ipertonici
in corrispondenza della gamba e coscla sin; normotonici e nor-
motrofici negli altri distretti.

Fontanella bregmatica pervia (cm. 1,5 X 2), avvallata.

Apparato respiratorio: rientramenti respiratori intercostali
e del giugulo. Ipofonesi discreta all'emitorace. Rantoli crepi-
tanti e subcrepitanti a focolai sparsi,

Apparato cardiovascolare: aia cardiaca nei limiti. Toni fre-
guenti, ritmici. Polso radiale frequente, piceolo, ipoteso.

T

Apparato digerente: orofaringe arrossato. Addome globoso,
meteorico, trattahile.

Fegato: cupola nei limiti. Margine inferiore a 2 cm dallo
arco lungo la emiclavears prolungata, di consistenza paren-
chimatosa.

Milza: polo superiore nei limiti; margine inferiore palpa-
bile all’arco.

Sistemn nervoso: riflessi vivavi.

Esame obiettivo distrettuale: arto inferiore destro normale

L’arto inferiore sinistro si presenta in posizione coatta di
semiflessione. Marcato stato edematoso che interessa tutta la
coscia ed il ginocchio sin.: edema molle e con assenza di fovea.
La cute sovrastante & intensamente pallida e con evidente fine
reticolo venoso superficiale; calda al termotatato, poco tesa,
lucida. La palpazione della coscia come i movimenti attivi e
passivi suscitano dolore.

ESAMI DI LABORATORIO

Intradermoreazione alla tubercolina (secondo Mantoux: III di-
luz.}: negativa

Esame emocromocitometrico :

serie rossa: Hb 685% globuli rossi 3.800.000 V. Gl. 0,85. Di
screta aniso e poichilocitosi. Ipocromia marcata. Non elementi
immaturi o comungue patologici.

Serie bianca: elementi nucleati: 11.200

formula leucocitaria pol. neutrofili 37%
pol. eosinofili 7%
monociti 2%
linfociti 52%
La maggioranza dei neutrofili appaiono con nucleo non
segmentato. I linfociti si presentano di dimensioni piccole, con
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scarsg citoplasma e con abbondanti granulazioni azzorrofile.
Non elementi immaturi o comungue patologici,

Plastrine : 280.000. Osservate nei preparati per striscio non
presentano alterazione della lorp morfologia e colorabilita.

VES 1* ora 70 mm; 2* ora 110 mm: IK 67,6
Azotemin g 0,30%

Glicemia: g 1,00%?

Fosfatasi alcalina: 8 UB

Fosfatasi acida: 4 UB

Colesterinemia totale mg 1909%°
Colesterinemia libera 50 mg%?
Colesterinemin esterificata mg 140 mg%?

FEsame radiologico del torace: rinforzo della disegno polmonare
specie all'emitorace destro.

Esame radiologico arto inferiore sinistro (fig. n. 1): alte-
razione strutturale de! IIT distale della diafisi femorale con
area osteolitica. Non sequestri delimitat]. Reazione periostale
& manicotto avvolgenbe il IIT inferiore della diafisi ( fig. 1).

Il ricovero (40 giorni dopo il 1° ricovero)

Esame obiettivo distrettuale: arto inferiore sin. mobile.
Lievemente aumentata di volume la coscla sinistra rispetto a
quella controlaterale per la presenza di lieve edema, La palpa-
zione suscita dolore in corrispondenza del ITI inferiore del fe-
more che si presenta fusiforme.

ESAMI DI LABORATORIO

Esame emocromaocitometrico

gerie rossa: Hb 55% Gl. rossi 3.200.000 V. Gl 0,85 discreta
aniso e poichilocitosi. Discreta ipocromia. Non elementi o co-
mungue patoloiei,
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Fig. 1

serie bianca: elementi nucleati 8.000

formula leucocitaria pol. neutrofili 52%
monociti 1%
linfociti 47%
Non si apprezzano all'ssame dello striscio elementi im-
maturi 0 comungue patologici. '
Esame radiologico del femore sinistro: osteomielite cronica
sclerosante al IIT inferiore del femore, Non sequestri delimitati.

CASO II

F. Raffaele di mesi 1, da Lagonegro (Pz)

Anamnesi: gentilizio negativo per lues, tbe, malattie ner-
vose e mentali, malattie del ricambio, alcoolismo.
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Genitori non consanguinei, viventi.

La madre ha avuto una sola gravidanza a termine e seguita
da parto distocico (forcipe).

I] paziente ha emesso il meconio nelle 24 h; La caduta del
moncone ombellicale é avvenuta in 8* giornata.

Fin dalla nascita ha avuto allattamento artificiale con
latte in polvere acidificato (al 13%).

Da circa 3 settimane il paziente presenta tumefazione a ca-
rico del ginocchio destro che si & andata progressivamente in-
grandendo ed interessando anche la meta, inferiore della coscia.
A distanza di qualche giorno & comparsa tumefazione interes-
sante la radice della coscia sinistra investendo la regione glutea
e pubica. Nello stesso tempo il paziente ha presentato una pro-
gressiva limitazione nei movimenti degli arti interessati.

E. O.

Peso Kg 3.100 Temperatura 37,8 Polso 132 Respiro 28

Aspetto sofferente. Condizioni generali assai scadute. Svi-
luppo somatico inferiore alla norma. Cute intensarmente pallida,
piuttosto arida, ipotemica glle estremita, ipoelastica. Turgore
nettamente abbassato. Mucose visibili pallide,

Pannicolo adiposo scarsamente raphresentato.
Microadenia ascellare ed inguinale.
Muscoli ipotrofici ed ipotonici.

Cranio con hozze frontali lievemente sporgenti. Fontanella
Bregmatica pervia (ecm 3X3), avvallata.

Apparate respiratorio: nulla di pbatologico alla ispezione,
palpazione e percussione, Alla ascoltazione respiro aspro diffuso
e ranteli a grosse bolle sparsi, specie alle due basi.

Apparato cardiovascolare: aia cardiaca nei limiti. Toni pa-
rafonici. Polso radiale frequente, ritmico, ipoteso.

Apparato digerente: nulla di patologico a carico della hocea,
retrobocea e faringe.

Addome globoso, meteorico, trattabile.

—_52

Fegato: cupola nei limiti; margine inferiore ad 1 cm dal-
I'arco lungo la emiclaveare prolungata, di consistenza duroela-
stica.

Milza : nei limiti fisiologici.
Sistema nervoso: nulla di patologico.

Esame obiettive distrettuale: tumefazione marcata a ca-
rico dell’articolazione del ginocchio destro che si estende fino al
III medio della coscia e al III superiore della gamba: ’artico-
lazione é in posizione coatta di semiflessione, dolente spon-
taneamente, ma specie nei movimenti passivi; la cute sovra-
stante & di colorito pallido e calda al termotatto.

Tumefazione a rarico dell’articolazione dell’ancs di sini-
stra che interessa la regione glutea, quella pubica e il ITI supe-
riore e III medio della coscia; la quale & in posizione coatta di
flessione ed adduzione sul bacino, La cute sovrastante & di colo-
rito pallido e calda al termotatto. I movimenti di flessoesten-
zione della coscia e quelli di abduzione suscitano intenso do-
iore. La palpazione del collo femorale suscita anche dolore in-
tenso.

ESAMI DI LABORATORIO

Intradermoreazione alla tubercolina (secondo Mantoux:
ITT diluiz.): negativa

serie rossa: Hb 60% Gl. rossi 4.100.000 V. GI. 0,70 mode-
sta aniso poichilocitosi. Discreta ipocromia. Non elementi im-
maturi o comungue patologici.

serie bianca: Elementi nucleati: 22.500.

Formula leucocitaria pol. neutrofili 41%
pol. eosinofili 7%
monociti 3%
linfociti 44%
promielociti neut. 5%
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La maggioranza del polinucleati neutrofili appaiono mo-
nosegmentali. I linfociti sono del tipo piccole e con scarso cito-
plasma; numeros: granulazioni azzurrofile.

Piastrine : 270.000. Osservate nei preparati per striscio non
hanno mostrato alterazioni della loro morfologia e colorabilita,

V.E.S. 1* ora 28 mm,; 2°® ora 80 mm; IK 34
Azotemia: g 0,28%

Glicemia: g 0,9000°

Calcemia: mg 10,5%

Fosforemia: mg 5%

Fosfatasi alcalina: 8 UB

Fosfatasi acida: 5 UB

Colesterina totale: mg 250%

Colesterina libera: mg 190%

Colesterina esterificata mg 6020

Esame delle urine: reazione acida; Pensitd 1020. Albumina
tracce discrete, Acetone assente. Indacano assente. Urobilina
normale. Pigmenti biliari assenti. Mucopus assente, Cloruri 13%9,
Centrifugato: diverse cellule di sfaldamento delle b, v. u.

Esame emocromocitometrico :

Esame radiologico del bacino (fig. 2): displasia dell’anca.
Formazione calcifica facente corpo con l'ala iliaca sin. Tenue
alterazione strutturale della regione meta-epifisaria prossimale
del femore.

Esame radiologico del ginocchio destro (fig. n. 3): rima
articolare sensibilmente aumentata. Lieve alterazione struttu-
rale della ragione metaepifisaria distale del femore destro.

Esame batierioscopico essudato (rilevato mediante artro-
centesi del ginocchio ds.): presenza di modica flora coccacea
mista,
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DISCUSSIONI E CONSIDERAZIONI

La diagnosi di oslcomtielite acuta in entrambi i casi non
ha preosentato particolari difficolta, sia per la presenza dei sin-
tomi clinici e sia per la esistenza di alterazioni scheletriche
chiare. Abbiamo instaurato terapia antibiotica adoperando l'eri-
trocina in virtlt non solo dell’ampio spettro di azione (alla
dose di 30 Mg/Xg/die), ma sopratutto perché & lantibiotico
pin attivo contro lo stafilococco aureo che, come & noto, sostiene
pitl freguentemente gueste forme settiche.

Fig, 2

La terapia & stata integrate con somministrazioni di prepa-
rati vitaminici, analsettici, estratti epatici.

Nel secondo caso ¢ stata praticata in secondo giornata di
degenza, artrocentesi a carico del ginocchio destro, che da esito
a liquido purulento misto a sangue. Le condizioni di entrambi
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i piccoli pazienti sono andati rapidamente migliorando. La tem-
peratura si & normalizzata in 5* giornata nel 1° caso ed in 7
giornata nel 2° caso,

Particolarmente importante e rapido & stato il migliora-
mento a carico dei vari segmenti scheletrici interessati: si &
avuto una diminuzione dell’edema in modo evidente gia dalla
4* giornata di trattamento e nello stesso tempo si é rilevata una
maggiore libertd ed ampiezza nei movimenti dei segmenti sche-
letrici, T1 miglioramento del quadro obiettivo ha coinciso con
la ripresa della alimentazione, per cui 'accrescimento ponderale
ha iniziato a risalire come di norma.

Il secondo caso ¢ stato controllato alla distanza di 1 e 3
mesi dalla dimissione ed ha dimostrato 1a completa guarigione
clinica.

Tl primo case @ in fase di guarigione.

La descrizione dei due casi clinici ci & parsa non priva di
interesse, sia per la raritd della affezione delle primissime epo-
che della vita (1 mese e 10 mesi}) in una era in cui gli antibio-
tici si adoperano con relativa facilita, sia per il particolare de-
corso clinico in entrambi i casi.

Per quel che concerne la etiopatogenesi & fuor di dubbio
che in tutti e duc i soggetti la localizzazione scheletrica sia le-
gata alla disseminazione ematogena dei germi responsabili, an-
che se non ci & stato possibile individuarne con certezza la
porta d’ingresso.

Nessuno dei due pazienti ha mai presentato affezioni tali
da lasciare presumere una particolare porta d'entrata. B’ pur
vero che anche una rinofaringite, un eritema infetto, un forun-
colo, una infezione della ciratrice ombellicale, etc. anche tanto
lieve da passare quasi inosservata, possono dare origine a delle
hatteriemie {ransitorie e determinare una localizzazione ossea.
Talvolta, pud concorrervi un trauma scheletrico. Ma nei nostri
casi non ahbiamo potuto raccogliere alcuna notizia che ci la-
sciasse presupporre una simile genesi.

— 56 —

Fig. 3

1.a sede, inoltre, della localizzazionie dei germi in corrispon-
denza della regione pill vascolarizzata & anche una riprova de:lla
patogenesi ematagena dell’affezione. Senoncheé nel lattante I'at-
tivita fisiologica delle regioni metafisarie & generalmente scarsa,
specie se ccnfrontata con guella intensa che si verifica nel pe-
riodo prepuberale e nell’adolescenza, guando si ha una notevole
attivita osteoformativa.

Esiste, d’'altro canto, anche una caratteristica anatomica
che in un certo senso aiuta a spiegare la localizzazione dell'in-
fezione in una particolare sede scheletrica; infatti, T'arteria
nutritizia, nell'arto inferiore, e diretta verso il ginocchio e quindi
le metafisi tibiale e femorale pil frequentemente interessate so-
no quelle adiacenti al ginocehio.

T anche interessante sottolineare la diversa evoluzione
del processo nei due soggetti, Nel primo caso in cui la localizza-
zione riguardava la metafisi distale del femore, l'affezione e

— 57 —



Ne i
1 secondo caso, invece, la localizzazione della metafisi

?;itszlfodi; Iﬁmc;re e quella prossimale della tibia hanno inte
riicolazione del ginocchio, verosimilmy | -
: . : : osimilmente per 1
migrazione i gerny attraverso Penifisi 1i o .
' e epifisi rispettive determinand
una artrite settica conseguenziale. Per guel che concerne .

vece, la localizzazione metafisar i
aria p g
dell’articolazione dell’ o oty rasmorale l'ar

, in-
trite

circosta i i
stanza che la regione metafisaria & intrarticolare e di con-

segu H i i
e;e erq}za ia reﬁzlone periostale ha comportato di necessita la
ensione dell’infezione a tutto il cavo articolare |

condMalgraf?o il vasto interessamento scheletrico in questo se-
: 0 caso il processo & stalo nettamente dominato ed hg fatto
registrare la guarigione eclinica completa.

e infettiva del lattante @ i
te i . Questa, infatti, inte-
ressa la zmlm. periferica della eorticale e non investe cftl, oL
rara.rnentg il canszle midoliare, limitandosi .
ressare gli spazi sottoperiostei,

molto
quasi sempre ad inte-

Riassunto

cort I;’A ha segnalato due casi di osteomielite acuta del lattante
olineandone la relativa raritd e la diversa evoluzione clinica

— 58 —

anca si spiega molto facilmente con la -
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OSPEDALY PROVINCIALE 8. CARLO - POTENZA
Divisione Pediatrica
Primario: Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

Considerazioni su un caso
di osteogenesi imperfetta congenita di Vroelik

Dott. FRANCESCO BELLELLI

Ne! quadro delle ostedistrofie primarie e secondarie un
posto di rilievo spetta indubbiamente, a quella sindrome carat-
terizzata da una particolare fragiliti ossea ed una alterazione
del colorito della sclera e che venne dal Lobstein indicata, fin
dal 1829, col nome di osleopsatirosi idiepatica.

La descrizione successiva, da parte di Vroelik (1845), di
casj di osteogenesi imperfetta nei quali fratture multiple erano
insorte nel corso della gravidanza; e pil tardi la descrizione da
parta di Durante e Porak di casi in cui la fragilitd scheletrica
riguardava essenzialmente le parti ossee di derivazione mem-
hrosa gquali il tavolato cranico, le clavicole, le coste; avevano
in parte creato uno stato di confusione. Successivamente, perod,
il Looser potg, per primo, dimostrare la identitd della forma
di Lobstein e di quella di Vroelik sia dal lato anatomopatologico
siz. da quello emochimico, denominando la prima « Osteogenesi
imperfetta tarda » e la seconda « Osteogenesi imperfetta con-
genita ». .

Questa teoria unicistica parte dalla considerazione che en-
trambe le forme cliniche sono la espressione di un difetto deila
ossificazione. periostale, mentre si differenzierebbero solo in
base al diverso momento di comparsa della fragilith scheletrica.
La teoria unicistica di Looser ha trovato d'accordo la maggio-
ranza degli AA (Batter; Sorrentino; Casuccio; Murano; Debre
e Coll; Ortolani; Righini e Giusti; etc.}). Non mancano pero,
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AA, i quali considerano le due forme cliniche diverse sia per
i caratteri clinici e sia per la evoluzione; infatti la forma di
Lobstein e a prognosi favorevole e con chiari caratteri di ere-
dofamiliarith, mentre la forma di Vrodik é a prognosi infausta
e senza caratteri di erofamiliaritd (Apert; Frontali; Miraglia ;
Axhausen; Wieland: ete.). La osteogenesi imperfetta conge-
nita € una malattia assai pili rara della forma tardivy, ( Casuccio;
Sichel), anche se esiste qualche parere discordante ( Giordano).
Essa colpisce in prevalenza il soggetto immaturo durante la vita
intrauterina e si presenta con lesioni patologiche di estensione
alquando varia,

In Ttalia sonn stati descritti vari casi da parte di vari AA
(Righini e Giusti; Marchesoni e Helper; Iafusco e Di Toro;
Cipani; Disertori; Polinelli; De Caprio e De Cicco: Berardi e
Coll; Di Gruttula e Coll; Chiappe e Coll; Brunelli e Coll ;
Pinto e De Ritis; Baruffaldi e Sanguinetti: Ciaramella e Gra-
ziani; Cavina Pratesi ; Lazzari; Algranati e Spada etc). Per
quel che concerne lo eredofamiliaritd si ammette che Questa
riguarderebbe solo la forma tardiva di Lobstein e la cui trasmis-
sione secondo alcuni (Stiasny) avverrebbe secondo le leggi
di Mendel con carattere dominante, ovvero in linea indiretta e
con una certa predilezione per il sesso maschile (Fuss); mentre
per altri AA (Carriére e Coll) in base allo studio di 5 famiglie
composte di 86 membri di cuj 34 portatori della malattia, la
trasmissione avverrebbe in modo diretto, continuo, paterna, e
materna su maschi e femmine e senza seguire le legei di Mendel.
Per quanto riguarda la osteogenesi imperfetta congenita &
molto difficile mettere in evidenza il carattere ereditario di tras-
missibilita, sopratutto perche si tratta di una forma ad esito
piu o meno precocemente letale. Se poi si tengong presenti i
casi di forme congenite in cui & sicuramente dimostrato il ca-
rattere della eredofamiliaritd (Schmidt, Bierring) ed i casi di
forme tardive in cui & sicuramente mancante il carattere di ere-
dofamiliarith (Mondor e Sicard; Giordano; Debré e Coll) non
¢ chi non veda come il problema appaia molto pit complesso
di quanto si possa pensare.

Né meno chiari sono i concetti riguardanti il prohlema.
stiapatogenico.
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Due teorie si contendono il campo: quella della ipomeseq-
chimosi e quella di una generica disfusione endocrina. La pri-
ma teoria, che fa capo a Eddover Bauer, Kej, Kaufmann, Tafusco
e Di Toro, Murano, Roland e Cliton, Follis, Macciotta, FI"0n~
tali, ammette che la lesione primaria & da ricercare in una 1po-
plasia ereditaria del mesenchina che porta alla compromiss.ione
degli organi e dei tessuti che originano appunto dal foglietto
intermedio. La seconda teoria meno seguita, ritiene che la
cansa della malattia sia da ricercare in una disfusione endocrina
clie per alcuni AA riguarderebbe il timo (Frontali; Sorrentino;
Righini e Ciusti), per altri le paratiroidi (Carriere e Coll;
Neuhauser, Hart, Olivi e Ramenghi, Righini e Giusti), per al-
tri la tiroide (Michel, Rubini, Ferrandu, Murano, Olivi & Ra-
menghi, Righini e Ginsti), per altri I'ipofisi (Debre, Sorrentino).,
per altri il surrene {Debré e Coll; Olivi e Ramengh{). Non é
mancato chi abbiz considerato la iperplasia mesenchimale co-
me una conseguenza della disfusione endocrina. per effetto de-
gli stretti rapporti esistenti fra varie ghiandole ed i tessuti me-
senchimali {Righini e Giusti).

Per quel che concerne le alterazioni anatomopatologichfa
I'osservazione pitl interessante ¢ data dalla insufficiente atti-
vitd degli osteoclasti, comportante una alterazione della os‘-teoj
genesi pericondrale, endocondrale e membranosa. Le .lesmm
pitil caratteristiche della osteogenesi imperfetta congenita chg
snno comuni anche a quella tardiva, sono essenzialmente legati
alla, fragilith ossea e riguardano quasi essenzialmente le ossa
lunghe. Tali alterazioni dovute ad una carente azione osteo-
genetica a livello prevalenlemente pericondrale, sarebberc le-
;'ate secondo alcuni AA (Ferrandu; Frontali; De Angelis) ad
1:1na insufficienza numerica degli osteoblasti; secondo altri AA
(Murano; Ferrandu: Frontali) ad una insufficienza nelle loro
differenziazione morfologica. La sintomatologia clinica & deno-
minata dalla fragility scheletrica.

71 bambino si presenta abitualmente con fratture in atto
o addirittura con callo osseo pii1 o meno evidente. Sone in par-
ticolare le ossa lunghe degli arti che pagano il maggiore con-
tributo in gquesta malattia e, generalmente all’altezza della re-
gione diafisaria.
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Talvolta sono evidenti pitt fratture a carico di uno stesso
osso. Facilmente incontro a fratture vanno le coste che presen-
Lano in conseguenza uno o piti formazioni nodulari da callo.

La riparazione avviene molto rapidamente e in linea di
massima con callo esuberante. Ne consecuono deformity pii
0 meno gravi a carico degli arti con accorciamenti e deforma-
zioni di diversa misura. Il cranio appare di consistenza alquanto
piu ridotta rispetto alla norma, tale che pud persino modifi-
carsi adattandosi al decubito. La volta cranica & anche assot-
tigliata pit o meno intensamente e pud persino presentare, nei
casi particolarmente gravi varie aree irregolari, disposte a mo-
saico, di grandezza’variabile, e costituite da tessuto osseo cosi
sottile da dare sui radiogrammi un’ombra assai tenue. Malgrado
gueste alterazioni scheletriche, i nuclei di ossificazione com-
paiono in epoca normale. Accanto a queste alterazioni schele-
triche si annoverano due altri sintomi che vanno a costituire il
tripode caratteristico della malattia: la colorazione bleu delle
sclere che compare nel 30% circa dei casi e la sorditd otoscle-
rotica. Questi due segni sono in linea di massima, appannaggio
della forma tardiva.

t

E' stata messa in evidenza anche una colorazione bleu co-
stante nella membrana timpanica e che sarebbe l'equivalente
di quella sclerale (Gallenga e Pallestrin),

Per quel che concerne gli esami di laboratorio sono state
registrate variazioni a carico del calcio e del fosforo cosi di-
verse ed incostanti da non lasciare trarre alcuna conclusione
sia dal punto di vista patogenico che diagnostico. Infatti, il
calcio e stato trovato normale (Frontali, Murano, Hunter, Ia-
fusco e Di Toro, Di Gruttula e Coll ete) o anche pil: elevato
della norma (Miraglia, Macciotta, Sorrentino); il fosforo é
stato trovato normale (Meyer, Murano, Righini e Giusti ete)
ma anche aumentato (Fall, Sigfried. Di Gruttula e Coll ete)
e persino diminuito (Hasmann e Verdin; De Caprio e De Cieco
etc). La fosfatasi alcaling ha fatto registrare variazioni con-
tenute sempre nei limiti delle oscillazioni fisiologiche (Norris,
Smith, Michel, etc). La colesterinemia & stata trovata aumentata
da alcunmi (Ferrandu), diminuita da altri (Zaffaroni e Tagla-
bue; Disertori.
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La esplorazione delle attivita endocrine, specie per il sur-
rene, non ha dimostrato variazioni degne di rilievo. Soltanto
in 3 soggetti appartenenti alla stessa famiglia & stata segnalata
una netta eosinofilia (Delcourt).

Abbiamo ritenuto di descrivere il caso (fig. 1-2-3) accorso
alla nostra osservazione eclinica non solo per la rarita con cui
la osteogenesi imperfetta congenita di Vrolik si riscontra nella
Pratica clinica, ma anche per alcune particolaritd clinico-radio-
logiche su cui avremo modo di discutere.

Fig. 1
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Fig, 2

Caso clinico

1,, B, Maria Antonia di 18 mesi, da Montemuwrro (PZ).

Gentilizio negativo per lues, malattie nervose e mentali,
malattie del ricambio. I1 padre, forte bevitore, e la madre han-
no sofferto circa 7 mesi addietro di pleurite specifica. Non sono
stati, in particolare, rilevati elementi anamnestici e clinici che
lasciassero pensare alla malattia né nei germani né nei colla-
terali ¢ negli ascendenti, Genitori consanguinei (cugini di 2°
grado). La madre ha avuto 10 gravidanze di cui 3 abortive, le
altre condotte regolarmente a termine e seguite da parti euto-
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cici ad eccezione della 2* che si & risolta in parto prematauro
al 7° mese,

La paziente, ultimogenita, ha emesso il meconio nelle 24 h.
La caduta del moncone ombelicale & avvenuta in 5 giornata.
. Ha avuto allattamento materno esclusivo ed irregolare per
i primi tre mf?m; quindi, per sopraggiunta malattia materna, lo
a,llatta‘umento e stato proseguito con latte vaceino. A 6 mesi pri-
Ime minestrine. Svezzato a 15 mesi,

Primi denti a 5 mesi e da allora nessun altro dente, Nessuna
sillaba. Non si regge in piedi.

A dire dei genitori la bambina ha presentato fin dalla na-
scita scarsitad di movimenti, Aaceidity muscolare e fin dall’eta

Fig. 3
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Apparato cardiovascolare: aia cardiaca ingrandita in t(?to.
Toni cardiaci frequenti nettamente parafonici; pplso radiale
frequente piccolo, ipoteso, ritmico, sincrono con ' itto.

APPARATO DIGERENTE:

Labbra e mucosa orale aride., Tonsille lievemente ipertro-
fiche, arrossate, deterse. .

Addome espanso, meteorico, trattabile. _

Fegato: Cupola nei limiti, Margine inferiore a 2 cm dallo
arco, di consistenza duro-elastica.

Milza: nei limiti fisiologici.

Sislema nervoso: torpore modesto. Riflessi torpidi.

Organi dei sensi: occhio: sclere di colorazionie bleu.

Orecchio: La bambina al richiamo bisbigliato ed al rum_ore
mostra di avvertire poco i suoni. L'esame otoscopico e negativo.
Lo membrana & di colorito normale.

Esami di laboratorio

Es'ame omocromoeitometrico :

gerie rossa: Hb. 40% VGL 0,64 Gl. rossi 3.100.000

serie bianca: leucociti - 8.500
formula leucocitaria pol, neutrofili 36%

monociti 4%
Hnfociti 60%

Lieve aniso e discreta poichilocitosi. Non elementi imma-
turi e comungue patologici.

Piastrine: 200.000. Osservate nei preparati per s?x:isciu non
hanno mostrato alterazioni della morfologia e cc‘)ra,bﬂl‘ta. '
Widollo osseo: Discretamente ricco di elementi. Serie er1tro:
blastica ben rappresentata, ma con lieve prevalenza delle fasi

it i difetti evolutivi.
- gﬁ:tzxu?ssgf;tica globalmente ipoplastica, ma senza
difetti evolutivi,

— 68 —

di due mesi una cifosi dorsolombare che & andata accentuan-
dosi lentamente nel tempo, e ung Heve deformitd a carico de-
gl arti.

Lz bambinzg e andata frequentemente inconiro a flogosi
del rinofaringe e dell'albero bronchiale. Da circa 15 gg. febbre
clevata, tosse catarrale intenss anoressiz spiccata, pallore mar-
cato.

Esame ohiettivo;

Peso Kg. 6,700 - Temperaiura 28,5 - Polso 130 - Resp. 50.

Aspetto sofferente. Dispnea. Alitamento delle pinne nasali.
Subcianosi perilabiale ed alle estremitd. Condizioni generali
assai scadute. Sviluppo somatico inferiore alla norma, Cuta
marcatamente pallida, con naunce grigiastra, ipoelastica, umi-
da, ipotermica alle estremifd. Mucose visibili pallide. Micro-
mesoadenia periferica. Pannicolo adiposo notevolmente assotti-
gliato, Masse muscolari fortemente ipotrofiche ed ipotoniche.
Lassitd legomentosa.

Capo: di volume pi grande della norma e sproporzionato
rispetto al tronce.

Presenza di numerose lacune membranacee sulle 0ssa parie-
tali; squama occipitale appiattita e di consistenza pergame-
nace. Fontanella bregmatica (cm. 3,5%x4), di aspetto pergame-
naceo. Rosario condrocostale. Solco di Harrison, Evidente de-
formitd @ carico della gamba destra che appare pilt corta ri-
spetto alla controlaterale e con evidente extrarotazione, dolente
alla palpazione e nei movimenti passivi; Gli avambracei, pii
segnatamente a dx appaiono pit corti della norma, con limita-
zione nei movimenti di prenonazione e supinazione; dolenti
nei singoli movimenti. L’articolazione coxofemorale dx appare
pilt bassa sulls contralaterale e con limitazione nei movimenti
i quali suscitano dolore. Evidente cifosi a grande raggio, interes-
sante in particolare il segmento lombare della colonna.

Apparato respiratorio: torace simmetrico, mobile con gli
atti del respiro. Alla percussione: lieve ipofonesi basale. Alla
ascoltazione: respiro intensamente aspro e rantoli a piccole e
piccolissime bolle a focolai sparsi.
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Scarsa la gquota megacariocitica.
Lieve aumento dei linfociti.
Quota stromale lievemente aumentata.

Azotemia mg. 0,28%

Glicemia mz. 0,80%

R. W. negativa

Caleemia mgz. 9,00%

Fosforemia mg. 5%

Fosfati alcalina 12 U B

Colesterinemia Tot.: mg. 190%

Colesterinemia libera mg. 50%

Colesterinemia esterificata mg. 140%

Proteinemia tot. gr. 7,20%

Alhumina tot. gr. 4,00%

Globuline lot. gr. 2,20%

Transaminasi G. O. T. = 45

Transaminasi G. P. T. = 30

Esame delle urine: Reazione acida. Densitad 1020. Acetone
assente. Sostanze riducenti assenti. Albumina gr. 0,10%. Pig-
menti biliari assenti. Urobilina normale. Mucopus assente. Clo-

ruri G. 10%. Urea gr. 17%. Centrifugato: diversi cilindri jalino-
granulosi. Rare emazie.

Esame radiologico:

Capo: aumenatto di volume rispetto al tronco e con netta
prevalenza del cranio rispetto allo scheletro facciale. Tavolato
cranico assottigliato, diffusamente osteoporotico e con presen-
za di lacune. Base cranica tendente alia platibasia. Sella tur-
cica normale (Fig, n. 4).

Scheletro del rachide: alteggiamento cifotico di modico
grado del segmento lombare. Appiattimento diffuso dei corpi
vertebrali, alcuni dei quali assumono l'aspetto di lente bicon-
cava osteoporosi sia dei corpi sia degli archi vertebrali (Fig. n. 5).
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- Scheletro del torace: osteoporosi diffusa con slargamento
lieve dell’estremo anteriore delle coste. Presenza di perdita di
sqstanza «a colpo d’'unghia» lungo il bordo costale inferiore.
Cingolo scapolare diffusamente osteoporotico (fig. n. 7).

Scheletro degli arti: marcata osteoporosi della spongiosa
n:uidolla.re con assottigliamento della corticale. Fratture a ca-
rico del terzo medio del radio destro, del terzg superiore della
ulna destra, del terzo medio del radio e dell’'una di sinistra, del
terzo medio inferiore dell'omero sinistro, del terzo medio del
perone destro; Svasamento del condilo e della troclea con assot-
tigliamento ed irregolaritd dezlla zona di accrescimento, che ap-
pare sfranciata e lievemente concava verso Iepifisi. I nuclei
di ossificazione sono appena visibili (fig. n, 7-8-9).

Fig. 4
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Fig. 5

Scheletro del bacino: marcata osteoporosi
Displasia dell’'anca bilaterale.

Discussione e considerazione.

I1 caso clinico che abbiamo dettagliatamente descrifto, non
ha offerto particolar difficolta nella formulazione della diagnosi.
Infatti, il deperimento generale, la presenza delle sclere bleu,
1la deformitd della colonna vertebrale degli arti, la presenza di
fratture precedenti ed attuali, 'osteoporosi, I'aspetio quasi pa-
piracec del cranio, la lassitd legamentosa, l'ipotonia muscolare,
la conferma degli elementi clinici all'indagine radiologica, la
negativith degli esami di laboratorio ne davano una chiara con-
ferma.. Nel nostro caso, perd, come & stato osservato anche da
altri autori (Pinto e De Ritis; Baruffaldi e Sanguinetti) esiste-
vano alcuni caratteri semeiologici scheletrici (regione metaepi-
fisaria e conirocostale) che potevano faciimente orientare ver-
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50 una diversa acquisizione diagnostica, se il quadre radiogra-
fico non fosse stato inquadrabile nella sua esatta figura ana-
mnestica e clinica e non fosse stata convalidata dai risultati
dei vari esami di laboratorio che abbiamo eseguito. Piu preci-
samente avremo potuto pensare al rachitismo. In questa ma-
lattia l’alterazione principale & a carico della ossificazione en-
contrale con ingrossamento epifisario; deformazione della li-
nea di ossificazione iuxtaepifisaria che appare meno netta, me-
no opaca, sfrangiata e scavata a coppa con concavitid rivolia
verso l'articolazione; aumento della disfanza fra la linea di
ossificazione e i1 nucleo epifisario; decalcifazione del nucleo
che pud persino non apparire sul radiogramnma. Sono anche di
noievole valore alcune modificazioni umorali riguardanti in
particolare I'equilibrio calcio-fosforo ematici: la calcemia rien-
tra nei limiti delle oscillazioni fisiologiche (10-12 mg%); il fas-

Fig, 6
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Fig, 7

so del fosforo in organico nel siero e, invece, diminuito pii o
meno profondamente (da 4 a 5 mg.% della norma pud scendere
fino a mg. 1%); il tasso delle fosfatasi seriche & notevolmente
aumentato (da 5 - 10 V. B. della norma pud salire a 20 - 30 e
fino a 60 V. B. secondo la gravitd del caso). Possono anche es-
sere presenti fratture specie nei casi ad indizio precoce e nei
quali esiste anche una osteoporosi spiccata. Cid che, invece si
risconira con molta frequenza sono le deformazioni che subi-
scono i vari segmenti scheletrici sottoposti al carico.

Il nostro caso, invece, accanto all’evidente alterazione ra-
diologica delle regioni epimetafisarie rachitismosimili troviamo
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innanzitutto un quadro notevole di osteoporosi con assottiglia-
mento delle corticali, con aspetto quasi papiraceo del cranio;
poi la presenza di numerose fratture o esiti di fratture; la note-
vole lassitd legamentosa, e soprattutto la mancanza di quelle
modificazioni umorali che costituiscono un elemento cardinale
per la diagnosi del rachitismo (Debré e Lelong), la presenza,
poi, delle sclere bleu = di alcuni segni che lasciano pensare al
soprageiungere di un quadro di sorditdh otosclerotica, avallata
ancora piu la diagnosi di osteogenesi imperfetta congenita. Tro-
viamo, in definitiva, elementi clinico-radiologici che fanno pen-
sare contemporaneamente alla osteogenesi imperfetta conge-

Fig. 8
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Fig. 9

nita tipo Vroelik e al rachitismo florido. Dovremmo amms=ttere
allqra, come riferiscono anche Pinto e De Ritis, ad una sovra,p-,
posizione delle due forme cliniche?

. Ma, da alcuni studi intersssanti riguardanti quattro casi
dei quali due appartenenti alla forma precoce e due a quella
tarda, Baruffaldi e Coll hanno potuto sottolineare una costante
alterazione, radiologicamente visibile, della cartilagine di coniu-
ga‘zione deformata a coppa e con concavitd rivolta verso T'epi-
fisi. Gl stessi AA. hanno inoltre osservato all’esame istologico
che le coloune cartilaginez si presentavano con uns configura-
zione normale fino alla zona di calcificazione della cartilagine
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degenerata e che in questa ultima la calcificazione era piu ri-
dotta della norma. Oltre che nei quattro casi personali gli stessi
AA. avrebbero ravvisato le medesime alterazioni negli altri casi
consegnati alla letteratura. Rilievi analoghi sono stati segnalati
recentemente anche da Aicardi e Corda.

Malgrado i numerosi studi, ancora oggi non si comnosce con
certezza se la malattia sia dipendente da una mancanza O,
gquanto meno, da una riduzione numerica degli osteoblasti ov-
vero da un loro deficit funzionale nel senso che gli osteoblasti,
anche se numericamente sufficienti, non sarebberc capaci di
formare il collagene osseo che costituisce la sostanza fonda-
mentale dell’'osso (Zunin).

Nella diagnostica differenziale meno importante appariva
il raffronto col morbo di Barlow, le cui alterazioni cliniche e
soprattutto radiologiche si presentano con una fisionomia al-
guanto diversa, Un’altra considerazione giova sottolineare: il
nostro paziente & 1’ unico della famiglia a presentare la malattia
pur darivando da genitori consanguinei (cugini di secondo
grado). Si tratta, quindi, di una forma sporadica che potrebbe
derivare, secondo la teoria di De Lucchi da una mutazione
genetica ovvero, secondo la teoria di Levin, da una alterazione
CTOIMOSONLCcA « ex Novo » che avrebbe leso specificamente il ge-
ne deputato al controllo della trasformazione del collagene im-
maturo in tessuto osseo maturo (Follis; Mc Kusich, Stelmberg
e Bearn). Noi, perd, non abbiamo avuto la possibilita di sotfo-
porre ad un severo controllo clinico e radiologico i vari membri
della famiglia ed in conseguenza non possiamo in modo assoluto
escludere la possibilitsa di forme fruste ossia di forme di osteo-
oenesi imperfetta senza fatture dei genitori (Pisani e Coll, Maro-
teaux e Lamy).

Per concludere, infine, ci ¢ sembrato interessante segna-
lare il nostro caso non solo per la raritd con cui la malattia si
manifesta nella sua forma congenita, ma anche per la contem-
poranes presenza di alterazioni che sono alquanto simili a quelle
che si rilevano nel rachitismo e sulla cui interpretazionme noi
crediamo sia difficile prendere una posizione definitiva. A not
sembra, perd piti verosimile la interpretazione di Baruffaldi e
Coll. secondo cui oltre alle alterazioni periostali, nella malattia
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& presente, ed in misura alquanto variabile, anche un’alterazione
della ossificazione encondrale.
Riteniamo, pertanto, che occorrono altre osservazioni di-

rette ad approfondire questo particolare aspetto anatomo-radio-
logico ed a chiarirne il significato.

Riassunto

L’A. ha descritto un caso di osteogenesi imperfetta conge-
ta tipo Vreelik, sottolineando la circostanza che accanto alle
tipiche alterazioni della ossificazione periostale erano presenti
anche alterazioni di quella encondrale, ritenendole entrambe es-

pressione di un'unica malattia e non dovute alla Sovrapposi-
zione del rachitismo.
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OSPEDALI RIUNITI DELLA PROVINCIA I MATERA
Divisione Ostetrica-Ginecologica
Primario: D, BRONZINI

Considerazioni su quattro casi di decessi materni

verificatist recentemente
ID. BRONZINI

I1 titolo & ripreso tale e quale da una comunicazione che
Charvet, Reboul, Martin e Vulliermat, della Clinica Ostetrica.
e Ginecologica della Universitd di Lione, hanno fatto alla riu-
nione del 3 Gennaio 1966 del raggruppamento regionale di
Lione della Federazione della Societa di Ginecologia ed Oste-
iricia di Lingua Trancese.

Abbiamo ritenuto utile seguire 'esempio dei colleghi fran-
cesi perché & proprio discutendo i casi difficili e con esito
infausto e imponendoci un auto critica che si pud ricercare il
rimedio per prevenire ed evitare altri casi simili, A questo
proposito tornano appropriate le parole che il Fiori, gia Diret-
lore della Clinica Chirurgica di Genova pronunzid nella sua
prolusione:

« ad ogni insuccesso, anche sporadico, il chirurgo dimentico
« dei cento successi, tanto pilt se provetto e tanto piu se aduso
« ai vittoriosi cimenti, resta sgomento dell’azione compiuta e
« stupito della inanitd della sua opera che credeva perfetta
« Un tempo ci si contentava dell’ imprevisto e la fatalitd ve-
« niva a coprire la nostra ignoranza, Ma oggi ci sforziamo di
« conoscere per poter prevenire e poiché dalla tecnica, ormai
« pressoché perfetta, poco punto pill possiamo attenderci 1'o-
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« pera nostra pin intensa dev'essere rivolta a scoprire le cause
« che talvolta l'arte perfetta rendono inana ».

Purtroppo si & diffuso il convincimento che decessi per
interventi chirurgici o per parti non si dovrebbero verificare
pii1 e che pertanto quanto si verificano si debba far colpa agli
cperatori.

Si tratta invero di critici incompetenti, i quali spesso igno-
rano che anche 1 maestri sommi e perfino di fama internazio-
nale registrano le loro sconfitte come si pud dedurre dalle
comunicazioni scientifiche (per es.: Clinica di Idione) e come
anche i giornali quotidiani insegnano. Su oltre 800 parti e circa
400 aborti o complicanze abbiamo avuto questo anno, al 31-8-966,
4 decessi materni (se ne potrebbe aggiungere un quinto per
sborto eriminoso giunto in condizioni pietose e nel guale fu
rifiutato 1’ intervento che forse avrebbe potuto salvare la donna).

" Risssumiamo brevemente le storie cliniche di queste quat-
tro ricoverate. Precisiamo che tutte furono dimesse prima del
decesso in stato agonico, ma nella nostra statistica le conside-
riamo decedute di certo, perché non ci sentiamo di imitare
coloro che preferiscono considerare queste inferme come sem-
plicemente dimesse e non decedute; & un sistema guesto che
porta a falsificare le statistiche riducendo artificiosamente
la mortalitd al zero per cento.

FCCO BREVEMENTE LE STORIE CLINICHE :

1) — V. Felicia a. 28 cartella 2410/66; entraia 6.3.1966; Primi gravida
ricoverata di urgenza per emorragia e dolori lievi nel corso del Nano
mese; U. M, 15.7.1965; feto vivo in situazione longitudinale dorso destro;
collo formato: lieve perdita di sangue che si arresta subito; nei giornd
susseguenti gqualche rara perdita ematica; tranne velo di albumina, nul-
laltro di notevole nelle urine; nelle prime ore del 124 emorragia copiosa
a collo impreparato per cui si rese necessario il taglio cesareo.

Allatto operatorio: inserzione bassa di placenta con larga zona di
distacco prematuro e conseguente morte del feto, Poiche 1'utero non si
contraeva bene anche dopo 1'uso di ossitocici e di uterotonici fu praticato
una zaffo utero-vaginale nel tentativo di conservare l'organo ma constatato
che l'emorragia perdurava si riapri I'addome e si esegui 1'isterectomia
subtatale; nel contempo e nel postpartum [urono trasfusi attraverso
la vena safena sinistra oltre 2.500 ¢c. di sangue totale oltre ad Emaogel;
il 134 si notaronc fenomeni di fibronolisi con formazione di ematomdi;
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bloccati con terapia adeguata ed altre trasfusioni; il 154 difficolta respi-
ratoria da embolia polmanare; il 174 in condizioni agonica fu partata
a4 casa.

Di un caso simile verificatasi in persona della moglic di un magnate
della industria tessile noncheé Senatore della Repubblica, si ¢ ampliamente
discusso sui giornali quotidiani,

2y — M. Giacinta a, 27 cartella n. 6166/66 entrata 16.6.66 ore 940;
quartipara, primo parto prematuro strumentale con feta premorto; 2
aborti al terzo e quinto mese. U. M. 259.1966; membrane rotte nella notte
a domicilio deve & stata assistita da una Ostetrica; all’enirata dilatazione
completa con testa alta all’ingresso del bacino; presentazione cefalica
0. P. 5. temp. 375 assenza di doglie; si pratica qualche iniezione di
sparteina con discreto effetto e accenno di impegno; il 17 alle ore 9
condizioni stazionarie; Ore 10 taglio cesareo con temp. 37,5; in addame
versata una fiala di Cloranfenicolo e un tubetta di polvere Pen. Tetra-
ciclina; antibiotici per via ipodermica ed endovenosa. Il 18 condizioni
discrete, lieve meteorismo; temp. 38 a sera 39; si intensifica il trattamento
antibiotico ed antishack. II 19 segni di peritonite (vomito, singhiozzo,
alvo chiuso, addome contratto e collasso cardio-circalatorio periferico).
Il 20 mattina in stato agonico fu portata a casa.

3) = V. Angela cartella 6759/66, entrata 2.7.1966, ore 18,30; guartipara;
primo parto operativo per via vaginale; due tagli cesarei per vizio di
bacino; natevole venire pendulo, ripetutamente visitata durante la gra-
vidanza, fu praticata una radiografia che accertd una presentazione po-
dalica con deflessione della testa e netta distenzione della colanna ver-
tebrale, per cui era stata avvertita di farsi ricoverare in precedenza o
almeno al primo accenna di doglie; il travaglio si inizid il mattino del
2 Luglio; alle ore 17,30 si ruppero le membrane dopo doglie forti e im-
mediatamente si rese prolassato l'arto inferiore; giunse in Ospedale alle
ore 18,30 con forti dalori e perdite ematiche; prolasso completo dell’arto
inferiore (fino al ginocchio, fuori la vulva) e prolasso del cordone che
pulsava normalmente; dilatazione su 6-7 cm.; fu richiesto da tutti i
parenti il feto vivo; si ripose con garza sterile e polvere antibiotica
l'arto in vagina dopo disinfezione; intervento d'urgenza e rapido. All'atto
operatorio fu riscontrata una vasta aderenza dell'epiploon sulla zona
di isteromia precedente e si dovette procedere alla resezione; inciso
I’ utero si notd sangue in cavita; nell’esirazione del feto resa difficoltosa
per la distensione degli arti inferiori, la cicatrice cedette proprio la dove
erano imbrigiiati i vasi uterini di destra e percid si dovette praticare la
isterectomia sub-totale anche per poter procedere a una buona emaostasi;
51 praticth emotrasfusione ed infusioni di Emogel.

Alle ore 21 fu portata a letto in fase di risveglio; verso la mezza
notte una violenta crisi asfittica con sintomi di embolia polmonare se-
guita da collasso cardio-circolatorio. Feto normale. vivo e vitale.
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4y — &_ Vittoria, cartella 8074/66 entrata il 6.8.1966; terzipara; in gra-
vidanza a termine; perde sangue scuro da qualche giorno con poche doglie;
afferma di non avvertire pilt da vari giorni i movimenti attivi del feto;
riferisce che due anni prima era stata sottoposta in un Istituto Clinico
Universitario a raschiamento e asportazione di polipi e che dopo lo in-
tervento ebbe un grave collasso cardio-circolatorio. Pertanto fu fatto
eseguire un E, CG che non ri'evo alterazioni fu praticata una radiografia
che confermo la diagnosi di presentazione podalica e fece notare i segni
della morte fetale.

ie perdite ematiche si erano attenuate; nelle urine non fu riscontrata
aicuna manifestazione patologica, Il 7 ebbe inizio il travaglio ed il mattino
dell'8 dopo una breve perfusione ossitocica con Sintocinon espulse un
feto morto macerato.

Subito dopo senso -di perdita d’aria e collasso cardio-circolatorio con
arresto del cuore in pochi minuti nonostante tutte le cure di rianimazio-
ne praticate da un rianimatore trasfusionista, da un cardiologo e da un
assistente del reparto,

Di rilevante fu notato l'espulsione di coaguli sanguigni molto scuri
subito dopo il secondamento. I trattamento medico usato in questo caso
¢ quello consigliato da tutti gli Autori (Schroeder, Townsend ed altri).
Tale trattamento & quello in uso nella Scuola di Quattrocchi negli Ospedali
Riuniti di Roma come & stato recentemente reso noto in un lavoro di
Alicino, Santuari e C, Quattrocchi. Questo consiste appunto nell'uso di
una infusione lenta di un ossitocico con aggiunia di antispastico per fa-
cilitare la dilatazione gquando non sia gia avvenuta come nel caso nostro.

t Lo studio scientifico e critico della mortalith materna
in occasione di gravidanza, di parto e di post-partum & uno degli
elementi di base per il progresso dell’Ostetricia »: sono parole
del Direttore della Clinica Ostetrica-Ginecologica dell' Univer-
sila di Bruxelles, Prof. Snoeck ».

Le conclusioni cui giunge lo Snoeck sono molte interessan-
ti e ci permettonc alcune considerazioni in merito alle nostre
statistiche.

Egli pracisa i seguenti risultati delle due statistiche:

1) — la mortalith maternsa ostetrica per infezioni di qualsiasi
natura é scomparsa in maniera guasi completa dopo il 1948,

Questa evoluzione é collegata senza alcun dubbio alla com-
narsa degli antihiotici.
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92} — la mortalitd materna per tossiemie é scomparsa com-
pletamente da circa 10 anni.

3) — all'inverso la mortalitd per emorragia e per shock non
ha subito la regola generale di regressione.

Percid !’ illustre clinico conclude: « da tutte queste consi-
derazioni risulta che nella nostra clinica la prevenzione ed il
trattamento degli stati di emorragia e di shock restano uno
dei problemi di importanza capitale nella lotta contro la morta-
lita materna ostetrica »,

Uniformandoci ai fattori mortalityd considerati da Snoeck
ahbiamo fatto le seguenti constatazioni :

1) — per quanto si riferisce alle tossiemie o gestosi possiamo
affermare di aver fatto un notevole progresso. Pur senza poter
dire che la mortalita per tale complicazione sia scomparsa
possiamo dire che & ridottissima: 7 soli decessi su 6.800 donne
fra il Primo Gennaio 1961 e il 30 Settembre 1966 (3 casi di ge-
stosi complicati con Polidramnios, o gravidanza gemellare; 2
casi di apoplesia. utero-placentare di cui una ricoverata in istato
agonico) contro 8 casi mortali per eclampsia su 1.000 ricoverati
tra i1 1937 e 1942 (dall'8% siamo scesi all’ 1%/w).

Bisogna considerare che il trattamento delle tossiemie o
gestosi & anzitutto preventivo e ben poco si pud fare specie
quando si sono manifestate le complicazioni pin gravi quali la
eclampsia e 'apoplessia utero placentare. Occorre ciog un con-
trollo sisternatico delle donne gravide per poter scoprire sul
nascere tulte le piccole alterazioni cardio-circolatorie e renali
che possono, se non trattate complicarsi con le suddette mani-
festazioni eravi.

Da noi purtroppo cid non & facile fare perché anche la
dove esiste un consultorio materno come nel capoluogo non si
riesce & realizzare il controllo preventivo di tutte le gestanti.

Noi non possiamo che condividere a pieno il parere di Serra
e Balestri, i quali nel segnalare i buoni risultati ottenuti nella
Clinica. di Firenze nel trattamento del distacco prematuro di
placenta, affermano: « Riteniamo che questa maggiore preva-
lenza di forme lievi sia da correlare alle migliori misure profilat-
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?(tjlch:e che si vanno attuando in Italia, specie nelle Regioni del
.en 10 Nc?rd, con l'avvento della istituzione di nuovi centri
di prgvenzmne delle malattie in gravidanza, con la miglicre .p-rei
S;raf'mne de_l pe%"sqnale Medico periferico che controlla le ge-
Doprz 1;;;}; t;elrfugho;amento della alimentazione media della
popola. e gestanti, le quali peral it i i
dietro si sottopongono al controllo pxt)eriodi.:iz:) Ii)rllug?:?ril:i;nzr; »a “
@Quando potremo dire altrettando noi qui del Sud? .
Qu.ale sia poi il trattamento da seguire nella evoluzione dell
pr.oc'iuzzom da distacco di placenta (casi di 1° e 4° ce 1o indic .
Alicino, Santuari e Quattrocchi, degli Ospedali Riuniti di Roano
nella loro recentissima comunicazione., Q o
I‘?‘r‘a 1 difensori di una tendenza medica conservatrice
quelll invece propensi a una tendenza per I'uso frequente. .
coce della via addominale, noi ci siamo allineati alla terzz,px:‘s:

.

2) — Nm. riguardi della mortalitd da infezione di qualsiasi
na,tlfira possiamo affermare che in questo ultimo ventennio non
abbiamo registrato neppure un caso di morte per infezione pue
p_erale dogo parti per via vaginale; non sono perd manca,i;ip ca;:
cfh.f.orme infettive in puerperio specie in donne che avev 1
iniziato il travaglio a demicilio: ma tutte sono guarite e
taguAclz?am‘o perod regfstr‘ato 9 casi di peritonite settica dopo

arel su poco pit di 800. In 6 casi 1" intervento fu esegilito
iorrrlrer;lbranfe r‘otte mfrntre in due eranp integre sicuramente:
0s z_mte il sistematico uso degli antibiotici in addome per in
orale, intramuscolare ed endovenosa. Due volte prat’icanugs
anche.lemoyultura.phrolungata per circa un mese sempre perod
cpn risultati negativi. Dobbiamo ritenere che la fonte and
ricercata nelle vie genitali e cid a causa della certezza a‘-\lra
Q}Jale possiamo escludere altre fondi. Purtroppo la i 'con' .
tima de!le nostre donne lascia ancora molto a deggzeam:
Spesso slamo costretti a operare donne che non h:zu,nnor 1'9:
f:onoscmto il bagno, né fino ad oggi & stato possibile reali e
in Ospedals la somministrazione del bagno di pulizia 122&1’6‘
mento del ricovero. Da gualche anno abbiamo preso l’abiiudrirrlg
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di praticare una disinfezione prima dell’ intervento anche della
vagina e in qualche caso abbiamo versato in cavita uterina an-
tibiotici in polvere o addirittura disinfettata con antisettici
varii la cavitd. Purtroppo tranne in un caso in cui vi era gia
uno siato febbrile negli altri nessun sintomo stava a rilevare
la esistenza di una infezione per cui la complicazione & stata una
vera sorpresa. Cié che va segnalato & che tutti i casi si sono
verificati in soggetti appartenenti alle classi piti umili e viventi
in condizioni ancora niente affatto igieniche.

Nell'uliima raccolta di aggiornamento della Enciclopedia
Chirurgica Francese cOImparsa nel marzo 1966, Bret e Coiffard
hanno messo a punto lo stato attuale sulla infezione puerperale.

Fssi hanno rilevato conformemente & tutti gli altri Autori
che specie dove l'avvento degli antibiotici la infezione puer-
perale & divenuta « di una grande rarita ».

Osservano perd che non mancano comunicazioni di casi
che stanmo a dimostrare che il flagello (« le fleau ») infettivo
non & affatto totalmente scomparso. Ne attribuiscono la fonte
s due fattori: « Errori di apprezzamento nella sorveglianza
del travaglio e del puerperio da una parte e dall'altra moltipli-
cazione dei ceppi microbici resistenti a numerosi antibiotici,
conseguenza certamente del progresso, ma anche invito inces-
sante alla scoperta di nuovi agenti antibiotici ».

La virulenza dei germi nello stato puerperale ¢ indiscuti-
bilmente accresciuta come notano esattamente i citati Autori
per molte cause: » lo stato locale utero-vaginale dopo il parto
che agevola la pullulazione dei germi; condizioni ostetriche
prima e dopo il parto (infezioni vulvo-vaginali, endometrite

gravidica che pud essere completamente silenziosa e latente;
la rottura prematura delle membrane con infezione amniotica
latente, parti prolungati e laboriosi, ece.). Questi Autori insi-
stono poi sulla teoria della infezione endogena, detta dal di
dentro:; le donne sono esse stesse portatrici di germi, germi
che fino a quel momento erano in apparenza dei germi sempli-
cemente saprofiti e solo in occasione del post-partum rivelano
il loro potere pategeno. Gia Ivens ( British Med. Journ. 28.3.1925)
aveva sostenuto la stessa tesi sulle infezioni preesistenti attivate
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dal parto e pote isolare i germi, per lo piii strettocoechi e coli-
bacilli nelle urine.

3) — I casi di mortalita per shock con o senza emorragia
soro stati 6. Abbiamo motivo per ritenere che in due casi dej
quattro precedentemente riferiti, si sono avute anche compli-
canze emboliche; probabilmente 1a cosidetta embolia amniotica
oltre allo shock e alla emorragia.

Ho usato il termine « cosidetia embolia amniotica », perche,
come fa notare giustamente il Lacomme, dopo I'osservazione di
Trotter e Tieche nella quale cellule del trofoblasta di una mola
vescicolare avevano trombizzato in maniers grave alcuni vasi
polmonari e della pia madre, ’embolia non sarebhe obbligato-
riamente amniotica, Questi due autori hanng ber altro confer-
mato le osservazioni segnalate fin dal 1893 dal Schorml in re-
perti autopsici di ben 158 gravide decedute in travaglio o su-
bito dopo il parto, spesso nel corso di gestosi. Molte osservazioni
al riguardo sono citate nells letteratura fino alle recentissime
di Ciaccio e Palmare e di Olivella e De Palo,

Quali le direttive da. perseguire per ridurre ancora le cause
di mortalitd materna?

1} Per quanto si riferisce alle forme di tossiemie o gestosi
non vi é aleun dubbio: occorre incrementare i consultori
materni a fare una intensa e capillare propaganda per con-
vincere le donne s sottoporsi a controllj ripetuti durante Ia
gravidanza; affidare a personale medico qualificato detti con-
trolli; (controllo del peso, della pressione arteriale ed esa-
mi di urine). Dobbiamo convenire con Lena, Maggiora-Ver-
gano, Jenker che « la corretta, igiene della gravidanza nel sen-
S0 piu vasto della parola, deve essere considerata come la mi-
gliore forma profilattica di cui si dispone ber prevenire gran
parte delle conseguenze dello stato gravidico, del parto e del
puerperio in cui potrebbero incorrere sia la madre che il feto »,
Ma fino a quanto un tale sistema non sara realizzato non dob-
biamo farci illusioni; il caso mortale ci scappera ! Basta nensare
che fino al 30 settembre su circa 800 parti abbiamo registrato
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ben 7 casi di eclampsia fortunatamente con un solo decesso ve-
rificatosi deopo poche ore dal ricovero sensa che fosse stato
possibile eseguire alcuna ricerca di laboratorio!

2) Per la voce mortalita dg infezione, considerando che i casi
mortali si sono manifestati tutti dopo tagli cesarei, sono di
avviso che si debba sospettare infetta ogni donna e quindi ol
tre alla disinfezione accurata delle vie genitali, occorre largheg-
giare nell’ uso degli antibiotici a largo spettro non essendovi
quasi mai il tempo per procedere a ricerche di laboratorio. Nei
casi con sintemi di infezione iniziale (febbre) o gia sottoposti
a interventi per via vaginale o con procidenza di arti o di cor-
done, con membrane rotte da molto tempo o gia con putrefa-
zione del liquido amniotico, abbiamo anche lasciato un tubo di
gomma pescante nel fonde del Douglas ber iniettare antibiotici.
Rd abbiamo constatato che in questi casi il decorso post- ope-
ratorio & stato veramente soddisfacente e non abhhiamo perdu-
to alcuna donma.

In questi casi si potrebbe ricorrere anche ad accorgimenti
di tecnica speciale: esclusicne permanente o temporanea della
cavitd peritoneale oppure, e forse meglio, alla esteriorizzazione
dell’utero prima, della incisione ( tecnica di Doerffler-Ginglinger),
s¢ non proprio zlla isterectomis post-cesarea che ci riporte
rehbe in certo qual modo alla operazione di Porro. Ma si tratta
di interventi molto pit1i pesanti e che aggravano il pericolo dello
shock con conseguenze non certo molto liete.

3) In merito al pericolo di emorragie e di shock possiamo ri-
levare che in confronto agli anni decorsi siamo molto meglio
aftrezzati: un centro di trasfusione ben fornito, con riserve
di plasma e fibrinogeno; possibilita di trattamento immediato
per la presenza permanente in ospedale di un sanitario riani-
matore-trasfusionista. Possiamo annoverare barecchi suceessi
anche per casi gravissimi.

Pero anche in questo anno in tre dej quattro decessi si sono
avute emorragie e shock con complicazioni emboliche e alme-
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no in due si potrebbe ritenerg per certa la cosl detta embolia
amniotica. Contro questa terribile complicanza c’é poco da fare
perché come dice il Lacomme: « ¢ il dramma istantaneo di una
morte subitanea la cui causa non e riconosciiita che dopo una
autopsia fatta molto minuziosamente. Si tratta di un accidente
che non ci offre il tempo di abbozzare un trattamento, perche
aleuni malati soccombono in pochi minuti ».

A dimostrare l'utilitd delle autopsie torna approposito la
osservazione riferita da Faccioli e Bovicelli della, Clinica di
Bologna nella seduta del 5.3.1966 della Societa Interregionale di
Ost e Gin.: « una primipara al 7° mese con gigantomastia gra-
vidica e grave compromissione della funzionality epafica de-
cedeva improvvisamente in seconda giornata dal parto; si era
praticato il parto provocato a scopo terapeutico senza alcun in-
tervento : all’autopsia fu riscontrato: ipoplasia aortica congenita
in sede presucclavia con stenosi brusca; tale affezione fu rite-
nuta il « primum movens » del quadro che aveva condotto la
paziente all'nobitus ».

In mancanza della autopsia chi si sarebbe permesso di fare
la diagnosi?

Non possiamo chiudere questa comunicazione senza riferi-
re, perché perfettamente adattabile alla nostra situazione, una
interessante osservazione del Snoeck: « se per principio in una
Clinica Ostetrica (o reparto Ostetrico), si trovano riuniti i fat-
tori favorevoli ad una buona ostetricia, un tale Istituto avra
pertanto e sopratutto in un paese ove la proporzione dei parti
o domicilio resta ancora elevata, a trattare dei casi gravi di-
stocici o patologici e particolarmente delle partorienti che hanno
subito a domicilio tentativi operativi che portanoc a situazioni
delle pih serie ».

¥’ la nostra situazione tre dei quattro casi riferiti avevano
subito ripetute visite a domicilio ed in uno vi era completo pro-
lasso di un arto inferiore e cordone.

La lotta & ardua! Ma non ci dobbiamo arrendere! Ci ri-
volgiamo a tutti i colleghi perché compiano opera di persua-
zione.

IR || [,

Dobbiamo far nostro il moto Leonardesco: ¢« NON VI
VOLGE CHI A STELLA E' FISO »!

E la nostra stella & la tutela dell i
a vita della madr
frutto del suc seno; sed

Vite preziose, senza dubbio le pill preziosa!

JU & ) [—
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ISTITUTO DI CLINICA ORTOPEDICA DELL UNIVERSITA' DEGLI STUDI
BARI
Direttore: Prof., B. DE MARCHT

Sui tumori connettivali extrascheletrici degli arti

A, CONTESSBA

Riassunio della comunicazione al X+ convegno regionale della
Societqa Medico-Chirurgice Lucana. Potenza 8 Luglio 1966,

Nella, definizione di tumori connettivali extrascheletrici
degli arti comprendiamo tutte le forme neoplastiche interessanti
ivari tipi di tessuto connettive derivati dal mesenchina primitivo,
falta eccezione per il tessuto osseo e cartilagineo.

Dallay matrice originaria di mesenchina primitivo sfron-
diamo, nei limiti di questa comunicazione, la derivazione del
reticolo endotelio e del tessuto emopoietico e prendiamo in con-
siderazione i vari tessuti della linea connettivale cioé il tessuto
fibroso, l'adiposo, il muscolare liscio e striato, il tessuto sino-
viale, le strutture vascolari, vale a dire quindi tutti quei tessuti
somatici molli rhe rendono possibile la funziones meccanica
degli organi di locomozione e supporto.

Abbiamo sistematizzato tali neoplasie secondo la classifi-
cazione del 1949 dell’ Istituto Nazionale del Cancro e della So-
cizth Americana del Cancro sfrondandola da quelle forme a
carattere infiammatorio, pseudoinfiammatorio o ad etiologia
ignota che da uno stretto punto di vista oncologico non sono da

Henersi delle neoplasie vere e proprie (cheloide, fihromatosi
plantare e palmare, miosite ossificante, igroma cistico ete.).
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La classificazions prevede :

Tumori del mesenchina non differenziato

Mixoma Mixoma maligno
Mesenchimema Mesenchimoma maligno

Tumori del tessuto fibroso

Fibroma Fibrosarcoma

_Tumori del tessuto adiposo

Lipomsa solitario e multiplo Liposarcoma

Tumori del tessuto muscolare

Leiomioma Leiomiosarcoma
Rabdomiomi Rabdomiosarcomi

Tumori del tessuto sinoviale

Entitd neoplastiche di difficile identificazione per la varieta
degli aspetti morfologici e che hanno dato luogo a numerose
classificazioni con le pil1 diverse denominazioni.

Adottiamo la classificazione che pill ci sempra aderente alla
entita istologica del tumore e proposta da De Marchi e coll;

Tumori propri della sinoviale (sinoviomi) : benigni - maligni.

A tale denominazione potrd essere aggiunta di volta in
velta una qualificazione che valga a porre in evidenza caratteri

strutturali preponderandi nelle varie forme: gigantocellulare,
nucoide, mixoide.

Tumori non propri della sinoviale: benigni (angioma, fibro-
ma, lipoma, condroma,).

Malignj (sarcoma).

Tumori delle strutture vascolari

Emangiomi benigni Emangiomi maligni
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Di tali forme neoplastiche, venute in osservazione e stu-
diate presso la Clinica Ortopedica dell’ Universitd di Bari nel
periodo dal 1957 ad oggi, vengono riportati alcuni casi piu di-
mostrativi.

lipoma benigno gigante della coscia
liposarcomi '
rabhdomiosarcomi

sinovioma henigno non gigantocellulare
sinoviomi benigni gigantocellulari
sinoviomi maligni o sinovialsarcomi

F v I & B R

emangiomi sinoviali
emangioma muscolare

s by B2 O

11 comportamento evolutivo dei tumori connettivali extra
scheletrici degli arti non differisce da quello delle localizzazioni
in altre sedi. I tumori benigni, dal punto di vista terapeutico,
essendo la prognosi quoad vitam sempre favorevole, rendono
inutile ogni intervento demolitore, si deve mirare all’asporta-
zione completa del tumore la pit attenta possibile specie nel
caso dei sinoviomi. Alcuni AA. consigliano far seguire all’aspor-
tazione chirurgica un trattamento radiante. Noi siamo di questo
avviso particolarmente nelle forme capsulate, ben circoscritte
e nelle quali sia stata possibile 'exeresi radicale, perche essa
pud determinare deviazioni biologiche

Nelle forme maligne la terapia deve rispondere alle diverse
situazioni snatomo cliniche determinate del tumore.

Resta comunque da dire che la terapia di queste forme, spe-
cie per i sinoviomi maligni, & guanto mai ardua perché spesso lo
stesso intervento demolitore come la disarticolazione non mette
al sicuro dalle metastasi anche a distanza di anni.
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OSFEDALE PROVINCIALE S, CARLO - POTENZA
Divisione OQstetrica-Ginecologica
Primario: Prof. LUIGI DE BELLIS

Considerazioni sull’incidenza dell’ immaturita e
prematurita relativa all’ultimo decennio nella Di-
visione Ostetrica dell’Ospedale Provinciale San
Carlo di Polenza

Dott. SALVATORE ALDO D’ANDREA

Uno dei problemi che ancora impegna inizialmente 1'Oste-
trico, e successivamente il Pediatra, é quello che riguarda la
prematurita e I'immaturita.

Per definizicne il prematuro & il feto nato fra il 180° giomeo
ed il 260° di gravidanza; l'immaturo invece, 2 il feto che alla
nascita. indipendentemente dall'epoca di gravidanza, & di peso
eguale od inferiore ai 2500 grammi, Quest’ultimo inoltre si pud
distinguere ancora in immaturo prematuro se partorito prima
del termine, debole congenito se nato a termine.

Questo problema cercheremo di inguadrarlo brevemente,
traendo il materiale di discussione, guale pud essere l'indivi-
duazione delle cause pitl frequenti, il percento dell'incidenza, la
impostazione profilattica che si intende dare per cercare di ri-
durre al minimo tale incidenza, dalla nostra casistica del periodo
che va dal 1856 al 1955,

In quesio periodo, nel nostro reparto si sono avuti 8121 parti,
di questi 468 sono stati parti prematuri, pari al 5,8% sulla cifra
globale, e 327 feti immaturi, pari al 3,9% percento sempreg rife-
rito al numero totale dei parti.
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La disamina dei fattori etiologici mette in evidenza due
gruppi, uno in cui le cause sono sconosciute ed il numero & ab-
bastanza elevato, l'altro in cui compaiono cause ben refinite,

Fra le cause conosciute come fattori etiologici, riportiamo
schematicamente le piii frequenti, senza pretendere in questa
sede di voler spiegare il meccanismo della loro azione, cosa che
sara sotta successivamente nel completamento di questa mia
cumunicazione,

Esse sono la gestosi, la placenta previa, 'idramnios, la ge-
mellaritd associata a volte allidramnios, le malatatie infettive
acute, le cardiopatie, la morte endouterina e le malformazioni
fetali, le situazioni anomale del feto, le malformazioni uterine.
ed infine anemie marecate, coliche addominali, epatiche e renali,
lue congenita, piscopatie.

Accanto a gueste perd desidererei evidenziare altre condi-
zieni che influenzano senza dubbio la gravidanza, come appunto
buo essere la condizione di una gravidanza illegittima, od an-
cora per quello che riguarda la nostra provincia, dato che i casi
si riferiscono a quelli venuti alla nostra osservazione nel nostro
Ospedale, fattori ambientali ed economici-sociali, fattori dipen-
denti dalligiene alimentare o dalla attivitd lavorativa.

Questa mia comunicazione avviandosi alla conclusione,
vuole pnrima rivolgere l'attenzione sulle modalita di attuazione
di una profilassi,

Essa si dovrebbe svolgere in varie fasi partendo da una pro-
filassi presnatrimoniale con l'accertamento preventivo di ma-
lattie latenti come ad esempio lue e tubercolosi, ed evolvendosi
nell'attuazione di una profilassi pre-natale, intra-natale e post-
natale.

La profilassi pre-natale, perché si realizzi, ci impone di
ricercare quelle cause che sappiano essere responsabili di prema-
turanza, una volta scoperte bisogna tutelare la madre, oltre che
per se stessa anche e soprattutto per il feto. Questo si dovrebbe
realizzare con il miglioramento delle condizioni di vita e di
ambiente della denna gravida, e qualora non ci fosse questa pos-
sibilita con il ricovero in ambienti ospedalieri, cercando di su-
perare il pil delle volte una certa mentalitd un pod restia all’ idea
della spedalizzazione, eventualmente evidenziando il rischio
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fetale che pud derivare dallo sviluppo dello stato patologico
potenziale materno.

Il terzo tempo della profilassi & quello intra-natale. ¥' chiaro
che la morbilita e la mortalitd fetale é legata oltre che a fattori
endogeni anche allo svolgimento del parto. Pur non volendo
fermare in schemi fissi I'azione del medico, ma adattandola a
seconda dei casi, essa non si dovrebbe discostare da un rapido
intervento, da una eventuale techica operatoria la meno trauma-
tizzante possibile ed infine alla limitazione al minimo dell’im-
piego di farmaci che possono ridurre la capacita vitale del feto.

Lrultimo tempo é la realizzazione della profilassi post-natale,
e a questo punto siamo gid nel campo prettamente pediatrico.
In ogni caso comungue essa dovrebbe mirare a facilitare lo adat-
tamento del feto all’ambiente extrauterico ed ad evitare compli-
cazioni con un idoneo trattamento medico ed un idoneo tratta-
mento dietetico.

A conclusione di quanto detto, & evidente che non sempre il
tutto sard realizzabile, ma potra essere facilitato con la attua-
zicne di un pianc di assistenza e di propaganda, diffondendo la
idea della necessitd di controlli periodici e sistematici della
donna gravida.

Riassunte

Dopo la definizione del prematuro e dell'immaturo, 'autore
cita la casistica del reparte Ostetrico dell'Ospedale Provinciale
San Carlo del decennio 1956-1965, Passa poi alla sommaria de-
serizione delle cause pia frequenti dei parti prematuri ed infine
al tipo di profilassi che secondo l'autore dovrebbe svolgersi in
quattro fasi, una fase prematrimoniale, una prenatale, una intra-
natale ed una posinatale.
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Trattamento della coxartrosi

con osteotomia inlertrocanterica

E. DI CUIA - D. LAMASTRA

Iy

La coxartrosi & fra le malattie piu diffuse dell’apparato
loccmotore e fra le pin invalidanti tanto che a buon diritto pud
essere compresa fra le malattie di importanza sociale ( Casuceio),
e il problema del suo trattamento & fra i piu attuali della chi-
rurgia ortopedica. Difatti mentre il quadro clinico ed anatormo-
patologico dell’artrosi deformante dell’anca é gia da molti anni
noto, il problema terapeutico resta ancora oggi spesso inscluto
specie nei casi di lesione bilaterale.

Le varie forme anatomocliniche della coxartrosi possono
essere classificate in due gruppi principali: coxartrosi primarie
o idiopatiche e coxartrosi secondarie. Le coxartrosi primarie, la
cui frequenza oscilla nelle varie casistiche dal 25% al 45%,
sono ritenute conseguenza di un super-lavoro articolare su di
una cartilagine normalmente costituita o di uno squilibrio
merfofunzionale dipendente da fattori imprecisabili di distrofia
del tessuto cartilagineo coxofemorale, Le coxartrosi secondarie
riconoscono la loro origine in una incongruenza articolare mec-
canico-funzionale espressione sia di malformagzioni congenite
(displasia dell’anca, pregresse lussazioni ridotte, coxavara,
coxaprofunda, protrusione acetabolare, controdistrofie) che di
dismorfismi acquisiti (morbo di Perthes, epifisiolisi, traumati-
smi dell’anca, lesioni infartuali della testa femorzle, alterazione
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della statica, malattie reumatiche e infettive, coxopatie varie).
Tale classificazione anatomo-clinica & importante ai fini di una
zsatta indicazione del trattamento chirurgico, che ha sempre ri-
chiesto un grande Impegno da parte degli ortopedici, che sono
ricorsi ai pin svariati metodi.

Nell’ ultimo trentennio nuovi metodi di trattamento chirur-
gico della coxartrosi sono stati ideati e attuati da vari autori,
mentre ai vecchi metodi operatori sono stati apportati modifiche
e perfezionamenti importanti. Tra i nuovi metodi chirurgici
ricordiamon : l'enervazione proposta da Camitz e perfezionata da
Tavernier (1932-1948) consistente nella sezione dei rami sensi-
tivi articolari; 1’ intervento di coxolisi o operazioni di Voss (an-
nunciate nel 1855) consistente nzlla sezione di alcuni muscoli
che concorrono a formare il cono muscolare che avvolge 'anca;
I’ intervente cosiddetto di « crisi vascolare chirurgica » attuato e
anriunzisto da Scaglictti nel 1960 consistente nella legatura delle
arterie circonflesse anteriore e posteriore, dell’arteria oftura-
toria e dell’arteria dell’arcata superiore sopracotiloidea.

Per quanto riguarda i metodi classici di trattamento chi-
rurgico in questi anni i maggiori sforzi di perfezionamento scho
stati rivolti agli interventi di artroplastica e di osteotomia
intertrocanterica non esclusa P'artrodesi che trovg la sua speci-
fica indicazione in alcuni easi. Noi ci occuperemo in guesta sede
dell’osteotomia che ¢ il metodo da noi usato da qualche anno
per la cura chirurgica della coxoartrosi.

Nellg terapia chirurgica della coxartrosi I'ostectomia venne
usata per la prima volta da Mc-Murray il quale nel 1935 comu-
nicava il suo metodo consistente nello spostamento della diafisi
femorale al di sotto del bordo acetabolare inferiore riferendo
nella sua casistica di aver ottenuto nella maggior parte dei casi
la scomparsa completa del dolore con sufficiente funzionalita
dell’anca. Nel 1938 al 29° Congresso dells Societd Italiana di
Ortopedia abbiamo le prime casistiche delle varie scuole orto-
pediche italiane: Maragliano e Picetti affermano che l'osteoto-
mia sottotrocanterica pud apportare indubbj vantagegi sull’anca
a-trosica specie se su base displasica e capace di risolvere situa-
zicni precarie di statica e dolorabilitd dell’anca; Albanese af-
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ferma di aver ottenuto neil’80% dei suoi operati di osteotomia
la, scomparsa del dolore e una migliorata possibilitd di carico.
Sempre a tale congresso Casuccio riferisce i risultati delle
ostetomie eseguite per la cura della coxartrosi presso 1’ Istituto
Ortopedico Rizzoli considerando tale intervento capace si di cor-
reggere le deformitd ma non di abolire in modo completo e de-
finitive il sintoma dolere, il quale dopo un periodo di hensssere
tende a ricomparire dopo guattro - cingue anni dall’ intervento.
Nel 1948 al 4° Congresso della Societd Internazionale di Chi-
rurgia Ortopedica Trevés sostenne i vantaggi dell’osteotomia in-
tertrocanterica rispetto agli altri interventi nella cura della
coxartrosi. Per merito di Pauwels dopo il 1950 ’osteotomisz in-
tertrocanterica viene considerats in rapporto ai principii bio-
meccanici che regolano la struttura e la funzionalitd dell’anca,
sia in condizioni normali che patologiche. Al 49° Congresso
della. Societd Italiana di Ortopedia nel 1964 Casueccio nella sua
casistica presso la Clinica Ortopedica di Padova riferisce di
aver ottenuto in oltre il 70% dei casi operati di osteotomia per
coxartosi la scomparsa del dolore e nel 40% un miglioramento
della capacita funzionale dellarticolazione artrosica.

Da quando in chirurgia ortopedica si ¢ adottato l'uso della
osteosintesi con mezzi in metallo inerte ( Vitallium), anche per
la cura della coxartrosi si @ andato diffondendo la tendenza ad
associare all’osteotomia intertrocanterica V'osteosintesi con vari
mezzi metallici (placche e chiodi, viti-placche) in modo da im-
mobilizzare e solidarizzare fra di loro i capi osteotomizzati.

I vari tipi di osteotomia che vengono attuati nella terapia
chirurgica della coxartrosi &i possono raggruppare in:
1) Osteotomie correttive o di direzione;
2) Osteotomie di traslazione;
3) Osteotome di angolazione varizzanti o valgizzanti.

Le ostectomie correttive consistono nella sezione intero
sottotrocanterica del femore per correggere in genere i vizi di
atteggiamento in adduzione ed extrarotazione.

Le osteotomie di traslazione consistono nella sezione inter-
trocanterica del femore seguita dallo spostamento mediale del
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moncone diafisario che puo essere sottoepifisario o sottoacetabo-
lare. In questo gruppo si devono comprendere anche l'osteo-
tomia intertrocanterica obbliqua e l'osteotomia di traslazione
con varizzazione o valgizzazione in cui allo spostamento mediale
del moncone diafisario si associa uno spostamento in varismo o
valgismo del moncene cervico-trocanterico onde modificare i
punti di carico della testa fermorale.

i-:e osteotomie di angolazione comportano una sezione cu-
neiforme della regione intertrocanterica allo scopo di modificare
I'angclo di inclinazione del collo femorale in varismo valgismo.

@uesto tipo di osteotomia trova la sua precisa indicazione
ccome preventivo e curativo nelle coxartrosi secondarie a displa-
sie congenite delle anche (coxa valgs sub-lussans e antiversione
cefalica, coxa vara).

CASISTICA

Nel reparto ortopedico degli Cspedali Riuniti di Matera dal
1964 all’aprile 1967 sono state eseguite 15 osteotomie intertro-
canteriche per artrosi dell’anca, L'eth dei pazienti sottoposti a
tale intervento oscilla fra i 3¢ e i 65 anni e dei 15 pazienti 9
sono donne e 6 uomini. Sono state praticate 10 osteotomie in-
tertrocanteriche di iraslazione tipo Putti-Trevés, 2 osteotomie
di traslazione associata ad angolazione in varismo e 3 osteotomie
intertrocanteriche correttive o di direzione. Ad eccezione delle
3 osteotomie ccrrettive in tutti gli altri casi l'ostectomia & stata
completata con l'osteosinesi con placca di Beriolin,

L’osteosintesi oltre il vantaggio principale di evitare 1'im-
mobilizzazione post-operatoria in apparecchio gessato permet-
tendo I’ intervento anche in individui anziani ed obesi permeite
un pit valido contatto delle superfici osteotomiche, una loro
migliore e pitl stabiie contenzione nella posizione voluta, 1'abo-
lizione del dolore post-operatorio spesso conseguente ad una
pretermotilitd dei monconi d’osteotomia, un pit precoce inizio
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Fig. 1 - M. Emanucle a. &0 : Arlrosi anca sinistra con grosse geode cefalico.

della, deambulazione. Per l'osteosintesi abbiamo sempre usato la
placca di Bertolin che differisce dalle altre comuni placche per-
che nel punto di passaggio tra la parte superiore 0 lama e la
placca vera e propria vi e un nasello forato obliquato di 45
gradi che permette il passaggio di una lunga vite da spongiosa
che, diretta lungo ’asse del collo femorale, permette una valida
presa al moncone osteotomico superiore. La tecnica operatoria
consiste in una incisione longitudinale lunga circa 20 cm. sulla
faccia laterale della coscia partendo dal massiccio trocanterico.
Dopo aver inciso il piano aponzurotico e i fasci muscolari sotto-
stanti si perviene al piano osseo scheletrizzando le facce supero-
laterali della regione intertrocanterica. All'altezza della fossetta
sottotrocanterica per mezzo di un osteotomo si pratica I'osteo-
tomia intertrocanterica e quindi si procede alla traslazione me-
diale del moncone diafisario nei limiti voluti. A quasto punto
si pratica l'ostesintesi facendo scorrere la placea lungo il bordo
esterno del moncone diafitario caudocranialmente sospingendo
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la parte superiore conformata a lamsa tagliente nella spongiosa
del massiccio trocanterico; attraverso il nasello forato si infigge
la vite da spangiosa che viene a fare presa nella spongiosa cefa-
lica. Previa perforazione con perforatore della corticale diafi-
saria si infiggono attraverso i fori ovalizzati della placca 3 viti
con inclinazioni di circa 40 gradi che permettono oltre al fissag-
gio della placca alla diafisi una coattazione delle superfici osteo-
tomiche. Quindi si passa alla sutura dei vari plani muscolo apo-
neurotici e cutanei. In genere all’intervento non facciamo se-
guire I’ immobilizzazione in apparecchio gessato.

Per quanto riguarda i risultati possiamo dire che sistemati-
camente in tutti i pazienti operati di osteotomia associata ad
osteosintesi abbiamo riscontrato una rapida remissione del do-

Fig. 2 - M. Emanuele a, 6. A destra : ostectomia Intertrocanterica di irasiazione e sintesi
con placca di Bertolin; a sinistra: controllo a 13 mesi dall’ interventa guando & stata
rimossa la placca di sintesi. Si nota Ja linea osteotomica completamente fuss, rima articolare
ampia e scomparsa della cavitd geotlca.
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Fig. 3 - T. Amonia a. 57 : Couonrtrosi primsria a destra.

lore che non é ricomparso neanche a distanza di tre anni dal-
I’ intervento (periodo della nostra osservazione).

La motilita articolare attivo-passiva nella maggior parte dei
casi si & giovata dell’ intervento ottenendo in nove casi un au-
mento di essa (60% ), menire negli altri sei & rimasta pressoche
invariata (40% ), ma nel complesso si & sempre avuto un mi-
glioramento della capacitd funzionale dell’anca in quanto anche
per l'assenza del dolore il paziente & capace di caricare a lungo
senza disturbi.

Radiologicamente abbiamo osservato di regola una certa
regressione dei segni radiologici dell’artrosi, osservando con aita
frequenza un ampHamento della rima articolare, una regres-
sione della ostesclerosi cefalica e cotiloides con scomparsa di
geodi (fg. 2).

Dall'esame quindi dei casi da noi trattati si pud dedurre
che 1'osteotomiz intertrocanterica ha determinato: la scomparsa
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del dolore nella totalita del casi, una migliore funzionalita del-
I'anca e un notevole miglioramento del quadro radiografico.

I vantagei della ostectomia nella coxartrosi vengono spie-
gati con vari meccanismi che sono fra di loro in stretta corre-
lazione.

Nelle osteotomis correttive che modificano la anormale in-
clinazicne del collo fermorale, si vengono a costituire delle con-
dizioni favorevoli ad un carico pill fisiologico, creando i presup-
posti per un arresto ¢ una regressione del processo artrosico
conseguente al precedente alterato carico,

Negli altri tipi di osteotomia si vengono quasi sempre a
modificare i rapporti coxofemorali, offrendo al carico zone epi-
fisarie indenni dal processo deformante,

Inoltre I'osteotomia in genere viene a provocare importanti
cambiamenti e rimaneggiamenti nella circolazione sanguigna
del tessuto osseo cervico-trocanterico, Difatti secondo osserva-

Fig. 4 - T. Anionia a. 57 : Controllo dopo cingue mesi dall'intervenio dl osieotomia ¢ sintesi
con placca dl Bertolin : rima articolare pitt arnpia, aitenuazione della sclerosl cefalica, La
paziente non sl & voluta sottoporre ad intervento di asporiazione della placca che & ben tollerata.
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zioni sperimentali di alcuni autori dopo l'osteotomia, con la pro-
liferazione del callo osseo, si Bssiste ad una proliferazione vasale
che progredisce attraverso gli spazi ridotti tra le trabecole ossee
delle zone di osteosclerosi della epifisi, provocando una maodi-
ficazione strutturale della spongiosa cefalica e permettendo
anche una rigenerazione del tessuto osteo-cartilagineo artrosico.

I vantaggi dell’osteotomia vengono spiegati anche per mezzo
di una detensione della capsula articolare sclerotica, la cui cro-
nica tensione e il suo continuo stato irritativo sarebbe causa di
stimoli dolorosi e contratiura muscolare secondaria.

L’efficacia dell’osteotomia nella, coxo-artrosi si desume an-
che dallo studio dei radiogrammi eseguiti a distanza dj tempo
dall’ intervento.

Difatti radiologicamente nella maggior parte dei casi si
mette in evidenza un netto miglioramento o regressione delie
alterazioni artrosiche con una ricomparsa o un aliargamento del-
la interlinea articolare e spesso scomparsa dells cavitd geodiche.

In definitiva si pud concludere che l'osteotomia intertro-
canterica per mezzo del rimaneggiamento della circolazione san-
guigna endocefalica, la resezione della rete nervosa simpatica
perivascolare, la detensione della capsula articolare, la modi-
ficata linea di carico pelvi-diafisaria e lo spostamento delle aree
di carico portanti delle superfici coxo-femorali, provoca uns
modifica dello stato biologico e biomeccanico dell’anca artro-
sica, con conseguenti rimaneggiamenti architetturali dei capi ar-
ticolari e rigenerazione cartilaginea.

Riassunto

Gli A. A, sulla scorta di quindici casi di coxartrosi operati
di osteotomia intertrocanterica presso gli Ospedali Runiti di
Matera si soffermano su considerazioni di ordine teorico e cli-
nico riguardanti le indicazioni e i vantaggi di tale intervento
nella terapia chirurgica della atrosi dell’anca.
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L.a lussazione congenita dell’anca

nella Provincia di Matera
E. DI CUIA - D, LAMASTRA

La lussazione congenita dell’anca & malformazione nota
sin dai tempi di Ippocrate che la riteneva dovuta a trauma-
tismi patiti dalla madre durante la gestazione o l'espletamento
del parto.

Tale deformita ebbe una prima incomplets descrizione da
parte di Paré (1860) mentre Verdun (1700) riusci ad isolarla
dal gruppo delle forme acquisite nel quale si trovava confusa.

Il problemsa del trattamento dells lussazione congenita del-
I'anca fu affrontato per primo dal Margarj nel 1882 e sei anni
dopo da Poggi.

Nel 1888 Paci presento al V Congresso della Societd Italiana
di Chirurgia di Napoli i primi casi clinici di riduzione incruenta
della lussazione congenita mediante un suo metodo personale
ed in seguito (1894) tale metodo fu completato da Lorenz, si
che esso va oggi sotto il nome di entrambi gli Autori.

Secondo la precisazione di Putti (1932) la lussazione con-
genita dell’anca deve concepirsi come la fase ferminale di una
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« prelussazione congenita ereditabile » ossia la fase pill matura
e non necessaria di una « displasia articolare ».

Detta displasia puo, nel corso dell ontogenesi, fermarsi in
una o in un’'altra delle sue fasi evolutive e manifestarsi sotto la
specie della sublussazione, della lussazione franca o della lus-
sazione inveterata, Nel primo anno di vita, allorgquando l'artico-
jazione non & sottoposta alle sollecitazioni del carico, la di-
splasia viene designata con il termine di prelussazione.

1.3 lussazione rapresenta l'esito di una prelussazione non
curata e si determina per azione prevalentemente del carico,
allorquando ha inizio la deambulazione.

Si puo parlare di lussazione propriamente detta o « franca »
nei limiti di tempo tra unc e guattro anni, guando cioé essa €
-ancora riducibile con un buon esito anatomico e funzionale.

1.5 sublussazione si distingue dalla lussazione franca per
la minore dislocazione della epifisi femorale, che conserva an-
cora un parziale contatto con la porzione superiore del. cotile.

‘La sublussazione ¢ molto piu frequente di quanto comune-
mente si creda, perché essa non da spesso segni soggettivi evi-
denti di sé prima della maggiore eta.

Secondo Putti (1930) la sublussazione congenita dell’anca
sarebbe responsabile di oltre il 40% dei casi di artrosi defor-
mante.

Sempre secondo il concetto di Putti si deve considerare
inveterata la lussazione che non sia piu suscettibile di riduzione
cruenta con buona ricostruzione dei rapporti articolari e della
funzione.

T limiti di tempo dopo i quali la lussazione & considerata in-
veterata, possono variare a seconda della entita delle alterazioni
anatomo-patologiche, della localizzazione uni o bilaterale della
malformazione: essi si aggirano intorno ai sei-sette anni per
le forme bilaterali, ai sette-otto anni per le forme unilaterali.

La lussazione congenita dell’anca, definita nei suoi aspetti
anatomo-clinici e nel rapporto con le altre malformazioni conge-
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nite presenta, oltre ai molteplici lati oscuri della etiopatogenesi,
una distribuzione geografica tutt’altro che omogenea.

In alcuni paesi & largamente diffusa, mentre in altri & molto
rara o addirittura eccezionale.

Arche se siamo privi su questo argomento di conclusioni
definitive, dobbiamo per il momento ritenere che il fattore re-
sponsabile della deformita lo si debba ricercare tra le caratteri-
sticlie razziali delle popolazioni colpite.

Ad una tale conclusione si & giunti allorguando & stato di-
mostrato con ricerche statistiche che un filo comune lega le
genti in cui la deformitd é molto diffusa e che la sua comparsa
improvvisa in altre zone in cui era ignots corrisponde nel tempo
alla presenza di correnti migratorie provenienti da popoli lar-
gamente colpiti (Diaz-Bordeau).

Il primo studio della distribuzione geografica della defor-
mita é dovuta a Camper (1784) il gquale aveva notato una inci-
denza notevole tra gli abitanti delle campagne e guelli della
citta in Olanda.

Per la Francia i dati statistici della lussazione dell’anca
sono notevoli.

Dalle osservazioni fatte in diversi centri ortopedici, risulta
che la popolazione francese & colpita per il 3% degli abitanti.

In Italia la distribuzione geografica della lussazione conge-
nita dell’anca é ricavata dalle statistiche pubblicate dall’ Istituto
Ortopedico Rizzoli e dall’ Istituto Rachitici di Milano.

In base a gueste statistiche si é fatta convinzione che la
deformita & molto piu diffusa nell’ Italia Settentrionale mentre
& molto rara nell’ Italia Meridionale ed Insulare.

Per la Pugliz e Lucania la prima indagine statistica fu
eseguits da Casuccio, i1 quale dal 1949 al 1950 su 205 lussati ha
osservato che 178 provenivano dalla Puglia, 25 dalla Lucania e
2 dalla Calabria.

In base a tali dati, I’Autore era percid portato a ritenere
privo di ogni fondamento il concetto molto diffuso che la lussa-
zione congenita dell’anca & rara nell’ Italia Meridionale.

Dal rilevamento dei dati emergenti dalla casistica del Re-
parto Ortopedico degli Ospedali Riuniti di Matera abbiamo ri-
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tenuto opportuno eseguire un’ indagine sui casi osservati dal-
I'agosto 1961, epoca in cui fu chiamato a dirigerlo il Prof.
Guarini all’aprile u. s..

Nel numero totale abbiamo ritenuto opportuno includere i
malati trattati presso la Clinica Ortopedica dell’ Universita di
Bari, ncn solo perché I’indagine statistica acquista maggiore
valore con l'aumento del numero delle osservazioni ma per
I’ unita dell’ indirizzo diagnostico e di rilevamento dei dati del
nostro Reparto e della Clinica Ortopedics.,

Nel periodo compreso tra l'agosto 1961 e l'aprile 1967 nel
Reparto Ortopedico degli Ospedali Riuniti di Matera sono stati
osservati 336 casi di displasia congenita dell’anca cosi distribuiti:

— prelussaziond n. 93 (27,5%);
~- lussazioni bilaterali n. 83 (24,5%);
- lussazioni a destra n. 58 (17,2%);
— lussazioni a sinistra n. 59 (17,3%);
— sublussazioni n. 43 (13,5%),

Dej 336 casi di displasia congenita dell’anca 80 (23,81%)
appartengono al sesso maschile, 256 (76,19% ) al sesso femmi-
nile con un rapporto tra maschi e femmine di 1 : 3,2 (fig. n, 1)

E’ guesto un rapporto molto basso rispetto a quello di altre
statistiche, in cui per ogni maschio, si sono riscontrate 5 o 6
femimine lussate.

Hoffa in 3.010 casi ha rilevato un rapporto tra maschi e
femmine di 1 : 6,9.

Pilmans in 297 casi ha rilevato un rapporto tra maschi e
femmine di 1 : 8,88,

L’ indagine che presenta un rapporto pressoché uguale a
quello della nostra casistica & quella di Santacroce che in 1.214
casi raccolti in sette annj ha trovato un rapporto tra maschi e
femmine di 1 : 3,55.

Le statistiche italiane danno per il rapporto tra maschi e
femmine una variabilitd che si estende da 1 : 4 e poco pill di
1 : 65
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DISPFLASTIA CONGENITA DELI’ANCA - casi n. 336

My uwomini
[} donne

rapp. 1:3,2

Fig, 1

Nella nostra casistica, se si esamina il rapporto tra maschi
e femmine nelle tre classi: lussazione, sublusazione e prelus
sazione, in cui abbiamo diviso la displasia congenita dell’anca,
i risultati del rapporto tra maschi e femmine presentano una
notevole differenza da una classe all’altra.

I casi di lussazione della nostra casistica sono 200 (60%)
rispetto al totale, di guesti 46 (23%) maschi e 154 (77%)
femmine con un rapporto tra maschi e femmine di 1 : 3,35.

I soggetti con prelussazione sono stati 93 (27,20%) rigpetto
al totale dei quali 25 (27% ) maschi e 68 (73%) femmine con
un rapporto tra maschi e femmine di 1 : 2,73,

Nelle sublussazioni che sono state 43 (12,80%) rispetto al
totale si sono avuti 9 (21%) maschi e 34 (79%) femmine con
un rapporto tra maschi e femmine di 1 : 3,8 (figura n, 2 e 3).

Esaminando i casi da noi osservati si pud concludere che
la displasia congenita dell’anca & pinl frequente nel sesso fem-
minile 76,19% rispetto al maschile (23,81%) con un rapporto
tra maschi e femmine di 1 : 3,2.

Abbiamo ritenuto opportuno studiare per la provincia di
Matera 1’ incidenza della displasia congenita dell’anca nei singoli
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LUSSAZIONI - casi n. 200

repp. 1:4,5 rapp. 1:3,2 rapp. 1:2,5
LUSSAZIONI ' LUSSAZIONI LUSSAZIONI
BILATERALI ANCA DESTRA ANCA SINISTRA

[m ucmini [ | donne
Fig, 2

PRELUSSAZIONI - casi n. 93 SUBLUSSAZIONI - casi n. 43

rapp. 1:2,7 rapp. 1:3,8
U] tomini |77 domme

Fig, 3

— 116 —

comunj (figura n. 4) facendo il rapporto per ogni 1.000 abitanti
ed i dati emersi sono i seguenti :

Ferrandina 13,41% 0
Grottole 4,020/
Calciang 3,84%
MATERA 2,83"/w
Irsina 2,91%
Aliano 2,28/
Bernalda 2,08%/00
Garaguso 2,01%n
Pomarico 1,87/
Rotondella 1,711%
Nova Siri 1,77/ m
Montescaglioso 1,75%/w
Craco 1,610/
Salandra 1,52°/o
Tricarico 1,399/
Stigliano 1,300/
Gorgoglione 1,07/
San Giorgio Lucano 1,05° /0
Grassano 0,85°/n
Cirigliano 0,81%/0
Oliveto Lucano 0,80%
Pisticci 0,74%/w0
Policoro ' 0,719/
Tursi 0,64%/
Montalbano Jonico 0,45% o
Valsinni 0,37/
Colobraro 0,36%w
San Mauro Forte 0,27/w
Miglionico 0,26%/
Acceftura 0,23/

Dagli studi eseguiti da diversi autori (Poli, Scaglietti) si &
cercato di poter stabilire una relazione tra lussazione congenita
dell’anca e altitudine dei paesi in cui & maggiormente diffusa,

Scaglietti per 1’Emilia e Poli per la Lombardia. hanno
comunemente rilevato che la lussazione & molto rara nei paesi
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MATERA

Distribuzione dei casi di displasia congenita dell’anca provenienti
dalta provincia di Matera osservati nel repario Ortopedico degli
Ospedali Riuniri,

Fig. 4
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di montagna mentre & molto diffusa nei paesi di pianura.

Tale confronto tra pianura e montagna non puod essere fatto
per la nostra provincia in quanto essa ad eccezione di una
stretta fascia costiera del litorale jonico di recente sviluppo de-
mografico & costituita da paesi situati per la maggior parte
in zona collinare la cui altitudine oscilla tra i 200 e i 600 metri
sul livello del mare.

Comungue esaminando attentamente I’ incidenza della lys-
sazione congenita dell’anca nei vari comuni della provincia, di
Matera possiamo dedurre che la maggiore incidenza si ha nei
comuni al disotto dei 500 metri di altezza, mentre ¢ rara
nei comuni ad altitudine che raggiungono gli 800-900 metri
(figura n. 5).

alf incidenza delo displasia congenilp n refazione  all e
430 Ferrending - .
481 Grolole €02),a ez,
425 Calctony .{.84-7,,
4 Nolera 2.94/0a
59 hsing 2.91/‘(.
497 Aliang 238 Jao
7 8erngida M- . i
49 Goroguso | Y 77y A8
Pomairea et 187 o 0
LYW S )
300 Mowa Siri e L6 T
34 Hoslestogboss | oo 165Ts
38 Lroco Y,
% Jolanora WY 7 ; P
638 Tricarico VENEYE L, A

809 Sirgliana
8 Corgoglione | 107w
46 S.oiorgin L. Y,
337 Grosrano | 7T )
836 Lirvgliona T
e Qivelo L. 080 }00

g Aisheer e (7 e

3/ fpliearo e 077 oo
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292 Monfolbang J. |

250 lVolsraai L ai7
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Fig. 5
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Dai risultati emersi dalla nostra statistica risulta evidente
come la displasia congenita dell’anca sia molto diffusa anche
nella provincia di Matera, contrariamente a gquanto avevano
affermato le statistiche precedenti dalle quali emergeva che solo

I ftalia Settentricnale & pin particolarmente 1' Emilia fosse col-
pita da tale deformitd (Scagliettid.

La spiegazione di gquesta alta incidenza & da ricercare sia
nel fatto che la malattia oggi giorno con il diffondersi dej centri
Ortopedici viene piu largamente diagnosticata e sia perche i
piccoli segni premonitori dell’affezione sono ormai di larga
acquisizione e dei pediatri e dei medici generici, i guali anche
per un minimo sospetto inviano i pazienti in centri specializ-
zati per gli accertamenti.
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OSPEDALI RIUNITI DELLA PROVINCIA DI MATERA
Servizio di Cardioliogia e Centro Cardioreumatologico
Primario Inc,: Dr, G. GUERRICCHIO

Fibroelastosi endocardica con stenosi mitralica:

in margine ad un caso operato

G. GUERRICCHIO F. BASILE

Nel 1962 fu avviato alla nostra osservagzione un bambino
di 18 mesi per sospetta cardiopatia congenita.

Anamnesi familisre muta: quartogenito nato da parto euto-
cico, figlio di un manovale, si era sviluppato normalmente fino
& 4 - 5 mesi. Da allora frequentissimi episodi broncopneumo-
nici con accessi di cianosi piuttosto intensa e manifestazioni
dispnoiche anche in apparente pieno benessere.

E. O.: Soggeito in condizioni generali piuttosto scadute:
lieve cianosi alle mucose visibili; decubito supino. Non si rile-
vano deformitd toraciche, Alla palpazione dell’'zia cardiaca
discreta fremito, meglio apprezzabile verso l'apice Quivi - ma
diffuse anche a tutto I'ambito - si ascolta infenso rumore (di
grado 4/6 Levine) che, pur difficilmente localizzabile, data la
grande irrequietezza del bambino - sembra occupare la piccola
pausa. Polsi arteriosi palpabili di caratteri normali: P, A. O. 8.
35/60 mm¥g, In fluoroscopia l'cmbra cardiaca appare ingran-
di in toto, con itto sollevata sul diaframma e con campi polmo-
nari iperdiafani.

All'elettrocardiogramma ritmo sinusale tachicardico e se-
gni di ipertrofia ventricolare destra tipo « adaptation ».

Ricoverammo poco dopo il pz. nel nostro Reparto Pedia-
trico, dove - oltre ai comuni esami di laboratorio (tutti nei li-
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niti) - conducemmo uno studio fonocardiogramma e radiologico.
Quest’ultimo confermd i dati scopici, mostrando un ingrandi-
mento discreto di tutti i diametri cardiaci, con arco inferiore
sinistro sollevato sul diaframma molto nettamente, con discrete
ombre ilari (normalmente pulsanti sotto lo schermo) e con mo-
derata iperdiafania dei campi polmonari.

Il fonocardiogramma permise di chiarire il reperto steto-
acustico, localizzando all’apice un rumore olodiastolico di media
frequenza, con rinforzo in prodiastole e in presistole, e un ru-
more protomesosistolico di frequenza medio-alta sul mesocar-
dio e - piu ridoito - sulla polmonare: toni di caratteri normali
su tutti i focolai.

Questi elementi, inseriti nel quadro clinico-anamnestico,
suggerirono l'ipotesi di una comunicazione interventricolare
ampia con fenomeni di ipertensione polmonare. Il rumnore dia-
stolico venne infatti interpretato come secondario al flusso
torrenziale attraverso la mitrale, descritto da WOOD nei difetti
ampi del setto interventricolare.

Pertanto, indirizzammo il bambino verso un Centro Uni-
versitario, dove potessero essere eseguiti gli altri necessari ac-
certamenti (cateterismo cardiaco ed angiocardiografla, in pri-
ino luogo). Ma difficoltd burocratiche quasi incredibili hanno
procrastinato addirittura di alcuni anni questo ricovero.

Intanto il paziente & stato seguito periodicaments e sotto-
posto a costante terapia digitalica e depletiva, mantenendosi
in condizioni generali discrete. Anzi, con gli anni k= manifesta-
zioni respiratorie si sono andate attenuando,

Pinalmente sulla fine del 1965, all’eta di 5 anni e mezzo, e
stato possibila otteners il ricovero presso il Centro Cardiochi-
chirurgico « BLALOCK » dell’ Universita di Torino.

In quell’epoca il bambino presentava il quadro radiologico,
elettrocardiografico e fonocardiografico illustrato nelle FIGG.
1, 2, 3, 4.

Inoltre, un esame poligrafico da noi allorg eseguito rilevava .

T.D.70ms; T.C. 1, i0 ms; T. T. 80 ms; T.E.T. 285 ms;
T. E. I. e T.ER. non calcolabili; TE'TT 3,5: per il ventricolo
sinistro. T. D. 80 ms, per il ventricolo destro: provocando, in
verita, qualche dubbio sulla diagnosi primitivamente posta.
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Fig. 1

Alla grande cortesia del Prof. ACTIS DATO (che qui pub-
blicamente ancora una volta rirnigraziamo) dobbiame la docu-
mentazione che segue.

I1 cateterismo cardiaco (i cui dettagli purtroppo non ci sono
pervenuti) mostrd i segni caratteristici di un ostacolo a livello
valvolare mitralico, mentre nulla poteva documentare l'esistenza
di uno shunt sinistro-destro. Percid fu formulato il sospetto di
una stenosi mitralica (molto probabilmente congenita) e il
Daziente venne operato nel gennaio 19686,

Atto operatorio: Toratocomia anteriore sinistra al IV? spa-
zio intercostale, Non aderenze. Arteria, polmonare ingrandita e
tesa. Auricola sinistraz tesa. Appendice auricolare piccola. Alla
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Fig. 2

Da sinistra a destra : Elettrocardiogremma prima e dope l'intervento,

esplorazione stenosi mitralica pura serratissima: ammetterebbe
: appena uno zolfanello. Si pratica divulsione digitale. Le com-
misure sono molto tenaci, cedono con estrema difficoltd: infine Fonocardiogramma aplcale : (MF +HF).

si riesce ad ottenere un cedimento con ostio finale di emq 1,5. Dail'alto in basso : prima e dopo I'intervento chirurgico,
Non si crea insufficienza. Si ritiene tale ampiamento molto sod-
disfacente, data la presenza della grave fibroelastosi atriale,

126 — — 127 —




Fig. 4

Da sinistra a desira : Fonocardiogramma sui focolai 1nesocardica (MF+HF), polnionare,

aortico g iricuspidalico,

Dall'alio in basso : prima e dopo l'intervento chirurgico.
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come appare dall'mspetto. Si fa prelievo bioptico sull'auricola
per l'esame istolngico.,

Condizioni anatomiche dell'apparato valvolare cattive, fi-
brosclerosi. Risultato chirurgico soddisfacente. Funzione val-
volare buona.

Esame istologico (FIG. 5): Notevole spessore dell’endoear-
dic con fibre elastiche ben conservate,

I1 bambino viene dimesso in ventesima giornata con dia-
gnosi di « Fibroelastosi endocardica con stenosi mitralica ».

Un esame poligrafico da noi eseguito sei mesi dopo l'inter-
vento mostra che I'elettrocardiogramma, & sostanzialmente im-
mutato: al fonocardiogramma, invece, & scomparso il rinforzo
presistolico del rumore diastolico sul focolaio apicale; nettg ri-
duzione del rumore protomesosistolico sul mesocardio; schiocco
d’apertura mitralico nra ben cvidente, Alla radiografia. 1 dia-
metri cardiaci sono aumentati ulteriormente nelle sezioni sini-
stre, com'¢ frequente dopo interventi sulla mitrale (FIGG.
1,2 3, 6).

A 10 mesi dall’operazione le condizioni del bambino si man-
tengono buone: non si sono pitt avuti episodi respiratori ne
manifestazioni di clanosi; secondo i genitori la dispnes si sa-
rebbe molto ridotta.

Un esame della letteratura dell'ultimo gquinquennio dimo-
stra che la fibroelastosi endocardica (F. E.), pPur rimanendo
na forma morbosa molto rara, & diventata argomento cardio-
logico di attualita, da quando le osservazioni sono Pbassate dal-
Tambito strettamente anatomapatologico g quello clinico, con
piu ampie aperture sui numerosi aspettl eziologici e diagnostici
ancora oscuri.

Infatti, se, a quanto pare, 1l primo caso di F.E. conosciuto
risale a LANCISI, bisognera arrivare al 1943 perché WEINE-
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BERG HIMELFARB ne diano la prima descrizione precisa. Ma
gono soltanto di gquesti ultimi anni i primi seri tentativi di un
compiuto ingquadramento nosclogico, sotto la spinta nel cre-
scente interesse per le cosiddette cardiopatie di origine incerta.

Al fini di questa breve nota, conviene anzitutto separare
la F. E. dell’infanzia da quelle dell’etd adulta, che gui non inte-
ressano direttamente. Queste ultime, alle guali non possiamo
che dedicare un fugacissimo cenno, sono in genere localizzate
e secondarie a cardiopatie acquisite, oppure formano determi-
nati aspetti di patologia locale (in Africa specialmente), intrec-
ciandosi a complessi motivi di ordine infettivo e immunologico
(endomiocardiofibrosi, endocarditi fibroplastiche eosinofile, ecc. ).

Fig,

Parete airio simistro : notevole ispessimento dell’endocardio, {Coloraz. per fibre elastiche}.

(Per la cortesiz del Prof. A. Actls Dato)
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. Nell'infanzia, invece, si & soliti distinguere una F.E. prims-
tiva e un’altra associata a malformazioni cardiache congenite

di vario tipn, Entrambe formano secondo recenti lavori (FOR-

FAR F. COLL) il 17% cirea dei reperti autoptici in bambini

con cardiopatie congenite: la F. E. primitiva ne rappresenta
un terzo all’incirea,

Il suo a.spet_tc-‘clinico varia a seconda dell’ety del piccolo
pazigntg. Nei primi measi di vita & quello di una insufficienza
cardiocircolatoria gravissima, ad insorgenza improvvisa ed a

decorso rapidamente fatale. In seguito, e specialinente nella

seconda infangzia, sono possibili sopravvivenze prolungate, s0pra-
ttto se interviene tempestivamente 1a terapia cardiocinetica

Fig. &
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e depletiva (MANNING e COLL.}: sono note anche forme cro-
niche. In tutti questi casi si osserva il classico quadre di scom-
penso cardiaco, caratterizzato pero dall’assenza di soffi (diver-
samente da quanto accade nelle miocarditi) (TAUSSIG).

Si puo avere, inoltre, la compromissione pilt spiccata di
una delle sezioni del cuore, pill spesso della sinistra, con le note
ripereussioni del piccolo circolo, e con aspetti elettrocardiogra-
fici di impegno del ventricolo sinistro, che contrastano in ma-
nierg addirittura patognomonica con l'orientamento fisiologico
del tracciato, prevalentemente destro a gueste eta.

L’esamz radiologico permette di distinguere due varieta:
la pitl diffusa & contrassegnata da notevole aumento di tutti i
diametri cardiaci con segni di stasi polmonare; in una minoranza
di casi, invece, si riscontra un’ombra cardiaca piccola con mar-
gini poco pulsanti.

I rilievi angiocardiografici e pressori mostrano in questa
ultima varietd spiccate analogie con quelli delle pericarditi
costrittive, tanto che queste forme sono state denominate F. E.
« contratte » (EDWARDS; RELLY e ANDERSON; MILLER e
COLL.). '

Sul piano anatomico & caratteristico l'aspetto dell’endo-
cardio che appare sempre notevolmente ispessito, madreperla-
ceo, traslucido. Possono essere colpite diffusamente tutte le
cavitd con predilezione per le sezioni sinistre, specialmente per
'atrio. Molto spesso sono interessati anche i lembi valvolari ed
i muscoli papillari

L’esame istologico & decisivo: il tessuto elastico sottoendo-
teliale si mostra enormemente ispessito; perd, le singole fibre
conservano generalmente caratteri morfologici e tintoriali: il
miocardio sottostante & quasi sempre rispettato, almeno nei
piani profondi.

Sono questi gli slementi fondamentali sui quall si basa la
diagnosi differenziale con altre affezioni molto somiglianti sotto
I'aspetto clinico: con le miocarditi (per il massiccio impegno
delle fibrocellule miocardiche e per l'invasione flogistica del
tessuto interstiziale); e con la endomiocardiofibrosi e la endo-
cardite fibroplastica, che producono stati di fibrosi estesa, scom-
paginamento delle fibre elastiche, invasione del tessuto miocar-
dico, vispettando invece i lembi valvolari.
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Come abbiamo gis accennato, nelle forme associate la F. E,
si. accompagna ad altre malformazioni di chiara origine conge-
nita, specialmente a carico degli orifizi aortico e mitralico, con-
tribuendo a formare quadri molto complessi, che pongono que-
siti diagnostici delicati per il sempre pil largo diffondersi della
cardiochirurgia.

Cosi, in un’alta percentuale di casi (50% secondo NADAS
e RIZZON) sono state riscontrate nello stesso soggetto F. E. ¢
stenosi mitralica congenita (S. M. C.). Se & vero che quest’ultima
rappresenta una delle pilt rare cardiopatie congenite, la sua
localizzazione assoluta nelle stesse etd colpite dalla F. E. crea
problemi di non facile soluzione.

Ad esempio, ci si chiede se siano le turbe emodinamiche
della S. M. a provocare trasformazioni fibroelastosiche dell’en-
docardio. Oppure se la F.E. stessa altera la struttura della val-
vola rendendola praticamente stenotica. O, invece, se si tratta
dell’associazione casuale di due forme morbose diverse,

Dalia risposta dipende l'atteggiamento terapeutico: infatti
(almeno in aleune forme) la S. M. C. Puod essere corretta da
‘:111 intervento chirurgico, mentre guesto stesso pud peggiorare
irrimediabilmente il decorso di molte F.E. con manifestazioni
stenotiche r ACTIS DATO),

Draltra parte i reperti clinici possono rassomigliarsi nel-
l'una e nell'altra malattia. Infatti se la caratteristica onoma-
topea sul focolaic apicale (rullio diastolico, accentuazione del
1" tono, spesso rumore olosistolico); lipertrofia ventricolare
destra all’ecgramma e il discreto ingrandimento dell’atrio sini-
stro all'esame radiologico sono segni tipici della S.M.C. (ben
diversi da quelli della F. E, primitiva), possono perd ritrovarsi
tal quali nelle F. E. con impronta stenotica, per invasione dei
lembi valvolari, dei muscoli papillari e delle corde tendinee da
parte del processo fibroelastosico (MANHEIMER e Coll.; NA-
GARATNAM = Coll.).

Qualche aiuto potrebbe venire dall’angiocardiografia ¢ dal
cateterismo, non sempre eseguibili data l'etda dei pazienii e le
lore condizioni spesso molto precarie. Recentemente & stato
preconizzato il ricorso alla biopsig endomiocardica (RIZZON),

ma per ora l: diagnosi ¢ possibile soltanto sul tavols oncramrio
e attraverso l'esame istologico di frammenti dell’auricola.
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Qualche lume pud forse venire dalla indagine aziologica,
dopo le ultime interessanti acquisizioni.

La F. E. viene ormai considerata da molti AA. come una
myilformazione congenita (BARTHA ; GERARD e LOUCHET:
KLINE; ROSSI; ROGULJA): METIANU la iscrive tra le mal-
formazioni del volume cardiaco «non imputabili a vizio di ar-
chitettura del cuore ed a difetto dei grossi vasi ».

Scartais la vecchia ipotesi di una endocardite fetale, si
affaccia quella di una risposta particolare dell’embrione a strut-
ture estranee, forse virali (BARTHA), per cui la F. E. & consi-
derata come uno stadio di transizione tra le malformazioni con-
genite genuine e guelle, sempre congenite, ma su base infiam-
matoria. E' da rilevare che per qualche AA. la ricerca virologica
€ risultata positiva ogni gualvolta é stata eseguita (SACHEZ).

Non manecano, d’altra parte, i sostenitori di uns origine
« meccanica » da insufficienza costituzidnaliz del miocardico
con conseguente ispessimento compensatorio dell’endocardio
(GERARD e LOUCHET); e quelli di una alterazione congenita
(primitiva o secondaria ad embriopatiz) della rete linfatica
gel cuore (KLINE),

Anche per la 8. M. C. & oggi negletta Vipotesi di una origine
endocarditica, mentre si da importanzaa a processi dismorfici
del connettivo valvolare, che porterebbero secondariamente g
fenomeni reattivi flogistici del miocardio sottostante. Anzi si
sottolinea la possibilitd di una origine comune, da anomalia
congenita del metabolismo del tessuto mesenchimale, per gue-
sti processi morbosi valvolari come per quelli dell’endocardio
fibroelastosico (RIZZON).

Proprin queste ultime moderne vedute potrebbero fornire
la chiave adatta al nostro casgo, dove le indagini cliniche depo-
nevano per una stenosi mitralica serrata, mentre i rilievi intra-
operatori e la biopsia dell'auricola sinistra hanno dimostrato la
presenza di notevole ed estesa fibroelastosi endocardica.

In effetti, alcuni AA. (ACTIS DATO; BOWER; COSGRO-
VE; FREER; MANNHEIMER; NAGARATNAM) hanno docu-
mentato con controlli anatomopatologici che la F.E. puo inte-
ressare le strutture valvolari mitraliche fino al punto da mentire

l'aspetto anatomico, clinico e strumentale di una SM. pura,
anche molto serrata.
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Molto piu scarsa & invece la casistica riguardante inter-
venti correitivi sulla valvola stessa in gueste condizioni, spe-
cizlmente se coronati da successo, data la notevole frequenzs
con cui la F.E. sovverte Parchitetiura valvolare rendendo inef-
ficace gualsiasi terapia chirurgica (ACTIS DATO).

Pertanto, il caso gui succintamente desecritto pud conside-
rarsi come un esempio delle rare fibroelastosi endoeardiche cro-
niche, a prevalente interessamento valvolare e con agpetti clinici
ingannatori, in cui le lesioni dell’ostio mitralico si sono fortuna-
tamente dimostrate suscettibili di parzialle correzione, sottra-
endo almeno finora il piccolo paziente ai rigori di una prognosi
molto severa.

Riassunto

Viene Cescritto il caso di un bambino di 5 anni seguito fin
dall’etd di 18 mesi, con reperto clinico ed emodinamico di ste-
nosi mitralica, nel guale durante Vintarvento di commissuro-
tomia fu scoperta fibroelastosi endocardica diffusa, documen-
tata dall’esame istologico.

Bi discutono brevemente gli aspetti della fibroelastosi en-
docardica nell'infanzia, con particolare riguardo alle forme asso-
ciate, alla luce delle piu recenti vedute sull’argomento.
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La sindrome di Wolff-Parkinson-White

nella nostra esperienza e nella pratica clinica

G. GUERRICCHIO L. TANTALQO

La diffusione dell’:ndagine elettrocardiografica -—— diventata,
ormai uno dei mezzi diagnostici pit comuni — e l'abitudine
purtroppo ancora persistente di rilasciare referti strumentali
senza alcun inguadramento clinico del caso, mettono a volte il
Medico pratico dinanzi a diagnosi elettrocardiografiche di in-
certa interpretazione per chi non pud conoscere a fondo guesta
materia.

Uno degli esempi pitt dimostrativi @ rappresentato dalla co-
siddetta sindrome di Wolff-Parkinson-White (W.P.W.) o di
pre-eccitazione ventricolare: espressione squisitamente elettro-
cardiografica con cui si suole sintetizzare un particolar modo
di produzione e di diffusione dello stimolo cardiaco, che ha
spesso un corrispettivo clinico di notevole interesse diagnostico e
terapeutico,

E’ nostro proposito riferire molto brevemente sugli aspetti
pratici di questa sindrome, alla luce delle vedute piti recenti ed
in base alla nostra diretta esperienza.

Gia nel primo caso scoperto nel 1928 nel laboratorio di
White, si possono trovare le caratteristiche salienti della sin-
drome di pre-eccitazione ventricolare. Come riferisce Wolff, si
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trattava di uno sportive di 35 anni con crisi di palpitazione
insorgenti da tempo nel piu perfetto benessere fisico. Mentre
I'obhiettivita clinica era completamente negativa, l'elettrocardio-
gramma mostrava un tempo di conduzione atrio-ventricolare
(PR) accorciato ed una curiosa incisura sulla branca ascen-
dente dell'onda R: sotto sforzo si assisteva alla paradossale
normalizzazione del tracciato.

White sottopose questo elettrocardiogramma ad altri famo-
si cardiologi dell’epoca. Mentre alcuni lo considerarone senz’al-
tro un comune blocco di branca, l'inglese Parkinson fu colpito
dall’analogia clinica ed ecgrafica con sette casi del suo archivio.
Percio, nel 1930 Wolff, Parkinson e White pubblicarono in-
sieme 11 casi, legando il loro nome ad una sindrome caratte-
rizzata: 1) dal rilievo ecgrafico di intervallo PR accorciato e
di deformazione della parte iniziale del QRS; 2) dalla presenza
. di crisi di tachicardia parossistica in soggetti giovani, senza
altri segni di cardiopatia,

Da allora le osservazioni si sono fatte numerosissime (noi
ne abbiamo raccolto quasi un centinaio soltanto nella lettera-
tura dell’ ultimo guinquennio), ma sempre vivo @ rimasto l'inte-
resse per guesta sindrome, per la quale & stato detto che « e
I'unica in cui la diagnosi si pud fare solo con l'elettrocardio-
gramma » (Scherf e Cohen),

_ In generale si ammette che la particolare morfologia

ecgrafica del W. P. W. & prodotta dalla contrazione di una parte
dei ventricoli, che avviene precocemente nei confronti della
massa miocardica, originando un’onda di depolarizzazione (chia-
mata da Seger onda « delta ») che si sovrappone al normale
ventricologramma ed altera la morfologia del QRS e del tratto
PR (fig. 1).

Invece, le modalitd di produzione e la sede di questo feno-
meno soNo ancora controverse e risentono delle incertezze sulle
vie di conduzione atrio-ventricolare che le moderne indagini
anatomiche ed elettrofisiologiche si sforzano di chiarire.

A guesto punto, conviene ricordare (sia pure molto sche-
maticamente) che in condizioni normali lo stimole cardiaco
parte dal nodo del seno, raggiunge il nodo atrio-ventricolare e
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«= atiraverso Je vie hisiane (tronco comune e branche) e la
rete di Purkinje -— arriva al setto interventricolare e alle pa-
reti Hbere dei ventricoli (Tav. 1.).

O

Tav, 1

Accanto s queste, sono state individuate da tempo nume-
rose vie accessorie di conduzione — accertate in molte specie
animali, meno sicure — e certamente non presenti in tutti gli
individui — nell’ uomo.

Ad esse sono dedicate numerose ricerche con tecniche isto-
logiche ed elettrofisiologiche molto ardite (che in guesta sede
non possiamo neanche tentare di riassumere), che nel caso par-
ticolare del W. P. W. si sono rivolte soprattutto allo studio del
cosiddetto fascio di Paladino-Kent (Da Villeneuve ; De Mesquita
e Coll.; Lev e Coll.; Schamroth e Coll.; Scherf e Cohen; Puech
e Coll.; Truex e Coll.).

Come si puo rilevare « grosso modo » dallo schema della
Tav. 1 questo fascio collega la parete inferiore dell’atrio destro
alla parete laterale alta del ventricolo destro in maniera tale
che uno stimolo partito dall’atrio puo raggiungere ed attivare il
ventricolo eludendo le normaili vie di conduzione atrio-ventri-
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colare. Lo stesso accadrebbe fra airio e ventricolo sinistro per
mezzo delle cosiddette fibre paraspecifiche di Mahaim, la cui
esistenza & perd negata almeno nell’ uomo da melti ricercatori.

Pertanto — secondo la maggioranza degli AA. (Holzmann;
Lepeschkin:; Katz e Pick; Scherf e Cohen; Schamroth; Wolff,
ece,) attraverso il fascio di Palading-Kent — in soggetti che ne
sarebbero provvisti dalla nascita — lo stimolo pud attivare
precocemente una parte del ventricolo, provocando nell’elettro-
cardicgrammea Ponda « delta » e le altre caratteristiche del
W. P. W. Inoltre, sotto Vazione di svariate noxae (tossiche, in-
fiammatorie, neurovegetative) uno stimolo - pervenuto ai ven-
tricoli per le vie normali — potrebbe risalire agli atri attra-
verso il fascio accessorio, viaggiando in senso retrogrado e pro-
vocando un « movimento circolare » — causa nota di tachicardie
e di tachiaritmie parossistiche.

Invece, per altri AA. (Fox; Frau e Magegi; Sodi-Pallares
e Coll.; Sugeno; Tranchesi e Coll.} che negano l'esistenza o
almeno la possibilitd di frequente e chiara dimostrazione nel-
I'uomo delle vie accessorie, alla base del W.P.W. sarebbero
gruppi di cellule dotate di spiccato automatismo, le quali
-~ stimolate meccanicamente dalle contrazioni atriali «— provo-
cherebbero impulsi validi ad eccitare zone pit 0 meno vaste di
miocardio. Questi centri automatici secondari sono stati dimo-
strati sperimentalmente intorno alla polmonare e all’aorta e
nella base del setto interventricolare: si comporterebbero come
un secondo segnapassi con frequenza identica a gquella del nodo
sino-atriale, cosi che il cuore viene sottoposto & due stimola-
zioni contemporanee e con lo stesso ritmo (fenomeno che in
glettrocardiografia va sotto i1 nome di « pararitmia isorit-
mica ».

Secondo guesto schema — quindi — il W. P. W. pud anche
essere acquisito, perché guesti centri secondari potrebbero svi-
lupparsi da fatti infiammatori e/o sclerotici di varia natura
(Bober e Coll,; Gottsegen e Coll.; Homola; Le Damany e Coll,;
Lev e Coll.).

Altri AA. (Prinzmetal e Coll.) ammettono anche la possi-
bilitd che il nodo atrio-ventricolare sia sede di un comando dif-
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ferenziato delle vie di conduzione (con analogia molto grosso-

lans, si comporterebbe come 1'area motoria del cervello): quindi
la disfunzione di una zona nodale porterebbe alla contrazione
precoce e isolata di ungs parte dei ventricoli. Altri AA, — in-
fine — avrebbero risconirato nel W. P. W. una conduzione ac-
celerata nel tessuto specifico intraventricolare (Prinzmetal e
Coll.; Farinelli e Coll. Lombardi e Masini),

Va detto subito che — fra quelle ricordate — queste due
ultime ipotesi sono le piu discusse.

Quale che sia l'effettiva patogenesi, la sindrome di W. P. W.
rappresenta un’evenienza non molto rara nelle varie statistiche,
anche se incide precentualmente in maniera diversa, a seconda
della loro composizione,

Cosi, limitandoci alle casistiche pitt numerose, Averell e
Coll. la trovano nell’1,6% degli elettrocardiogrammi di 67.357
aviatori; una percentuale intorno all’ 1% viene riportata su
alcune migliaia di soggetti normali da Smith; Searse e Manning
la riscontrano nello 0.3% di altri 15.000 impiegati di com-
pagnie aeree. Invece Reinikainen riporta 56-casi su alcune cen-
tinaia di pazienti ricoverati in un gruppo di ospedali finlandesi,
e Swiderski e Coll. riportano un’incidenza dello 0,5% fra i
bambini da loro esaminati per sospetta cardiopatia.

Noi abbiamo trovato 27 casi di W. P. W. in un gruppo
(invero variamente composito) di 15.000 cartelle cliniche del
nostro archivio, con una incidenza dello 0,18%.

Dal punto di vista clinico — in base ai dati della lettera-
tura (molto esaurienti sotto questo aspetto) ed a quanto noi
stessi siamo andati osservando (Tav. 2) — la casistica si puo

dividere in tre grandi gruppi.
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Tav. 2 — SINTESI DELLA CASISTICA PERSONALE
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Nel primo rientrano quei soggetti nei guali il W, P. W.
rappresenta una scoperta casuale — avvenuta spesso durante
esami ecgrafici fiscali o nel corso di indagini di massa. Soltanto
in una piccola parte di essi & dato scoprire un generico senso
di fastirio precordiale, pill che vere e proprie palpitazioni. Per
questi soggetti anamnesticamente muti tutti gli AA. sono d'ac-
cordo nello sconsigliare inopportune diagnosi, causa soltanto di
cardiopatie yatrogene. Tutt'al pil essi vanno esclusi per pru-
denza da alcune particolari attivitd come ad esempio quella di
pilota d’aereo.

Nel secondo gruppo rientra il classico guadro descritto da
wWolff, Parkinson e White. Si tratta generalments di soggetti
giovani — d’ambo 1 sessi — che ricorrono al Medico per crisi
di palpitazione - sp2sso per autentici accessi di tachicardia
g:arosaistica., che molte volte si ripetono per anni con varia fre-
quenza. Nella grande maggioranza Iesame oblettivo & comple-
tamente negativo al momento della visita: soltanto 'elettrocar-
diogramma, rivelando i segni del W. P. W, ¢ in grado di indi-

rizzare verso la giusta diagnosi. Qualche volta, perd, quando.

Teccesso tachicardico & in atto, la particolare mortologia del
QRS puo far sorgere delicati problemi di diagnosi differenziale
con altri disturbi del ritmo. Tanto pitt che il W. P. W. risponde
in maniera completamente imprevedibile alle manovre fisiche
e farmacologiche di stimolazione neurovegetativa, alle quali si
suole ricorrere in queste circostanze (Bobba e Coll.; Cannata
e Coll.; Consolo; Frau e Maggi, Lombardi e Masini; Katz e
Pick: Scherf e Cohen). Per esempio, la fibrillazione atriale pa-
rossistica che pud accompagnarsi al W. P. W. & guasi comple-
tamente insensibile all’azione della digitale, tanto che per al-
cuni AA. (Yahini e Coll,; Wolff) sarebbe questo un criterio dif-
ferenziale per riconoscere la natura di questa aritmia, special-
mente quando colpisce soggetti apparentemente indenni da
cardiopatie organiche.

Il terzo gruppo — infine — & rappresentato da cardiopa-
tici di diversa origine (portatori specialmente di vizi mitralici
o di cardiopatie congenite: pili frequente fra gqueste la malattia
di Ebstein (Metianu), nei quali il W. P, W. & soltanto una ma-
nifestazione associata, senza diretti rapporti con la cardiopatia
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in atto. Naturalmente esso pud esercitare un’ influenza negativa
con la sua tendenza ai disturbi del ritmo.

Percid, dal punto di vista prognostico, si puo fare qualche
riserva per quest’ ultimo gruppo, anche se in genere il destino
del paziente resta legato alla malattia fondamentale. In effetti,
il W. P. W. ha di per se stesso un decorso benigno sia nei sog-
gett del primo gruppo che nells, grande maggioranza di quelli
del secondo con sintomatologia tipica. Bisogna, ricordare, pero,
che sono state riportate — sia bure molto raramente — morti
improvvise in giovani che presentavanoc come unico elemento
anamnestico di rilievo la sindrome di W.P.W. (Scherf e Cohen;
Wolff).

Sempre sotto l'aspetto prognostico, ¢ da tener presente
inoltre la possibilitd che il gquadro ecgrafico possa modificarsi
spontaneamente nel corso degli anni. Noi stessi abbiamo visto
normalizzarsi anche stabilmente tracciati tipici in soggetti esa-
minati a distanza di tempo (Fig. 2). In un casg abbiamo assi-
stito alla trasformazione di un elettrocardiogramma da W. P, W,
in un tracciato di blocco di branea destro completo, che si man-
tiene immutato da tre anni (Fig. 3).

Altre volte i1 W. P. W. pud mascherare la comparsa di
altre alterazioni primarie del ventricologramma (anche necrosi
da infarto) (Katz e Pick; Burch e De Pasquale; Castellanos e
Coll.; Fabra Jimenez e Coll.; Frau e Maggi, Gamboa e Coll.;
Smetnev; Sodi Pallares e Coll.). La spiegazione di queste in-
teressanti trasformazioni coinvolge, pero, problemi di elettrofi-
siologia che esulano dai confini di guesta nota.

Per quanto riguarda l'indirizzo terapeutico, l'atteggiamento
da assumere nei confronti dei pazienti del primo e del terzo
gruppo risulta abbastanza chiaramente dg guanto & gig stato
detto. Negli asintomatici ci si limita a consigli di ordine gene-
rale, si ricercano eventuali foci irritativi che possano « sve-
gliare » la carica aritmica del loro cuore: Soprattutto si cerca di
spiegare in maniera comprensibile la natura dell'anomalia ecgra-
fica di cui sono portatori, sottolinendone la benignitd progno-
stica. Per i cardiopatici la terapia sard essenmialmente quella
della malattia di base.
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Invece, nel secondo gruppo - in cui il W. P. W. provoca
le manifestazioni pin classiche — si & fatto ricorso nel passato
a diversi farmaci con risultati discordanti. La digitale — come
si & gia accennato - non produce sostanziali miglioramenti,
anche se in qualche caso é riuscita a normalizzare i tracciati
(CGitsios). T farmaci ad azione neurovegetativa danno risposte
guanto mai incerte, spesso anfotere a seconda del dosaggio e
del terreno su cui agiscono (Frau e Maggi; Scherf e Cchen;
Wolff). Invece chinidina e procainamide (specialmente la
prima) riescono a stroncare gli accessi tachicardici ed a correg-
gere i trecciati in numerosi casi (Cannata e Coll.; Chaptha;
Kuramitsu; Scherf e Cohen), tanto che proprio la loro azione
deprimente sul miocardio & stata invocata come prova indiretta
della natura « irritativa » del W. P. W..

Negli ultimi tempi si vanno facendo sempre pill numerose
le segnalazioni sull’effetto terapeutico ottimale dell’Ajmalina,
che per molti AA. ¢ ormai da preferirsi alla stessa chinidina,
risultando molto efficace per via venosa nello stroncare rapida-
mente le manifestazioni aritmiche, un poco meno per via in-
tramuscolare o per os come profilattico (Bobba e Coll.; Botti e
Visioli; Georgiew ; Lombardi e Masini; Scherf e Cohen).

I1 suo meccanismo d’azione nel W, P. W. non & ancora del
tutto chiarito, ma sembra. ricollegarsi alle note proprieta far-
macologiche di questo interessante alcaloide della Rauwolfia:
depressione dell’eccitabilith miocardica, allungamento del pe-
riodo refrattario, in minor misura rallentamento della condu-
zione dello stimolo (Marino).

La nostra diretta esperienza con Ajmalina nel W. P. W. &
limitata, finora, al sue uso profilattico, perché negli ultimi tempi
non sono pil1 capitati alla nostra osservazione casi dw.P.W.
con manifestazioni tachicardiche parossistiche in atto. Abbiamo
avuto modo, perd, di seguire in ambulatorip 5 pazienti con
W. P. W. tipico che da almeno due anni praticano lunghi cicli
di Ajmalina orale, nei quali le crisi si sono ridotte come fre-
gquenza e come durata, anche se il quadro elettrocardiografico
non ha subito modificazioni di rilievo. Ad essi abbiamo consi-
gliato il ricorso alla via intramuscolare (1 fiala ogni 1-2 ore,
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naturalmente sotto il controllo del Medico curante) per tutta
:1?, c?urata degli accessi parossistici: almeno in due pazienti ri-
1’1eV1 anammnestici attendibili depongono per 1a scomparsa del-
l'accesso generalmente alla seconda; iniezione,

' Molti recentemente, infine, anche alle manifestazioni
aritmiche da W. P. W. sono stati applicati da AA. americani
procedimenti di cardioversione con shocks elettrici, secondg i
moderni metodi di terapia fisica delle aritmie, a quanto pare

con notevole successo, fino alla normali \ .
’ alizzazio ot
(Knoebel e Coll). ne del tracciati

Riassunto

‘ I—’.ertando dalla constatazione che SPesso vengono ancora
r11'a§(:1ati referti elettrocardiografici senza alcun inquadramento
f:lmlco del caso, con notevoli difficolts di interpretazione per
1{ Medico pratico, gli AA. illustrano brevemente la cosiddetta
smdljome di Wolff-Parkinson-White, tipica espressione elettro-
f:ardlografica che ha spesso un corrispettivo clinico di notevole
interesse diagnostico e terapeutico.

Ne viene sintenticamente discussa la patogenesi, la sinto-
matologia ed il pill recente indirizzo terapeutico.
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OSPEDALI RIUNITI DELLA PROVINCIA DI MATERA
Servizio di Cardiologia e Centro Cardioreumatologico
Primario Ine.: Dr. G. GUERRICCHIO

Valore attuale dell’apicocardidgrafia
G. GUERRICCHIO L. TANTALO

Col termine di apicardiogrammsa o cardiogramma apicale
(ACG) si intende attualmente il traceiato oftenuto sulla super-
ficie toracica nel punto di massima evidenza dell’itto car-
diaco (22).

In realta, la registrazione indiretta dei movimenti del cuore
con metodi incruenti era gia conosciuta dai fisiologiei dzl ssco-
lo scorso, Infatti si devono a MAREY (33) i primi accorgimenti
tecnici e le prime descrizioni della marfologia dell’itto apicale.

In seguito la cardiografia decadde, cedendo il posto ad al-
tre metodiche, sia per le imperfezioni delle apparecchiature che
per la difficoltd di ottenere tracciati uniformi e riproducibili (15).

Negli ultimi quindici anni, perd, 'enorme mole di acquisi-
zione emodinamiche dovuta al larghissimo impiego del catete-
rismo e dell’angiocardiografia in special modo, ed i grandi pro-
gressi tecnici hanno permesso l'interpretazione piti corretta e,
quindi, 1a rivalutazione piena di ftutti i metodi indiretti per l'esa-
me del circolo.

Fra I'altro, & molto recente il rinnovato, crescente interesse
per la registrazione e lo studio dei movimenti impressi alla
parete toracica dalle varie fasi della rivoluzione cardiaca @ com’e
dimostrato dal centinaio di contributi (in specie anglosassoni
e francesi) che siamo riusciti a raccogliere soltanto nella lette-
ratura degli ultimi tre anni e che qui possiamo riportare soltanto
parzialmente.
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La fisiologia ha documantato che le principali fasi del ciclo
cardiaco (la contrazione e il rilasciamento) producono pro-
fonde meodificazioni 1ella architettura del viscere. La contra-
zione, ad esempio, determing una copiscua diminuzione di am-
piezza della parte cilindrica della cavitd ventricolare sinistra
con accorciamento relativo del diametro longitudinale ; mentre
ne! ventricolo destro l'accorciamento della cavita & pit scarso,
con maggior spostamento della parete libera sul setto interven-
tricolare (43). Per entrambe le cavitd giocano sistemi di fulcro
localizzati a livello del peduncolo vascolare e delle valvole atrio-
ventricolari.

Queste complesse variazioni di volume e di pressione si
trasmettono attraverso i polmoni alla regione precordiale, ori-
ginando curve che analizzate recentemente con calcolatori su
modelli matematici sperimentali, hanno dimostrato suggestive
analogie con le curve di pressione intraventricolare (1).

I metodi conosciuti pzer la captazione di queste curve sono
diversi : Vibrocardigrafia (AGRES, 2); Kinetocardiografla (ED-
DELMAN, 24); Impulsocardiografia (MOUNSEY, 20, 28, 37);
Accelerografia precordiale (LUISADA, 31; ROSA, 42) e Apico-
cardiografia. Ad eccezione del primo (che utilizza un largo spet-
tro di frequenze), tutti hanneo in comune la caratteristica di
selezionare vibrazioni a frequenza bassa (o - 30 cicli/sec, cirea),
moelto al di sotto della seglia di sensibilitd dell’orecchic umano.

Fra questi, 'ACG rappresenta il metode pill antico, meglio
studiato e pill largamente sperimentato, che localizza seletti-
vamente i fenomeni prodotti dall'impulso apicale, trascurando
quelli della rimanente area precodiale, ai quali sono invece inte-
ressati altri metodi.

Per queste ragioni propric all’ACG si & da qualche tempo
rivolto i1 nostro interesse, nell'ambito delle indagini poligra-
fiche che andiamo conducende ormai da un decennio, alla
ricerca e al perfezionamento di metodi che siano applicabili
profiquamente nella pratica cardiologica.

Fino ad ora abbiamo registrato I'ACG con un captatore
piezoelettrico situato nella zona dell’itto, con paziente in decu-
bito laterale sinistro.
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Il punts di repere viene ricavato manualmente o sotto lo
schermo fluoroscopico. Il pitl vicino possibile alla capsula viene
posto un microfono per fonocardiografia : entrambi gli appa-
recchi sono collegati ad un poligrafo fotografico che registra
inoltre una derivazione ecgrafica di repere.

Questa tecnica, perd, si & dimostrata piuttosto indaginosa,
per la difficoltd (segnalata anche da altri Ricercatori) di regi-
strare contemporaneamsnte con captatori separati 'ACG e il
fonocardiogramma nello stesso punto del torace, inficiando la
precisione dell'indagine.

Da qualche tempo, perd, abbiamo ovviato all'inconveniente,
usando un trasduttore di nuova concezicne, costruito dietro
noestri suggerimenti da una Ditta specializzata.

Come risults dalla FIG. 1, con questo sistema sul torace del
paziente viene applicato soltanto un unice microfono che tras-
mette tutti gli impulsi ad una cajsula inserita direttamente nel
peligrafo. Wella capsula vengono separate le diverse bande di fre-

Fig. 1

A: Trasduttore: B Microfono ricevitore; €: Comrnutatore; D: Collegamento al Poligrafo;
E: Collegamento al Preamplificatore tonografico,
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quenza, permettendo la registrazione contemporanea di un fono-
cardiogramma, in logaritmica e in stetoscopica e dell’Apicocar-
diogramma : per quest'ultimo, inoltre, la sensibilita, pud variare
da 0 a 30 cicli/sec., a seconda degli scopi della ricerca.

A gquanto ci consta, soltanto alcuni AA. francesi (TRICOT e
COLL., 48) hanno descritto finora un sistema piuttosto somi-
gliante a questo.

L’ACG normale (FIG. 2) ¢ composto schematicamente da
un accidente iniziale, I'onda a, della durata di 0"702-0"05, che
inizia 0”08-0”12 dopo la P e coincide col QRS ecgrafico e con
l'onida a della curva pressoria, interventricolare, rappresentando
la quota di riempimento ventricolare sinistro dovuta all’attivita
atnala Segue una salita ripida IC-E della durata di 0"03-0"08,
che rappresenta il tempo di contrazione isometrica, culminante
nel! punto E, inizio della sistole ventricolare.

Al punto E segue una fase discendente, interrotta dall’inci-
sura IR, inizio della fase di rilasciamento isometrico, sincrona
con IT tono, e che termina nel punto 0. Nel tratto E-IR si iscrive
il periodo di eiezione ventricolare, L’accidente O, che coincide
con l'apertura delle valvole atrioventricolari, rappresenta il
punto pit hasso e pit caratteristico dell’ ACG, al confine fra
periodon sistolico e periodo diastolico. B’ seguito, infatti, da una
salita RFW (¢ rapid filling waven : 040, 020) che traduce il
periodo di massimo rimepimento ventricolare rapido, culmi-
nando nel cosiddetto « diastolic bulge » (coincidente col ITT®
tono). Ad esso segue la curva di riempimento ventricolare lento
(8FW) o «clow filling wave », destinata a terminare nell'onda
a successiva.

Pertanto la fase diastolica comprende RFW + SFW + a,
e cioé svuotamento rapido, diastasi, svuotamento lento. E' inte-
ressante notare numerose evidenti analogie con la curva pres-
soria intraventricolare ricavata dal cateterismo, specialmente
a livello dell'onda a, della fase di contrazione isometrica e di
eiezione rapids e dell’onds di riempimento lento : il punto 0
(apertura della mitrale) & invece pii spesso visibile nell’ACG
{18, 19).
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. b proprio alla buona significativita di queste concordanze
~ che st deve, in definitiva, la rivalutazione recentissima del’ACG
¢ non soltanto sotto I’aspetto morfologico (39, 45, 47).

Infatti, ¢ possibile anche una analisi quantitativa di esso,
di notevole interesse specialmente per quanto riguards, i rapporti
di ampiezza e di durata fra i singoli accidenti.

In questa breve comunicazione non possiamo ovviamente
entrare nei dettagli degli ormai numerosi contributi sull’argo-
mentao,

Riferendoci soltanto a quelli che presentano magglori ad-
dentellati pratici, ricorderemo che & stato osservato come il rap-
porto a/E rifletta la pressione telediastolica del ventricolo
sinistro e, in generale, il grado di efficienza contrattile del mio-
cardio (6, 16, 18, 21, 22, 40). Esso si mostra particolarmente
elevato (per aumento di ampiezza dell’'onda a) nelle insuffi-
cienze miocardiche di qualsiasi natura, anche clinicamente
latenti. Ma si ¢ dimostrato che mentre nelle cardiopatie arte-
riosclerotiche o valvolari Questa situazione puo essere corretta
dalla so:ﬁminisfra’zione di un glucoside cardioattivo, nelle forme
ischemiche soltanto i vasodilatatori possong riportare il rapporto
a/E e la morfologia dell’onda a nej limiti della norma (FIG. 3)
(4, 5, 21},

BENCHIMOL e DIMOND ritengono, quindi, che quests
pProva possa essere utilizzata come criteric discriminativg tra
quadri di insufficienza miocardica di diversa eziologia,

D’altra parte, sempre nel campo delle cardiopatie arterio-
sclerotiche e ischemiche, 1a morfologia generale dell’ACG e le
sue modificazioni sotto sforzo (5, 41) sono state impiegate molto
recentemente nel « dépistagen delle malattie cardiovascolari
durante ricerche epidemiologiche (26) .-

Sempre nell’ambito clinico, allareandone le pli antiche
Indicazioni come tracciato dij répere per la fonocardiografia
(7, 29, 32, 38, 44), I'ACG viene ora ampiamente impiegato nella
diagnostica dei vizi valvolari mitralici e aortici, come testi-
monia la ricca serie di lavori sull’'argomento.

Cosi, nelle cardiopatie mitraliche il tempo I T-O permette
di calcolare l'indice di Wells, e quindi i} grado di stenosi ostiale,
anche quando manca 1o schiocco d'apertura (30). Inoltre dalla
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It alto : Grave cardlapatia ischemica,

In basso e da sinistra a destra : ACG € curva pressoria inlraveniricofare sn, in cardiopatia
ischemica prima e dopo somministrazione di nitroglicering,
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profonditd del punto O, da! comportamento del DFW e dalla
morfologia generale della curva si possono ricavare elemeanti
ciagnestici per una insufficienza mitralica associata, indispensa-
kili alla valutazione delle indicazioni cperatorie (3, 8, 13, 23, 27,
34, 35) : (FIG. 1).

Assclutaments probanti sono pol i dati forniti dall’ACG
nei vizi valvolari aortici, dove la curva assume un andamento
particolare a seconda del prevalere di una insufficienza o di
una stenosi (ampia onda a, sommita frastagliata, ece. @ 17, 22).

Fig. 4

A sinistra : dall'alto in basso : Stenosi mitralica. Steno-insufficienza mitralica.

A destra ; Cardiopatia mitralica con mega-atrieo sn.
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Inoltre nelle stenosi subaortiche ipertrofiche, argomento cardio-
logico di grande attualitd, 'ACG viene considerato come ele-
mento diagnostico essenziale (FIG. 5), sia in condizioni basali
che per il suo comportamento sotto determinate stimolazioni
farmacologiche (tests all isopropilnoradrenalina e con bloccanti
beta-adrenergici) (9, 22, 36, 46, 50).

Nelle pericarditi 'ACG é stato utilmente impiegato per la
diagnostica preccce delle manifestazioni adesive e costrittive,
basandosi sulle particolari alterazioni delle fasi sistolica e dia-
stolica (11, 12).

Del tutto recentemente, infine, sono state ampiamente de-
scritte da BENCHIMOL e WU (10) e da CARVALHO (14) gli
aspetti particolari che ' ACG assume nelle cardiopatiz congenite.
Trascurando quelle che interessano l'ostio aortico (in parte
gia descritte in precedenza) e le malformazioni cianogene (per
le quali si dovrebbe accennare al cardiogramma del ventricolo
destro, sconfinando dal tema di gquesta nota), nelle forme a
shunt sinistrorso si sono notate modificazioni significative di al-
cuni accidenti (onda a, « sistolic bulge », fase diastolica), in
parte collegabili alla dinamica della singola cardiopatia, in parte
indici del grado di sovraccarico delle cavitd ventricolari (10,
14, 25) : (FIG. 5).

Come per tutti i metodi strumentali, anche per 'ACG esi-
stono naturalmente limiti precisi : primi fra tutti quelli segnati
dalla percentuale di errore, caratteristica per ogni metodo, ma
sempre pit alta per quelli indiretti,

E’ chiaro, inoltre, che (come ogni altro esame strumentale)
IACG va inquadrato nel contesto clinicc di ciascun caso per
avere un reale valore, E’ preferibile, anzi, che sia unito ad altre
indagini (in primo luogo al calcolo dei valori dinamici, dopo
valutazione dei polsi carotideo e giugulare), affinché da una
serie di esami, programmata caso per caso, scaturisca il mag-
gior numero di informazioni utili.
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Fig. 5

A sinistra ; Stenosi subaortica ipertrofica,

A destra: Pervieth del sstto intervemiricolare,
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Draltra parte, & necessario che I'esecuziagne tecnica sia
accuratissima, per evitare al massimo gli artefatti e le distorsioni
dei tracciati, causa prima di errori e di ingiustificate delusio-
ni (49). .

In realtd le apparecchiature moderne pill semplificate e
pit: precise, il controllo diretto e continuo durante la registra-
zione attraverso gli oscilloscopi e, sopratutto, la possibilita di
ripetere 1'esame a piacere (trattandosi di pratica incruenta, ban
tollerata da malati anche gravi). permettono di ottenere quasi
sempre curve attendibili.

L'Apicocardiografia pud trovare cosi un posto ormai ahha-
stanza ben definito nella diagnostica delle malattie cardio-
vascolari.

* Riassunto

Per Apicocardiografia si intende lo studio dei fenomeni
brodotti dall'impulso cardiaco attraverso la parete toracica in
regione apicale,

Nel presentare uno strumento registratore di nuova con-
cezione. viene illustrato brevemente il valore pratico attuale di
questo metodo, oggi rivalutato (come molti altri metodi indi-
retti} dai positivi confronti con le piu recenti acquisizioni emo-
dinamiche,
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OSPEDALE PROVINCIALE 3. CARLO - POTENZA
Divisione Pediatrics
Primario: Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

Considerazioni
sy un raro caso di eritremia acuta aneritremica
ad evoluzione pseudotumorale cerebrale

Prof. DOMENICO LOSCIALFPO RAMUNDO

11 caso clinico che presento oggi alla loro attenzione riguarda
un bambino di 10 anni portatore di un‘affezione oggi ben nota,
ma che ha presentato una evoluzione del tutto particolare e che
non trova riscontro nella letteratura da noi esaminata. Poiché
riteniamo il caso degho di un notevole interesse, crediamo che
la sua segnalazione possa costituire elemento di utilitd nelia
comune pratica clinica.

Si tratta di un bambino da Avigliano (Potenza), inviatoci
dal sanitario curante con diagnosi di «sospetta malattia reu-
matica, dopo un mese di osservazione clinica e cura domiciliare.

CASO CLINICO

M. Carmine, di anni 10, da Avigliano.

Gentilizio negativo per lues, the, malattie nervose e men-
tali, malattie del ricambio.

La madre ha avuto 10 gravidanze a termine seguite tutte
da parti eutocici ed un numero imprecisato di aborti ma che
la stessa Madre afferma essere non meno di 36.

1l paziente, nato dalla 12 gravidanza ha avuto allattamento
materno, ha compiuto i primi atti della vita vegetativa e di
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relazione in epoca e con modalita fisiclogiche. A due anni vacci-
nazione jenneriana con esito positivo e vaccinazione antipolio
col Salk (4 fiale} e profilassi andifterica; g giorni prima dello
ingresso prima dose del vaccino di Sahin.

A 4 anni morbillo @ parotite epidemica,

Da circa un mese movimento febbrile irregolare e di mo-
dica entitd; dolori vaganti lungo il rachide ed alle articola-
ziond addominali, talvolts a cintura. 8 giorni prima dell’ingresso
cefalea e localizzazione Prevalentemente frontale e disturbi visivi
(scotomi, mosche volanti, ete.), inizialmente vaghi, pol sempre
pin frequenti fino ad aversi una riduzione del visus lieve ed in-
costante,

E. 0.

Aspetto sofferenie. Modico esoftalmo bilaterale. Sviluppo
somatico e stato di nutrizione discreti, Cute brunopallida, umi-
da, normeelastica, calda, Micromesosadenia periferica. Muscolj
nomotrofici e normotonici. Dolori spontanei alle articolazioni
delle ginocchia e dei gomiti,

Apparato respiratorio; torace simmetrico, mobile con gli
atti del respiro, dolente alla palpazione Nulla di patologico alla
percussione. Alla Ascoltazione Tespiro aspro diffuso,

Apparato cardiocircolatorio: aia cardiaca nei limiti. Ttto
al VI spazio sulla emiclaveare sin. Sul focolaio della mitrale I
tono intensamente parafonico,

Sul focolaio della polmonare I1 tono leggermente rinfor-
zato. Polso radiale frequente, ritmico, ipoteso, sincrono con l'itto

Apparato digerente: labbra normali. Lingua umida, de-
tersa. Tonsille ipertrofiche, criptiche, deterse, Faringe arrossato.

Addome di forma e volume normali, dolente leggermente
alla palpazione superficigle e profonda,

Fegato: cupola nei limiti; margine inferiore g 2 cm. dallo
arco !ungo l'emicleare prolungata, di consistenzg duroelastica.
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iti i iore ad 1
Milza : polo superiore nei lirmtl.; ma.rg:me ni;i(z:r?z .
em. dall’arco lungo lascellare anteriore, di co

elastica.

i ata
Sistema nervoso: sensibilita superficiale e profonda conserv

Riflessi in ordine.
i i i ione
Oreani dei sensi: lieve esoftalmo bilaterale: lieve riduz

del visus.

Esami complementari richiesti all’ingresso.

Esame emocromocitometrico:

. Gl. 0 U Dl -
i by 551 .200. 00 ] . ’

iti i isocitosi e
valore emafocrito 30% Reticoloeiti 15%° Laeyg amstc;cr fost o
poichilocitosi. Ipocromia discreta. Non elementi imma

munque patologici. Non parassiti.
Serie bianca: elementi nucleati 6.600

Formula pol. neutrofili 37%
pol. eosinofili 1%

Monociti 10%

linfociti 52%

immaturi » comnque patologici.

lorahili. |
Esame delle urine:; nulla di patologico

V.E. S.: 1ora=20 mm; 2 ora=40 mm; JK=20

P. C. R.: negativa
Test antistreptolisinico: negativo
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Widal-Wright: negativa
Ortodiagramma: ombrg cardiaca nei limiti della norma
Llettrocardiogramma: nej limiti della norma

EPICRISI

:

; Lafgmtqmatolqgia Specie dolorifica rilevata, all'ingresso
h1_ mantiene 1@0&1&%&9. fino al 3° giorno epoca in cui il bam-
Snr:r?, iner'ltre Viene condotto in Salg Ragegi accusa, improvvi-
ria e-n e,. 1mpgnente gastralgia seguita da crisj lipotimica dell
durata di vari minuti (g circa), "’
ripetﬁte; H;g;g?u suczessivi il dolore allepigastrio si ripresenta
€ con durata ed intensitd maegiori i
ipet ! ; gL10r1 e con irradia-
;110;11 a.tcmifura verso l'ipocondrio destro ed alla base del torace
‘a . Zga c:;1:111 bresenta aumentato di volume {margine inferiore:
m, ‘arco costale) dolente alla i

: _ , / palpazione; la pressi

i corrispondenzz del punto cistj i , are
. rrispe . stico suscita dolore. Com
lieve atassia e dismetria, mentre i riflessi appaiono torpidimre

In 8 o . S
8* giornata vengono praticati i seguenti esami:

reazione di Casoni: negativa

. _Xgraﬁa d‘iretta addominale : aig epatica ingrandita con con-
EOHE'I regolan.sen‘za‘\. alcuna differenzy circoscritta nell’ombra
patica. Non livelli idroaerei o gas liberi in addome

Xgrafia cranio: non alterazioni patologiche
Esame delle urine: negativo
V.E. 8.:1o0ra=18 mm; 2 ora=28 mm; IK=15

tra ?cholnzgtigt;)imata upe‘rsiste Flolore in sede ipocondriaca de-
rOicc; P vomiio; .alvo Irregolare con tendenza al diar-
. 1et_1vamente 81 palpa all’altezza del punto cisti
ts:;:;rslrlpre1 a,ss".m dolente allg paipazione, una piccola, massa g?g:
nOt:‘,mtieas‘:;ilg?émdsllia dil?;i?zza di'una, noce. Ricompaiono con
cari ista: rf i
provvisa del visus, dolori aj bulbi ?)(::uc;::zl'lii1 s‘:oslﬁr;ﬁng?zzl';}lzgaﬁg
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infine, areflessia rotulea bilaterale con clono dei piedi, ipotonia

muscolare, mentre l'atassia e la dismetria si accentuano, Si
rende evidente un ottundimento del sensorio. La cefalea diventa

pitt marcata.
In 13 giornata tuita la sintomatologia neurologica si at-

tenua. Si praticano i seguenti esami:

psame emocromocitometrico

serie rossa: Hb 40% ; globuli rossi 3.100.000; V. Gl. 046, Evi.
dente anisopeichilocitosi. Discreta ipocromia. Non elementi im-
maturi o comungue patologici. Non parassiti.

serie bianca: elementi nucleati 6.400

formula leucocitaria:
pol. neutrofili 44%

pol. eosinofili 2%
monociti 7%
linfociti 47%

Non elementi immaturi o comungue patologici.

Esame delle urine: nulla di patologico

Bilirubinemia diretta mg 0,10%
Bilirubinemia indiretta mg. 0,95%
Bilirubinemia totale mg. 1,05%
Transaminasi GOT: 110 UT
Transaminasi GPT: 48 UT
rapporte GOX/GPT: 2,20

Prove i funzionalila epatica: Takata Dohmoto CF 70 (- - -)
Mac Lagan 6 UT (£ - -)
Kunkel Test 12 UZ + --)

Proteinemia totale: g 6,20%
albuminemia g 4,10%
globulinemia g 3,10%
rapporto alb/glob: 1,32
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Azotemia: g 0,30%/
Glicemia: g 1,00°/

In 14* giornata compare astenia profonda; si accentuano i
dolori ai bulbi oculari; ricompaiono i riflessi rotulei. Si pratica
il seguente esame;

esame oculistico (dott. Stolfi): papilla da stasi in 00.

In 17 giornata si ha. improvvisamente, un‘ulteriore ridu-
zione del visus, tanto che il bambine non distingue oggetti se
non a distanza massima di un metro. La cefalea & intensamente
localizzata in zona frontale.

In 20* giormata compaiono improvviso e marcato pallore
. € piccole manifestazioni petecchiali al tronco e agli arti. Il sen-
sorio si presenta obnubilato. Si rileva edems palpebrale, pitt
sensibile a destra; pil marcats ipotonia muscolare con com-
parsa di primi segni di ipotrofia muscolare. Scompaiono i riflessi
osteotendinei. Nella serata si riduce fino a scomparire l'ohnu-
bilamento del sensorio; il paziente accusa senso di formicolio
lungo gli arti con sensazione di « addormentamento » e notevole
riduzione del visus bilateralmente. Allesame obiettivo si rileva
anisocoria con scarsa risposta pupillare alla luce.

In 21" giornata vengono praticati i seguenti esami:

esame oculistico (prof. Marsico): papilla da stasi in 00;
minute emorragie retiniche e maculari s carico dell’occhio destro.

Azofemia g 0,40%/n
Glicemia g 0,95%/e

Esame delle urine diuresi delle 24 h: cc 510

aspetto torbido. Densita 1030. Albumina tracce evidenti. Ace-
tone assente. Urobilina sensibilmente aumentata (+ - .) Pig.
menti hiliari assenti. Indicano nettamente aumentato (4 + +).
Glucosio assente Reazione emoglobinica negativa. Mucopus as-
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seate. Cloruri g 14%o. Fosfati aumentati. Urea g }1,5%0 (i:ngz;
jugato; discreto numero di leucociti, per la n.1ass1ma: paI;'iscrem
co;lsavati. Numerose emazie e moite ompre di emazie. D1
numero di cristalli di fosfato triplo Urati amorfi.

Quadro sieroproteico: proteinemia totale g 4,60%
albuninemia g 3,10%
globulinemia g 1,50%
rapporto alb/glob: 2,06

i . (one)
Prove di labilitd colloidale: takata-Dohmoto: CF 70
Mac Lagan: 6 UT (% --)
Kunkel test: 9 UZ (= - )

Sangue occulto nelle feci: presente (+ -+ + +) .

Test di Coomb direito ed indiretio su emazie del paziente
a 4% 20° e 37°: negativo

Bilirubinemia diretta: mg 0,25%

Bilirubinemia indiretta: mg 0,95 %o

Bilirubinemia tolale: mg 1,20%

Fsame emocromocitometrico:

serie rossa: Hb 15% ; globuli rossi 1.800:000; V. GL (.).553%1;—
metro globulare m 7,50 volume globulare m’* 84 ematocrito ]

ticolociti 14%co. . . o
" Allesame dello striscio si nota discreta anisopoichilocitosi,

ipocromia. modesta. Qualche raro elemento immatutro 1381;;
serie rossa appartenente alle fasi pin immature ( ix:ltro a
basofili 3%) con atipie di maturazione. Non parassitl.

Serie bianca: elementi nucleati 3.900, di cui globuli bianchi
3.783 e eritroblasti 117

formula leucoc.
pol. neutrofili 36%
monociti 12%
linfotici 52%
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La maggioranza dei linfociti appartengono al tipo grande:
i polinucleati neutrofili appaiono per la maggioranza plurise-
gmentati.

Resistenze Globulari Eritrocitarie (Violg): Mx Md Mn
Emoglobina fetale assente
Test del Sikling: negativo

In 22 giornata ceeitay bilaterale; ILa sintomatologia dolo-
resa si accentua ulteriormente e con particolare intensita lungo
gli arti, Il pallore & pil marcato. Si pratica, puntura sternale e
I'esame del midollo osseo prelevato da i seguenti risultati:
midollo ricchissimo di elementi appartenenti per la quasi tota-
litd alla serie eritroblastica, Gli eritroblasti appaiono di gran.
dezza variabile ed appartengono quasi integralmente alle fasi
pil immature (erit, hasofili ; proeritroblasti). Presentano, inocltre
segni di notevole displasia, ( atipie nucleari e citoplasmatiche
alterazioni dellg morfologia nucleare e citoplasmatica; altera-
zione del rapporto nur:]eo-citoplasmatico; asincronismo di ma-
turazione; ete.): si tratta, ciog di cellule completamente anor-
mall (paraeritroblasti di Di Guglielmo G.) Alcuni elementi
appartengono chiaramente alla, serie megaloblastica.

Qualche raro elementg gigante con evidente poliploidia e
multinuclearita.

Qualche isolotto Istioeritroblastico,

Notevole il numero delle mitosi a carico degli eritroblasti
hasofili, alcune delle quali con chiare note di atipia (fenomeni
di degenerazione; dispersione cromosomica nel citoplasma, :
picnosi cromosomica; ete.),

Alquanto scarsa g popolazione degli eritroblasti poli ed
ortocromatici,

Serie granuloblastica : scarsissimamente rappresentata da
cellule appartenenti in prevalenza alla serie neutrofila € senza
evidenti caratteri patologici.

Serie megacarioblastica : bresenza solo di qualche raris-
simo elemento senza chiari caratteri patologici ».

La distribuzione percentuale eritroblastica si & presentata
come si rileva dalla tabella n, 1.
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Anche la curva di maturazione si & presentata del tutto

anormale, come risulta dalla

figura n. 1.

TABELLA N. 1

NORMALE %

' bini di 7 anni, | Caso clinico %
LEGENDA (B:?‘n:ilc al]'aduio as
Eritroblasti basofili 20 83,2
Eritroblasti policromatofili 48 12,6
Eritroblasti ortocromatici 32 4.2
case chinico
good nermale
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Fig. n. 1: Curva di maturazione eritroblastica,
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Il quoziente leucoeritrogenetico & stato di 0,004, cifra no-

tevolmente bassa nei confronti di quella normale che & di 2,03
(Pachioli) »,

Prove emogeniche: tempo di emorragia: 4’ 15”
tempo di coagulazione: 10’ 40”

tempo di retrazione del coagulo: inizio 6;
fine 3 h

tempo di protrombina 22 (normale 17")

Prove di angiopsatirosi (laccio, martelletto, pizzicotto, pe-
tecchiometro) : positive (+ + - -)

Sempre in 22* giornata si inizia terapia trasfusionale e
cortisonica ad alte dosi. Ma le condizioni del paziente sono
andate progressivamente e rapidamente peggiorando, specie
per que! che concerne la sindrome dolorosa e neurologica.

In 25* giornata improvvisa crisi di cianosi e dispnea, oli-
guria marcatissima (urine delle 24 h: cc 200); enterorragia.

Successivamente il paziente ha presentato disartria, paresi
degli arti inferiori e superiori di destra; crisi lipotimiche, dif-
ficoltd nella ideazione; anuria, ‘

In 28 giornala il paziente viene dimesso per volontd dei
genitori in condizioni gravi. Abbiamo appreso che nella stessa
giornata avveniva l’obitus a domicilio.

Per la comprensione del fguadro clinico che per la verita,
come & emerso dalle note precedenti, & apparso con una evo-
lnzione certamente fuori dei limiti che abitualmente siamo por-
tati ad osservare, ci sembra tornare utile un commento aname-
nestico breve, prima di procedere nell’analisi e nella inter-
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nretazione di fenomeni sintomatologici che abbiamo schema-
tizzato nel diario clinico. La diagnosi non & stata ne facile né
semplice né immediata come avremo modo di riferire in seguito.

Si tratta, dunque, di un bambino di 10 anni che non ha mai
sofferto malattie di rilievo al di fuori della parotite epidemica
e del morbillo: un bambino che per circa un mese ha sofferto
di un complesso sintomatologico, caratterizzato da febbre mo-
dica ed irregolare, dolori vaganti lungo il rachide ed alle arti-
colazioni, dclori addominali, talvolta a cintura; solo durante
I'ultima settimana precedsnte il ricovero sono comparsi cefa-
lea con localizzazione prevalentemente frontale e disturbi visivi
(scotomi; mosche volanti, efc.) inizialmente vaghi, ma poi piu
frequenti fino a raggiungere una riduzione del visus per quanto
non costante. La iniziale interpretazione diagnostica dzl me-
dico curante di malatiia reumatica veniva scossa proprio da
gquesto secondo gruppo di sintomi comparsi nell’'ultima setti-
mana di degenza domiciliare e di qui il ricovero ospedaliero.

I fatti attuali sono riconducibili almeno a due ordini: una
sindrome, che potremo indicare per il momento, infettiva ed
una sindrome neurologica.

1) Circa la SINDROME INFETTIVA, oltre ai dati anamne-
stici menzionati, abbiamo a disposizione elementi ricavati dal-
I’'esame obiettivo ben chiaramente: febbre modica, dolori spon-
tanei e provocati alle grandi articolazioni; dolori al torace
durante la respirazione ed alla palpazione; intensa parafonia
mitralica con II tono rinforzato sul focolaio della polmonare;
fegato debordante 2 ecm dall’arco lungo l'emicleare prolungata
e di consistenza duro-elastica; milza debordante 1 cm dall’arco
lungo T'ascellare anteriore, di consistenza duro-elastica..

Questo complesso sintomatolog'ico pud far pensare ad uno
dei pitl frequenti quadri della malattia reumatica o anche ad
uno dei quadri cul fanno capo le salmonellosi. Gli esami di
laboratorio orientati verso i due quesiti diagnostici non ne dan-
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no perd conferma, I globuli bianchi sone nei limiti della norma
(6.600) con lieve linfocitosi (52%); la VES presenta un IK di
20 mm; negative la P.CR. ed il test antistreptolisinico; entro
1 limiti della norma il tracciato elettroforetico;; nessuna alte-
razione deil’ombra cardiaca all’ortodiagramma; rientrante nei
limiti fisiologici i! guadro sieroproteico; negative le prove di
sierclabilitad; negativa la Widal-Wright,

2) LA SINDROME NEUROLOGICA: & caratterizzata da
un cotnplesso di sintomi comparsi una settimana prima dell’in-
gresso e che ne modificano i1 quadro clinico iniziale: cefalea
frontale; disturbi visivi (scotomi: mosche volanti, etc.); ridu-
zione incostante del visus. Elementi, nel complesso, che in un
primo tempo possono lasciare pensare facilmente ad una lesione
specifica dell’occhio tanto pit che & rilevabile all'ingresso un
lieve esoftalmo. Percid dovremmo parlare piuttosto di sindrome
oculare, se non ci fosse stata quella cefalea persistente e con
prevalenza frontale ed indipendente dalle fluttuazioni dells ri-
duzione del visus,

Ma & sopratutto il decorso clinico che ci lascia perplessi
di fronte a questo caso clinico, sopratutto per l'interferire di
vari sintomi che in un certo qual senso hanno fatto ritardare
la diagnosi, in assenza come avremo modo di riferire ben chia-
ramente, di quei segni indispensabili capact di stahilire imme-
diatamente il sospetto diagnostico. Durante la prima settimana
compaiono segni soggettivi ed obiettivi di compromissione epa-
tocolecistica che ci inducono prima ad una Xgrafia diretta del-
I'aia epatica e quindi ad una colecistografia che danno esito
praticamente negativo; negativa anche la reazione di Casoni
richiesta nel sospetto di una cisti da echicocco, tanto pitl che
€ possibile palpare in sede colecistica una piccola massa ovoidale,
elastica della grandezza di una noce. . -

~Poco a poco, perd, pur nel groviglio dei vasi sintomi, ini-
zia a prendere piede e ad arricchirsi la sindrome neurologica :
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in 3* giornata crisi lipotimiche della durata di pochi minuti (8
circa); la deambulazione diventa atassica; i riflessi si fanno tor-
pidi, compare dismetria. In 12* giormata compaiono violenti di-
sturbi a carico della vista (riduzione improvvisa del visus, sco-
tomi, dolori bulbari), si rilevano areflessia rotulea con clono
bilaterale dei piedi, ipotonia muscolars; pil marcate la atas-
sia e 'a dismetria; il sensorio diventa obnubilato, mentre la ce-
falea si intensifica. In 14* giornats viene praticato esame ocu-
listico che mette in evidenza una papilla da stasi bilaterale.
Tutta la sintomatologia parla di una compromissione della massa
encefalica. Non esistono segni di interessamento meringeo, bensi
dell’encefalo. Comunque ci sono chiari segni clinici di iperten-
sione endocranica che trovano ulteriore conferma nella papilla
da stasi. Non ci sono segni di focolaio vero e proprio, né segni
di encefalite; siamo portati maggiormente al sospetto di tumor
cerebil.

In 17 giornata ulteriore peggioramento del quadro oculare:
il bambino distingue sli oggetti fino alla distanza di un metro.
mentre la cefalea si esacerba ulteriormente localizzandosi esclu-
sivamente in sede frontale. Pill che mai siamo portati verso
la diagnosi di tumore cerebrale. I segni generici ci sono indub-
biamente. Si tratta di stabilire se esistono segni di focolaio,
anche se questi non sempre sono l'espressione di una compromis-
sione diretta della regione ove ha sede il tumeore. E’ universalmen-
te riconosciuto che una massa tumorale pud esercitare compres-
sione su una regione cerebrale vicina determinando sintomi che
ne dimestrano la compromissione ; ma puo anche esercitare azio-
ne a distanza sui nervi (come nei tumori del lobo temporale);
cosi come pud determinare interruzione di fibre associative che
collegano la zona colpita dal tumore con altre pit © meno lon-
tane (come avviene nei tumori del lobo frontale, che spesso si
accompagnano a sintomi cerebellari). La diagnosi di sede, gquindi,
offre difficoltd notevoli.

Possono, perod, escludersi neoformazioni di altro genere?
I’anamnesi e le reazioni sierclogiche escludono la sifilide. Non
esistono, parimenti, elementi sia clinici e di laboratorio e sia
anamnestici che consentano il sospetto anche se assai raro in
patologia infantile di un tubercoloma. Meno rara & la sintoma.
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tologia pseudotumorale cerebrale da cisti da echinococco. Ed, in-
fatti, il sospetto c¢'e stato: si tratta di un bambino proveniente
dalla campagna ove ci soho cani; lo stesso bambing ha avvertito
dolore violento in sede ipocondriacs destra e noi stessi abbiamo
rilevato una tumefazione in sede sottoepatica che pud simulare
una cisti. Ma le indagini orientate in tal senso (Xgrafia diretta
del fegato, colecistografia, Xgrafia cranio; reazione di Casoni:
muia leucocitaria) danno reperto negativo. Si pud pensare ad
una sintomatologia pseudotumorale da cisticercosi, tanto piti che
il paziente deriva dalla campagna dove la carne di maiale viene
consumata con una certa facilith; ma gli esami radiologici,
la formula leucocitaria, 'esame parassitoscopico fanno esclu-
. dere tale sospetto. Resta, dunque, in causa per la diagnosi il tu-
more in senso stretto.

E la sede? Siamo indotti ad escludere un tumore sopra-
tentoriale per 1a assenza di alcuni segni importanti come 'emia-
nopsia, fenomeni paralitici, turbe del linguaggio, turbe della
sensibilitd, (tumore frontale, temporale, parietale, occipitale,
sellare € parasellare ed in particolare il craniofaringioma), an-
che se per aleuni aspetti alcuni sintomi ne richiamano 1'at-
tenzione. Siamo piu proclivi nel considerare come possibile un
tumore sottotentoriale e pift precisamente ci sembra di poter
prendere in considerazione i seguenti:

1) tumori degli emisferi cerebellari:

2) tumori della linea mediana cerebellare (verme cerebella-
re e pavimento del 4° ventricolo).

In verit2 queste due varietd tumorali si riscontrano con no-
tevole frequenza nel bambino, determinando molto precocemente
una tipica sindrome di ipertensione endocranica, intorno a cui
generalmente si articola tutta la sintomatologia rimanente. La
precocitd dell'insorgenza della sindrome ipertensiva endocranica
e legata, appunto, alla particolare sede del tumore che ostacola
le vie di deflusso liquorale e determinando un verc e proprio
idrocefalo occlusivo ipertensivo. Pili che al tumore dell’emi-
sfero cerebellare, che generalmente si manifesta con una sinto-
matologia unilaterale (deambulazione esitante con tendenza,
a cadere verso il lato della sede del tumore; dismetria; iperme-
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tria; tremori intenzionali a carico degli arti omolaterali corris-
pondenti al lato della sede del tumore ; ipotonia muscolare ; spes-
80 nistagmoe orizzontale), noi pensiamo in particolare al tumore
delia linea mediana cerebellare. Esso & assai frequente nel bambi-
no. La sintomatologia é dominata dalla sindrome da ipertensione
endocranica; esistono, infatti, molto precoce ed evidente la
papilla da stasi e la cefalea che pud procedere con esacerbazioni
improvvise e violente e localizzata in sede occipitale e con irra-
diazioni alle spalle. Esistono, inoltre, ipotonia muscolare, turbe
dell’equilibrio statico e dinamico, mentre possono mancare le
manifestazioni di incocrdinazione cerebellare, In periodi piil
avanzati possono comparire fenomeni paretici (V, VI, VII paio
dei nervi cranici), segni di sofferenza dei centri bulbari (turbe

respiratorie, turbe del ritmo cardiaco) e le « erisi toniche poste-

riori » (opistotono con iperestensione del capo, arti superiori
flessi, arti inferiori iperestesi; coscienza generalmente integra;
turbe respiratorie che possono culminare con l'apnea).

Questa varieth tumorale, pero, offre anche un aspetto sin-
tomatologico particolare che ¢ bene avere sempre prasente nella
diagnostica differenziale: cioé la forma « pseudeodigestiva », per
niente eccezionale nel bambino. Essa & legata, appunto, ad un
tumore indovato nella linea mediana del cervelletto che nel suo
sviluppo verso il IV ventricolo compromette le funzioni dei cen-
tri vegetativi, e la cui espressione pud anche essere costituita
dal sclo vomito.,

E', d’altro canto, noto che la suddivisione dianzi riferita non &
da prendere in senso assoluto, perché un processo tumorale ce-
rebellare pud contemporaneamente interessare il verme ed uno
0 ambedue gli emisferi cerebellari, con il logico intrecciarsi dei
sintomi che rendono ancora-piii complesso il guadro clinico.

Rifacendoci, ora, alla sintomatologia riferita nelle pagine
precedenti, possiamo inquadrare il nostro caso fra i tumori della
linea mediana cerebellare, anche se mancano alcuni segni cli-
nici come la cefalea occipitale con irradiazioni lunigo il collp e
fra le spalle; come l'inclinazione laterale ed in avanti del capo;
come gli attacchi tonici. La presenza del torpore mentale &
molto raro nei tumori del cervelletto, mentre & un sintoma fre-
quente, quasi costante nei tumori del lobo frontale. Pifni diffi-
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ecilmente pud essere scspettato un fumore dells fossa cranica
anteriore. Per tal motivo ci siamo astenuti dal sottoporre il pa-
ziente ad una puntura lombare, giacché i notevoli segni di
ipertensione endocranica ed il sospetto di un tumore della fossa
cranica posteriore ci hanno profilato il rischio di provocare lo
impegno delle amigdale cerebellari nel foro occipitale con con-
seguente morte immediata del soggetto. D'aliro canto «la con-
statazione di una ipeftensione e di una dissociazione albumino-
citologica non sarebbe certc di grande aiuton (Debré, Lelong).

I1 guadro neurologico, perd, si complica con fenomeni pa-
retici per interessamento delle vie piramidali, con turbe della
sensibilita, interessamento dei nervi cranici, che poco = poco
mettono in dubbio il primitivo sospetto di tumore cerehellare
della linea mediana; ed in dubbio restiamo sino a guando non
compaiono elementi nuovi che sovvertono completaments il
sospefto diagnostico iniziale. In 20" giornata, infatti, rileviamo
improvviso e marcato pallore e piccole e rare manifestazioni
petecchiali al tronco ed agli arti. 11 sensorio é obnubilato. Si ri-
leva edemsa palpebraie, pinnt marcata ipotonia muscolare con
comparsa dei primi segni di ipotrofia. Scompaiono i riflessi osteo-
tendinei. Nel corso della serata il sensorio si libera, mentre com-
pare w senso di formicolio lungo gli arti a guisa di «addor-
mentamento » e notevole riduzione del visus bhilateralmente.
All'esame ohiettivo anisocoria con scarsa risposta pupillare allo
stimolo luminoso. L'esame emocromocitometrico prima, lo stu-
dio del midollo osseo guindi, chiariscono finalmente il qguadro
clinico, dimostrando l'esistenza di una emopatia sistemica o
pil precisamente di una eritremia acuta ma del tipo aneritremico
e con una sintomatologia pseudotumorale cerebrale.

L'eritremia acuta & stata precisata nella sua fisionomia
clinico-ematologica da G. Di Guglielmo fin dal 1917, tanto che
oggi viene indicata col suo nome,

I casi di eritremia fino ad oggi consegnati alla letteratura
mondiale sono circa 250 e sono stati studiati a fondo, come ap-
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pare da una recente revisione fatto in modo completo dallo
stesso G. Di Gueglielmo, il quale ha potuto ritrovare conier@ da
pitt parti del mondo non solp sui limiti e sulle carattenstlc}ne
da lui segnalati da quasi mezzo secolo, ma anche della classifi-
cazione che lui ebbe in parte a dimostrare ed in parie a pre—
supporre per lo scarsissimo numero dei casi allora conosciuti.

La classificazions & ormai troppo nota perché si possa fare
qui una descrizione dettagliata. Ci hasti solo puntualizzare la
geniale intuizione del rostro grande ematologo i‘l guale 'aﬁer-
mava fin dal 1917 che il processo natologico che investe 1l tes-
¢uto midollare non si limita ad interessare solo e sempre uno
stipite cellulare, ma puo contemporaneamente investire .due. 0
tutti gli stipiti cellulari a seconda che il processo patolog“{co in-
teressi due o tutte e tre le serie midollari, potendo avere, infine,
una evoluzione acuta o acutissima o cropica. Per una rapida e
precisa comprensione riportiamo la classificazione formulata
da G. Di Guglielmo:

MIELOPATIE PROLIFERATIVE

A) Forme pure o monosintomatiche

mielopatia (omielosi) eritremica
mielopatia (o mielosi) leucemica
mielopatia (o mielosi) megacariocitemica

B) Forme miste o bisistemiche
mielopatia (o mielosi) eritroleucemica
mielopatia (o mielosi) eritromegacariocitemica
mielopatia (o mielosi) leucomegacariocitemica
C) Forme miste frisistemiche o globali

mielopatia (o mielosi) eritroleucomegacariocitemica o pan-
mielopatia (0 panmielosi) proliferativa

Le eritremie acute, dunque, costituiscono un pd come l'equi-
valente eritrogenetico delle leucemie e sono caratterizzate dalla
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presenzg nel tessuto midollare cosi come nel sangue periferico di
ele,mex}u immaturi ed atipici in quantitd variabile in rapport

lenentzta del processo morhoso e quindi al grado dj esil.zsfenzg,
d; ioggsgizmne eritroblastica normale che assicura la vita
) Ma _coTne per la leucemia, poco a Ppoco, anche per la eri-
arem}a Si € vermto delineando l'esistenza di forme pauco ed
aneritremiche : forme che in un primo tempo vennero rigeftate
dalle‘varie statistiche. Allo stato attuale delle nostre conoscenz

1a en.tremia aneritremica & meglio conosciuta dato il numers
ormai abbastanza cospicuo di casi consegnati alla letteratura

el Ci()‘ che ci é _sembra,to particolarmente degno di interesse
d;e z;ostro caso é ﬂ fatto che 1a malattia ha presentato un esor-

o del tutto fuori del comune, che non abbiano potuto ritro-
vare nella letteratura esaminats

. Che 1 processi proliferativi siano in grado di. interessare
11 tessuto nervoso & un fatto noto. Specie per le leucemie |

letteratura & ricea di dati (Cafaro; Schwab e Weiss;‘ Sh;v .
Coll.; Caumr?nter; ete.), consentendo un ampia conoslzer;za S‘;
con‘osc‘;ono, mfatti, per la leucemia due tipi di lesioni del nev;-a

Se Intimamente correlati fra loro: emorragie ed infiltragzi S'-
It.euc:emtiche del tessuto nervoso e delle meningi, con loc:I?zZm
zxt.)rg diverse e quindi con diversa sintomatologia élinica Quanda-
gH mfiitrati leucemici diventano voluminosi e specie s'e si t1" \
vano in alcune sedi possono esercitare una compressione direttt;-

0‘ c?staoola.re 1a circolazione de} liguor determinando uno stat
di ipertensione endocranica. e

‘ _Comunque, come molteplici sono gli aspetti anato atolo-
gict delle localizzazioni cerebrali leucemiche, cosi mulflzf 0‘
so_n? gli aspetti sintomatologici in rapporto no,n s0lo a,lla' 01;?11
plicita delle alterazioni anatomiche ma anche alla «vari;?)'ol' "
della }ocah‘zzazione, estensione, evolutivita e meccanismo 1 1135»
gex?etlco». Sono stati, per I'appunto, deseritti Paralisi I;ﬂ (1)'_
?,ru, dei nervi cranici, sindromi cerebellari, diancefalich "
1p0§saﬂe, extrapiramidali (¥ertman; Sansoz'le' Shaw ec golfc'i
Sullivan); paralisi del tipo di mielite traversa ,0 di ﬁﬁel i
poste?olaterale associata a nevrite ottica (Litteral e Mal oy,
paresi midollare (Macciotta) ; paraplegia acuta (¢ Martina:lgzg ))1
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Analogamente si pud dire per quel che concerne la inva-
sione del nevrasse da parte del tessuto eritremico, anche se la
mancanza di casistica al riguardo, almeno per la letteratura da
noi esaminafa, non consente una analoga estesa dimostrazione.

La raritd del nostro caso, ripetiamo, & data proprio da fatto
che non esisteva alcun elemento che avesse potuto richiamare la
attenzione sulla malattia base: non un grado di anemia marcata,
non elemenii immaturi nel circolo, non emorragie cutanee e mu-
cose. Unicamente la sintomatologia neurologica, dopo 1 primi
giorni, ha dominato il guadro clinico consentendo non s50lo di
avanzare il sospetto di tumore cerebrale, ma offrendo persino
elementi capaei di far porre diagnosi di sede. Avevamo, infatti,
supposto che si trattasse di un tumore della linea mediana del
cervelletto, anche se in seguito sono comparsi altri sinfomi con-
trastanti = che avrebhero reso sempre pidl difficile sostenere
la prima diagnosi di sede se alcuni segni clinici e di laboratorio
non avesserc fatio definitiva luce sul nostro caso.

Non abbiamo avuto il controllo anatomopatclogico cere-
brale, perché i genitori hanno desiderato portar via il hambino
nrmai in fin di vita. Ma i vari segni clinici hanno dimostrato che
I'invasione da. parte del tessuto patologico eritremico non e stata
limitata al solo cervelletto, ma ha interessato pill parti sia della
regione sotto che sopratentoriale.

11 riconoscimento del rapporto etiologico fra il complesso
delle manifestazioni neurclogiche e l'ertitremia & stato, dunque,
possibile soln dopo la conoscenza del processo morboso fonda-
mentale, non avendo guelle nulla di caratteristico. D'altro can-
to mancano nella eritremia acuta i fenomeni emorragici che
sono tanto frequenti ed imponenti nelle leucemie acute al punto
da coslituire uno dei cardini basiliari sintomatologici e talvolta
richiamano da soli I'attenzione sul sospetto diagnostico. E nel
nostro caso sono mancati persino i segni periferici clinici di
uno stato anemico di rilievo. La mancanza, poi, di turbe a ca-

rico delle crasi ematica periferica, come si é rilevato all’ingresso
e, dopo alenni giorni, ai controlli, non ci ha permesso il sospetto
dellg eritremia. E' evidente che il processo eritremico, pur in-
teressando la matrice eritroblastica in modo cospicuo, ha per-
messo in un primo tempo ad una parte del tessuto midollare
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eritroblastico, anche attraverso una sua iperfunzione di mante-
nere entro i limiti fisiologici o per lo meno senza grandi squi-
libri evidenti, un discreto gettito staminale. ¥’ assai arduo defi-
nire nel nostro caso come mai il processo eritremico non abbia
varcato, come avviene guasi normalmente, la soglia midollare
& non abbia invaso il torrente circolatorio, meatre ha dato segni
eclatanti di sé nel tessuto cerebrale. Non & improbabile che in
sede epatica, splenica, linfoghiandolare, viscerale in genere ci
fossero altri focolai di tessuto eritremico, rilevabili dai vari sin-
tomi clinici presentati dal soggetto.

Da rilevare, inoltre, che solo dopo vari giorni abbiamo ben
evidente il quadro della « eritropoiesi, inefficace ». Inizialmente,
infatii, il quadro ematologico periferico evidenzia un quadro
discreto di anemia, che dimostra come la discrepanza fra gli
indici di produzione eritroblastica midollare e gli indici di pro-

.duzione eritrocitaria periferica non ha raggiunto un livello no-
notevole. .

E' selo in 200 giornata che il fenomeno si presenta in tutta
la sua gravita eslrema. Lo studio del midollo osseo da un lato
e quello del sangue periferico dall’altro denunziano chiaramente
il notevole sforzo produttivo del tessuto midollare per coprire
le richieste periferiche, perche gli eritroblasti che si presentano
in notevole aumento sono in grandissima prevalenza profonda-
mente immaturi (proeritroblasti, eritroblasti basofili), bloceati
nella, {ase d: basofilia e quindi incapaci di maturazione fino
ai reticolociti ed eritrociti. Gli eritroblasti di nuovs produzione
gono, inoltre di breve vita giacché vengono distrutti in sede mi-
dollare assai prima di raggiungere la fase reticolocitica ed eri-
trocitica, con la conseguenza di un tasso hormale dei reticolo-
citi circolanti,

Anche nel nostro caso appare pitt che mai evidente questo
contrasto fra Yimponente iperproduzions eritroblastica e Ia
normale quota periferica di reticolociti, che concorre indubbia-
mente a soslenere la diagnosi di eritremia.

Il nostro caso cosi come descritto nelle pagine precedenti,
dimostra ancora una volta come la patologia infantile ematolo-
gica, pur con le possibilith diagnostiche attuali, si presenti quanto
mai polimorfa e come ben difficilmente possa essere contenuta
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in schomatismi paradigmatici, Occorre, dungue, tenere presente
anche questo particolarissimo aspetto clinico nella diagnpstioa
delle mielopatie proliferative, specie quando la diagn.OS} non
si presenta chiara, alfine di evitare di incorrere in errori diagno-
stici e di consentire un intervento terapeutico il piul precoce

possibile,

Riassunto

[’A ha descritto un caso non comune di eritremia acuta
di Di Guelielmo in un bambino di 10 anni, nella espressione
aneritremica. Ha sottolineato la particolare estrinsecazione cli-
nica pseudotumorale rilevandola per la prima volta, nel hambino
e mettendo in evidenza la notevole difficoltd diagnostica.
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Primario ¢ Prof. DOMENICO LOSCIALFO RAMUNDO

Contributo alla conoscenza

della osteite infettiva del lattante
Prof. DOMENICO LOSCIALPFO RAMUNDO

L'osteite infettiva del lattante costituisce una entita clinica
e radiologica ben definita e si presenta con una evoluzione cosl
caratteristica da meritare, indubhiamente, una netta distinzione
da tuite quelle forme cliniche con le guali piu volte viene
confusa.

Essa @ caratterizzata da manifestazioni poliostotiche e plu-
ritopiche, Je quali si sviluppano, abitualmente, nel corso di una
setticemia o di una setticopioemia.

Colpisce, a preferenza, il lattante nelle prime epoche della
vita - prime settimane o primi mresi - sia perché l'organismo
affida la propria resistenza a quella immunitd passiva che
gii viene fornita dalla madre, e sia per la scarsa capacitd a
produrre anticorpi e sia, sopratutto, per la particolare struttura
ossea che denunzia una chiara e scarsa resistenza.

Poiché si traitta di una malattia sistemica, & evidente che
accanto alle localizzazioni scheletriche, ci siano anche alire
a carico di vari organi come fegato, polmone, intestino, etc,
1 cui entitd puod essere tanto scarsa da non essere appariscente,
cosi come pud del tutto dominare il quadro clinice.

Nella, maggioranza dei casi 1’infezions & sostenuta dallo
stafilococco (Gruarniere e Salvi; Cass); ma sono stati isolati
anche altri germi, quali lo streptococco (Green e Shannon);
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la salmonella paratiphi (Berheim e Roux), il piocianec (Jeune),
il pneumococco (Green e Shannon; Paschlau; Dunham).

Per quel che concerne l'aspetto patogenetico, la malattia
pud prendere l'avvio da una infezione localizzata nelle vie
respiratorie, suila cute, nel rinofaringe, ma in particolare dalla
ferita cmbellicale (Potter; Einstein e Colin; Grandi e Golfiero;
Paschlau; Dunham; Contzen; Migliori e Niero; etc.).

Il gquadro clinico si presenta con turbe di ordine generale e
di manifestazioni locali, la cui entitd & molto variabile da caso
2 caso. Vi possono essere febbre di lieve entita, che il pit delle
volte passa inosservata, anoressia, astenia; leucocitosi discreta
ma incostante. In un secondo tempo, ¢ gquando le manifesta-
zioni di localizzazione ossea si sono rese evidenti, il paziente si
bresenta con una compromissione dello stato generale alguanto
profondo: aspetto sofferente, astenia marcata, anoressia spic-
.cata; febbre pil elevatia; pallore della cute e delle mucose visi-
hili; arresto dell’accrescimento ponderale e quindi diminuzione
del peso; arrestc anche dell’accrescimento staturale; turbe
dell’alvo. In questo medesimo momento della evoluzione clinica
possono comparire altri sintomj legati all’ interessamento di
altrl organi ed apparati e con intensitd e ricchezza alquanto
variabile e che possono attirare su di sé attenzione (Ingelrans
e Coll.; Bottin). Cosi possono verificarsi, volta a volta, sindromj
broncopolmonari, intestinali, renali; pud rilevarsi epato e sple-
nomegalia; pud profilarsi una sindrome tossica o neutossica e
la cui gravith pud veramente portare all’obitus il paziente. Il
guadro clinico, quindi, anche in presenza di tipiche alterazioni
scheletriche radiologicamente evidenti, pud presentare un note-
vole polimorfismo e giustifica pertanto il ritardo con cui, tal-
volta, viene formulata la diagnosi.

Ma sono le manifestazioni cliniche distrettuali a chiarire
il quadro clinico. Nella maggioranza dei casi, sia per la scarsita
¢ sia per la tenuita dei sintomi clinici generali, la scena clinica
si apre proprio con una turba funzionale dell’arto, a tipo in-
gravescente, cui si sommano, rapidamente, dolore locale spon-
taneo e nei movimenti attivi e passivi: edema locale che si
diffonde assai rapidamente a tutto un segmento scheletrico e
che si presenta con tutti i segni della flogosi.
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Queste alterazione scheletriche si presentano con alcune
caratteristiche che sono peculiari della malattia e che ne per-
mettono la differenziazione specie dalle ostemieliti del bambino
con cui si possono facilmente confondere (Berhesim e Coll.;
Berzud e Coll.; Spinelli; Grandi e Golfieri; Allimant e Peiffert;
Blanche: Des Wat; Favreau; Imbert e Voron; Stone; Caffey).
Esse, perd, scrno favorite proprio dalle particolari condizioni
anatomiche e fisiologiche dell’apparato scheletrico del neonato.
Infatti, la compatta e la spongiosa si presentano con rapporti
diversi da quelle dell'etd successive; la spongiosa ¢ nettamente
dominante e si presenta con maglie larghe e spazi vascolari
ampi, menire la corticale & assai sottile e fragile ed il periostio
¢ legatc assai scarsamente alla compatta. Ne consegue che un
processo infettivo trova maggiore facilita a diffondersi attra-
verso la corticale o verso gli spazi sottopericstei, con formazione
di sacclie asoassuali sotteperiostali avvolgenti a manicotto tutto
losso, ma pud anche diffondersi verso l'esterno investendo i
tessuti molli con formazione di un flemmone o anche verso
Particolazione a causa della scarsitd della resistenza della car-
tilagine di coniugazione e con conseguenze disastrose.

In definitiva, il canale niidollare non viene invaso che molto
raramente e in conseguenza & molto difficile che si possano costi-
tuire dei sequestri, dato che il processo patologico si svolge
nella zona periferica della corticale. Solo in rari casi - e quando
si tratta di bambini anergici e particolarmente predisposti - si
puo assistere ad un seguestro dell’intera diafisi in conseguenza
della estensione a manicotto dell’ascesso  sottoperiosteo
{ Garsche).

E’ evidente che il periostio, sollecitato dal processo infettivo,
reagisca con una evidente proliferazione che figura nel radio-
gramma, qualche settimana pit tardi rispetto all’injzio del
processo stesso, come una listerella sottile che avvolge a mani-
cotto il segmento scheletrico interessato. Dal lato metadia-
fisario si sviluppa. invece, un processo osteocondritico che scom-
pagina la linea di calcificazione provvisoria e comporta ampie
disgregazioni cartilaginee; persino il nucleo cartilagineo epifi-
sario pud venire coinvolto nel processo distruttivo, anche se
radiologicamente pud non essere appariscente, In tali casi si
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svilupperanno deformitd pill © meno evidenti o addirittura un
arresto dell’accrescimento scheletrico.

I1 processo infettivo che abbiamo descritto viene, pero,
guasi sempre seguito da altre localizzazioni, generalmente a
carico delle ossa lunghe e che presentano una evoluzione in
parte sovrapponibile ma il piu delle volte come semplici perio-
stiti a manicotto.

Per quel che concerne la evoluzione e la prognosi, possiamo
dire che, prima dell'era antibiotica 1'obitus chindeva quasi sem-
pre la malattia (Dilleunt; Dunham; Gren e Shannon). Oggi,
invece, l'antibioticoterapia guidata anche - ove possibile - dalla
conoscenza del germe responsabile e della sua diversa sensibilits,
verso gli antibiotici, ha letteralmente capovolta la prognosi.
Ci sono perd anche dei casi in eui il processo patologico a carico
dello scheletro si accompagrna ad un interessamento grave di
vari altri organi e che comporta un impegno molto pit severo
dell’'organismo del lattante, assumendo carattere di malignita
fino all’obitus (Berheim e Coll.; Beraud e Martin: Berheim
¢ Roux; Dunham; Dillehunt; Green e Shannon).

Data la rarithd con cui si presenta 'osteite infettiva del lat-
tante, abbiamo ritenuto opportuno descrivere i due casi che
sono occorsi alla nostra osservazione,

CASO 1

P. Antonio di gg 23, da Castelluccio (Pz)

Anamnesi : gentilizio negativo per lues, the, malattie ner
vose g mentali, malattie del ricambio, alcoolismo.

Genitori non consaguinei, viventi.

La madre ha avuto 6 gravidanze, di cui una abortiva le
altre condotte regolarmente a termine e seguite da parti eutocici,

Il paziente, nato dall’ ultima gravidanza, ha emesso il me-
conio nelle 24 h. La caduta del moncone ombellicale & avvenuta
In 4% giornata.

Ha avuto allattamento materno esclusivo ed irregolare.

Da circa 10 giorni tumefazione progressiva dell’addome,
raro vomito, alvo diarroico con feci liguide, verdastre: tume-
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fazione in corrispondenza dell'estremitdy superiore del braccio
sinistro, del polso destro e dei piedi.

E. O,

Peso Kg. 2,880 Temperatura 37,4 Polso 140 Respiro 32

Aspetto sofferente., Sviluppo somatico discreto. Nutrizione
scaduta. Cute pallida, umida, ipoelastica, calda. Turgore abbas-
sato., Pannicolo adiposo scarsamente rappresentato, Muscoli to-
nicotrofici,

Cranio dolicocefalo con fontanella bregmatica pervia (cm.
1 x 1), leggermente avvallata.

Apparato respiratorio : nulla di, patologico all’ ispezione,
palpazione e percussione., Alla ascoltazione respiro aspro dif-
fuso e rantoli a grosse e medie bolle sparsi su tutto 1’ambito.

Apparato cardiovascolare : aia cardiaca nei limiti. Toni fre-
quenti, validi. Polso radiale piccolo, frequente, ritmico.

Apparato digerente : nulla di patologico della bocea, retro-
hocca e faringe.

Addome aumentato di volume, fortemente meteorico, non
trattabile, con cute tesa, lucida, iperemica.

Cicatrice ombellicale appianata, secernente e circondata da
un netto alone di iperemia della cute che appare anche infiltrata.

Fegato : cupola nei limiti; margine inferiore a 2 em dal-
I'arco, di consistenza parenchimatosa.

Milza : nei limiti della norma.
Sistema nervese : nulla di patologico

Esame obbiettive distrettuale :

Arto superiore sinistro : (fig. 1) appare poco mobile specie
all'altezza della articolazione della spalla; la mano appare in-
traruotata. Tumefazione a carico del ITI medio e IIT superiore
del braccio, di consistenza elastica e con presenza di fovea
persistente: ricoperta da cute iperemica e calda al termotatto,
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Fig. 1

I movimenti a carico, sopratutto, dell articolazione scapolo-
omzrale suscitano intenso dolore.

Ario superiore desiro : tumefazione a carico del polso che
si estende a tutio il IIT inferiore e va degradando verso il IIT
medio dell’'avambraceic. La cute & fortemente iperemica, calda
al termotatto, tesa e lucida. I movimenti a carico del polso
suscitano intenso dolore,

Arti inferiori : tumefazione a carico dei piedi, pill segnata-
mente del dorso e della reglone malleolare e che va degradando
verso il TII inferiore della gamba. La cute & iperemicsa, tesa,
lucida; calda al termotatto,

I movimenti del piede soscitano dolore bilateralmente.
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ESAMI DI LABORATORIO

Iniradermoreazione alla tubcrcolina (secondo Mantoux III
liluiz,) : negativa.

Esame emocromocitemetrico :

Serie rossa : Hb 68%
globuli rossi 4.000.000
v. gl. 0,85.
Discreta poichilocitosi ed anisocitosi. Ipocromia. Non ele-
menti immaturi o comunque patologici.

Scrie bianea : globuli hianchi : 19,000
formula leucocitaria:
pol. neutrofili 40%
pol. eosinofili 7%
monociti 3%
linfociti 50%.
Non elementi Immaturi 0 comungue patologici.

Piastrine : 300.000 osservate nei preparati per striscio non
mostrano alterazione della loro morfologia e colorabilit.

Reazione di Wassermann : madre : negativa
Reazione di Wassermann : figlio : negativa
MKR 1II : madre : negativa

MKR 11 : figlio : negativa

Esame delle urine : nulla di patologico

Esame radiologico : reazione periostale a menicotto avvolgente
l'estremo prossimale dell’'omero sinistro. Non si apprezzano al-
terazioni evidenti a carico degli altri segmenti scheletrici.

CASO It

C. Giovanni, di mesi 1, da Savoia (Pz).
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Anamnesi: gentilizio negativo per lues, the, malattie ner-
vose e meritali, malaltie del ricambio, alcoolismo.

Genitori non consaguinei, viventi,

La madre ha avuto 3 gravidanze, delle quali la 1° abortiva,
le altre condotte regolarmente a termine e seguite da parti
cutociei,

Il paziente, nato dall’ultima gravidanza ha emesso il me
conio nelle 24 h.

La caduta del moncone ombellicale & avvenuta in 7° giornata.

Ha avuto allattamento materno esclusivo ed irregolare,

Da circa tre giorni tumefazione a carico della coscia sini-
stra che & andata progressivamente accentuandosi, accompa-
gnandosi a febbre modica.

E. O.

Peso Kg. 3,050 Temperatura 38,9 Polso 136 Respiro 30.

Aspetto notevolmente soffersnte. Nutrizione scaduta. Svi-
luppo somatico discreto. Cite pallida, umida, calda, ipoelastica
Turgore abbassato. Pannicolo adiposo scarsamente rappresen-
tato., Muscoli tonicotrofici.

Cranio dolicocefalo; fontanella bregmatica pervia (cm,
2 x 2}, leggermente avvallata.

Apparato respiratorio : nulla di patologico.
Apparato cardiovascolare : nulla di patologico.

Apparato digerente : nulla di patologico alla bocca retro-
hocca e faringe., Addome tumido, meteorico, teso, poco tratta-
hile.

Fegato : cupola nei limiti; margine anteriore 2 2 cm dal-
I'arco, di consistenza. parenchimatoss.

Milza : polo superiore nei limiti; margine inferiore all’arco.

Sistema nervoso : nulla di patologico.
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Esame obiettive distrettuale : la coscia sinistra appare net-
tamente aumentata di volume fino a quasi il doppio di quella
controlaterale; la cute sovrastante & eritematosa, con evidente
fine reticolo superficiale, calda al termotatto; la consistenze
¢ duroelastica con formazicns di fovea persistente.

La coscis si presenta in posizione coatta di semiflessione
sull'addome ed e fortements dolente alla palpazione e nei mo-
vimenti attivi e passivi

ESAMI DI LABORATORIO

Intradermoreazione alla tubercolina : (secondo Manfoux:
IIT liluiz) negativa,

Esame emoeremocitometrico :

Serie rossa : Hb 50%
globuli rossi 2.600.000
v. g1, 0,95
Discreta anisopoichilocitosi, Lieve ipocromia. Non elementi
immaturi o comungue patologici.

Seric bianca : globuli bianchi 13.200.

Formula leucocitaria : pol. neutrofili 60%.
pol. eosinofili 3%.
monociti 1%.
linfociti 36%.
Non elementi immaturi o comungue patologiei.

Piastrine : 250, Osservate&ﬁ n_eil preparati per striscio non
presentano alterazioni della morfologia e colorabiliti.

Reazione Wassermann madre :negativa
figlio : negativa

MER II madre ;: negativa
figlio : negativa

Esame delle urine : reazione alcalina. Densitd 1020. Albu-
Inina tracce evidenti. Acetong assente. Urobilina normale. Fi.
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gmenti biliari assenti. Indacano assente. Mucopus presente

(+ - ). Cloruri g. 9%w.. Centrifugato : diversi leucociti, tap-
r2to di cellule si sfaldamento delle b. v. u..

Esame raQiologico : (fig. n. 2) listerella periostea avvolgen-
te la regione diafisometafisaria prossimale della tibia sin. Cavita

articclare del ginocchio sensibilmente piti ampia della contro-
laterale.

Fig. 2

DISCUSSIONE E CONSIDERAZIONI

I due casi che abbiamo dettagliatamente descritto nelle
pagine precadenti, sono stati da noi inquadrati nel capitolo della
os.teite infettiva del lattante sia per il complesso dei sintomi
clinici che per le caratteristiche alterszioni radiologiche
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I due casi, perd, hanno presentato alcune differenze che
meritano essere sottolineate, Entrambi hanno rivelato manife-
stazioni multiple, ma mentre nel 1° caso le manifestazioni cli-
nicamente evidenti erano localizzate al solo scheletro, nel se
condo erano presenti in sede extrascheletrica. La sitomatologia
clinica presente in entrambi i casi ha ripetuto con grande uni-
formita i quadri consegnati alla letteratura. Nel nostro primo
caso, perd, accanto al processo clinicamente e radiologicamente
evidente, anche se in misura alquanto diversa, a carico della
metafizsi prossimale dell’'omero sinistro e distale dell’'ulna. destra,
era clinicamente evidenziahile un interessamento dell’estremiti
distale delle tibie e probabilmente delle ossa del tarso (tume-
fazione con cute iperemica, tesa, calda al termotatto), senza
che nei radiogrammi fossero apparsi lesioni evidenti. Verosimil-
niente i1 processo patologico ha interessato successivamente i
vari segmenti scheletrici, per cui accanto & lesioni eclatanti
c’erano anche altri il cui impegno era troppo recente perche
potesse essere evidenziati radiologicamente,

Interessante si & presentato anche il secondo caso nel qua-
le erano presenti una lacalizzazione scheletrica (ragione meta-
fisaria del femore sin.) una localizzazione urinaria (cistite),
e una enterica (enterite, senza che a noi ci sia stata data possi-
bilita di accertare una certa gradazione nella loro comparsa.

In entrambi i casi era, inoltre, evidente anche un interes-
samento generale dell’'organismo. Evidente era lo stato di
sofferenze,; notevole l'anoressia; e I'astenia; marcato il pallore
cutaneo; netto il calo ponderale.

Nella diagnostica differenziale abbiamo tenuto in consi-
derazione alcune tipiche malattie del lattante con le quall l'o-
steite infettiva ha molti punti di contatto e con cui pud confon-
dersi.

Qi differenzia innanzitutto, dalla osteomielite, percha il
processo della osteite infettiva si svolge nella zona periferica
della corticale con formazioni di vere e proprie sacche asces-
suali sottoperiostee con possibilita di diffusione verso 1 tessuti
molli, mentre rispetta il canale midollare.
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Molto piu difficile & invece, la diagnosi differenziale con
la sifilide connatale, non solo perché la prima manifestazione
clinica dells, osteite infettiva & costituita da una turba funzio-
nale di un arto assai simile a quella della pseudoparalisi del
Parrot {come nel nostro €aso), ma anche perché 1’immagine
radiologica sarebbe per alcuni AA (Berheim e Coll.; Beraud;
Demailly) sovrapponibile a quella della sifilide. La, ipotrofia
della spongiosa, le alterazioni periostitiche, 1a negativita delle

reaz%om sierologiche per la lues confermavano nei nostri casi
la diagnosi di osteite infettiva.

Riassunto

I’A ha descritto due casi di osteite infettiva del lattante,
rilevandone la rarita e sottolineandone la caratteristica delle
manifestazioni poliostotiche e pluritopiche,
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OSPEDALE PROVINCIALE 8 CARLO - POTENZA
Divisione Pediatrica
Primario; Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

1l trallamento di alcune infezioni urologiche
nell’eta infantile

con una nuova associazione chemioantibiolica
(ueomicofurantina)

Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

Le infezioni urologiche nell’infanzia rappresentano non so-
lo un’evenienza relativamente frequente, ma costituiscono, ad
un tempo, motivo di interesse per Iindirizzo terapeutico che
richiedono. Di qui la ricerca di nuovi farmaci che possono ga-
rantire una pit facile applicazione e tale da determinare una
pit rapida e definitiva guarigione a dosi evidentemente pila
hasse, 0 comungue, sempre in grado di non arrecare alcun difetto
nocivo sull’organismo umano. E’ evidente, dungue, che il far-
maco deve possedere innanzitutto un ampio spettro antibatte-
rico, ma nello stesso tempo uns clevata eliminazione in forma
attiva attraverso il filtro renale, ed infine una buona tollerahilita.

Tali proprieta sono state raggiunte da una associazione
chemioantibiotica realizzata di recente dalla Zambon (1), Essa
& costituita da tramfenicolo, idrossimetilnitrofurantoina e sul-
faisossazolo (Z. 0212) e presentata sotto forma di compresse.
capsule e sciroppo. La associazione dei tre farmaci, poggiando

(1) Ringraziamo la Casa Zambon che largamente ci ha fornito il prodotto.
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proprio sulls, sicura e positiva integrazione delle loro proprietd
farmacologiche. & in grado di assicurare una notevole efficacia
nelle infezioni batteriche delle vie urinarie, anche quando sia
bresente un cointeressamento del parenchina (pielonefrite, etc.)
e quando la infezione stessa sia sostenuta da germi vari (Ter-
ruzzi; Martinetti e Lai; Sadi e Cury).

I1 tiamfenicolo & un antibiotico strutturalmente e con pro-
prietd antibatterica simili a quelle del CAF; se ne differenzia,
iz?nanzitutto, per avere un radicale metilsolfonico al posto del
nitrogruppo in posizione « para » ma in particolare perché subj-
sce nell’organismo una minore degradazione metabolica. Ne con-
segue che il tiamfenicolo non solo sviluppa a livello tessutale,
ove ri.mane pill a luneo e a concentrazioni maggiori, una azione
Superiore, ma presenta, altresi, una eliminazione in forma attiva
certamente pill elevata attraverso gli emuntori (renale, biliare,

. intestinale. La eliminazione biliare e renale di tiamfenicolo in
forma biologicamente attiva varierebbe dal 40% al 60%, men-
tre per il CAF non supererebbe il 10% (Laplassotte e Brunaud;
Kunin e Finland; Trivellato e Vettori; Truec e Michel; Palliez
e Coll.; Rachau; Mc Chesney e Coll.). E’ stato, inoltre, dimo-
strato che il tiamfenicolo molto Scarsamente subisce il processo
di coniugazione, in sede epatica, con l'acido glicuronico (Mc
Chensey).

In campo urologico il tamfenicolo & stato, gia, a dosi varia-
hili da 1 a 2 g/die, impiegato nell’adulto con pia che favorevoli
risultati (Truc e Michel; Girard; Palliez e Coll.; Jouve e Ro-
bert; Belta; Mobilio; Pedrotti; Sadi e Cury; Ronconi: Vettori
e Trivellato; Terruzzi; Martinetti e Lai; etc.).

La idrossimetilnitrofurantoina appartiene al gruppo dej ni-
trofureni che possiedono un ampio spettro antibatterico, una
discreta tollerabilitha generale ed una limitata attitudine a pro-
vocare resistenze batteriche; nonché la notevole qualita di non
dare, nei confronti dei pitt comuni antibiotici, fenomeni di re-
sistenza crociata (Beretta e Galdini; Carrol e Brennam).

La idrossimetilnitrofurontoing presenta, inoltre, un'ulte-
riore vantaggio nei confronti degli altri nitrofurani, e piu speci
ficatamente della nitrofurantoina: cioé una maggiore percen.
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tuale di eliminazione in forma attiva per via urinaria, in rela-
zione ad un probabile maggiore assorbimento gasiroenterico
(Frigerio e Coll.; Vettori e Coll.; Terruzzi). Ne consegue la
possibilita che il farmaco possa essere adoperato con tre van-
taggi: a dosi pit ridotte, con una migliore tollerabilita generale,
con risultati ancora pit favorevoli (Terruzzi).

Il sulfaisossazolo fa parte di quei sulfamidici che possiedono
la capacitd di sviluppare una azione batteriostatica su una gran-
de gamma di specie batteriche, sia gramnegativi e sia sopra-
tutto grampaositivi (Secrétan; Langemann; Sadi e Cury).

La associazione di questo sulfamidico con il tiamfenicolo
e la idronimetiltrofurantoina trova la sua giustificazione valida
nel presupposto sperimentale e clinico di sinergismo fra i compo-
nenti, di integrazione fra i rispettivi spettri antibatterici e fra
I'azione generale e locale in sede urinaria. D'aliro canto, recen-
temente, sono stati registrati risulitati assai favorevoli da una
analoga associazione chemioantibiotica (CAF +-nitrofurantoina 4
sulfamidico) in molteplici affezioni sostenute da germi-protei,
e piocianei - persino resistenti a singoli componenti dell’assc
ciazione (Lich; Terruzzi; Marca).

La neomicofunanting (Z. 0212) anche se fondata sugli stessi
presupnosti della precedente associazione per i fenomeni di si-
nergismo legato alla additivita e al sinergismo dei singoli com-
ponenti, come & stato dimostrato in vitro sui principali germi
regponsabili delle infezioni urologiche (b. coli; protei; piocianei;
stafilococchi: salmonelle; Klebsielle aercbacter; etc.), presenta,
in veritad, vantaggi ancora maggiori, legati soprattutto alle ca-
ratteristiche di eliminazione in forma attiva dei due farmaci
che hanno sostifuito i due analoghi della precedente associa-
zione (Terruzzi; Belta e Dos Santos)., Sembra, infatti, che le
concentrazioni medie attive nelle 24 h siano di 200 gammsa per
ce per il tiamfenicolo e di 50 gamma per cc per la idrossimetil-
nitrofurantoina (Terruzzi).

Non & stato rilevato, alle dosi terapeutiche impiegate, alcun
effetto collaterale di rilievo, 8pecie per quel che concerne la crasi
ematica; l'unico rilievo di lieve intolleranza gastrica (pirosi)
non pud costituire motive di precccupazione giacché il disturbo
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scompare se il farmaco viene somministrato a stomaco pieno
(Terruzzi; Martinetti e Lai).

Non ci & possibile rilevare, almeno dalla letteratura esa-
minata, alcun sistematico lavoro che riguardi specificamente
I'impiego del farmaco in campo pediatrico. Pertanto, sulla scor-
ta dei favorevoli risultati otenuti nell’adulto dai pochi AA che
si sono occupati dell’argomento, abbiamo voluto adoperare il
farmaco in alcune infezioni uroclogiche del bambino.

Abbiamp trattato 30 bambini di ambo i sessi e di etd com-
presa fra 8 mesi e 10 anni, di cui 16 efietti da cistite non calco-
lotica, 3 da cistite calcolotica, 6 da cistopielite, 3 pielonefrite, 2
da pielite calcolotica.

I bambini sono ziunti alla nostra osservazione dopo un pe-
riodo di malattia domiciliare di 3-8 ziorni. Il 60% dei bambini
. aveva Subito un trattamento terapeutico vario (penicillina -
CAPF - tetraciclina - streptomicina - oleandomicina).

L'associazione chemioantibiotica & stata da noi adoperata
sotto forma di sciroppo preparato estemporaneamente essendo
i componenti attivi mantenuti allo stato secco per garantire,
nel tempo, la piena attivita,

Per quel che concerne la posologia ci siamo attenuti al do-
saggio di uno dei componenti e precisamente del tiamfenicolo,
somministrato alla dose di 50 mg/Kg/die e frazionato in 4 som-
ministrazioni giormaliere, La somministrazione & stata facilitata
dalla cireostanza che il cucchiaino da 4 cc annesso alla singola
confezicne, dosava mg 20 di tiamfenicolo e rispettivamente mg
5 di idrossimetilnitrofurantoina e mg 25 di sulfaisossazolo.

11 {rattamento @ stato protratto per un tempo variabile di
3-8 giorni secondo la gravita della forma clinica, dellintervallo
di tempo intercorso fra la sua insorgenza e la nostra osserva-
zione, del trattamento terapeutico praticato a domicilio. Ab-
biamo, gquindi, ritenuto opportuno proseguire il trattamento,
con una- dose ridotta del 50%, per un altro periodo di 3-6 giomi
allo scopo di garantire la guarigione definitiva.

Sono stati, inoltre, praticati, prima durante e dopo il trat-
tamento, i seguenti esami:
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esame emocromocitometrico
esame delle urine

VES
azotemia
Esame radiologico dell'appara’so urinario.

Tutti i soggetti sono stati controllati clinicamente e con
alcuni esami di laboratorio, a distanza di 10 e 20 giomni dalla
guarigione,

La sintomatologia clinica era caratterizzata da febbre ele-
vata irregolare; cefalea incostante e a tipo gravativo; nausea;
vomito; senso di peso alle regioni pubica ed in corrispondenza
delle regioni lombosacrali; in alcuni casi senso di tensione e do-
lore lungo il decorso dell'uretre; pollachiuria e stranguria. In
5 bambini 1a sintomatologia che 1i ha condotti alla nostra osser-
vazione, & stata paratterizzata da fenomeni tenicoclonici genera-
lizzati ma di breve durata e di intensita variabile.

Per quel che concerne gli accertamenti di laboratorio, allo
inizio del trattamento, erano presenti leucocitosi (da 10.200 a
20.700 elementi/cc) neutrofila (65-80%); VES elevata (IK=17-44)
azotemia modicamente elevata solo in 3 casi (fra g 0,37 e 0,42%w) ;
I’esame delle urine dimostrava albumina (da tracce marcate a
g 0,80°x); mucopus presente in guantita variabile; reazione
emoglobinica positiva in 5 casi; nel sedimento piociti a tappeto
e, volta a volta, riconoscibili cellule di sfaldamento vescicali,
ureterali, della pelvi, e del parenchina renale, a volte cilindri
granulosi o cellulari; cristalluria; filamenti di muco).

Nel corso del trattamento abbiamo petuto rilevare un note-
vole miglioramento di tutta la sintomatologia clinica soggettiva
gia in 2* giornata in tutti i bambini non calcolotici; discreto
nei rimanenti.

In 5 giornata nei bambini non calcolotici era possibile rile-
vare la guarigione clinica confermata dalla normalizzazione dei
reperti urinari e dalla tendenza alla normalizzazione della leu-
cocitosi neutrofila e dell'TK,
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Nei bambini portatori di calcolosi vescicale e renale, men-
tre era rilevabile 1a completa remissione delia. sintomatolo-
gia clinica, I'esame delle urine dimostrava ancora, ia presen-
Za di albumina, di quantita irrilevante di mucopus e nel se-
dimento di quantitd scarse di leucociti in parte conservati, di
cellule di sfaldamento delle vie urinarie superiori ed inferiori;
ia leucocitosi neutrofils, per quanto ridotta, si manteneva a
livelli ancora elevati; I'IK anche era modicamente elevata.

La normalizzazione dei vari reperti di laboratorio & avve-
nuta in un tempo variabile dal 6° al 10° giorno.

Ha fatto eccezione un golo caso: si trattava di un hambino
di 8 mesj che ha presentato una piuria facilmente recidivante e
che ci ha obbligalo 2d un prolungamento della terapia, al fine
Qi avere ragione del processo infiammatorrio cistopielitico. A
successive indagini radiologiche é risultato portatore di una
' grave malformazione delle vie urinarie (rene triplo; megaure-
tere, stenosi uretrale) per cui veniva sottoposto ad intervento
operatorio correttivo,

Non abbiamo registrato alcun disturbo di rilievo, specie a
livello gastrico.,

Ci sembra quindi, di poter conciudere, in base alla nostra
esperienza che questa associazione chemioantibiotica possa es-
sere adoperata senza pericoli di provocare effetti nocivi a carico
dei vari organi ed apparati, ma anche per avere dimostrato di
agire molto rapidamente sui processi infiammatori delle vie
urinarie. Se si tiene presente che gid in 2* giornata di tratta-
mento abbiamo registrato evidenti miglioramenti del guadro
clinico, noi possiamo indubbiamente indicare 1a nuova. asso-
ciazione chemioantibiotica come un medicamente utilissimo,
se non addirittura elettivo, in queste forme infiammatorie. La
rapidita di azione sul processo &, infatti, indice di elettivita e
ci consente di considerare il farmaco di notevole utilitd sia
nelle forme infiammatorie semplici sia in quelle complicate da
calcolosi e ci lasciano facilmente anche prevedere il suo impiego
& Scopo preparatorio sia negli interventi diagnostici che tera-
peutici (cateterismi; cistoscopia; hiopsie; piccoli e grandi in-
terventi sui vari segmenti dell’apparato urinario).
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Questi assunti favorevoli sono legati essenzialmente, spe-
cie se confrontati ad altri chemicantibiotici, alla irrilevante
tossicita, alla interazione dei tre componenti che si potenziano
a vicenda e ne riducono il dosaggio singolo; alla grande con-
centrazione in forma attiva dei singoli componenti attraverso
il filtro renale.

Riassunto

L’A ha sperimentato in campo pediatrico, una nuova asso-
ciazione chemioantibiotica in un gruppo di 30 bambini portatori
di affezioni dell’apparato urinario. Ne ha rilevato la nofevole
efficacia n=l dare una rapida guarigione, senza alcun effetto
collaterale.
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Il trattamento con tiamfenicolo di alcune forme
di enterite batterica dell’infanzia

(salmonellosi - brucellosi)

Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

L'impiego del tiamfenicolo in patologia infantile e dello
adulto & stato gia oggetto di molte segnalazioni in letteratura,
sia da noi che da altri AA (Loscialpo Ramundo; Belta; Bontier
e Lyos; D’Avila Aguinaga; Fuga; Rachon; Truc e Michel ; Vas-
sena; Berezowsky, Boffi e Pozzi; Feinsilver; Lageze; Maggi;
Serembe; Poddine; Della Cella; Attili; Biolchini; Modica;
Suarez e Moreno; Bonelli; Pines; etc.).

In patologia enterica le osservazioni sono scarse, speacie se
si considera il bambino (Rice; Veggetti; Messich; Vassena;
Serembe; Scapellato e Frigerio; Boffi e Pozzl; Feinsilver; Jan-
bon e Coll.; Maggi; Bellomo e Coll.; Muscolino e Bulla; Barba
e Bruno; Shaffer e Coll.; ete.). E nel risultati tutti sono con-
cordi nel ritenere il farmaco assai utile e decisamente superiore
al CAF, perché determina la guarigione clinica pitt rapidamente,
consente in conseguenza la ripresa dell’organismo pit veloce-
mente, non provoca alcun effetto tossico collaterale di rilievo.

I1 tiamfenicolo & strutturalmente molto simile al CAF,
dal quale si differenzia, tuttavia, perche possiede un gruppo
metilsolfonico al posto del nitrogruppo in posizione para dello
anello benzenico. Il tiamfenicolo si differenzia, inoltre, per il
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fatto che mentre il CAF viene quasi integralmente metaboliz-
zato dall’organismo, esso viene solp parzialmente degradato in
prodotti binlogicamente inattivi. In conseguenza mentre il CAF
si ritrova in forma attiva nelle urine in una percentuale infe-
riore al 10%, il tiamfenicolo in percentuale del 50-60% (Laplas-
sotte e Brunaud: Eunin e Finland; Trivellato e Vettori, Truc
e Michel; Palliez e Coll.; Rachau; Mc Chesney; Lodola e Mar-
ca; ete.). Questa notevole differenza comporta non solo una
« vita media biologica » pilt lunga, ma una maeggiore capacitd di
azione non solo nelle urine, ma anche in ogni altro emuntorio
{vie biliari, tubo digerente).

Il tiamfenicolo raggiunge nel torrente circolatorio la mas-
sima concentrazione dopo 2 ore dalla somministrazione per os,
pei va diminuendo pia lentamente del CAF, ma pud essere ri-
trovalo in mimime concentrazioni anche dopo 24 h (Dennis;
Kunin e Finland; Todesco e Coll.; ete.).

Pare che esista resistenza crociata fra i due farmaci (Attili
e Coll.: Laplassotte e Btunaud), mentre solo in via eccezionale
pud comparire resistenza al tiamfenicolo (Attili; Courtieu e
Coll,; Feinsilver: Maggi; Truc e Michel; Veggetti).

Lo spettro #'azione del tiamfenicolo & praticamente sovrap-
ponibile a quello del CAF; purtuttavia, l'attivita antibatterica
si sviluppa elettivamente su Shigelle, pasteurelle, brucelle, vi-
broni, emophili, escherechie, salmonelle, klebsielle, neisserie.
clostridii, stafilococchi streptococchi, diplococchi e corynebacteri
(Courtieu e Coll.; Fiensilver; Laplassotte e Brunaud; Trivel-
lato e Malesani).

Sulla scorta dei risultati consegnati alla letteratura, ab-
piamo voluto impiegare il tiamfanicolo in due gruppi di malattie
infettive dell’'infanzia: il primo costituito da 24 bambini di am-
bo i sessi e di eth compresa fra 2 e 10 anni, affetti da salmonel-
losi tifica: il secondo da 6 bambini di ambo i sessi e di eta
compresa fra 3 e 7 anni ed affetti da brucellosi.

Abhiamo adoperato il farmaco in forma di sciroppo, pre-
parato estemporaneamente e somministrato alla dose variabile
di 30-50 mg/kg/die secondo la gravitd della malattia e il mo-
mento della nostra prima osservazione clinica. La dose veniva
frazionata in 3-4 somministrazioni giornaliere.
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Oltre alla chemioterapia, venivano somministrati, volta
a volta, analettici, vitaminici, estratti di corteccia surrenale,
liquidi raidratanti per ipodemmoclisi e fleboclisi, In soli 8 casi
nei quali esisteva un notevole stato febbrile con ottundimente
del sensorio e stato tossico grave, abbiamo adoperato predni-
solonie, Il regime dietetico veniva, inoltre, fatto oggetto di par-
ticolari cure, specie nei soggetti giunti pitl tardivamente alla
nostra. osservazione.

I1 trattamentc e stato proseguito a dosaggio pienoc fino a
quando i rilievi clinici non c¢i hanno fornito elementi chiari di
notevole miglioramento, attraverso la caduta dells febbre, la
regressione della cefalea; la normalizzazione dell’alvo; la di-
minuzione della splenomagalia ; 1a tendenza alla normalizzazione
delle alterazioni della crasi ematica; la regressione dell’astenia;
la ricomparsa dell'appetito; etc. La durata di tale trattamento
si & protratta per un periodo di tempo variabile di 8-15 giorni.
Quindi la terapia & stata proseguita riducendo la dosz del
tiamfenicolo del 50% per un periodo ulteriore di tempo di
6-8 giorni. :

In nessuno dei casi abbiamo adoperato vaccini.

Tutti i soggetti sono stati ricontrollati 15 e 30 giorni dopo
la guarigione definitiva.

In tutti i casi abbiamo praticato i seguenti esami di labe-
ratorio :

esame emocromocitometrico
VES

SBiercdiagnosi di Widal-Wright
Esame delle urine.

La sintomatologia clinica era caratterizzata da febbre ele-
vata; ottundimento del sensorio in 8 casi; cefalea; vomito;
stipsi; astenia profonda} anoressia spiccata; essiccosi; spleno-
megalia; parafonia mitralica con ipotensione in 12 casi.

Agli esami di laboratorio erano evidenti: leucopenia neu-
trofila in 18 casi, leucocitosi nei rimanenti: lieve stato di
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anemia ipocromica in § casi; la VES elevata con I¥ variabile
fra 17,56 e 30; la siercagglutinazione di Widal dava per l'anti-
gene 0 una positivita da 1:200 fino a 1:400, per 'antigene H
una positivitd da 1:100 fino a 1:300; la sieroaglutinabilitd di
Wright dava una positivitd variabile da 1:400 fino a 1:800;
I'esame delle urine denunziava presenza di albumina in quanti-
tad non dosabili di acetone, di indacano e nel centrifugato di
gualche cellula di sfaldamento delle b. v. u..

Il trattamenrtc ha permesso di rilevare un miglioramento
alguanto rapido e profondo. La febbre é caduta per lisi tra la
6" e la 14° giornata; solo in un caso di salmonellosi tifica ed in 1
caso di brucellosi si é registrato la caduta per crisi rispetti-
vamente in 4° e 6° giormata. La cafalea e lo stato di iperecciti-
bilitd o di scpore, presente in alcuni casi, sono scomparsi in
2" giornata. L'alvo si & normalizzato fra la 5° e la 10° glornata.

La splenomegalia presente in misura variabile, in tutti
i casi ha mostrato una tendenza alla rapida regressione fin
dalla 6-2° giornata.

Lo stato di astenia = di anoressia sono andati riducendosi
fin dalla 4-7° giornata di trattamento.

In nessun caso abbiamo registrato collasso cardiocircola-
torio, specie in coincidenza della caduta critica della tempe-
ratura.

Per quel che concerne gli esami di laboratorio abbiamo
potuto osservare alla guarigione la regressione di ogni elemento
patologico.

Se dovessimo, pertanto, in base alla nostra esperienza
formulare un giudizio di raffronto fra l’azione svolta dal tiam-
fenicolo nei confronti di quella. svolta dal CA¥ nelle salmo-
nellosi e nellz brucellosi, ¢i sembra di dover considerare il tiam-
fenicole superiore e quindi da preferire in queste infezioni,
sia per la rapidita di azione e sia per la assenza di ogni effetto
secondario.

Ci sembra infine, importante sottolineare la circostanza
che sia nelle esperienze degli altri AA che abbiamo controllato,
e sia nelle nostre, i casi di salmonellosi e di brucellosi, tranne
fualche rara eccezione registrata dagli altri AA, non hanno
presentato recidiva alcuna, verosimilmente perché dai vari
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emuntori ed in particolare quello biliare, il tiamfenicolo si ri-
trova ancora in forma biologicamente attiva in una concentra-
zione che pud raggiungere il 50% della dose somministrata.
Questo vantaggio e da ricercare nel fatto che, contrariamente
al CAF, solo in minima parte il tiamfenicolo subisoe il processo
di coniugazione con l'acido glicuronico che lo rende inattivo.

Ne consegue, pertanto, che il farmaco puo essere adoperato
con molta maggiore efficacia e sicurezza nella profilassi delle
salmonellosi e brucellosi, rispetto al CAF.

Riassunto

L'A ha sperimentato il tiamfenicolo in un gruppo di 24 bam-
bini di ambo i sensl affetti da salmonellosi tifica e 6 bambini
di ambo i sessi e affetti da brucellosi, ad una dose variabile
di 30-50 mg/kg/die per os..

Ha rilevato la rapidith di azione del farmaco, la mancanza
di ogni azione tossica e di intolleranza, e la mancanza di ogni
recidiva.
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OSPEDALE PROVINCIALE 8, CARLO - POTENZ
Divisione Pediatrica
Primario: Prof, DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

Sul tratiamento di alcune malatiie dell’infanzia

con l'associazione tHamfenicolo-neomicina

Prof. DOMENICO LOSCIALPO RAMUNDO

L'importanza e la frequenza delle malattie acute dell’ap-
parato digerente nel quadro dei disturbi della nutrizione ri-
propongono, ancora oggl, il problema del trattamente terapeu-
tico, sia per la nota complessita deai fattori etiopatogenetici,
sia per il polimorfismo dei quadri clinici, sia per la variahilita
della intensité delle manifestazioni cliniche, sia infine per la
diversa frequenza ed intensitad delle manifestazioni cliniche,
sia infine per la diversa frequenza ed intensita di ripercussioni
sullo stato generale, sull'eguilibrio idrosalino, sulla funzionaliti
© dei vari organi ed apparati.

Gis Barberi richiamava I'attenzione sulla complessita etio-
logica. delle enferiti infantili, ingquadrandole in varie forme
a seconda dell'agente infettivo e rilevandone le diverse sfu-
mature cliniche,

E’ nota, altresi, 1'importanza che, volta & volta, acquistano
i fattori alimentari (dispepsia - allattamento artificiale - passag-
gio dall'allattamento naturale a quello artificiale, etc.) o mani-
Testazioni patologiche extraintestinali (otiti, influenza, processi
broncopolmonari, malattie esantematiche, sepsi, etc.) nell’in-
sorgenza delle malattie enteriche (Colarizi).

D’altro canto & noto come I'apparato intestinale del bam-
bino, particolarmente durante i primi mesi di vita, manifesti
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una particolare recettivitd nei confronti di un processo infettivo
{ Gentili e Coll.).

Non minore importanza spetta alla immaturita anatomica
e funzionale del tubo gastroenterico (Adam).

Inoltre, & dimostrata la scarsith della difesa immunitaria
umorale del piccolo hambino nei riguardi dei germi ad azione
prevalentements enterogena (I’Alessandro e Burgio; Netter e
Coll.; Netter e Walker; Newand Nonofficial drugs).

Infine, sono da tenere presenti altri momenti concomitanti,
oltre zlPetd, quali il {ipo di alimentazione, le variazioni sta-
gionali, il genio emidemico, le condizioni sociali ed igieniche,
la costituzione, ete. (Gentili e Coll.,, Gotti e Mazzacuva; Ro-
magnoli).

Accanto alle enteriti batteriche, si sonc venute delineando
numerose altre forme sostenite da visus diversi (Arullani;
Brainerd; Breidenbach e Martin; Cachin e Doreau; Ehrlich;
Fornara; Gentili, e Coll.; Romagnoli; Sacrez e Coll.; Schiavini
e Andreoni; Timbury; Vierucci e Pavani), anche se per gueste
ultime permangono dubbi circa la loro reale consistenza clinica
(Timbury),

' evidente che, in tutti questi quadri infiammatori dell’ap-
parato digerente, in cui I'agente infettivo pud essere primitivo
0 secondario, la terapia antinfettiva a base di antibiotici trova
1a sua insopprimibile necessitd (Barberi e Ferlazzo; De Luca R.,
Frontali; Gentili e Coll.; Macchia; Messini; etc.). Questa tera-
pia antibiotica deve essere iniziata il pili precocemente possi-
hile, ariche nei casi in cui non é ancora individuabile alcun agente
etiologico specifico, sopratutto per la facilith con cui nel lattante
una infezione tende a generalizzarsi (Gentili e Coll.; Roma-
enoli).

Per una terapia efficace sarebbe necessaric un farmaco capa-
ce di agire in modo elettivo sul germe responsabile, guidata da
precisi reperti coproculturali. Ma nella realizzazone pratica le
ricerche molto difficilmente possono essere portate a compi-
mento in tempo utile, sia per la difficoltd talvolta insupera-
bile di identificare 'agente etologicamente responsabile per la
presenza di flora mista; sia perché le indagini coprologiche
necessitanc di vari giorni per la esecuzione prima di poter
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apportare un valido contributo; sia, infine, per la frequente
impossibilitd tecnica in non pochi lahoratori.

Per questi motivi si & andati alla ricerca di associazioni
chemioantibiotiche capaci di assicurare, in virtQ1 del loro largo
spettro, ums azione certy sulla fora responsabile, associando
farmaci in grado di esplicare una prevalente azicne locale, a
livello intestinale, ovvero di farmaci ad azione non solo locale
ma anche generale. In veritd, Passociazione di guesti ulfimi
farmaci si presenta con le premesse di una azione indubbiamente
migliore e da preferire, specie se =i tiene presente che nel bam-
hiro, pill segnatarente nol lattante, le affezioni enteriche tando-
no rapidamente a generalizzarsi quando non sono una delle es-
pressioni di un processo extraintestinale.

L’associazione farmacologica che noi abbiamo voluto impie-
gare in alcune malattie enteriche del bambino risponds esatta-
mente a questi requisiti sia per guel che concerne le 35=re-messe
teoriche, che per i risultati ottenuti dai pochi AA che si sono
occupati dell’argomento (Eellomo e Coll.: Muscolino e Bulla).

Questa associazione ¢ costituita dalla neomicina, farmaco
non asgsorbibile e quindi ad azione cssenzialmente distrettusle,
e dal tiamfenicole, ad azione anche sistemica: associszione
questa che possiede uno spettro antibatterico capace di agire
su tutii i comuni germi responsabili di infezioni gastroenteriche
(coli patogeni; shigelle; salmonelle; protei; sfafilocoechi: stre-
ntecocchl; fecali: klebsielle aerobacter sp.: vibrioni; ete.).

Eszminando, perd, i rispettivi spettri antibatterici si puo
rilevars che mentre per alcuni germi risultano attivi ambo i
comnponenti (salmonelle; vibrioni; brucelle: haemophili, kleb-
sielle; ete.), per altri risultano attivi elettivamente o il tiamfe-
nicolo (shigelle; clostridi; streptococchij diplococchi; pasteu-
relle; etc.) o la neomicina (stafilococchi, coli, protei, piocianei,
aerobacter, subtilis, etc,).

11 tiamfenicolo & un chemioterapico analogo al CAP, al
quale si avvicina per la struttura chimica e per lo spettro di
azicne in parte sovrapponibile, ma possiede alcune caratteristi-
che farmacocinstiche che ne condizionano la preferenza nelle
infezioni delle vie escretici (biliari; renali; intestinali). Esso,
infatti, viene degradato in forma inattiva in piccole guantita e
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guindi la sua eliminazione in forma attiva per via biliare, renale,
intestinale avviene in concentrazione alquanto piu elevata dal
CAF (Laplassotte e Brunaud; Kunin e Finland; Trivellato e
Vettori; Truc e Michel; Palliez e Coll.; Rachau; Mc Chesney
e Coll.; Longo; Vecchio e Lodola; etc.). Risultati clinici assai
favorevoli scno stati ottenuti da vari AA. nel trattamento delle
infezioni dell'apparato digerente con il tiamfenicole (Boffi &
Pozzi; Feinsilver; Janbon e Coll.; Magegi; Messih; Vassena,
Veggetti; Vallarino; Bellomo e Coll.; Muscolino e Bulla; Rice;
Seremhe; Scapellato e Frigerio; Barba e Bruno; Shaffer e
coll.; etc.).

La neomicina & oggi largamente impiegata nella chemiote-
rapia enterica in virta del suo vasto spettro antibatterico e dalla
. circostanza che, non essendo assorbibile, non provoca guegli ef-
fetti collaterali che sono dimostrabili se viene adoperata per
via parenterale (Trabucchi e Garattini; Jawetz; New and No-
nofficial Drugs; Felsenfeld e Coll.; Clancy; Waksman e Coll.;
Waishren e Spink; Council on Pharmacy and Chemistry AMA ;
Kadison e Borovsky; Kean e Coll.; ete.).

L’associazione tiamfenicolo-neomicina é stata impiegata an-
che in patologia enterica infantile da alcuni AA. (Bellomo e
Coll.; Muscolino e Bulla). Da queste esperienze ¢ risultato che
Vassociazione si & dimostrata « pilt attiva della sola neomicina
nelle enteriti semplici, e della neomicina associata ad adatti
antibiotici sistemici, nelle forme secondarie o complicate; 1'ef-
ficacia antibatterica dell’associazione & confermata daile osser-
vazioni riguardanti la negativizzazione dei reperti coprocultu-
rali ». Da queste ricerche stesse gli AA hanno pofuto dimostrare
che T'associazione farmacologica non ha provocato alcun effetto
secondario.

Sulla scorta dei favorevoli risultati consegnati alla lettera-
tura abbiamo creduto interessante adoperare ia associazione
tiamfenifcolo-neomicina su un numero piuttosto elevato di bam-
bini, al fine di avere maggiori possibilita di giudizio, tralasciando
per il momento i risultati ottenuti- nel prematurc che costi-
turanno ’oggetto di una successiva comunicazione.
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La casistica comprende 173 bambini di ambo i sessi e di
etd compresa fra 20 giorni e 10 anni, di cui una parte trattata
ambulatoriamente

La casistica era distribuita come segue

1) enterite semplice : casi 52

2) enterite acuita tossica : casi 26

3) enterite semplice - disirofia: casi 16

4) enterite acuta tossica - distrofia : casi 12

5} enterite semplice - bronchite catairale : casi 18

§) enterite semplice - otite : casi 12

7) enterite semplice - ofite - bronchite catarrale : casi 7
8) enterite semplice - broncopolmonite : casi 8

9) enterite semplice - faringotracheobronchite : casi 12
10) enterite semplicz - otite - cistite : casi 10.

Noi abbiamo adoperato il farmaco per via orale dosan-
dole in contenute di tiamfenicolo e somministrandolo in mi-
sura variabjle in relazione all’entith del quadro patologico o
alla contemporanes presenza di focolai infettivi extraintesti-
nali. L.a dose & stata compresa fra 25 e 60 mg /Keg/die e distri-
buita in 4 somministrazioni giornaliere. Il trattamento ¢ stato
protratto a dosaggio pieno per un periodo di 4-16 giorni, fino
& quando cioé non abbiamo registrato la guarigione clinica,
guindi abbiamo proseguito con la terapia riducendo il dosaggio
del 50% per altri 3-6 giorni.

Alla terapia chemioantibiotica sonce stati assoeiati volta a
voita, analettici, vitaminiei, somministrazioni di soluzioni giu-
cosate al 3% per ipodermoclisi, fleboclisi e mieloclisi; estratti
di corteccia surrenale; anticatarrali; sedativi della fosse. An-
che Ia dieta & stata attentamente modificata allo scopo di favo-
rire 'azione terapeutica del chemioantibiotico.

Abbiamo ritenuto opportunc eseguire alcuni esami di iabo-
ratorio all'inizio e alla fine del trattamento, allo scopo di notare
eventuali ripercussioni sui vari organi ed apparati. Pill preci-
samente abbiamo eseguito a seconda dei casi: esame emocro-
mocitometrico; esame delle urine; VES; esame radiologico del
torace,
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Tutti i soggetti sono stati cortrollati s distanza di 8 e 18
giorni dalla guarigione.

Per quel che concerne i risultati riteniamo opportuno tenere
distinti i casi con la sola compromissione gastroenterica a quelli
nei quali esistevano anche focolai extraenterici.

Primo gruppo:

in questo primo gruppo possiamo far rientrare i casi di gastro-
enterite semplice e fossica in soggetti normali e distrofici, La
casistica comprende 106 bambini,

Gli effetti del trattamento si sono dimostrati positivi in
modo evidente gid in 2* - 3 giornata di trattamento attraverse
la caduta critica della temperatura febbrile, la regressione del
vomito, ¢ sopratutto la rapida modificazione a carico dell’alvo

-sia con una riduzions sensibile del numero delle scariche e sia
sopratutto con una progressiva e rapida modificazione dei ca-
ratteri delle feci. La normalizzazione dell’alvo si & verificata
nelle ferme semplici fra la 3* e 4* giornata, premettendo in pari
tempo un miglioramento nella alimentazione e quindj una pre-
coce ripresa delle condizioni generali. Nelle forme tossiche,
mentre la normalizzazione della temperatura si & verificata in
2* - 3 giornata l'alvo si & normalizzato anche abbastanza pre-
cocemente sia per quel che concerne il numero delle scariche
(3-5 giormaliere) e sia per il carattere delle feci (4 - 6 giornata).
Anche le condizioni generali hanno presentato un andamento
meno pronto rispetto alle forme semplici.

Nei soggetti in cui era evidente uno stato distrofico, men-
tre le manifestazioni acute hanno presentato una evoluzione
sovrapponibile ai due gruppi precedenti, le condizioni generali
hanno segnito una progressione piu lenta, anche per la diffi-
coltd di base di alimentazione.

In tutti questi soggetti & stato registrato all’ingresso, uno
stato di lieve anemia di tipo ipo e normocromico, pilt evidente
nei distrofici ¢ sopratutto una leucocitosi (12.000 - 17.800) con
neutrofilia (60-70%), L’'esame delle urine ha dato praticamente
esito negativo. La VES elevata in tutti casi anche se in misura
variabile,
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Alla fine del trattamento erano evidenti un lieve grado di
anemia ed una riduzione dells leucocitosi neutrofila. L'esame
deile urine dava ancora esito negativo. La VES era rientrato
in limiti della norma o si discostava di poco.

Hanno fatto eccezione solo 8 bambini nei quali la guari-
gione si & verificata con un ritardo maggiore (8- 13" giornata).

Di tutti i bamnbini trattati solo 3 sone deceduti in 2= gior-
nata per la grave compromissione neurotossica.

Secondo gruppo:

molto piu interessati siamo stati nel seguire la evoluzione degli
altri casi, nei quali accanto alla compromissione gastrointesti-
nale erano presenti focolal extraenterici. Sono stati particolar-
mente questi casi che ci hanno dato ragione nella scelta del
medicamento in quanto abbiamo potuto, con lo stesso tratta-
mento e contemporaneamente, registrare anche la guarigione
dei focolai extraenterici,

I processi otogeni, seguiti anche con la consulenza dello
ntoiatra, hanno dimosirato di risentire precocemente e profon-
damente del trattamento in un tempo variabile da 6 a 10 giorni.

I processi infiammatori della vescica seguiti attraverso lo
esame delle urine, hanno presentato una guarigione assai ra-
pida {(4* - 7* giornata?.

I processi a carico dell’albero respiratorio hanno dimo-
strato di risentire anche intensamente e rapidamente, attra-
verso una riduzione della febbre, della tosse e del guadro cli-
nico obiettivo (arrossamento dell’orofaringe - linfomegalia la-
terocervicala - rantoli al torace) gia in 2* giornata per rendersi
evidente in 5" - 8" giornata anche radiologicamente (regressione
dei focolai broncopneumcnici). La guarigione di queste formes
si & verificata in 6" - 10* giomata.

Accanto alle favorevoli modificazioni del quadro clinico si
sono resi evidenti i miglioramenti a carico degli esami di labo-
ratorio, attraverso la notevole riduzione fino alla normalizza-
zione della leucocitosi neutrofila, della VES, del reperto ra
diologico.
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In conclusione ci sembra di poter considerare, almeno dalla
nostra casistica, 'associazione tiamfenicolo-neomicing veramente
rispondente a presupposti teorici, in base ai quali & stata scelta.
I risultati ottenuti da noi nelle affezioni gastroenteriche acute
semplici e tossiche anche nei soggetti con distrofia ci indu-
¢ono a soitolineare sopratutto la rapiditd di azione del far-
maco che €& anche premessa essenziale di pill precoce ripresa
dell’organismo. Ma cid che ci pare meritevole di ampia consi-
derazione sono i risultati conseguiti nell'altro gruppo di sog-
getti nei quali accanto all'affezione dzl tubo digerente erano pre-
senti nello stesso tempo focclai extraenterici di portata e guindi
di importanza diverse. La guarigione, infatti, di tutte le mani-
festazioni patologiche dei soggetti trattati ci consente di valu-
tare l'associazione softo un angolo di visuale diversa ed indub-
biamente piil positiva e si spiega propio col fatto che tale asso-
ciazione esplica oltre ad una azione locale anche una intensa
azione generale per la scarsa capacitd che ha lorganismo di
degredare il tiamfenicolo in prodotti biologicamente inattivi.

Riassunto

L’A ha sperimentato una nuova associazione chemioanti-
biotica. - tiamfenicolo-~+neomicina - in 173 bambini di amho 1
sessi e di etd compresa fra 20 giorni e 10 anni, affetti da ente-
rite e tossica, parte complicate da distrofia, parte portatori di
altre manifestazioni patologiche extraenteriche, Ne ha rilevato
la efficacia, sottolineando la rapiditd e profonditd di azione e
la assoluta mancanza di fenomeni tossici secondari.
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Schwannoma di un nervo interdigitale

comune della mano

L. LUCCIONI
Chirurgo ed Ortopedico specialista

Le formazioni neoplastiche originate dalle fibre nervose e
dall= guaine dei nervi prediligono generalmente alcune sedi niut-
tosto precise quali il nervo acustico nel suo tratto intracranico
0 nel condotto auditivo interno (Ramboni-Ambrosetto), il vago
(Rossello), lo sciatico (Bidone 8.), la cauda equina (Niovi) o
talvolta hanno localizzazicni viscerali quali lo stomaco (Cel-
la C. Giust) o il digiuno (Ranieri e Levi).

Sono descritte inoltre alcune rare localizzazioni quali quel-
la endotoracica ( Bordone De Vita) - I nervi periferici non sem-

- bra siano interessati frequentemente da tali neoplasmi. Infatti

Sommer su 47 casi di neurinoma ne constatd solo § loca-
lizzati ai nervi periferici, mentre recentemente De Vita e Gua-
rino su 32 casi a varia localizzazione ne rinvennero soltanto 7
a carico degli arti superiori, con una percentuale percio del 22%.

Singoli casi come quello che ci accingiamo a descrivere,
sono stati recentemente riportati da Piana e da Todoroff - Rosd,
localizzati nel palmo della mano.

La disposizione a livello del nervo interdigitale da noi ri-
scontrata non ci sembra sia stata descritta fino ad ora e rite-
niamo, pertanto, di un certo interesse riportare il caso, che offre
altresi qualche spunto per la diagnosi differenziazle con aleune
affezioni dell’apparato osteo capsulo-tendineo della mano.
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IL CASO: L. Liliana di anni 18, da Potenza; studentessa.

Nulla da rilevare a carico dell'anamnesi familiare, personale fisio-
logica e patologica remota, Appendicectomizzata alcuni mesi fa, Si pre-
senta alla nostra osservazione lamentando la comparsa di una piccola
tumefazione rotondeggiante dolorosa a livello della faccia interdigitale della
base del 1V dito del}a mano destra. L'inferma precisa di avvertire in tale
sede dolore spontaneo esacerbantesi in modo accessionale in seguito ad
urti accidentali o nella funzione prensile, raggiungente intensita tale da
richiedere talvolta 'uso di analgesici, Dichiara, inoltre di aver notato
la comparsa di zone di parestesia e sensazicne di «dito morto» in corri-
spondenza della faccia interdigitale de¢]l IV dito compreso tra guesti ed
il V dito; la flesso-estensione del dito interessato sarebbe a suo dire
piuttosto impacciata,

Soggetto florido in ottime condizioni generali di salute. All'esame
obiettivo locale si apprezza in corrispondenza della base del IV dito
sulla faccia interdigitale una neoformazione della grandezza di un chicco
di riso, libera dai piani superficiali e piuttosto aderente a quelli profondi;
la pressione su di essa provoca intensa reazione dolorosa, i movimenti
«di flesso-estensione del dito non sembrano essere limitati in maniera
apprezzabile e non si nota la comparsa di fenomeno di scatto né mobilita
abnorme della piccola formazione.

La consistenza elastica della tumefazione, la sede molto vicina alla
puaina del flessore del IV, la sproporzione tra sintomatologia clinica
ed entita della lesione, ci fanno erroneamente considerare quest'ultima
come una cisti sinoviale ed atiribuire ad uno stato di ipersensibilita del
soggetto l'insieme dei disturbi dichiarati.

Cons'gliata la asportazione chirurgica, questa & accettata di buon grado.

In anestesia locale novocainica (soluz. 1%%) senza adrenalina, si pra-
tica una piccola incisione comprendente la cute ed il sottocutaneo; lungo
la faccia laterale (late ulnare) della guaina del tendine flessore, ma ben
isolata da questa, si reperta la piccola formazione rotondeggiante che
viene de:iicatamente isolata ed asportata.

Sintesi della ferita in nylon e placca di alluminio digitopalmare con
dito in lieve flessione; in quinta gicrnata si eliminano i punti di suturs;
la cicatrice chirurgica & molto dolorosa ed i movimenti flesso estensori
restano per lungo tempo limitati per reazione antalgica al movimento.

La mobilizzazione attiva viene comunque gradatamente ripresa fino
alla restitutio ad integrum pur permanendo un'area di parestesia in cor-
rispondenza della faccia interdigitale tra IV e V del lato ulnare.

Controlli periodici fanno notare il lento regredire di tale sintoma-
tologia.

La piccola neoformazione asportata appare macroscopicamente ro-
tondeggiante, della grandezza di un chicco di riso, di consistenza duro-
elastica, di colorito giallastro.

Fissata in soluzione di formalina al 10% ed inclusa in paraffina, nu-
merose sezioni vengono colerate con i comuni metodi.
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L'esame istologico dimostra urna formazione neurcfibromatosa, nel
contesto dells quale si osservano grossi fasci di fibre nervose circondate
da spesse puaine connettivali (Fig. 1).

Si rilevano inoltre formazioni fusiformi, la cui parte centrale &
costituita da una fibra nervosa, circondata da strutture lamellate con.
centriche, con aspetti simili a corpusceli di Pacini (Fig. 2}
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Fig, 1

Fig. 2
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CONSIDERAZIONI

~ L'esame istologico ha chiarito la natura della neoformazio-

ne dandcei ragione della particolare sintomatologia accusata
dall’inferma e mettendo in evidenza la raritd soprattutto per
quel che riguarda la localizzazione del tumoretto asportato.

I neurofibromi sono tumori abbastanza infrequenti, anche
se non rari; studiati particolarmente da Verocay-Antony ed in
Italia da Pescatori; presentano una localizzazione piuttosto ubi-
quitaria, anche se alcune sedi ed alcuni tronchi nervosi perife-
rici, specie quelli pitt importanti degli arti sembrerebbero par-
ticolarmente intercssati. L'etd pia colpita sarebbe quella giova-
nile ed adulta anche se non eccezionale & il riscontro nell'infan-
zia e nell’etd senile, mentre il sesso femminile sarebbe predi-
letto nella misura di 2 ad 1. Spesso incapsulati o allungati, di
consistenza dura, di solito solitari, possono essere anche nu-
merosi lungo il decorso dello stesso nervo; il volume ¢ molto
vario da quello di un chicco di riso, come nel nostro caso, a quel-
lo di un uovo di piccione come nel caso descritto da Pescatori.
Microscopicamente risultano costituiti da cellule allungate, con
nucleo ovale o a bastoncello, strettamente ammassate in for-
mazioni nastriformi, talvolta ad aspetto vorticoso, talvolta no-
dulare. I nuclei disposti gli uni accanto agli altri in lunghe serie
parallele assumono un azpetto tutto particolare denominato « a
palizzata ».

In alcuni casi & presente una accentuata differenzazione
fibrillare con intreccio irregolare delle fibrille e zone di degene-
razione jalina. La vascolarizzazione del tessuto & abbastanza in-
terisa e talvolta si rinvengono nella compagine aree di emor-
ragia intraparenchimale. La patogenesi & tuttora molto discussa
soprattutto per quel che riguarda la derivazione mesodermica
o ectodermica del tessuto neoplastico: le tesi maggiormente
riportate in letteratura fanno capo a Mallory e Panfield che
classificano i neurofibromi come fibroblastomi del perinevrio
o dell’endonevrio ed a Masson che li fa derivare dalle cellule
di Schwann, onde la denoniinazione di Schwannomi o gliomi
periferici degli autori francesi.
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L’ipotesi patogenetica di questultimo autore sarebbe con-
fortata dal dato di aver potuio oitenere sperimentalmente tu-
mori a struttura simile a gquella dei neuromi con la prolifera-
zione artificiale di cellule di Schwann da un segmento di nervo
isolato ed innestato.

Non siamo in grado di suffragare la validitd dell’'una e del-
Ialtra ipotesi che abbiamo riportato per dovere di esposizione.

Clinicamente la sintomatologia & in diretto rapporto con la
localizzazione e quindi con la reale insorgenza. in corrispondenza
di un particolare tronco nervoso,

Generalmente si riscontra la presenza di una tumefazione
lungo il decorso di un nervo, che per compressione sulle fibre
nervose determina linsorgenza di disturbi di tipo nevritico,
con parestesia, dolori accessionali, talora disturbi trofici. Ec-
cezionalmente compaiono gravi turbe della sensibilitd o para-
.lisi motoria.

1l trauma & stato chiamato in causa da alcuni (Davidocich-
Plana) come fattore determinante nella evoluzione del tumore
" soprattutto sotto forma di microtraumi ripetuti, mentre pin
rara sarebbe la associazione con un traums violento. La diagno-
si di certezza & perd soltanto istologica, potendo la neoforma-
zione essere confusa con una cisti sinoviale, o con una tenova-
ginite nodosa (dito a scatto),

La degenerazione maligna sarebbe del tutto eccezionale, se-
condo Borchardt e, secondo Francini e Guleke si verificherebbe
in senso sarcomatoso con una spiccata tendenza alla recidiva in
loco pint che alla diffusione metastatica. La cura ovviamente
non pud che essere chirurgica e deve possibilmente essere ese-
guita prima che il tumore leda irreparabilmente il nervo, e
consiste nelle forme periferiche nella enucleazione, rigsparmian-
do il pin possibile le fibre nervose, cosa non del tuttp indispen-
sabile nelle localizzazioni viscerali.

In conclusione, il caso da noi illustrato trova qualche ele-
mento di interesse per la particolare rarita di localizzazione
della forma ai nervi interdigitali, ed alla difficoltd da noi in-
contrata nello stabilire una esatta diagnosi di natura. La sinto:
matologia clinica presentata dall’inferma ha trovato in fondo
piena spiegazione nella definizione istologica del piccolo tumore.
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Infatti 1a costituzione neurofibromatosa della maggior par-
te del tessuto neoformato, derivato evidentemente dalle guaine
perinevritiche di Schwann ci ha spiegato la presenza del dolore
particolarmente intenso; mentre 'esistenza di piccole forma-
zioni allungate con aspetti molto simili a corpuscoli di Pacini,
le cui lamelle connettive appaiono dissociate da edema inter-
stiziale, ha chiarito le alterazioni della sensibilitd tattile presen-
ti nello spazio interdigitale interessato.

Riassunto

Viene riportato un caso di neoformazione a tipo Schwanno-
matoso di un nervo interdigitale comune della mano, = viene
discussa la particolare siniomatologia clinica, specie in rela-
zione alla presenza nel tessuto neoformato di numerose forma-
zioni a tipo corpuscoli di Pacini.
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Sull’ Osteomielite della clavicola

( Rassegna anatomo-clinica e contribute casistico).

L. LUCCIONI
Chirurgn ed Oriopedico specialista

L’osteomielite ematogena colpisce in maniera ubiquitaria
tutti i costituenti delle estremitd fertili delle ossa in accresci-
mento; pur tuttavia tale infeziore ha predilezione per alcune
sedi particolari mentre sembra rispettare alcuni segmenti ossei
che, appunto come la clavicols, solo raramernte ne sono interes-
sati. Dalla rassegha della letteratura suli’argomento risulta che
la osteomielite della clavicola si presenta con una percentuale
dello ,3% sec. Busanelli e Negri, 0,4% sec. Zanoli, 0,5% sec.
Barberis, 0,6% sec. Agrifoglio. Baruffaldi-Benedetti e Canepa,
su tutte le lesioni osteomielitiche. Tale raritd rende talvolta
difficile formulare una diagnosi precoce, per cui spesso 'attua-
zione inadeguata o tardiva di una terapia, associata anche alla
presenza di ceppi bacillari particolarmente resistenti, determi-
nano il cronicizzarsi del processo. Gli attuali mezzi terapeutici
antibiotici sembra abbiano modificato I'evoluzione ed il giudizio
prognostico di tale raro processo morboso, per cui abbiamo ri-
tenuto degno di interesse riportare 6 casi giunti alla nostra os-
servazione e curati nel decennio tra il 1957 ed il 1966, su di un
totale di circa 300 osteomieliti documentate nel reparto radio-
logico del nostro Istituto di Cura, con una percentuale del 1,5%.
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CONTRIBUTO CASISTICO

Caso I: Ragazza, a, 11 - Da alcuni mesi comparsa di tumefazione
dolente a carico della clavicola destra e della articolazione sterno-clavi-
colare corrispondente. Non ha praticato alcuna cura. Apertura spontanea
dell'ascesso e fistolizzazione.

Radiologicamente: area di rimaneggiamento con osteolisi sfumata
¢ diffusa al terzo sternale della ciavicola senza reazione periostale.

Apertura chirurgica e pulizia del focolaio - Guarigione dopo 30
giorni, (Fig, 1.2.3).

Caso II: Bambino, a. 7 - Scarsa sintomatologia dolorosa a carico
delia clavicola sinistra. Temperatura febbrile ad andamento irregolare.

Radiologicamente: Ispessimento fusato del terzo medio ed acromiale
della clavicola sinistra con zone di osteolisi centrali alternate ad osteo-
sclerosi.

Bendaggio molie e trattamento con Penicillina-Streptomicina-Ossi-
tetraciclina. Guarigione clinica in 2 mesi. Radiologicamente in un con-
trolio a distanza di nove anni si osserva la completa ricostruzione anato-
mica dell'osso e I'assenza di postumi funzionaii (Fig. 4).

Caso IIE: Bambino, a. 7 - Tumefazione pastosa, dolente a carico del
terzo medio delia clavicola sinistra.

Stato febbrile,

Radiologicamente: Sclerosi del terzo acromiale della clavicola con
reazione periostea, Trattamento antibiotico con Ossitetraciclina e Ri-
famicina.

Bendaggic molle, Guarigione clinica in 3 mesi. Radiologicamente
non si osservano variazioni del quadro precedente. (Fig. 5).

Caso IV: Ragazzo di a. [6 - Osteomielite fistolizzata nella clavicola
destra secondaria a [rattura riportata 2 mesi fa e trattata in altro am-
biente con osteosintesi endomidollare con filo di Kirschner.

Radiologicamente: Reazione periostea al terzo medio della clavigola
che appare interrotta con immagine di sequestro centrale (Fig. 6). Ben-
daggio gessato toraco-brachiale e trattamento antibiotico con Pirroli-
dinmeti]-Tetraciclina + Rifamicina, Guarigione in 2 mesi,

Caso V : Ragazza di a, 13 - La paziente si presenta alla nostra osserva-
sione con un ascesso in fase coiliquativa della regione pre-clavicolare
destra,

Radiologicamente: Ispessimento periosteo del terzo acromiale della
ciavicola destra con immagini centrali di osteolisi (Fig. 7).

Incisione e svuotamento del’ascesso ¢ pulizia chirurgica del focolaio.
Bendaggio gessato sec. Desault. Guarigione clinica in 2 mesi.

Caso VI: Bambino di a. & - Da circa due mesi sintomatologia dolo-
rosa a carico dellestremo acrominale deila clavicola sinistra. Tempe-
ratura febbrile ad andamento irregolare. Curato al proprio domicilio
con terapia penicillinica a dosaggi insufficienti, con somministrazioni
saltuarie,

Radio'og’camente: Ispessimento del terzo medio e sternale deila
clavicola sinistra (Fig. 8).

Trattamento ant’biotico con Eritromicina per os+Rifamicina, ben-
dapgio moile sec. Desault - Guarigione clinica in 2 mesi.
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Fig. 1 - Caso 1 - Aspetto clinico pre e postopera-
torio.

Fig. 3 - Caso I - Aspetto radiologico pre e post-
operatorio,

Fig. 2 - Caso 1 - Apertura chirur-
gica del focolaio.
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Fig. 4 - Caso II - Aspetto radiologico della le- . . . )
sione e controllo a distanza di 9 anni. Fig. 5 - Caso III - Aspetto radiologico della lesione
e controllo a 3 mesi di distanza.
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Fig. 6- Caso 1V

Fig, 7 - Caso V
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Fig. 8 - Caso VI
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CONSIDERAZIONI GENERALI

La clavicola per alcune caratteristiche morfologiche, em-
briologiche e di struttura & considerats una forma di passaggio
tra le ossa lunghe e le ossa piatte; essa presenta un canale mi-
dollare il quale occupa soltanto il terzo medio dell’osso mentre
le due estremita sono in gran parte costituite da, osso SpUugnoso,
Larteria nutritizia penetra in essa tra il terzo medio ed il terzo
esterno e da due rami di biforcazione : quello esterno principale
e quello inferno di calibro minore. La clavicola si sviluppa in
due punti di ossificazione: un punto primitive destinato al cor-
po ed alle estremitd laterale, che compare verso la fine della
quarta settimana di vita intra-uterina, ed un punto secondario
che modella la estremits sternale dell’osso, e che compare ver-
50 1 20 0 22 anni (Testut). Tali brevi richiami embriologici ed
anatomici danno spiegazione della frequenza di localizzazione
dell infezione osteomielitica rell’etd infantile al terzo medio del-
Vosso (71% dei casi sec. Agrifoglio-Baruffaldi Benedstti e Ca-
nepa) mentre nell'adulto pii spesso sarebbe interessato Ie-
stremitd mediale (22%) e quella acromiale (7%) sec. gli autori
gid citati - Infatti 1z particolare disposizione nutritizia, e la
presenza del nucleo principale di accrescimento in corrispon-
denza di quello che sara il terzo medio déll’osso facilitano Var-
resto in gquesta ssde di eventuali emboli micotici, meantre la
maggiore esposizione ai traumi del segmento esterno e la ferti-
litad del nucleo di ossificazione complementare spiegano la pos-
sibilita, in etd adulta, di localizzazione alle estremita, e late-
rale e mediale. I germi che pil frequentemente sono presenti
in tali focolai sono lo Stafilozoceo aureo e 1o streptococco, ec-

cezionalmente e stato rinvenuto lo pneumococce di Franckel
(Paolucei).

Nella maggioranza dei casi la clavicola viene colpita secon-
dariamente ad altre localizzazioni osteomielitiche (85% sec. Ca-
nepa), spesso multiple, mentre molto rara sembra la localizza-
zlone primitiva isolata, come riscontrato in 5 dei nostri 6 casi.
Il sesso preferito & quello maschile: la nostra casistica conferma
tale predilezione, con un rapporto di due s uno. La sintomato-
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logia & dominata dal dolore trafittivo, contin}lo, con irradiazio-
ne alla regione latero-cervicale ed al braccio omolai?erale. .Il
decubito sullg spalla interessata & impedito e spesso s1 assocla-
no limitazioni antalgiche della scapolo-omerale, nelle‘loc_aliz-
zazioni al terzo laterale, mentre qualora vi sia partegpa;mne
dellz. articolazione sterno-clavicolare, il capo appare mch.nato
dal lato interessato, onde decontrarre lo sternocleidomastoideo.
Obiettivamente la cute appare arrossata, raramente é pre:
sente netta tumefazione evidente delle parti molli e, nggh stati
pitl avanzati, alla palpazione puo comparire fiuttua'zmne per
presenza di un ascesso che, s2 non viene inciso, ﬁstollzz,a.spon-
taneamente, in tal caso la malattia evolve verso la cronicizza-
mOm;adiologic:amen’ee: nella fase iniziale non si‘ exﬁdenmano
elementi di particolare rilievo, mentre negli stati pl.u avanza-
ti sono presenti immagini di rarefazione cui si assogano feno:
meni di reazione periostale. Sono altresi frequenti fen{;)men}
di necrosi ossea con formazione di sequestri e talvolta si assi-
ste alla completa distruzione dell'osso. Se la formg tentle jel
cronicizzarsi, si trovano associati fatti di necformazione e di-
struzione ossea, che, radiologicamente, appaionolsotto form.a
di focolai di sclerosi alternate ad immagini rad1otraspar<?nt1,
per cui la morfologia della clavicola appare largamente rima-
neggiata. La diagnosi clinica e radiologica a gquadro qonFIgmato
ron presenta grande difficoltd; molto raramentg pero si ne's?,o-
no ad individuare precocemente le forme iniziali pe1: 1:&1 fa,cﬂzté:
con cui vaghi sintomi clinici e false o insufficienti 1mmag.in1
radiologiche inducono a non dare alcun significato patologico
ai disturbi presentati. La diagnosi differenziale defre_a essere po-
sta con la tubercolosi: questa malattia, pero, predilige le' estre-
mita dell’osso e si complica con osteoartrite stemotc'lawc_:olare
ed acromion clavicolare, mentre la osteomielite predilige 11.ter-
zo medio della clavicola. Radiologicamente, inoltre, l'a, I:eazlosne
periostea, sempre presente nelle forme calde, non si riscontra
mai in quelle tubercolari. La sifilide pud talvolta dzf,re.qualche
manifestazione nel periodo terziario che puo trarr? 1.n inganno,
(Canepa) ma la sintomatologia clinica e le indag*flnl di labora-
torio consentono di dirimere ogni dubbio diagnostico. La tumul-
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tuosn evoluzione del guacreo elinics e radiclogico del sarcoma
osteolitico permette di escludere Questa temibile infermitd nella
vitlutazione differenziale, Aree di necrosi epifisaria asettica,
nella malattin di Friedrich, ed immagini iperostosiche, presentj
nella malattia delle ossa di marmoe e nel morbo di Paget, solo
eccezionalmente possono essere confusi con la osteomielite della
clavicola.

Battelli riporta, un caso di granuloma eosinofilo operato
come ostiomielite e 1a cui diagnosi esatta fu posta, solamente
dopo indagine istologica.

Il problema che a noi sembra di maggiore interesse ed at-
tualita & guello della terapia, se ciog la osteomielite della clavi-
cola, debba considerarsi una forma passibile di solg terapia me-
dica, ¢ invece debba essere ritenuta, come la maggior parte
delle altre localizzazioni osteomielitiche, una malattia di elet-
tiva pertinenza chirurgica,

A sostegno delluna o dell’altra ipotesi, vi sono numerose
considerazioni di ordine generale ¢ locale. Per quel che riguarda
le prime & ovvio che |a particolare virulenza di un determinato
ceppo batterico e le capacita difensive dell’organismo colpito
stabiliscono una maggiore o minore progressione delle lesioni
anatomo-patologiche. Mentre alcuni focolaj inflammatori pre-
sentano scarsa tendenza alla necrosi, stante una cospicua cir-
colazione, veicolo di medicamenti e drenaggio di prodotti tos-
sici, per cui possono rapidamente regredire, altri, per la rapida
tendenza alla suppurazione ed alla necrosi dei tessuti, a causa
della esclusione dalla circolazione sanguigna, per trombosi dei
vasi 0 per scarsa presenza di questi, resistono allg terapia ge-
nerale ed impongono quella chirurgica.

Pertanto, in caso di insuccessg della terapia, conservativa,
consistente nel trattamento antibiotico e nella immobilizzazio-
ne della spalla con bendaggio molle o gessato, e che comungue
¢ sempre doverosg tentare, 'opera del chirurgo potra avvalersi
di numerose possibility,

1) Apertura‘e scucchiaiamento del focolaio; 2) Resezione
parziale; 3) Resezione totale con successivo eventuale trapianto.
Evidentemente la gravita e Ia estensione del focolaio, la pre-
Senza o0 meno di fistolizzazione, 1a maggiore o minore tendenza
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alla cronicizzazione del processo guideranno verso 1'1.11’}0 dci) (l} ;ﬂ
tro rimedio chirurgico. E’ opportuno comungue s parita . erge
dizioni riportare gli elementi a favore o sfavore delle ;—aia_
tecniche, rilevati dai vari operatori. L’apertura‘ o lo scuce 1.0ne
mento del focolaio con o senza s.eques*i.t.r‘ectorr.naj 0 lfi'. resezi oy
economica secondo alcuni darebbero risultati 11:'1cezt1, e ‘fil -
sporrebbero alla recidiva (Agrifoglio - .Barufaldl :tBeiztiez "
Canepa). In veritd due dei nostri 6 cam‘ sqno Stif},tlv Ta !
rurgicamente secondo tzle indirizzo ed i risultati 1mrq;a a o
a distanza scno stati ottimi, conscguendo una stabile gu
gioni‘a resezione totale sottoperiostea & un inltervento tecmia-
mente facilz e che nella eth infantile & qua51‘sempresos§gi;; co
dalla rigenerazione totale dell’osso. In molti ca._31 perod (d 110'035(;
Scolari) tale intervento & seguito da un accorciamento de s
stesso, da upa depressicne della regione claveare :»respomsa;15 N
di una asimmetria rispetto alla spalla controlaterale .con lco
guente danno estetico e spesso sensibile danno funzmna; e. .
; Migliori risultati si otterrebbero invec.e facendo iegmre
alla resezione totale un trapianto aut‘oplastzco come pr@m;azs
da Scolari nel 1859 e da Parmeggiani nel 1957 conl s?ccerio-
biale rivestita di periostio o con un segmenio costa elda; i
stato ed abbondantemente perforato, ed ancora 'd.a (Ja~ eﬁssata
1858 con stecca ossea prelevata dalla cresta iliaca &
i Kirschner.
o ﬁlolf:liosg;i{ RCOmunque i problemi da risolvere di fronteda
tali metodiche chirurgiche, soprattutto 1.:|er qu‘el che nﬁuazl ;
I'attecchimento del trapianto nell’astuccio penoste.o de attico
vicola asportata, il quale costituisce sempre un ambmz'ltle seSseo
e pertanto poco adatto alla vitalizzazione del materiale o ,
oplastico. .
anCh;efaqEZIt cIIqu riguarda la nostra esperiegzat ter?.peut:jc;a, 2;(1;
luce dei risultati ottenuti nei 6 casi tra?ta.tl, riteniamo P -
concludere che il trattamento antibiotico sopr?.ttuttollfzor;ibio-
- traciclina. Rifamicina ed Eritromicina sulla. guida de a.1"1mm0’
gramma, instaurato precocemente, ed associato ad um::1 i e
hilizzazione della spalla con bendaggio molltiz per un ? eg'l.;rﬁ-
periodo, pud oggi dare risultati molto soddisfacenti. In p
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colare, tra le tetracicline, i migliori risultati abbiamo ottenuto
con la Pirrolidinmetiltetraciclina alla dose di 150 mg. intramu-
scolo ogni 12 ore, associata a Rifamicina in quantita di 125 meg.
ogni 12 ore o ad Eritro-micina in dose media di 250 mg, quattro
volte al giorno per gli adulti, e di 30-50 mg. pro Kg di peso al
giorno nei hambini. Nei due casi trattati chirurgicamente 1a
diligente pulizia del focolaio settico sotto protezione antibiotica,
associata alla immobilizzazione, ha portato i due infermi a com-
pleta guarigione, quasi a voler affermare il buon potere osteo-
rigenerativo dell'osso e la non assoluta necessita, di fronte a
fooolai non eccessivamente estesi, di interventi largamente de-
molitori come la resezione totale.

La durata della malattia é stata maggiore nelle forme non
traitate chirurgicamente ed in tutte si & ottenuto un completo
recupero funzionale,

Infine, una particolaritd degna di rilievo ci sembra essere
che in 5 dei nostri casi il processo osteomielitico abbia avuto
una localizzazione monostosica, cid che contrasta con le altre
casistiche.

In conclusione, il trattamento della osteomielite della cla-
vicola impone tutto larmamentario terapeutico dell’osteomie-
lite in genere; ad esso si associa perd la difficoltd frequente di
una diagnosi ed un decorso spesso tenace che apre particolari
problemi funzionali ed estetici di pertinenza prettamente chi-
rurgica.
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Riassuato

L’A. riporta sei casi di osteomielite della clavicola curati

nell’uitimo decennio. N .
Dopo una disamina delle particolarita anatomo-patologiche

e cliniche della lesione egli espone i problemi chirurg1c.1 a'd essa

connessi citando l’esperienza tratta dalla propria casistica.
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OSPEDALE PROVINCIALE S. CARLO - POTENZA
Divisione di Medicina Generale
Primaric: Prof. POTITO PETRONE

Le vecchie e nuove tetracicline

Prof. POTITO PETRONE

1. Notizie storiche e cosiituzione chimica,

Verso la fine del 1948 il Duggar della Lederle Cyanamid
Company annunzio all’Accademia delle Scienze di New York
lo isolamento di un nuovo antibiotico cristallino ottenuto dal
filtrato colturale dello streptomyces aureofaciens (cosi detto
dal pigmento giallo che si forma durante l'accrescimento del
fungo su piastra, di agar), un actinomicete del terreno sino
allora poco noto.

Negli anni 1952 - '53 - '54 furono stabilite le formule di
struttura delle 4 tetracicline, clortetraciclina, ossitetraciclina,
fetraciclina e demeticlortetracicling, le quali debbono il nome
al fatto che il loro nucleo centrale, il naftacene, & un idrocarburo
tetraciclico - benzoderivato dell'antracene, ottenibile dal ca-
trame di carbon fossile.

In ordine di tempo, quindi, la prima ad essere isolata, da
una coltura di « Streptomyces sureofaciens » fu la :

Clortetfraciclina; in un secondo tempo, da una coltura di
« streptomyces rimosus » fu isolata la

Ossitetraciclina; in un terzo tempo, rispettivamente per ridu-
zione e per declorazione delle prime due si ottenne la

Tetraciclina; in un quarto tempo, da un ceppo mutante di stre-
ptomyces aurefaciens, si ottenne 1a
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Demetilelorietraciclina ; ed infine per clorazione, deidratazione
% riduzione dell’ossitetraciclina la

Metaciclina (Rondomicinal.

Le tetracicline sono sostanze anfotere, capaci di formare
sali sia con gli acidi che con le basi (si usano spesso i cloridrati).

8i conservano abbastanza bene allo stato secco; sono cri-
stalline, gialle, inodori, di sapore amaro, poco solubili in acqua
se non sono salificate, nella misura dello 0,05% per la clorotetra-
ciclina, dello 0,025% per la ossitetraciclina e dello 0,1% per
s tetraciclina; come cloridrati invece sono solubili all’l%
circa in acqua, alla quale danno aciditd di ph 2,5, 2,9, onde, per
l'uso endovenoso, vengono unite con sostanze puffer (glicinato
di sodio), e per 'uso endomuscolare con procaina.

T.a stabilitd delle tetracicline a 37° C. € diversa a vari ph;
s ph 8 la meno stabile & la clorotetraciclina, la pia stabile é l'os-
sitetraciclina; a ph 7 la pil stabile é la tetraciclina.

Gli studi sull'assorbimento intestinale e sui conseguenti
livelli ematici hanno dimostrato, specialmente per la tetraci:
clina, l'utilitd di preparazione con acido citrico, con glucosamina
g con metafosfato sodico.

Ahbiamo cosi i « potenzianti » della tetraciclina ed i « com-
nosti » di tetraciclina.,

2. Potenzianti della tetraciclina :

con il nome di « potenzianti della tetraciclina » s’intendono al-
cune sostanze, come l'acido citrico, la glucosamina ed il meta-
fosfato sodico, le quali, se somministrate per via orale insieme
con la tetracicling, hanno la proprietd di favorire ’'assorbimento
intestinale attraverso un meccanismo d’azione probabilmente
comune : quello di hloccare, nel lume intestinale, alcuni ioni
metallici, di calcio soprattutto, i guali, se liberi, si unirebhero
alla tetraciclina ostacolandone l'assorbimento.

L’ac. citrico, che fu il primo potenziante della tetraciclina,

non & pit usato, essendosi dimostrato meno efficace degli altri
due, la glucosaming ed il metafosfato sodico.
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‘Qlf.est‘ultimo attualmente é il potenziante pii usato, essen-
dosi dimostrato il pitt attivo nel favorire I'assorbimento delle
tetracicline, con le quali da luogo ad un composto non definito

e poco solubile indicato con il nome di « tetraciclina fosfato
complesso ».

3) I composti di tetraciclina

sono stati preparati allo scopo di aumentare la idrosolubiliti
della tetraciclina, il pilt possibile, non solo per favorirne ’assor-
bimento intestinale e la diffusione nell’organismo (onde 'assor-
himento stesso risulta anche superiore a quello della tetraciclina
pii i potenzianti, derivando da cio che, per raggiungere un deter-
minato livello ematico dell’antibiotico, sono necessarie dosi
minori di quelle che si renderebbero necessarie adoperando In
tetraciclina da sola o con i potenzianti), ma anche @ soprattutto
per rendere scevra d'inconvenienti la somministrazione di essi
per via endovenosa e per via endomuscolare,

Fra i composti di tetraciclina ricordiamo :

[

. La «tetraciclina - metil - pirrolidina (Reverin Hoechst) »
2. La « tetraciclina - metil - lisina (Tetralysal Erba) »

3. La « tetraciclina - metil - ossietildietilendiaminga o mepiciclina
(‘Valtomicina Midy) ».

Di quest’ultimo composto & stata realizzata una unione equi-
molecolare con la penicillina V, ottenendosi il « fenossimetil.
penicillinato o peni-mepiciclina », composto solubilissimo, il
guale naturalmente presenta gli spettri antimicrobici della tetra-
ciclina e della penicillina, con il vantaggio che la componente
tetracirlinica preserverebbe la penicillina dall’azione inatti-
vante della « penicillinasi »,

(Penetracin Midy - Vupenciclina IPO - Criseocil Farmi-
talia-Sepsimicina Spa).
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4) Modalita dell’azione antibietica.

T/azione in vivo si svolge a concentrazioni che sono essenzial-
mente batteriostatiche; le concentrazioni battericide in vitro
differiscono notevolmente, sia alla 249 che alla 96° ora, dalle
concentrazioni hatteriostatiche,

I germi in via di rnolfiplicazione presentano, di fronte alle
tetracicline, una sensibilitdh maggiore di quella presentata dai
germi in riposo.

Cio fa pensare che le tetracicline ostacolino i processi di
« biosintesi » e specialmente quelli della « sintesi proteica ».

Sono stati anche osservati inibizione di una delle tappe di
ossidazione dell'acido acetico, dell'attivita fosforilante del mito-
condri, dell’accumulo di ac. glutammico, ed ancora l'inibizione
di numerosi enzimi; interessante il fatto che le tetracicline pos-
sono agire come mezzi chelanti,

Al microscopio elettronico sono dimostrabili importanti
alterazioni morfologiche : atipia del processo di divisione cellu-
lare ed anche batteriolisi,

5. Bpetire d’azione : & molto ampio e quasi comune per tutte
le tetracicline,; agiscone su molti gérmi sia Gram + che Gram -
7ra cui principalmente streptococchi piogeni, stafilococee aureo,
prneumococeo, sulle brucelle, le salmonelle, le shigelle, il bacte-
rium coli, gul bacillo antracis, il clostridium, il bacillo difterico,
sui micobatteri, sulle rickettsie, sui grossi virus (tracoma - psit-
tacosi, ornitosi, linfogranuloms venereo, pneumonite atipica),
sulle spirochete (treponemsa pallidum e leptospira), sugli acti-
nomiceti, sui protozoi (amoeba, tricomonas, lamblia) e su al-
cuni vermi intestinali (oxiuri),

6. Indicazioni cliniche : sono numerosissime in rapporto allo
ampio spettro di azione testé riferito; fra le pilt importanti ricor-
diamo la brucellosi, le infezioni da cocchi, nonché quelle da tre-
ponemi, rickettsie e grossi virus (ornitosi - psittacosi - tracoma -
rneumonite atipica - linfogranuloma venereo).
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Resistenza batterica : & scarsa, di tipo penicillinico, ed aumenta
ner gradi.

Si pud osservare una resistenza crociata tra le varie tetra-
cicline e specialmente tra esse ed il CAF.

7) Yie di somministrazione, assorbimento - diffusione - eli-
minazione.

Le tetracicline vengono abitualmente somministrate per via
orale, dato che I'assorbimento intestinale & buono ed & rapido,
anche se 1non sia completo.

Fra le varie tetracicline, pero, e fra queste e la tetraciclina
pit i potenzianti ed i composti di tetraciclina esistono delle diffe-
renze per quanto riguarda la rapidith e la entitd dell’assorbi.
mento stesso; ad esempio la tetraciclina viene assorbita in
guantitd sensibilmente maggiore della ossitetraciclina e della
clortetraciclina, e 'aggiunta dei « potenzianti » alla tetraciclina
stessa ne favoriscs notevolmente la rapiditd di assorbimento.

Oltre che per via orale le tetracicline possono essere som-
ministrate per via intramuscolare ed anche per via endovenosa
(tetraciclina metilpirrolidina Reverin, tetraciclina - metil - lisi-
na - Tetralysal, ossitetraciclina hase - Qssitetra Pierrel).

Pud essere usata anche per via locale, mucosa, dermica, nei
tragitti fistolosi, ed anche introdotta nelle cavita sierose.

Le « Tetracicline » si diffondono rapidamente ed ubiguita-
rjamente nell’organisme legate alle proteine plasmatiche e ven-
gono fissate dal sistema reticolo - istiocitario, ma la clortetraci-
clina e l'ossitetraciclina superano con dificoltd la barriera ema-
to-liquorale, nonche, sia pure in minimo grado, quella delle sie-
rose; la tetraciclina, invece, diffonde con facilitd anche in questi
spazi. La durata della concentrazione ematica, dopo un’unica
somministrazione, e di § h per la tetraciclina, di 8 h per la deme-
tilelorotetracicling, di 12 h per la pirrolidinmetiltetraciclina,

La eliminazione avviene soprattutto per via rensale, sotto

forma attiva, ed anche attraverso la bile (10-15 volte la concen-
trazione del sangue ed attraverso le feci 10%).
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8. Tossicita ed intolleranze :

La valutazione degli effetti tossici delle tetracicline nello
uomo appare spesso non facile, in quanto le alterazioni che si
possono manifestare in corso di trattamento con tali antibiotici
possono essere secondarie alla malattia primitiva, possono es-
sere idiopatiche. insorgere cioé indipendentemente sia dalla
malattia primitiva che dai farmaci impiegati nella cura di essa,
ed infine possono essere legate soltanto 4 fenomeni di iperdo-
saggio,

E’ bene distinguere le azioni tossiche (dipendenti dalla dose
dell’antibiotico usato) dalle reazioni non {ossiche (a carico di
alcuni organi e tessuti) e dagli effetti collaterali:

A} Manifestazioni tossiche a carico dzl parenchima epatico:

Casi di ittero, di epatomegalia, di epatiti citolitiche, d’infil-
trazione grassa, di degenerazione epatocellulare, di steatosi epa-
tica, decumentate biopticamente ed autopticamente.

sono particolarmente evidenti per la clorotetraciclina, ma
pitl rare a riscontrarsi per 1'uso della terramicina e della tetra-
ciclina. Comunqgue esse dipendono da iperdosaggio e dalla som-
ministrazione per via endovenocsa, e le alterazioni sono, per lo
pin, reversibili con linterruzione del trattamento.

Circa il meccanismo con cui si produrrebbero dette altera-
zioni, alcuni AA. pensano ad una inibizione dei gruppi SH, altri
ad una possibile influenza dell’antibiotico sul metabolismo pro-
teico, altri ancora ad un meccanismo allergico.

L’ittero, non raro, pud essere riferito ad una ritenzione di
pigmenti biliari, quale espressione di concorrenza nella elimi-
nazione dei pigmenti stessi e dell’antibiotico attraverso le vie
biliari (Bateman e coll.).

B) Sintomatologia tossica della tetraciclina spesso dominata
dalla « diatesi emorragica », frequente soprattutto come ente-
rocolite emorragica, in cul & stato rilevato un difetto nella forma-
zione del fattore protrombinico VII nel fegato (non patogenesi
allergica e del tutto secondaria l'alterazione della flora batterica).
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C}) Manifestazioni colla‘erali a carico dell’A. digerente:

sono numerose: cheiliti, zlossiti, stomatiti, faringiti, esofagiti,
gastriti, enterocoliti semplici ed emorragiche, colite ulcerosa,
proctiti - con la sintomatologia clinica caratteristica di ciascuna
localizzazione e con disturbi dispeptici ed intestinali vari (nau-
sea, vomito, anoressia, meteorismo, flatulenza, diarrea).

Dette manifestazioni collaterali sono dovute ad una azione
irritante aspecifica prodotta dall’antibiotico sulle mucose gastri-
ca ed intestinale, a livello delle quali si possono anche formare
delle ulcerazioni; detta azione irritante ¢ per 1o pit in rapporto
con il basso ph delle.soluzioni di tetraciclinici.

E' consigliabile, pertanto, che le tetracicline siano sommi-
nistrate, per lo pil, per via orale ed a stomaco pieno. E’' sconsi-
gliabile l'uso di protettori, guali il gel di alluminio, il trisilicato
di magnesio e la mucina gastrica.

E’' raccomandabile la somministrazione contemporanes di
latte.

Gl antistaminici possono far regredire detti sintomi. Sor-
veglianzg per i portatori di ulcere gastro-duodenali.

D) Manifestazioni del tubo digerente conseguenti al dismi-
crobismo da antibiotici,

Sono particolarmente importanti le infezioni secondarie che,
a causa della modificazione della flora saprofitica fisiologica ope-
rata dalle tetracicline, possono esplodere in maniera veramente
clamorosa, venendo cosi a sostituirsi al primitivo processo in-
fettivo, per combattere il quale era stato istituito il trattamento
antibiotico.

Appartengono a tale gruppo le « candidosi », alcune sindromj
coleriformi, alcune gravi forme di enterocoliti, soprattutto da
stafilococco pyogenes, delle colangiti da Proteus,

Posso aggiungere le enteropatie disvitaminotiche sprueformi.

E) Le tetracicline non sembrano possedere azione nefro
tossica: i rari casi di ematuria riferiti dalla letteratura come
insorti in corso di trattamento tetraciclinico, vanno piuttosto
imputati ad una irritazione esercitata sulle mucose delle vie
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urinarie in stato di flogosi, dalle urine rese pil1 acide per la som-
ministrazione dell’'antibiotico; tuttavia I'uso delle tetracicline
va evitato nei casi di insufficienza renale perché pud verificarsi
iperazotemia per un aumento del catabolismo tessutale e ridu-
zione dell’escrezione del farmaco per iperdosaggio.

F) Spiccata concentrazione di tetraciclina nelle ossa di
bambini prematuri ed azioni di ostacolo sull'accrescimento sche-
letrico dei bambini stessi, le cui madri erano state trattate con
tetraciclina durante la gestazione,

() Sconsigliabile 1"uso delle tetracicline nei neonati, ed al-
meno per due anni, allorguando antibiotico sia stato sommini-
strato alle madri gravide.

H) Anomalie congenite degli arti ed alterazioni pigmentarie
dei denti e delle ossa, per 'uso delle tetracicline (azione tera-
togena di esse).

Prospettata da taluni AA, (Meli e Filippi), rilevata da AA.
americani ed inglesi, 1 caso di Wilson di anomalie congenite
delle mani per la mamma Sottoposta a traftamento tetracicli-
nico durante la gravidanza, l'azione teratogena, & negata dalla
maggior parte degli altri AA.

Al confrario gli AA. sono concordi nell’affermare la localiz-
zuzione della tetraciclina nelle ossa e nei denti con conseguente
riduzione dell’indice di accrescimento delle ossa lunghe, e con
una maggiore frequenza della carie.

9. Le reazioni allergiche e da ipersensibilitd alle tetracicline
sono straordinariamente rare.

10. Posologia abituale : la posologia abituale, per via orale,
delle fefracicline & di 1 grm. al giorno, in singole dosi di gr. 0,25
ogni 6 core; nella terapia di attacco, perd, ed in particolari casi,
possono essere sommninistrate dosi doppie o anche maggiori
senzg particolari inconvenienti,
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Per la demetilclorotetraciclina e per la tetraciclina-meti-
lenlising la dose quotidiana abituale & di gr. 0,60, in dosi sin-
gole di 0,15,

Alla via orale pui esssre associata la via parenterale con
iniezioni endomuscolari di composti di tetraciclina in dosi sin-
gole di 100 mgr.

La posologia abituale della meticiclina - penicillina V & di
ragr. 500, 2 volte al giorno per uso endomuscolare oppure di grm.
1,50 - 2 al giorno per via orale in dosi frazionate di 6 - 8 ore.

PROSPETTO RIASSUNTIVO
DELLE « TETRACICLINE » OGGI IN COMMERCIO

1. Clorotetraciclina: Aureomicina Lederle
2. Ossitetraciclina : Terramicina Pfizer

3. Tetraciclina :  Acromicina Lederle
Ambramicina Lepetit
Steclin Squibb
Criseociclina Farmitalia

4. Tetraciclina e glucosamina:

a. Aminociclina Cifa

b. Cicloglucina Sir
- N-metil-N'idrossietilpiperazinotetraciclinica: Ambra-Vena Lepetit
. Tetraciclina e Nistatina (Mysteclin - V Squibb)

. Pirrolidin - Metil - Tetraciclina: Reverin Emelfa

oo =] Oh R

. Demetilclorotetraciclina: Demicidin Robin
Demetetra Pierrel
Ledermicina Lederle

9. Idrossietildietilendiaminometiltetraciclina: Valtomicina Midy
10. Tetraciclina - L - Metilenlisina: Tetralysal Erba
11. & Metilen - 5 - idrossitetraciclina o Metaciclina: Rondomicina Phzer

12. Rolitetraciclina: Quadriciclina Squibb,
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Riassunto

L’A., dopo brevi notizie storiche e sulla costituzione chimica
delle tetracicline, noncheé sui potenzianti e composti di esse,
ne riporta le modalitd e lo spettro d’azione, le indicazioni clini-
che, le vie di somministrazione, di assorbimento e di elimina-
zione, la tossicitdé e le infolleranze, le reazioni allergiche e da
ipersensihilitd e la posologia attuale.

— 264

Bibliografia

AGGIORNAMENTE IN CHEMIOANTIBIOTICOTERAPLA @ Soc, lt. Chemiolcrapia, Milano 1962.

BERTE’ F. E VANDON! G. ; Sull’assorbimcnto intestinale di alcune tetracicline - Boll, Soc. I,
Biol. Sper. 37 : 204 . 1961,

BOGER W, E GAVIN F. 1. - Demethylchlorietracycline: Serum concealration studies and cere.
lro-spinal  fluid  diffusion - Antiliotics annual 19591956  Antiliotica Inc., New-York
N, Y. pag. 393.

CAIRELLA M, E FANELL! V.: Nuovi antibiotici. CI, Terap. 23 : 1153, 1962,

CHAIN E. B.: Chimica e ljochimica di nuovi antibiotici - Giorn. 1t. di Chemiolerapie
4 213, 1957,

CHAVEZ M. G.: Therapeutic evalution of demethychlortetracycline in human brucellosis -
Antibiotics annual 1959-1960 - Antibiotica Inc., New-Yorck N. Y. 429.

CHINF V. E DI RAIMONDO F, : Vitaminc e antibiotici - Canvegno sulle vitamine, C. N. R., pp.
197 dell'estr, Milano 12-16 aprile 1953,

DE CARNER! 1., COPP{ G., LAURIA F, E LOGEMAUN W. : Una nueva letraciclina solubile :
la tetraciclina-L-metilealisina - 1I Farmaco Ed, prat. 15 : 651961,

FERRARI 5.: Livelli emalici di tetraciclina dopo somministrazione orale di pirpolidin-metil-
tetraciclina - Ann. dell’ Istitute « Carlo Forlanini » 20 : 1.8 dell’estr. 1961,

FILIPP! M. E MELA V. : Malformazioni congenite degli arti ollenute sperimentalmente in
emlirioni di ratlo, in seguilo a tratlamenio coa peniciliina e streplomicina - Min, Chir.
12 : 1047 . 195%,

HERGOTT 1. E THER L.: Zur Pharmakologie des Pyrrolidine - methyl - tetracyclin
(Reverin) - Munch - med. Wschr 100 : 663, 1938

LA MANNA A, : Sintesi delle tetracicline 11 Farmaco, Ed. sc. 14: 493 . 1959,
MECCOLI V, : Terramicina - CL. Terap. I: 91 - 1951,
MECCOLL V. : In tema di terapia antibiediea « L, Terap. 1 : I83 - 1951,

MESSINI M. : Gli antibiotici usati in terapia - Elementi per una ripartizione classificativa -
CL. Terap. 1§ : 343 . 1960,

MESSINI M. CAIRELLA M. : Nozioni di Chemiolerapia Antibatierica ¢ Tcrapia Antibiolica «
Cappelli Editore Febhraio 1964,

POGGIOLINI D.: Potenrianti delle tetracicline - Cl, Terap. 16 : 493, 1959,
URBINAT! G. €. : La pirrolidin . metil - tetraciclina - Cl. Terap. 17 : 190 - 1950,

— 265 —



R

OSPEDALE PROVINCIALE S. CARLO - POTENZA
Pivisione ¢ Medicina Generale
Primario: Prof. POTTTO PETRONE

La sindrome di Stein Lewenthal

¢ sua diagnostica funzionale

Dott. VIOLANTE SACCO-VINCI Dott. FRANCES8CO ORIO

Aiuto dell’ Tstituto di Patologia Medics
Universitad di Napoli

1 studiando donhe presentanti sterilitd ed irsutismo che
Stein-Lewenthal delinearono la loro sindrome correlande la
sintomatologia clinica con le caratteristiche lezioni anatomiche
delle ovaie.

Sulla sta frequenza non si hanno dati sicuri. Pubblicazioni
sempre pin frequenti e recenti indicano che il processo morboso
& assai pin comune di quanto si pensava in origine. La sintoma-
tologia inizia costantemente con alterazioni del ciclo ovarico:
oligomenorrea, ipomenorrea o talvolta polimenorrea o menocme-
trarragie occasionalmente precedute da periodi di amenorrea.
Caratteristica essenziale della sindrome é la presenza costante
di cicli anovulatori con conseguente sterilitd. Al disturbi me-
struali fanno seguito uno stato di ipertricosi o di irsutismo con
distribuzione dei peli a tipo M e con localizzazione gpiceata al
viso: sintomo che preoccupa eccessivamenta le pazienti. In casi
isolati compare acne al volto. Raramente si hanno segni spiceati
di mascolinizzazione : modificazione del timbro della voce, iper-
irofia, del clitoride, atrofia delle mammelle. Nei casi tipici le

N. B. - 11 layoro spetta in parti eguali al dus Autori,
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mammelle sono normalmente sviluppate e la maturazione s
suale e psico-sessuale & di tipo nettamente fmminile. ¥ o
sente sempre un modesto grado di obesitd. . me
SateDzl' pur:to.dl v1§ta anatomo-patologico le ovaie sono ingros-

, di co.c?rlto bianco madreperlaceo, porcellanacee, lucide

con superficie irregolare, policistiche. All’esame istolo’ ico si
o‘sserval cost.antemente un ispessimento della tunica all;guqin:;
‘1"1cca.d1 .va.r,l sanguigni. Lo stroma ovarico appare iperplésico
1 follicoli primari e secondari sono normali per aspetto e ’
nurr‘lero. I. flollicoii di Graaf invece sono semiare numerosi‘pail:
c-u:r.n.atramm, altri in vario grado di sviluppo con cellule ez,aite~
1191(:11 0 fusate con evidenti segni di luteinizzazione. Non rag-
glungono mai lo stadio preovulatorio, e percio i corpi. lutei songo
estremante rari e spesso con degenerazione cistica,

‘Per quanto riguarda l’etiopatogenesi numerose sono 1
‘teone .avanzate. Alcuni Autori, colpiti dalla presenza i nume
rose. p1_ccole cisti contenenti liquido follicolare sotto pressionfea-
igﬂ);;fggfoa 1? ;?ar.lcanza de?ll.a rrvxai‘:urazione follicolare e deI:
Lon a,]_bugi;l 2 aitory meccanici: ciog all’ispessimento della tu-

Alifn §1 orifantano verso la primitiva alterazione delle ovaie
per le‘zsmm geniche da noxa che ha agito a livello delle cellule
germm_ali dei genitori determinando alterazioni che non pro
can-o direttamente le lesioni ovariche, ma che predispon :n Vi)-
ovaie all’azione lesiva di altri fattori ormonali extrovaricig 0

- Oggi Ia‘ maggior parte degli autori & dell’opinione che le
.‘ei:slo.m ovanche. slano secondarie a disturbi dell’asse ipofisi-ova-
?:c;o. eccess‘o d1. LH. Sperimentalmente si sa che negli animali
1ppfisect0mtzzat1 la somministrazione di gonadotropina deter-
mina la formazione di cisti ovariche.

. Pajtrono c? Nicolasi sostengono che a base della sindrome ci
s%a un‘alterazione del metabolismo del progesterone con devia
Z]i:(‘);;?ﬁ verso. la formazione di androgeni anzicche di metaholiti
z 111 1 per agire sull'utero e controllare la produzione ipofisaria di

con conseguente iperproduzione di LH : i
policistica delle ovaie, ¢ {rasformasione

S.tudi sullg :c;teroidogenesi In vitro hanne dimostrato una
_magglore.produmone di androgeni e soprattutto di testoster
nelle ovaie policistiche. o
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Questo sarebbe causatc da alterazioni enzimatiche delle
reazioni di aromatizzazione, delle attivita della 17 idrossilasi
¢ 3 BETA olo-deidrogenasi con conseguente mancata conversione
dei 19 ossigenati in estrogeni e quindi accumulo di testosterone,
deidroepiandrosterone e dei relativi metaboliti.

(ili studi moderni percidé lasciano supporre che la secre-
zione patologica degli androgeri dipende da un errore enzima-
tico che impedisce una normale biosintesi degli estrogeni dai
precursori e la devia verso il testosterone e gli steroidi androgeni.

Per poter formulare la diagnosi di sindrome di Stein-Lawen-
1hal bisogna ricorrere ad accertamenti precisi di laboratorio.

8i procede innanzitutto alla titolazione dei cataholiti ormo-
nali attraverso il dosaggio dei 17 chetosteroidi normali g per
cromatografia, Abitualmente il valore dei 17 chetostercidi e
nei limiti alti della norma. L’analisi cromatografica dei 17 ha
dimostrato nella maggioranza dei casi aumento delle frazioni
del deidroepiandosterone, androsterone, etiocolanclone.

Una prova ulile & stato proposta da Jayle e collahoratori e
consiste nell’inibire le surrenali con desametazone (3 milligr.

al giorno per 12 giorni) e nel somministrare 10,000 7 1. &i gona-
dotropina corionica al sesto e settimo giorno, € nel dosare per
tre volte i 17 chetosteroidi: i basali prima della somministra-
wione i desametazone, al quinto giorno della somministrazione
di desametazone e il terzo dosaggio dopo gonadotropine.

Nelle pazienti con sindrome di Stein-Lementhal il terzo
dousaggic e superiore ai nrecedenti: documento dell’aumento
degli androgeni di origine ovarica.

Lo secrezione dei fenolsteroidi (estrone, estradiolo e estrio-
J0) subisce delle oscillazioni nel tempo: a periodi di secrezione
normale si hanno periodi di secrezione insufficiente. In tale senso
depongono anche gli esami citologici vaginali e la hiopsia del-
Tendometrio. Indispensabile per la diagnosi & lesame gineco-
logico seguito dalla laparoscopia o laparotomia con cui si evi-
denziano le malformazioni ovariche.

La terapia dimostratasi utile e proposta dagli stessi autori
& la resezione cuneiforme di un terzo di entrambe le ovaie.

Dopo iale intervento le mestruazioni si regolarizzano, ri-
compare l'ovulazione, ritornano ai valori normali i 17 cheto-

steroidi.
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Non regredisce pero lipertricosi anche se i peli tirati ricre-
scono in modo pitl lento e meno folti.

Uno schema terapeutico completamente differente & quello
basato sullg somministrazione dj cortisone (50 milligr, al di
per pochi mesi),

Non si sa ancora in che modo il cortisone broduce effetti
benefici. Jones e collaboratori pensano che il cortisone depri-
mendo la produzione di A, C. T. H. permette una produzione
pilt regolare di gonadrotopina e quindi il ristabilirsi di una
funzione ovarica normasale,

Riassuntg

Gli AA. riferiscono brevemente sulla sindrome di Stein-Ie-
wenthal delineandone il quadro clinico, le varie teorie etiopato-
-genetiche, la diagnosi funzionale e Ia terapia.
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