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NOTIZIARIO

RIUNIONI E CONGRESSI

‘Simposio Internazionale su « Proteasi ¢ antl-
proteas! in cardio-anglologla ». — Avra lucgo al
Lloyd’s Bata Hotel di Vietri sul Mare (Salerno)
" dal 31 maggio al 2 giugno 1969, organizzato dal-
I'Istituto di Farmacelogia dell’'Universita di Na-
poli. Presidente: Prof. L. Donatelli {(Napoli).

L, Deonatelli (Napoeli, Italia): Benvenutc e in-
troduzicne.

N. Back (Buffalo, N.Y,, US.A.): Il sistema
della fibrinclisina e delle chinine wvasoattive.

(3. Haberland (Wuppertal-Elberfeld, Germania
Ovest): Fisiopatologia delle proteasi e degli
inibitori delle proteasi con particolare riferi-
mento al sistema circolatorio.

E. Amundsen (Oslo, Norvegia): Enzimi pla-
smachininogeni con particolare riferimento alla
fisiopatologia e farmacologia cardiovascolare.

R. Marx {Monacoc, Germania Ovest): Sull’atti-
vitd antiemorragica di un inibitore della fibri-
nolisi.

H. Kaller (Wuppertal-Elberfeld, Germania
Ovest): Farmacocinetica del Trasylol.

R. Schmutzler (Giessen, Germania Ovest):
Fibrinolisi e proteolisi in cardiologia e medicina
interna. _

P. De Nicola (Pavia, Italia): Antifibrinolitict,
bilancia emostatica e farmacoterapia delle sin-
dromi emorragiche e tromboemboliche.

G. Sotgiu {Bologna, Italia): Proteolitici e
antiproteclitici nelle coronaropatie e nelle arte-
riopatie periferiche.

P. Matis (Tiibingen, Germania Ovest): Pro-
teasl e antiproteasi in chirurgia con partico-
lare riferimento all’apparato cardiovascolare.

F. Sicuteri, G. Franchi, A. Ravazzano, P. L. Del
Bianco (Firenze, Italia); Il fattore della per-
meabilith e aliri enzimi liberanti chinine nelle
emorragie intracraniche; attivita dell'inibitore
di Werle.

H. Rieckert (Tiibingen, Germania Ovest):
L'effettc di un proteinase-inibitore sulla circo-
lazione periferica.

W. Massion (U.S.A.); L. Peschl, G. Blumel
(Vienna, Austria): Stud: sul ruclo del sistema
delle plasmachinine nello shock cardiogeno,

G, Tiberio, P. Cagliani (Milano, Italia): Su
alcune metodiche sperimentali dirette a preve-
nire la enterite nmecrotico-emorragica da enzimi
proteolitict nelle shock ipovolemico irreversi-
bile del cane,

G. Zannini, R. Cuoccole (Napoli, Italia): Fi-
brinolist e antifibrinolisi in anestesia e in angio-
logia.

E. Ciocatic (Torino, Italia): Antifibrinolitict

ed antiproteolitici nella terapia dello shock
cardiovascolare.

A. Marino, A. Bianchi, V. De Marinc (Napoli,
Ttalia): Alcuni rilievi sperimentali sugli effetti
cardiovascolari del Trasylol.

L. Donatelli {Napoli, Italia): Il presente sim-
posio: conclusioni e prospettive.

Segretario Scientifico: A. Marino - Via Monte
di Dio 1 - 80132 Napoli.

Stmposio Internazionale sui bloritmi (Firen-
ze, 2325 Giugno 1969). — Nei giorni 23, 24, 25
giugno 1969 avra luogo a Firenze (Palazzo dei
Congressi), sotto l'egida della « International
Society for the Study of Biological Rhythms »
e della « Societd Italiana di Neurclogia Vegeta-
tiva », un Simposio Internazionale sui Bioritmi.
Verranno trattati argomenti di « Cronofisiologia »,
« Cronopatologia » e « Cronofarmacologia ».

Per informazioni dettagliate rivolgersi alla
Segreteria del Congresso (Prof, Mario Cagnoni,
Clinica Medica dell'Universita; Viale Morgagni;
Firenze).

10° Congresso Intermazionale sul Cancro (Hou-
ston, Texas, 2229 Maggio 1970). — II 10" Con-
gresso Intermazionale sul Cancro si svolgera
a Houston (Texas, U.S.A.) dal 22 al 29 mag-
gio 1970, sotto gli auspici dell'Unione Interna-
zionale Contro il Cancro (U.LC.C.).

Il programma scientifico del congresso trat-
terda ampiamente i pill recenti progressi con-
cernenti la ricerca, il trattamento e la lotta
contro il cancro.

Vi saranno 4 sessioni speciali preliminari del
congresso sui seguenti argomenti principali:

— Regolazione dell’'espressione dei geni nelle
cellule normali e nelle cellule cancerose.

— Trattamento del cancro: tecniche speti-
mentali e prove cliniche.

— Meccanismi cellulari e molecclarl della
cancerogenest.

— Diagnost e trattamento del cancro: ten-
denze attuali.

Si svolgeranno inoltre diverse Tavole rotonde,
Corst postuniversitari e Comunicazicni libere.
Nell'ambito del Congresso avrd luogo una mo-
stra scientifico-commerciale e Ia presentazione
di film scientifici.

Le lingue ufficiali del congresse sarannc il
francese e l'inglese; & prevista la traduzione
simultanea durante le sessioni speciali prelimi-
nari e alcune tavole rotonde.

Per ulteriori informazioni rivolgersi a; Office
of the Secretariat Tenth International Cancer
Congress; P. 0. Box 20465 Astrodome Staticon;
Houston, Texas 77025 - U. 5. A,
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Nozicni generali

I1 primo passo versc la conquista dello
spazio fu fatto il 4 ottobre 1957 con l'entrata
in orbita, attorno alla Terra, del primo satel-
lite artificiale russo, lo Sputnik I. Ad esso
fecero seguito, il 3 novembre dello stesso
anno, lo Sputnik II, il 31 gennaio 1958 I'Ex-
plorer I, ed il 17 marzo 1958 il Vanguard I,
questi due ultimi degli U.S.A. In verith la ri-
cerca spaziale, era iniziata gid da qualche
tempo con il lancio di numerosi razzi geo-
fisici. Al primi satelliti ben presto ne segui-
rono numerosi altri, che fornirono elementi
ed informazioni tali da rendere possibile il
12 aprile 1961 al russe Yuri Gagarin il primo
viaggio umano nelle spazio a bordo di un
Vostok. Subito dopo, il 6 agosto 1961 Gher-
man Titov con il Vostok II rimaneva per
25 ore in orbita, sottratto alla forza di gra-
vita. I1 20 febbraio 1962, John Glenn, sul Mer-
cury VI, compiva il primo volo orbitale uma-
ne americano (voli balistici erano stati effet-
tuati il 5 maggio 1961 da A. Sheppard ed il
21 luglic 1961 da V. Grissom).

. Mo, Med, — 95
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fici sia con uno o pii uomini a bordo, i primi
con destinazione ora e piu frequentemente orbi-
tale terrestre, ora lunare, ora verso Venere e
verso Marte, iniziando cost la vera conquista
dello spazio. Per dare un'idea del cammino gia
fatto ricordiamo tra l'altro: che in data 3 otto-
bre 1966 risultavano lanciati in orbita dai russi
ben 128 satelliti del sclo tipo « Cosmos » e dagli
US.A, oltre 30 satelliti del sclo tipo « Explo-
rer »; che russi e americani assieme hanno fi-
nora lanciato ogni anno nello spazic dai 40 ai
90 satelliti artificiali; che nel 1964 sono stati
effettuati 57 lanci dagli U.S.A. e 30 dai russi;
che gia esiste una sufficiente esperienza umana
sui voli orbitali terrestri dati gli ormai se non
numercsi certe non pochi astronauti sia russi,
sia americani che, i primi su Vostok e su
Voskhod, i secondi su Mercury e Gemini, hanno
orbitato pil o meno a lungo intornc la terra
(i voli spaziali umnani sonc stati 25, di cui 2 ba-
listici e 23 orbitali; in 13 voli vi era un solo
uomo a bordo, in 11 due ucmini ed in 1 tre
uomini; delle 38 perscne impiegate nei voli spa-
ziali 37 erano maschi ed I donna, 24 hanno
volato una sola volta e 7 due volte; dei 33 co-
smonauti 11 sono stati russi e 22 americani);
che sono stati fatti diversi lanci esplorativi
sulla luna ed in orbite lunari, dai russi con i
Lunik {gia al n, 11 nell'ottobre del 1966), dagli
U.S.A, con i Ranger, i Surveyor ed i Lunar or-
biter; che lanci esplorativi socno stati pure fatti
in orbite solari tali da passare in vicinanza di
Venere o di Marte, in modo da fornirci dati in-
formativi su questi pianeti, utilizzando 1 russi,
veicoli di tipe Zond e Venus, gli U.S.A. veicoli
di tipo Pioneer, Mariner e Polrad; che infine
i tipi di satelliti sperimentati in orbite terrestri
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a varie altitudini sone stati numerosissimi, spe-
cialmente per il rilievo di dati di varia natura
oppure a scopo di comunicarione, quali (olire
I'Bxplorer), il Discoverer, il Vanguard, il Tiros,
il Nimbus, i! Pageos, il Saturnc, il Titano,
PApolle, 'Echo, il Relay, il Syncom, 'Early Bird,
ecc. degli USA. e (olire il Cosmos), I'Elektron,
il Proton, il Polyot, il Molniva, ecc. dei russi

Si ricorda pure che nel 1964 1'Italia e nel 1965
la Francia hanno messo in orbita i loro primi
satelliti utilizzando vettori forniti dagli U.S.A,
in un programma di collaborazione spaziale, che
nel 1966 anche il Giappone ha tentato di orbi-
tare dei piccoli satelliti, ma senza successo, che
altre nazioni attualmente hanno iniziata la loro
attivita in tal senso.

L'avvento dell’éra spaziale, come da molti
& chiamata, ha interessato molti campi di
ricerca tra cui quelli di varie discipline me-
diche; in particolare ha suscitato, anche in
seno alla farmacologia, una corrente di inda-
gini sperimentali indirizzate alla risoluzione
di diversi problemi farmacologici attinenti
ai voli suborbitali, orbitali ed estraorbitali.
Non possiamo per ora dire che le ricerche
gia effettuate siano sufficienti per trattare con
complelezza e neppure con sufficienza il ca-
pitolo della farmacologia spaziale, tuttavia
costituiscono un primo nucleo attorno al
guale altre non mancheranno di condensarsi
- e che gia permette di considerare le molte
manchevolezze e di programmare quanio &
necessario per eliminarle nel pili prossimo
fuluro.

Prima di addentrarci in guesto particolare
campo & necessario gqualche ricordo, sono
opportune alcune precisazioni ed & indispen-
sabile un criterio orientativo nella distribu-
zione della materia.

In primo luogo va fatto presente che 'uo-
mo nello spazio, trovandosi in condizioni af-
fatto consuete, cioe profondamente diverse
da quelle vigenti sulla crosta terrestre in cui

MEDICA

€ss0 € nato ed & abituato a vivere, morrebhe
immediatamente se non si adottassero pre-
ventivamente particolari misure, ma, anche
ovviate le cause di morte immediata, quali
ad esempio Fanossia, le distermie e l'ipo-
baria, restano sempre numerosi attri fattori,
alcuni dei quali difficilmente eliminabili o
che sfuggono ad ogni controllo umano, ca-
paci di dare disturbi e stati patologici, come
pure persiste la possibilita che, per inci-
denti o per inadeguata funzionalitd degli ap-
parecchi preposti ad ovviare le pih impor-
tanti cause di morte, ricompaia la minaccia
di guest'ultima.

L'uomo operante nello spazio, percid, & co-
stretto a subire in ogni caso alcuni agenti
patogeni, mentre ad altri pud venire solo
occasionalmente assoggettato. 1 detti agenti
patogeni possono suddividersi in: a) ambien-
tali spaziali quali rarefazione o scomparsa
dell'atmosfera, deficienza o assenza di O,,
riduzione o annullamento della pressione at-
mosferica, attenuazione dellattivita gravita-
zionale terrestre con imponderabilita, varia-
zioni anche estreme, in eccesso o in difetto,
della temperatura e dell’'umidith consuete e
condizionanti la vita umana, radiazioni ioniz-
zanti, meteoriti, ecc.; b) ambientali relativi
al veicolo spaziale dal quale V'astronauta &
trasportalo, quali rumori, vibrazioni, accele-
razione e decelerazione, movimento in senso
generico, spazio chiuso ¢ ristretto, forzosa
immobilita, eventuale tossicita dell’O, puro
e sotto pressione utilizzato per far fronte al-
I'anossia, eventuali intollerabili variazioni di
termperatura e di umidita dipendenti da ina-
deguato funzionamento degli apparati di bor-
do preposti alla loro regolazione, ecc., c¢)
umani, cioé relativi alle condizioni psichiche
e somatiche dello stesso astronauta, quali
ansia, angoscia, paura, isolamento, fatica psi-
chica, fatica somaltica, stress, ecc.

VOLI SPAZIALI UMANI

Dala Veleolo Cosmonautj Apﬁzgﬁ‘f%m) Durala-Fipe OSSERVAZION!

12-4-61 Vostok 1 Y. Gagarin (r) 179-325 1k 48’; 1 orbita Pilota e veicolo paracadu-
tati a terra, separatamente
al rientro.

5.5.61 Mercury R3 A. Sheppard (a) alt, 187 15' 22; balistico Recuperata in mare 1a ca-
psula con dentro il pilota.

21.7.61 Mercury R4 V., Grissom (a) e 153* 37" balistice Capsula affondata dopo la
uscita del cosmonauta.

(a) degli US.A,; (r) della Russia,
844
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Segue: Voli spaziali nmani,

Dala

Veicolo

Cosmonauli

Perigeo-
Apogeo (Km)

Purala-Tipo

OSSERVAZIONI

6-8-61

20-2-62

25-5-62

11-8-62

12-8-62

3.10-62

15-5-63

14-6-63

16-6-63

12-10-63

18-3-65

23-3-65

3-6-65

21-8-63

Vostok 2

Mercury A6
Mercury A7
Vostok 3

Vostok 4

Mercury AB

Mercury A9

Vostok 5

Vostok &

Voskhod |

Voskhod 2

Gemini 3

Gemini 4

Gemini 5

G, Titov (r)

I, Glenn (a)
M. S, Carpenter (a)
A. Nicolayev {r)

P. Popovitch (r)

W. Schirra (a)

G. Cooper (a)

V. Byrivsky {(r)
V. Terechkova (r)

V. Komarov
C. Feoktistov
B. Egorov (rr)

P. Belaiev
A, Leonov {rr)

V. Grissom
J. Young (aa)

J. A. MacDivitt
E. H. White (aa)

C. Cooper
C. Conrad (aa)

169-254

177-409

174495

161-224

16]-282

(160} 170-352

845

23h 18 17 orbite

4h 5%; 3 orbite
4h 3¢; 3 orbite
94h 22; 64 orbile

70h 57; 48 orbite

9h 13; 6 orbite

34h 19%; 22 orbite

119k &'; 8] orbite

70h 507; 48 orbite

24h 17'; 16 orbite

26h 2% 17 orbite

4h 57; 3 orbite

97h 5%; 62 orbite

190 h 56”; 120 orbite

Pilota e capsula paraca-
dutati a lerra, separata-
mente al rientro.

Pilota nella capsula rect-
perata in mare.

Pilota nella capsula recu-
perata in mare, ———
Pilota paracadutato a ter-
ra al rientro.

Pilota paracadutato a ter-
ra al rientro. (Primo in-
contro spaziale con Vo-
stok 3)

Pilota nella capsula recu-
perata in mare.
Ammaraggio manuale, Cat-
tiva climatizzazione della
cabina. Perdita di 3 Kg di
peso; sincope bradicardica
all'uscita dalla cabina, Re-
cuperc in mare.

Pilota paracadutato al rien-
tro. lnsemenzamento di
culture microbiche in volo.,

Prima donna spaziale, In-
contro spariale. Pilota pa-
racadutato.

Primo volo pluriastronau-
tl. Primo atterraggio a
borde del veicolo. Primo
medico a bordo {(Egorov)
che fa osservazioni O.R.L.
Egorov durante il sonno
(6*-7* orbita) ha crisi va-
gotonica con bradicardia
(46).

Leonov esce dalla capsula
trattenuto per un cordone
(prima passeggiata spazia-
le; durata 23'41”; distanza
fino a 5,35 metri dalla ca-
psula},

Secondo volo di Grissom.
Studi di fisiologia vesti-
bolare. Perdita ¢i peso do-
po il volo. Instabilita car-
diaca specie al rientro.
Passeggiata spaziale di
White (durata 2I’; cavo
7,5 metri). Accelerazlone
polso dopo la 90* ora. Stu-
diala la demineralizzazio-
ne ossea.

Secondo volo di Cooper.
Avvicinamento di un sa-
tellite. Uso di cuscini mas-
saggiatori delle gambe, Os-
servazioni cardiovasali.
Studi sul bilancle caleico,
sulla visibilita spaziale ¢
sulle funzioni otolitiche.
Alla 90¢ ora accelerazione
del polso. Volume sangui-
gno ridotto del 13 %.




MINERVA MEDICA

Data

Veicolo

Cosmonauti

Perigeos
Apogeo (Ka)

Durata-Tipo

OSSERVAZIONI

4-12-65

15-12-63

16-3-66

3-6-66

18-7-66

12-9-66

11-11-66

23467

Gemini 7

Gemini 6A

Gemini 8

Gemini 9

Gemini 10

Gemini 11

Gemini 12

Soyouz 1

F. Borman
J. A, Lowell {aa)

W. Schirra
T. Stafford (aa)

N, Armstrong
D. Scott (aa)

T. Stafford
E. Cernan (aa)

J. Young
M. Collins (aa)

C. Conrad
B. Gordon (aa)

J. Lovell
E. Aldrin (aa)

V. Komarov (r)

161-330

151-258

160271

161-275

165-274

161-281

B4

330 h 35°; 206 orbite

25k 51'; 17 orbite

10h 42'; 7 orbile

72h 21", 46 orbite

70h 46’; 44 orbite

71h 17; 45 orbite

941 36"; 39 orbile

Record di durata. Orbira
circolare, Uso di cuseini
massaggiatori, Encefalo-
gramma di Borman nel
sonno e nella veglia, Stu-
di suile funzioni otolitiche
e sulla visibilila nello spa-
#zio. Ridotta capacitia lavo-
rativa, decalcificazione os-
sea. Al rientro deficit del
lest di ortoclinoslatismo.

Secondo volo di Schirra.
Riuscito rendezwvous con
la Gemini 7. Ipolensione
arteriosa.

Rendez-vous con aggancio
a missile Agena. Interru-
zione premalura dell’abbi-
namenio. Esperienza di vi-
sione nello spazio.

Secondo volo di Stafford.
Rendez-vous e¢attivita one-
rativa extracapsula., Cer-
nan resta 2h 9 nello spa-
zio, 14 meno del program-
malo, per fatica estrema,
polso I80, Non rigsce a
spostarsi con l'ausilio del-
'AMU,

Secondo volo di Young.
Rendez-vous con 2 Agena.
Collins esce dalla capsula:
¢ affaticalo, perde I'appa-
recchio fotografico e per
una svista taglia la radio.

Secondo volo di Conrad.
Record d'allitudine (1370
Km) con Agena abbinata,
Gordon esce dalla capsula
tna prima volla completa-
mente per 44’ {cave di 9
melri; casco appansato,
polso 165), una scconds
volta, solamenle col bu-
sto, per 128 (polso 145,
dorme in piedi), Uscite ac-
corciate rispeito al pro-
gramma, Tentative di crea-
re una gravita artificiale
(1/60.000 della terrestre)
facendo ruotare Gernini
collegata da cavo con
Agena,

Aldrin resia 5 ore fuori
della capsula e compie un
vero lavore (allenamento
in immersione),

Secondo volo dl Komarov.
Prova di un nuovo veicelo.
P_i]ota morto nell’atterrag-
gio,
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Nasce cosi, in conseguenza degli agenti
patogeni surricordati, una patologia spaziale
(0 meglio aero-spaziale, in quanto parte dei
medesimi disturbi si possono avere per voli
aerei ad alta quota e suborbitali), contro le
molteplici manifestazioni della quale, a parte
V'abitudine da progressivo allenamento ed il
sempre maggiore perfezionamento delle ap-
parecchiature di bordo, sono utili in senso
sia preventivo che curativo vari farmaci che
possono venire indicati come « medicamenti
specifici o selettivi della patologia areo-spa-
ziale ».

Ma la farmacologia aero-spaziale non esau-
risce il suo compito con la ricerca e lo stu-
dio dei medicamenti pili idonei a prevenire
ed a curare le sindromi della patologia aero-
spaziale, infatti bisogna prospettarsi Veve-
nienza di stati patologici terrestri, ancora in
incubazione o latenti o patenti all'atto del-
Yinizio del volo e percid non dipendenti dalle
particolari condizioni aero-spaziali, i gquali,
divenendo manifesti o persistendo durante
il volo, necessitano in tale periodo di un op-
portuno trattamento medicamentoso. Tale
evenienza puo verificarsi nel caso di traspor-
to aereo di feriti {es. in operazioni belliche)
o di malati gravi, come pure, in caso di im-
prese spaziali, per affezioni terrestri insorte
nel personale di bordo durante il volo ma gia
latenti o in incubazione alla partenza.

A questo riguardo ci si domanda se e gquali
influenze gli agentl aero-spaziali possono ave-
re da un lato su! decorso e sull’esito della
malattia e dall’altro sull’efficacia dei medica-
menti correntemente impiegati per quello
stato morboso, In altri termini, 'interroga-
tive che il farmacologo si pone & se i medi-
camenti sfruttati sulla superficie terrestre
conservano nelle nuove e particolari condi-
zioni aero-spaziali tutti gli attributi che esso
& abituato a riconoscere loro, oppure ne mo-
dificano parte o la totalithd, ora in senso
guantitativo ad esempio variando in pitt o
in meno la capacitd terapeutica, gli effetti
collaterali, la tossicita generale, la tollera-
bilith locale, ecc., senza tuttavia alterare so-
stanzialmente i1 quadro generale dell’azione,
ora in senso qualitativo, ad esempio soppri-
mendo semplicemente ogni capacith terapeu-
tica o trasformando lattivitd terapeutica in
altra non richiesta, n& utile. Nasce cosi la
necessita di ricerche e di precisazioni relative
alle variazioni che l'ambliente e le condizioni
aero-spaziali possono determinare a riguardo
dellazione farmacologica e quindi della rela-
tiva attivita medicamentosa, Come & noto,

I'attivita Farmacologica, comprensiva dell’at-
tivith eventualmente sfruttata a scopo medi-
camentoso, di quella tossica generale, di quel-
1a locale sulla via di assorbimento e di guella
relativa agli effetti collaterali, ¢ dipendente
sia da fattori relativi alla sostanza chimica
agente da farmaco, sia da fatrori relativi al-
I'organismo vivente che riceve esso farmaco,
sia da fatfori relativi all'ambiente in cul av-
viene 'interazione tra farmaco ed organismo.
A volte anche la preparazione Ffarmaceutica
pud interferire, modificando alcuni aspetti
dell’attivita farmacologica. Orbene nei voli
aero-spaziali tutti questi fattori da eui di-
pende Vattivithd farmacologica sono o possono
essere profondamente alterati, percido gik in
via deduttiva pud affermarsi che anche V'at-
tivita farmacologica relativa deve o pud di
conseguenza venirne pilt o meno modificata
in senso quantitativo o alterarsi sostanzial-
mente scomparendo del tutto o trasforman-
dosi in altra del tutto diversa. Questa impo-
stazione comporta due aspetti del problema,
Tuno scientifico, speculativo, 1'altro pratico,
applicativo. L’aspetto scientifico impone al
farmacologo lo studio e la precisazione delle
influenze che le condizioni aero-spaziali espli-
cano o possonc esplicare: a} sugli stati fisico,
fisico-chimico e chimico dei farmaci in ge-
nere e dei medicamenti in particolare, sia
come tali, sia nelle loro pii usuali prepara-
zioni farmaceutiche, in maniera da accertare
eventuali alterazioni che ne compromettano
stabilith, conservabilita, attivitd medicamen-
tosa, tollerahilita locale, ece., oppure ne meo-
difichine tossicitd generale, effetti collaterali,
ecc.; b) sull’attivity farmacologica in genere
e s pariicolari attivitd farmacodinamiche
di interesse terapeutico sia su individui nor-
mali che in condizioni patologiche, indipen-
dentemente da ogni influenza sul farmaco
{quindi per influenze sull’organismo o diret-
tamente sull’azione farmacologica) in manie-
ra da accertare eventuali variazioni quanti-
tative e alterazioni qualitative di esse attivita.
Nascono cosi altri due capitoli della farma-
cologia aero-spaziale: quello delle «alfera-
zioni dei farmaci, dei medicamenti ¢ delle
preparazioni farmaceutiche nell'ambiente ae-
ro-spaziale » e quello delle « modificazioni
guantitative ed alterazioni qualitative dell’at-
tivita farmacologica intesa nei suoi vari
aspetti {medicamentosa, tossica, effetti colla-
terali, effetti locali, ecc.), ad opera delle con-
dizioni aero-spaziali », siano queste conside-
derate singolarmente, oppure globalmente.
L'aspetto pratico della questione interessa,

847
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sia il farmacologo che il terapista ed & una
diretta conseguenza dei risultati scaturiti dal-
le indagini precedenti. Esso impone innanzi-
tutto una cernita tra i medicamenti e guindi
l'eventuale adattamento delle loro attivita
farmacodinamiche, pili ¢ meno modificate,
alle nuove esigenze. Sono pertanto necessa-
rie ulteriori ricerche sia in campo farmaco-
logico generale, sia in quello della farmaco-
logia clinica per sperimentare ed accertare
quale medicamento nelle comuni forme mor-
bose terrestri, insorte o comungue presenti
durante la persistenza dell’organismo nelle
condizioni aero-spaziali, risulta in tali condi-
zioni pilt adatto ed efficace e quali variazioni
deve subire la sua posologia, il ritmo delle
somministrazioni, ecc. Sorge cosi un ulte-
riore capitolo, quello dei « medicamenti e fe-
rapia di stati wmorbosi terrestri, applicati ed
adattati alle particolari condizioni aero-spa-
ziali », considerate ne! loro complesso.

A parte i medicamenti da utilizzare a sco-
po preventivo o curativo contro le malattie
da condizioni aero-spaziali e contro quelle
terrestri che possono manifestarsi o sono
comparse durante il volo o che preesistevano
a guesto e che, comungue, sono presentl nel
periodo in cui V'organismo ¢ assoggettato alle
condizioni aero-spaziali, ed a parte i pro-
blemi, sia scientifici che pratici, che il loro
uso adeguato comporta, altri farmaci vanno
presi in considerazione, anche essi di note-
vole interesse ed utilith e questa volta, non
per prevenire o curare stati morbosi ma ad
esempio: per mettere 'astronave, i suot ap-
parecchi, e l'astronauta in condizioni di non
inquinare l'ambiente ed i campioni estra-
terrestri da essi raggiunti, esplorati o prele-
vatl; per facilitare, potenziare ed abbreviare
I processi di adattamento da acquisire con
I'allenamento progressivo nel periodo di pre-
parazione, precedente all'impresa spaziale;
per stimolare le normali capacita dell’astro-
nauta, migliorandone il rendimento sta psi-
chico che somatico in momenti di partico-
lare difficoltd e pericolo, come durante il
rientro nell’atmosfera terrestre oppure du-
rante determinate operazioni di essenziale
Jmportanza e notevolmente affaticanti; per
favorire o risolvere alcuni importanti pro-
blemti, che insorgono durante imprese spa-
ziall di lunga durata, relativi sia alla rigene-
razione dei gas e dei liguidi biologici, sia al
rifornimento alimentare, sia all'allontana-
mento dei rifiuti; per antagonizzare gli ef-
fetti di alcuni medicamenti (ipnotici, anti-
emetici, tranquillanti, ecc,) resisi indispensa-
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bili precedentemente e che in seguito, oltre
4 1on essere pil necessari, possono risultare
0 sono dannosi; per superare alcuni deter-
minati limiti contingenti della vita e delle
funzioni dell'organismo, quale ad esempio
'etd media della vita umana in rapporto alla
durata dell'impresa spaziale (anche ammesso
che si raggiunga la velocity della luce, neces-
siterebbero gia undici anni per raggiungere
solamente 61-Cigni, !a prima stella che si
presume possieda un pianeta), ecc. Si pre-
senta cost alla nostra considerazione ed alla
nostra indagine un nuovo gruppo di farmaci,
che, per le diverse finalith di questi, potrebbe
essere indicato sotto il titolo di « farmact
nown terapeutici, coadiutori spaziali », Infine,
in un capitolo a parte, andrebberc conside-
rati gli eventuali « aspetti negativi ed i danni
che i farmaci terapeutici e quelli non tera-
pfautici potrebbero generare » nelle condizio-
ni aero-spaziali.

Si cominciano pertanto a profilare vari ca-
pitoli di farmacologia aero-spaziale, che, per
ragioni di progressione di conoscenze e di
subordinazione possono classificarsi nel se-
guente ordine: 1) alterazioni dei farmaci,
det medicamenti, e delle preparazioni far-
maceutiche nell’ambiente aero-spaziale o sta-
to dei farmaci ed ambiente aero-spaziale; 2)
modificazioni quantitative ed alterazioni qua-
litative dellattivita farmacologica nelle con-
dizioni aero-spaziali o attivita farmacologica
e condizioni aero-spaziali; 3) medicamenti
della patologia aero-spaziale; 4) medicamenti
della patologia terrestre applicati ed adattati
alle condizioni aero-spaziali; 5) farmaci coa-
diutori spaziali non terapeutici; 6) danni far-
macologici nelle condizioni aero-spaziali.

Prima di procedere oltre riteniamo neces-
sar§0 accennare ad alcuni dei principali fat-
tor: aero-spaziali capaci di interferire sulle
funzioni organismiche perturbandole fino a
determinare dati patologici o sullo stato e
sull’attivita dei farmaci modificandone o al-
terandone gli specifici effetti.

Ricordi fisio-patologici, — Nell'ultimo decen-
nio, cieé dal 1957 al 1967, la medicina ha appro-
fondito in maniera sensibile lo studio delle con-
dizioni in cui l'vomo viene a trovarsi nel corso
di viaggi ed imprese aero-spaziali, degli effeiti
fisiologici e patologici che esse condizioni pos-
s0n0 determinare e degli accorgimenti da adot-
tare per evitare o controllare questi ultimi, Tra
I molti accorgimenti di varia natura proposti,
la maggior parte dei quali richiede la specifica
competenza di ingegneri, di fisici, di chimici, di
biologi, ecc., trovano posto anche i farmaci e la
specifica competenza dei farmacologi, Al far-
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maci, come agli altri accorgimenti, si richiede,
in casi di viaggl e di imprese aero-spaziali, da
un lato di sopprimere o di ridurre al minimo
alcuni eventuali pericoli o almeno di aver la
capacita di controllarne gli effetti dannosi e dal-
V'altro di accentuare al massimo le capacita di
resistenza dell’organismo. Negli ultimi anni tali
possibilita farmacologiche sono state prese in
sempre maggiore considerazione, dato che gli
accorgimenti ed i mezzi di altra natura (inge-
gnieristici, ecc.) si sone dimostrati, per alcune
condizioni aero-spaziali, da soli del tutto insuf-
ficienti a risolvere particolari situazioni e ad
ovviare disturbi e stati patologici ad esse conse-
guenti.

Per una disamina quanto pil possibile chiara
dell'argomento & indispensabile fornire precise
informazioni sulle condizioni aero-spaziali, sui
disturbi ¢ sugli stati patologici che queste pos-
sono determinare, in genere negli esseri viventi
ed in particolare nelt'uomo, sui farmaci che pos-
seggono proprietd farmacodinamiche capaci di
prevenire o curare disturbi e stati patologici
analoghi a quelli originati dalle condizioni aero-
spaziali, ed infine sulle redli possibilita medica-
mentose e tossiche di detti farmaci nelle pecu-
liari condizioni aero-spaziali.

Abbiamo gid accennato precedentermnente alle
condizioni aero-spaziali; qui precisiamo che il
volo negli strati piin alli dell’atmosfera ¢ nello
spazio cosmico vero e proprio sottopone 'uomo
ad una moltitudine di fattori o agenii (non tutti
esattamente definiti) e di effetti (che vanno da
lievi disfunzioni a danni spesso estremamente
gravi e rapidamente mortali) che trovano la loro
origine ora e pilt frequentemente nelle peculiari
caratteristiche dell’ambiente aero-spaziale, ora
nelle condizioni ambientali imposte dai veicoli
approntati per il raggiungimento delle regioni
aero-spaziali prestabilite, ora nelle particolari
condizioni psichiche e somatiche createsi nel-
I'astronauta nell’attesa e durante 'espletamento
del volo, Detti agenti ed effettl pongono pro-
blemi biologici e medici che interessano olire
i biologi generali anche e soprattutto biochimici,
fisiologi, microbiologi, igienisti, patologi, farma-
cologici e terapisti,

Le principali, particolari condizioni aero-spa-
ziali da affrontare e superare sono: a) rumori
del veicolo aero-spaziale; b) vibrazioni del me.
desimo; c¢) accelerazione del medesimo nella
fase di lancio e decelerazione nella fase di rien-
tro; d) movimenti generici del medesimo ed in
particolare guelli rotatori, comungue capaci di
indurre cinetosi; e) progressiva rarefazione del-
P'aria fino al vuoto siderale, in conseguenza del-
l'aititudine raggiunta (a determinate altitudini
si trovano elevate concentrazioni ora di ozono,
ora di ioni nitrici, ora di elio, ora di idrogeno,
ora di azoto atomico, ora di ossigeno atomico,
che si sostituiscono all’azoto ed all'ossigeno mo-
lecolari) con parallele riduzioni fino all’assenza
dell’ussigeno molecolare e della pressione atmo-

sferica (anossia ed ancbaria); f) progressiva at-
tenuazione fino a pratico annullamento dell’atti-
vita gravitazionale terrestre, in conseguenza del-
V'allentanamento dalla superficie terrestre, con
« gravitd-zero » e perdita de! peso o impondera-
bilita (nell'evenienza dell’'entrata in altre -sfere
gravitazionali, quali quelle lunare, di Venere, di
Marte, di Giove, ecc., andranno valutate le ri-
spettive forze gravitazionali, le conseguenti mo-
dificazioni di pesc e le alterazioni funzionali che
gueste ultime possono determinare); g) varia-
zioni in difetto o in eccesso di temperatura
(distermie) e di umidita dell’ambiente aero-
spaziale o anche dell’astronave per inadeguato
funzionamento degli apparecchi di borde pre-
posti alla loro regolazione; h) radiazioni ultra-
violette e ionizzanti, gueste ultime sia elettro-
magnetiche che corpuscolate, dell'ambiente ae-
ro-spaziale (particolarmente pericolosa ¢ la ra-
diazione penetrante delle fasce di Van Allen);
i) eventuali collisioni con meteoriti capaci di
ledere lintegrita e guindi la tenuta stagna del
veicolo spaziale, con rapida decompressione ed
anossia; 1) rifornimento alimentare, rigenera-
zione dei gas e dei liquidi biologici ¢ smalti-
mento dei rifiuti solidi; m) eventuale tossicitd

- dellossigeno molecolare usato puro e sotto pres-

sione per creare 'ambiente atmosferico nell’in-
terno dell’astronave; n) spazio chiuso e ristretto
abitato dall’astronauta, con limitazione pih o
menc accentuata dei movimenti di questo fino
ad una forzosa immobilith; o) eventuali stati
dell’astronauta da esso stesso dipendenti e non
dalle precedenti condizioni, sia psichici, quali
senso di isplamento, ansia, angoscia, paura, fa-
tica, siress psichici, ecc, sia somatici quali
fatica, stress somatici, ecc,

Alcune di queste condizioni sono risultate
facilmente controllabili e non destano ormai pitt
alcuna preoccupazione, altre appaiono meno o
pin difficilmente controllabili, altre infine, quali
ad esempio le radiazioni penetranti ed eventuali
scontri con meteoriti, lo sono solo parzialmente
o non lo sono affatto.

Nella fig. 1 sono stati schematicamente ripor-
tati alcuni dati relativi al fattori aero-spaziali
che determinano o prendono parte alle condi-
zioni ambientali esterne.

Si ricorda che, relativamente ai fattori am-
bientali, esterni o specificamente aero-spaziali
ed interni o del veicolo, gli esseri viventi in li-
nea di massima non sono tanto sensibili alla
diversa intensita del fattore ¢ agente ambien-
tale, quanto al cambiamento di stato, ciog alla
rapidita con cui si passa da un'intensitd all’al-
tra, maggiore o minore che sia, specialmente
se tra le due intensita esiste un notevole diva-
rio (in altri termini l'effetto e proporzionato
oltre che al gradiente d'intensith anche e so-
prattutto alla rapidita con cui tale gradiente
viene raggiunto).

a) Rumori. - Sono prodotti dagli agenti pro-
pulsori e dalle conseguenti vibrazioni dei veicoli
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aero-spaziali. Essi durano, nel caso dei voli ad
alta e bassa quota, per tutto il periodo del volo,
restando ininterrottamente accest t motori, men-
tre, nel caso di voli suborbitali, orbitali e co-
smici, fino al raggiungimento della velocith ri-
chiesta, venendo in seguito motori o razzi spen-
ti, dato che il veicolo prosegue la sua corsa
per forza di inerzia.

L’'uomo puo tollerare per ore un rumore del-
Iintensita di 100 decibels, per 5 minuti sola-
mente uno di 120 decibels, per 10 secondi uno
di 135 decibels. Per rumori pari o superiori a
150 decibels possono insorgere ansia, nausea,
violento dolore e gravi lesioni nell’'orecchio in-
terno, L'isolamento acustico delle attualt cabine
e tute spaziali permette di tollerare senza dannt
apprezzabili, ma per breve tempo, suont con
frequenza da 1 a 100 cicli per secondo e di inten-
sitd fino a 150 decibels,

b) Vibrazioni. - Sono generate, come i prece-
denti, dat motori e dal razzi dei veicoli aereo-
spaziali e percié hanno la stessa durata dei ru-
mori. Per esposizione a vibrazioni per frequenza
e per ampiezza supertori a quelle tollerate st
osservano nell'uvomo: irritabilita, diminuzione
della capacith attentiva e del rendimento, feno-
meno di affaticamento, reazioni emotive di ti-
more e di difesa, astenia, turbe dell’atiivita
neurc-muscolare, turbe delle funzioni dell’ap-
parato digerente, lesioni del sistema nervoso
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centrale, lesiont degli organi addominali, col-
lasso. Gli astronautt, per effetto delle vibrazioni
riferiscono che nella prima fase del lancio han-
no la sensazione di percorrere una strada piena
di profonde buche. Le vibrazioni agiscono, per
le frequenze ed ampiezze minori, solo indiret-
tamente, stimolando recettori cutanei e pro-
fondi, con riflessi abnormi che alterano la nor-
male attivitad riflessa fisiologica, mentre per le
frequenze ed ampiezze maggiori agiscono diret-
tamente o anche per fenomenl di risonanza,
ledendo il tessuto nervoso centrale ¢ determi-
nando lacerazioni e fratiure degli organi interni,
specie addominali e delle ossa. Relalivamente
alla muscolatura volontaria le vibrazioni secon-
do Matthew (1967), elicitano riflessi del tipo
di quellt tensivi da estensione, per stimolazione
delle fibre fusiformi e delle terminazioni sensi-
tive primarie {secondo Merton} dei fusi musco-
lart. In conseguenza di quest] riflessi, la nor-
male attivitd della muscolatura volontaria pud
venire pitt o meno profondamente turbata, Nel
gatto decerebrato, aumentando la frequenza del-
le vibrazioni da 50 a 300 cicli per sec., ferma
restando la loro ampiezza, la tensione, che nella
muscolatura volontaria si determina in via ri-
flessa, passa da 40 a 450 g.w.i. {aumento di
1,6 gow.l, per ogni ciclo per sec.), come pure
aumentando l'ampiezza delle vibrazioni da 10
a 100 pm, ferma restando la loro frequenza

Commento alla fig. 1.

Con gli attuali telescopi si osservano circa | miliardo
di galassie. La galassia della quale fa parte il nostro
sisiema solare avrebbe un diametro di 100000 anni
luce (1 anno luce = 9460800,000.000 Km}, si ritiene
che comprenda olire 100 miliardi di altri soli e si spo-
sti nello spazio cosmico alla velocita di 160 Km per
secondo. Essa avrebbe forma di un disco rigonfio
al centro (spessore di circa 2500 anni luce), prov-
visio alla periferia di braccia che 'avvolgerebbero a
spirale, all'esterno delle quali sarebberc numerosis-
simi ammassi globulari di stelle. Il nostro sistema
solare si troverebbe su una delle braccia spirali-
formi, a 30000 anni luce dal centro galassico ed a
20.000 anmi luce dal bordo esterno, e ruoterebbe at-
torno al centro galassico alla velocita di 216 Km al
secondo. La Terra dista | unitd astronomica, cio&
circa 149 milioni di Km dal ceniro del sole, con Ve-
nere e Mercurio all'intermno e con Marte, la zona
degli astercidi, Giove, Saturno, Urano, Netiuno e
Plutone all’esterno.

La temperatura & segnala in gradi C. Sulla
linea della Luminosita: in a nubi luminose not-
turne; in » inizio della scia luminosa delle me-
teore; in ¢ aurore boreali; in 4 aurore corona.
Sulla linea del Campo magnetico lerrestre (avente
un raggio dal centro della Terra di circa 64.000 Km}:
in ¢ vento solare (cio2 flusso continuo di particelle,
in prevalenza protoni, elettroni ed «, che viaggiano
a velocita comprese tra 350 e 800 Km al secondo);
in f onda di shock, a 88.000 Krm dalla Terra, che
tende a schiacciare il campo magnelico terrestire
e quindi le fasce di Van Allen (dalla parte opposta,
a mezzanotle, si ha invece un allungamento di esso
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campo, a guisa di ombra); in g regione di alte tur-
bolenze (da 64 a 88 mila Km dalla Terra). Sulla linea
della densita/cm® in A densilhd almosferica a 220
Km da terra (g 2,5 . 10—*/cm?); in i densita atmosfe-
rica a 430 Km da terra (g 23 . 10—/cm?). Circa le
radiazioni, l'inlensita dei raggi cosmici (1) & espressa
in valori relativi, avendo fatto eguale a | quello rile-
vato a 225 Km da terra (a 15 Km da terra i raggi
cosmici primari, per collisione con le molecole del-
I'atmosfera, si trasformano in secondari). Circa le
radiazioni penetranti: in m" intensita, espressa in
valori relativi (arbitrari); in mf, m?, n?, numero di
impulsi (valori relativi arbitrari) di particelle con
energia superiore rispettivamente a 45, 450, 4500 KeV.
Circa la ionizzazione; in rm: concentrazione di ioni
negalivi per cm? in p: concentrazione di ioni posi-
tivi per cm?® in g: ionizzazione lotale in ioni per
em® Sulla linea Satelliti artificiali, gli apogei di
alcuni di quelli lanciati nel 1964-1965: in I: Explo-
rer 28 (264000 Km da terra); in 2: Explorer 2I
(95.59 Km); in 3: Molniva | (39380 Km); in 4: Early
Bird (35837 Km); in 5: Explorer 26 (26200 Km); in
6: Explorer 22 (2692 Km), Tiros 9 (2580 Km), Explo-
rer 24 e 25 (2496 Km), Geos 1 (2272 Km); in 7: Co-
smos 53456 (1607 Km); in 8: Explorer 27 (1318 Km});
in ¢: Explorer 23 (989 Km); in 10: Tiros 10 (839 Km);
in 11: San Marco |1 (821 Km); in 12: Pegaso 1 (745
Km};, In 13: Pegaso 2 (740 Km); in 14 Proton 2
(635 Km}; in 15: Proton | (627 Km); in 16: Pegaso 3
(535 Km); in 17: Voskhod 2 {495 Km); in 18: Co-
smos 47 (413 Km); in 19: Voskhod 1 (409 Km); in 20,
21 e 22: rispettivamente Gemini 5 (352 Km), 4 (282
Kmj}, 3 (224 Km). I 17-19-206-21-22 portavano uomini a
bordo; quelli 37-14-1517-18-19 erano russi, tutti gli
altri degli $tati Uniti d’America, tranne 1'l11, italiano.
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(200 cicli per sec.), la tensione riflessa dells
muscolatura volontaria passa da 100 a 500 g.w.t.

Contro le vibrazioni sono impiegati, per la
costruzione dei veicoli aero-spaziali, materiali
speciali che ne smorzano 'ampiezza. Lutilita
di questo provvedimento non & relative sola-
mente all'uomo, ma anche e sopratiutio al vei-
colo, dato che le vibrazioni possone seriamente
comprometierne l'integrita.

¢} Accelerazione e decelerazione. - Questi fat-
tori ambientali, dipendenti dal veicolo, assu-
mone un'importanza notevole soprattutio nei
voli spaziali, nei quali, per vincere la forza
gravitazionale terrestre, si deve raggiungere in
pochi minuti la velocith di almeno 8 Km al sec.
(cioe 28,000 Km/ora).

Durante l'ascesa del veicolo, lastronauta se
ben allenato e sistemato in posizione corretta
{raccolto in una gondola e con la forza di gra-
vith agente perpendicolarmente alla colonna ver-
‘tebrale), di solito & sottoposto ad accelerazioni
che vanno da 1,5a 7 g (1 g = 9,81 m/sec? = ac-
celerazione gravitazionale della terra), ma se la
posizione non & corretta (ad esempio con forza
di gravity agente parallelamente alla colonna
vertebrale) o vengono svolte attivita varie, esst
pud essere sottoposto ad accelerazioni anche di
2030 g. Nei razzi a ire stadi le accelerazioni
raggiunte possono essere rispettivamente di 8
10-12 g. Bencheé la spinta dei razzi sia costante,
tuttavia i valori di accelerazione aumentano
man mano che diminuisce il carico a seguito del
consurno di carburante e man mano che, per
rarefazione dell'atmosfera e per I'allontanamen-
to dalla Terra, diminuiscono la resistenza del
mezzo attraversato e l'attrazione gravitazionale.

Al rientro nell'atmosfera terrestre, dopo il vo-
lo orbitale o estraorbitale, bisognando passare
dalle velocitd orbitale o estraorbitale a quella
di atierraggio, si hanno decelerazioni che in al-
cuni casi possono raggiungere, sia pure per bre-
vissimo tempo, anche i 16 g.

L'vomo ha un grade di resistenza all'accele-
razione ed alla decelerazione molto diverso da
individuo ad individuo, che tuttavia pud essere
accresciuto dall’allenamento. Nessun farmaco &
capace di impartire resistenza a chi non la pos-
siede, ma vari farmaci sono capaci di favorire
la preesistente resistenza (Schmidt, 1961} facili-
tando la progressiva abitudine da allenamento
ed altri hanno la proprietd di lmitare i danni
che questi fattori possono arrecare,

Pur essendo stato dimostrato che 'organismo
umano pud, a volte, sopravvivere anche ad acce-
lerazioni di circa 40 g tuttavia, se non si pren-
dono opportune precauzioni, i fenomeni che
insorgono alle accelerazioni e decelerazioni, du-
rante il lancio ed il rientro, possono risultare di
notevole gravitd. I corpi aumentano per I'accele-
razione anche di 10 volie il lore peso; { liquidi,
ghi organi penduli e quelli solo parzialmente
fissati sono lasciati indietro durante le brusche
accelerazioni, mentre sono proietiati in avanti
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durante le brusche decelerazioni, in entrambi
i casi con turbe idrodinamiche imponenti del
circolo sanguigno e di quello linfatico e con
stiramenti e lesioni pit o meno gravi degli
apparati di fissaggio degli organi. Durante la
fase di accelerazione si ha un aumento del peso
corporec che grava sui visceri e sui liguidi del-
lorganismo, Ad un'accelerazione di 7 g un indi-
viduo di 70 Kg pesa guasi 5 quintali ed il suo
sangue ha lo stesso peso specifico del ferro
liguido; a 13 g il sangue pesa come se fosse
mercurio, Forze accelerative trasversali (cioe
perpendicolari alla colonna vertebrale) fino a
4.3 g sono abbastanza ben tollerate dall'astro-
nauta, specie se ben allenato, per diversi secon.
di, mentre forze accelerative trasversali supe-
riori a 5 g protratte per oltre 30 secondi, specie
in individui non perfettamente allenati, possono
portare a riduzione della saturazione in O, del
sangue arteriose, a dolori toracici, a difficolta
respiratoria ed a tosse. In tali condizioni si
osserva: che il diametro antero-posteriore del
torace diminuisce in misura notevole, con rela-
tiva riduzione de! volume polmonare: che le
aree polmonari anteriori diventano ischemiche,
mentre quelle posteriori risultano fortemente
congeste ed atelettasiche in quanto sono co-
strette a scacciare l'aria alveolare; che trasuda-
zlone ed emorragie possono comparire per i pre-
cedent]l fenomeni, specialmente se si associano
tosse ed ipertensione arteriosa polmonare (per
questa ultima ¢ frequente nel cane la comparsa
di un edema polmonare); che l'ostacolo al pas-
saggio dell'aria nelle basse vie respiratorie, of-
ferto da preesistenti secrezioni o da sopravve-
nute trasudazioni ed emorragie, & notevolmente
aumentato per opera dell'accelerazione ed & cau-
sa di ostruzioni meccaniche con pili 0 meno
intensa difficoltd respiratoria; che per i prece-
denti fenomeni si stabilisce uno stato di ipos-
sia o di anossia, con le note conseguenze; che
in seguito allo stiramento ed alle distorsioni
del visceri intratoraci compaiono violenti dolori
retrosternali; che, in particolare, il cuore subi-
sce una dislocazione posteriore con stiramento
del peduncolo vascolare e dei legamenti (nel-
l'uvomo tale dislocazione & minore che negli ani-
mali a cuore pendulo, cioé meno fissato) e pos-
sibility di lacerazioni; che la meccanica cardiaca
¢ la funzionalita circolatoria possono essere
gravemente compromesse sia dalla dislocazione
del cuore, sia dall’'aumentata pressione idrosta-
tica del sangue; che i visceri addominali subi-
scone anche essi una dislocazione posteriore,
con stiramento ed eventuali lacerazioni dei ri-
spettivi legamenti e meso; che per le pii intense
accelerazioni it diaframma tende ad immobiliz-
zarsi per l'aumentata pressione endoaddominale.
Volendo precisare si pud dire che: per accele-
razioni di 6 g, alquanto protratte, gia si hanno
turbe respiratorie (tachipnea ma con riduzione
della ventilazione) e cardiovascolari di una cer-
ta importanza (tachicardia sinusale da sovrac-

2

%

R e e

G e e e e e e L e

MINERVA

carico, a volte con estrasistolia; ipertensione
arteriosa; ipossiemia); a 8 g compare notevolc?
difficolta respiratoria, spesso associata a f'Ortl
dolori retrosternali, continui, a volte con irra-
diazione a sinistra e tosse stizzosa, non di 'rado
ad accessi parossistici, che pud complicarsi con
un'etnofioe o anche con un edema polmonare;
se gli B g persistono per oltre un secondo l'astro-
nauta, specie se non sufficientemente allena_tq, va
incontro al fenomeno del « blak-out » o visione
nera; a 18 g si hanno emorragie cutanee ed
arresto della respirazione; a 12 g, dopo la com-
pleta immobilizzazione del diaframma per l'au-
mentala pressione idrosiatica endoaddon}lnale.
compaiono allucinazioni auditive: oltre 1 12 g
si ha rapida perdita della coscienza ed insor-
gono convulsioni; 3540 g di regola sono mortali.
8i pud pure avere disorientame_nto, fino a_lla
comparsa di illusioni, per forze sia acc:eleratw;
che decelerative, perturbanti la sensibilitd labi-
rintica cosciente e reflessogena, Quanio sopra,
sempre per accelerazioni incidenti perpendico-
larmente sulla colonna vertebrale, cioé nella
posizione di maggiore resistenza per l'uom.o su
astronauti sufficientemente allenati, Ricordiamo
che a carico del viso e degli oechi si pud avere
la sindrome cosiddetta «idrostatica », vsservata
sin dal 1957 in soggetii sottoposti a violente e
repentine sollecitazioni consecutiye a d_ecelera-
zione per brusca frenata da slitte spinte fia
propulsori a razzo (Lyle e Coll, 1957): tale sin-
drome @& caratierizzata da un'intensa conge-
stione facciale, da ecchimosi palpeb_rali, da
emorragie sottocongiuntivali, da obnublla-ment(?
del sensoriv ed incostantemente da fenomeni
emorragici ed essudativi a carico del fond'o ocu-
lare, assai simili all'angiopatia traumatica di
Purscher. Si ritiene che essa si-ndrome‘sm do-
vuta all'improvviso aumento della pressione en-
doaddominale agente sul dialramima,

Contro i disturbi e le lesioni riferiti sono state
studiate ed adottate particolari posizioni delr
I'astronauta nell’abitacolo che permettono d¥
tollerare meglio le forze di accelerazione e di
decelerazione, sono state approntate speciali tu-
te spaziali di contenimento che limit'anm a_lcum
degli effetti di dette forze e sono stati sperimen-
tati vari farmaci sia allo scopo di favorire la
resistenza che si pud acquisire con l'allenamento
nel periodo di preparazione al volo, sia. allo
scopo di minimizzare altri effetii .d.annosg du-
rante il volo (analgesici, antidispnoici, antitossi-
geni, antiipertensivi polmonari, antisecretori
bronchiali, antiedernigeni polmonari, ec:c:): Dei
farmaci tratteremo in seguito; gui precisiamo
che 'uomo & particolarmente sensibile alle acce-
lerazioni agenti parallelamente alla colopna ver-
tebrale, perché queste, se agiscono in direzione
testa-piedi espongono l'encefalo ad ischemia e
se in direzione piedi-testa l'espongono a conge-

stione, mentre & molto pitt resistente alle accele-
razioni agenti perpendicolarmente alla colonna
vertebrale, Ad esempio, se il tronco & disposto
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ad angolo reito rispetto agli arti inferiori semi-
flessi e se la forza accelerativa l'investe paral-
lelamente alla colonna vertebrale, l'astronau.ta
sopporta solamente per 5 secondi 3 g, mentre in
posizione quasi distesa, con il corpo accc?lto
nella speciale gondola ad esso adattata, resiste
alla stessa forza per molti minuti, se guesta
linveste trasversalmente, cioé perpendicolar-
mente alla colonna vertebrale,

Si ricorda pure che l'uomo tollera tanto me-
glio le accelerazioni o le decelerazioni guanto
pitt gueste si instaurano con lentezza, _1! che
sta a significare che esso & sensibile pih alle
variazioni delle forze in causa che non alle
forze di per se stesse. Infaiti si pud arrivare
anche alla morte per semplice passaggio da 1
a 2 g se tale passaggio avviene in 1/2000 di
secondo.

d) Cinefosi. - In conseguenza del movimento
del veicolo aero-spaziale ed in particolare per il
cambiamento di direzione e per eventuali rota-
zioni st se stesso, pud insorgere una sindromfz
che rientra nel grande gruppo delle cinetosi,
pressocche identica al mal di mare, al mal
d'auto, al male della ferrovia, ecc, con males-
sere, nausea, ipersecrezione gastrica, bronchiale
e sudoripara, vertigine, disorientamento e vo-
mito. Qualora la cinetosi compaia in condizioni
d'imponderabilith, una notevole pericolosita of-
fre il vomito, potendo questo con facilita inva-
dere le vie respiratorie.

Fsiste una molto varia sensibilitd individuale
alla cinetosi, tuttavia nei soggettl sensibili il
progressivo allenamento pud creare con facilith
una sufliciente resistenza.

Pertanto la cernita preventiva ed un suffi-
ciente addestramento nel periodo di prepara-
zione al volo, di solito sono sufficienti ad evitare
i maggiori disturbi. Nel soggetti piit sensibili,
non selezionati e non abituati, 1 numerosi medi-
camenti anticinetosici a disposizione possono
offrire una soddisfacente soluzione al problema,
ma non bisogna ignorare o sottovalutare i loro
effetti collaterali sul sisterna nervoso centrale,
sempre indesiderati ed in alcune evenienze an-
che pericolosi in quanto possono limitare le
capacita operative dell'astronauta quando di
esse ve ne ¢ il massimo bisogno.

) Anossia ed anobaria. - In proporzione all’al-
titudine si ha una progressiva diminuzicne de}la
densita atmosferica, della pressione baromc_etrma
e dell'vssigeno molecolare, con comparsa di con-
dizioni che sono incompatibili con la vita. A
parte la riduzione della resistenza atmiosferica,
I'ipo- e l'anc-baria inducono aumento‘dl vollum.e
¢ di pressione di gas preesistenti ges. 1ntestm_a!1)
¢ passaggio allo stalo gassoso di gas solqtnhz—
zati nei liguidi organici (es. azoto ed ossigeno
nel sangue), nel prime caso con dister‘lsgo'ne d}
organi, violenti dolori ed anche p035}-b_1l}ta d}
scoppio, nel secondo caso con possibilitd di
pericolosissime embolie gassose, Le conseguen--
ze dell'ipo- e dell'ancssia sono a tutti ben note,
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Contro tali condizioni si impongono delle risc-
luzioni totali e definitive. Gia a partire da quote
di 15 Km di altitudine, con pressione barome-
trica di 87 mm Hg, la respirazione diventa im-
possibile anche con inalazione di 0, puro me-
diante maschere; al disopra di tale quota e sino
a circa 30 Km di altitudine la protezione del)-
l'anossia & affidata all'uso di cabine pressuriz-
zate. Per quote superiori & indispensabile ricor-
rere all'uso di cabine stagne. Si discute ancora
quale sia il gas da preferire per dette cabine
stagne. Per viaggi spaziali di lunga durata ino)-
tre nasce il problema de! rifornimento dell’Q,
e dell'eliminazione del CO, nella cabina stagna,

Per le cabine stagne gli statunitensi preferi-
scono, come gas, ossigeno purissimo, cio¢ al
100 % e a 5 psi, cio a circa 250 mm Hg, mentre
I russi impiegano l'equivalente di aria ad 1 at-
mosfera. I maggiori inconvenienti presentati
dall'Q, puro sono il pericolo di incendio e la
.possibilitd di aggravamento delle atelettasie che
st instaurano nel periode di azione delle Forze
di accelerazione e di decelerazione. I vantaggi
dello stesso gas consistono nella massima capa-
cita protettiva verso l'anossia ed in un minor
appesantimento della capsula spaziale, sia per
la minore quantita di gas richiesto per una data
impresa rispetto ad altre miscele gassose, sia
perché, non essendo necessario assoggettarlo a
pressioni elevate per Yematosi, la pressione in-
tracapsulare pud essere mantenuta a valori
molto bassi, il che porta di conseguenza ad una
riduzione dello spessore delle pareti di essa ca-
psula; inoltre, data la mancanza di azoto e, in
conseguenza, di elevate pressioni, in caso di acci-
dentale collisione con perdita della perfetta te-
nuta o con rottura della capsula, si evita la
brusca decompressione esplosiva, né sono neces-
sarie le apparecchiature di regolazione e di con-
trollo della pressione intracapsulare che invece
sono indispensabili allorche si impiega aria o
altre miscele gassose. 1 principali difetti del-
l'aria usata dai russi sono costituiti dalle note-
voli quantitad di essa necessarie per soddisfare
il bisogno di O,, il che per imprese della durata
di mesi pud creare dei seri problemi e dalla
pressione a cui bisogna assoggettarla per soddi-
sfare l'ematosi, con l'inconveniente della neces-
sita di apparecchiature di regolazione e di con-
trollo, di un maggiore spessore della parete del-
la capsula e della possibilita d’'esplosione de-
compressiva per accidentale collisione con rot-
tura della capsula,. I vantaggi dell'aria sono rap-
presentati dal fatto che essa & la miscela gas-
sosa che siamo abituati a respirare dalla nascita
e che non ¢ infiammabile.

Altre miscele gassose sono state sperimen-
tate: quella di elio e di 0, si & dovuta scartare
perché modifica la voce e disturba le comuni-
cazioni; altri diluenti dell'O,, pur essendo ri-
spondenti alle esigenze fisiologiche, non si sono
potuti usare perche infiammabili o esplosivi,

Del problema dell'eliminazione del CO, espi-
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rato ci occuperemo in seguito, a proposito della
rigenerazione dei gas biologici, qui ricordiamo
solamente che per imprese spaziali di lunga du-
rata si ¢ proposto, tra l'altro, l'utilizzazione di
un'alga, la Chlorella pyrenoidosa, la quale avreb-
be la capacithy di rigenerare laria espirata in
quanto per fotosintesi produrrebbe ossigeno,
assorbendo anidride carbonica,

£}y Imponderabilita - Gravita zero. - Per l'al-
lontaramento dalla superficie terrestre e per
la forza centrifuga posseduta dal velivolo, dimi-
nuisce progressivamente la forza gravitazionale
e, parallelamente con essa, il peso dei corpi, fin
quasi all'imponderabilita. E' questo uno dei
maggiori problemi che si pone nei voli spaziali
di lunga durata, dato che gia in quelli di breve
durata (fino a 10 giorni) gli astronauti, pur pre-
sentando una buona resistenza all'imponderabi-
lita, hanno mostrato, dopo il rientro, disturbi
ad esso riferibili tutt’altro che trascurabili. Sus-
sistono tuttora molte lacune relativamente alla
conoscenza degli effetti immediati e tardivi dello
stato d'imponderabilitd sull'uomo, lacune rico-
nosciute apertamente sia dagli americani che
dai russi (Vasilev, 1965). Una volta che i} vei-
colo spaziale ¢ entrato in orbita, ed ha raggiunta
la velocita orbitale (circa 28.000 Km/ora}, con
lo spegnimento dei razzi ¢ dei motori, cessano
di agire sull'astronauta rumori, vibrazioni ed
accelerazioni, ma questo, fino alla fase del rien-
tro, rimane in uno stato d'imponderabilita di
cui vanno valutate le conseguenze sia immedia-
te, durante il volo, sia a distanza, dopo il rien-
tro. Anche in questo caso, oltre agli effetti del-
I'impoderabilith, vanno soprattutto studiati gli
effetti del brusco passaggio, durante il lancio,
dalla gravita di 1 g allimponderabilita e del-
Ialtrettanto rapido passaggio, durante il rientro,
da questa alla gravita di ! g, essendo 'uomo
pilt sensibile a queste variazioni ed alla rapi-
ditad con cui si determinano che non alla stessa
imponderabilita,

Nelle prove simulate, prima de! volo, Yimpon-
derabilithd realizzata per brevissimi periodi, in
un terzo di persone non arreca alcun disturbo,
In un altro terzo causa disturbi, nel! restante
terzo arreca piacevole sensazione. Pertanto si
possono preventivamente selezionare gli indivi-
dui pil adatti ed allenar)i convenientemente ad
operare nello stato d'imponderabilita, in modo
che il loro rendimento e !a loro resistenza risul-
tino massimali, anche per voli di una certa
durata. Su tali individui selezionati ed allenati,
l'esperienza finora acquisita ha dimostrato che
I'imponderabilita mentre non arreca disturbi
rilevanti allatto del suo raggiungimento, ciod
nella fase del lancio in quanto & contrastata
dalle forze accelerative, ne pud arrecare durante
i! periodo di permanenza in essa, cioé durante
il volo orbitale vero e proprio e ne arreca nella
fase de! suo annullamento, cioé durante il rien-
tro e nei giorni susseguenti. Cid perché 'uomo
vive normalmente in un campo gravitazionale
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di 1 g e tutti i suoi sistemi fisiologici sono sinto-
nizzati su questa forza di attrazione terrestre.

Gli astronauti riferiscono che, una volta en-
trati in orbita e raggiunta l'imponderabilita,
hanno la sensazione di essere fermi, immaobili
nello spazio, senza peso e che spesso s0no invasi
da uno stato euforico. Qualsiasi movimento pud
essere compiuto senza alcuno sforzo, tuttavia
& molto facile, specie se non si ¢ perfettamente
allenati, incorrere in errori, in movimenti esa-
gerati o incoordinati con possibilita di lesioni
agli arti, percid sorge la necessita di un con-
tinuo ed intenso controllo mentale sotto la gui-
da wisiva il che comporta un notevole sforzo
da parte del sistema nervoso centrale e della
muscolatura volontaria per far fronte al nuovo
comportamento, I normali stimoli muscolari
afferenti sono notevolmente ridotti in conse-
guenza della riduzione delle resistenze periferi-
che dovuta alla caduta del peso, come pure Sono
ridotti gli stimoli di origine vestibolare per la
raggiunta imponderabilita degli otoliti e del
liquido dei canali semicircolari; di conseguenza,
essendo fortemente attenuati i relativi riflessi
gli astronauti possono essere disorientati, avere
I'impressione di cadere o di librarsi nella ca-
bina, ecc. Anche la voce & regolata con difficolta,
non avendo l'aria o la miscela gassosa o I'0,
presenti nella cabina pii peso e non offrende
pit alcuna resistenza. Riduzione della vigilanza
con sonnolenza, distrazione ed errori si possono
avere o per una diminuzione quantitativa delle
informazioni sensoriali o, pit probabilmente,
per un meccanismo di inibizione interna {Grand-
pierre, 1967). Si possono avere anomalie quali-
tative e quantitative delle percezioni {alterazioni
dei caratteri percettivi, dissociazione e falsa-
mento delle percezioni) con illusioni, allucina-
zioni, pseudoallucinazioni, allucinosi. Frequente-
mente gli astronauti hanno riferito illusioni po-
sturali ed oculo-graviche da interessamento dei
recettori di gravita, illusioni visive varie (ad
es. autocinesi, orizzonti illusori, illusioni di mo-
to relativo, fenomeni illusori da stimoli inade-
guati, ecc.), illusioni originate dai canali semi-
circolari {ad es, illusione oculo-girica, illusioni
da effetti postumi di rotazione, ecc.), illusioni
auditive, ecc, Anche il disorientamento & abba-
stanza frequente, in parte come conseguenza dei
precedenti fenomeni, in parte basato su altri
meccanismi sensoriali {errori di percezione ce-
nestesica, errori di localizzazione uditiva, ecc.)
ed in parte dovuto a fattori di altra natura
{disorientamento geografico, errori di ricono-
scimento, confusione da difetti di attenzione e
di previsione, ecc.). In voli di una certa durata
{oltre le due settimane) lo spazio ristretto e la
forzosa immobilith, ma soprattutto l'imponde-
rabilith, abolendo resistenze e forze gravative,
causano da un lato una progressiva atrofia delle
masse muscolari con perdita del loro tono e
dall’'altro deplezione calcica delle ossa con osteo-
porosi. L'atrofia muscolare, se non raggiunge un
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grado estremo, non disturba granche l'astro-
nauta durante il volo, essendo in condizioni di
imponderabilita, ma, anche se limitata, pud rap-
presentare un serio problema nella fase di rien-
tro, quando agisca una forte decelerazione. La
decalcificazione ossea rende lo scheletro: sog-
getto con facilith a fratture ed immettendo in
circolo abnormi quantitd di calcio che vengono
in parte escrete con le urine, pud causare cal-
colosi renali, ureterali e vescicali. La perdita
percentuale di Ca da parte del calcagno e della
seconda falange del quinto dito & stata rispetti-
vamente dell’$-8 % nel volo Gemini IV, dell'll-
19 % nel volo Gemini V e del 26 % nel volo Ge-
mini VII. Relativamente all'apparato cardiova-
scolare ¢ stato accertato che durante lo stato
d'imponderabilita diminuiscono notevolmente
frequenza e lavoro del cuore e modicamente la
pressione arteriosa generale, sia per la riduzione
della pressione idrostatica del sangue, sia per la
riduzione del consumo energetico da parte dei
muscoli e dei vari visceri. Pertanto, mentre nei
minuti precedenti al volo si pud osservare tachi-
pnea con aumentata ventilazione, tachicardia ed
ipertensione arteriosa, di natura emozionale e
mentre durante la fase di lancio, per le forze
accelerative, compare di regola tachipnea con
ridotta ventilazione ed ipossiemia, tachicardia
sinusale da sovraccarico e ipertensione di ori-
gine idrodinamica, di contro, appena cessate le
forze accelerative e raggiunta I'imponderabilita,
per un breve periodo iniziale, si ha breve apnea
{per la brusca riossigenazione: azione paradossa
dell’ossigeno), bradicardia ed ipotensione arte-
riosa (Bugrov e Coll,, 1938; Golkin e Coll., 1958;
Pekrovskg, 1958; Graybiel e Coll,, 1959, ecc.), poi,
per la durata di 2-3 ore, aumento della ventila-
zione polmonare e del consumo di O, {recupero
dallo stress accelerativo), lieve tachicardia ed
ipertensione (d'instabilith neurovegetativa in
parte causata dalle variazioni delle afferenze
sensoriali), infine stabilizzazione su valori nor-
mali o alquanto inferiori {in Egorov bradicar-
dia, riduzione della pressione arteriosa massima
ed aumento della minima) o alquanto superiore
{per gli americani si ha per qualche giorno lieve
aumento rispetto ai valori terrestri), In condi-
zioni d’imponderabilita, qualsiasi lavoro di una
certa consistenza scatena un’intensa tachicardia
(anche 200-260 battiti per m’'), specialmente per
lo sforzo necessario a controllare i movimenti.
Durante la fase del rientro, per la decelerazione,
i disturbi cardiovascolari si intensificano se pre-
senti © compaiono se non ben manifesti; la fre-
quenza del polso diventa esagerata, si ha disi-
dratazione e pud insorgere uno stato d'ipoten-
sione posturale. Il recupero, dopo il rientro,
pud essere pill 0 meno rapido, ma ¢ difficile pre-
vedere che cosa avverra dopo voli di lunga
durata, specialmente a riguardo dell'ipotensione
ortostatica. Inizialmente questi problemi furono
trascurati dopo i risultati ottenuti con Laika,
la cagnetta russa dello Sputnik 1T che visse per
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circa 7 giorni in condizioni d'imponderabilitx
senza notevoli disturbi del polso arterioso e del
respiro e dopo i soddisfacenti risultati dei primi
brevissimi voli umani in condizioni d'imponde-
rabilith, mentre attualmente destano perplessita
e preoccupazioni. Infatti nelle due ultime mis-
sioni Mercury (rispettivamente della durata di
9. e 34 ore) ed in quelle dei Vostok 5 ¢ 6 {rispet-
tivamente della durata di 119 e 71 ore), tutti gli
astronauti presentarcno segni d'ipotensione po-
stu‘ralfa che durarono 24 ore circa nel caso dei
vp}: pitt brevi e fino a 10 giorni nel caso dei voli
pitt lunghi {ad es. per i russi Popovich e Niko-
layev). L'ipotensione posturale sarebbe conse-
guente lad un'iposimpaticotonia, con abnorme
ripartizione regionale del sangue da alterata
]unz%ona]ita dei tensiorecettori senocarotidei e
card.maortici (con insufficienza del riflesso iper-
tensivante e iperefficenza di quello ipotensi.
vante), acquisita durante i periodo d'imponde-
- rabilita e rivelatasi nella fase del rientro, per la
quale si ha ristagno del sangue nei visceri addo-
minali e negli arti inferiori e conseguente ische-
mia dell’encefalo,
~ Contro i vari effetti dipendenti dallo stato di
1mpond_erabilité sono stale preconizzate nume-
rose misure. A parte un sufficiente allenamento
n.el periodo di preparazione al volo, tute spa-
ziali g!i contenimento e resistenza e un costante
egerc:zio muscolare durante il volo, si & pensato
di creare nel veicolo spaziale un lieve stato
gravitazionale artificiale, come pure, in attesa
flellq pratica realizzazione di questo, di agire
in via farmacologica mediante tonicizzanti mu-
sgolari, stimolanti il riflesso ipertensivo dei ten-
siorecettori senocarotidei e cardioaortici, in ma-
meralche non diventi inattivo, inibenti la demi-
neralizzazione ossea, ostacolanti la precipitazio-
ne e la calcolosi nel rene e nelle vie urina-
rig, ecc. ma di questi tratteremo in seguito,

g) Variazioni di temperamira e di wimiditd. - La
lemperatura, nei primi 200 Km di altitudine, in
direzione del Sole, subisce profonde variazioni
scendendo dapprima fino a —65°C (verso 1]
18-20 Km), poi risalendo a + 20°C (verso i 50
Km), tornando a scendere fino a —72°C (verso
g): 80-85 Km), e infine risalendo gradatamente
fino a superare i 200°C (a circa 200 Km). Si
suppone che sulla superficie lunare esposta al
sole (giorno lunare) la temperatura sia di 100-
130° C. Ovviamente nelle regioni non esposte al
sole e nelle zone d'ombra attraversate dall’astro-
nave la temperatura scende bruscamente a va-
lori sotto lo zero ed estremamente bassi (ad es.
-—200°.C f:irca nella notte lunare). Inoltre in
fase di rientro nell’atmosfera terrestre, il 'vei-
colo sp'azia]e, per l'attrito atmosferico, subisce
un rapido ed intenso riscaldamento che costi-
tuisce uno dei maggiori pericoli di tutto il viag-
gio spaziale,

E’ stato accertato che un veicolo orbitante alla
ve]omté_di 8 Km/sec, al rientro, per detto attri-
to, raggiunge sulla sua superficie esterna anche
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1600* C, che con opportuni rivestimenti (pyro-

cerame) pud scendere a 538°C (Gemini), con

una temperatura nell'interno della ca-bin,a St

opportunamente termoisolata, di circa 397 (f

'Queste cognizioni dimostrano l'assoluta neces-

51t%§ che i materiali con cui sono costruiti | vei-

f:oh spaziali siano resistenti a tali temperature,
1£aoltre che siano capaci di limitarle, e che nel-
lmtex"no di essi veicoli vi siano apparecchiature
sufficienti a regolare ed a controllare la tempe-
ratura (e I'umidita, data l'influenza che questa
esercita sulla prima), in modo che essa rimanga
entro lirpiti tollerabili con la vita, malgrado le
fo.rtl variazioni esterne, sia spaziali, sia del rive-
stlme_mo esterno della capsula, L'uvomo per vi-
vere in maniera confortevole ha bisogno di una
temperatura che non deve abbassarsi sotto i
]5“-@ e che non deve superare i 197C con una
umiditad del 70% ed i 27°C con una umidita
del 30%. Tra questi valori limiti di umidita
quelli della temperatura variano linearmente e
parallelamente ma in proporzione inversa a
que]]i_ dellumidita, L'allontanamento dai detti
valori di temperatura e d'umidita confortevoli
comporta d'apprima disagio ¢ messa in [unzione
dei meccanismi di difesa, poi turbe cardiocirco-
lat9r1e e respiratorie {eventualmente disidra-
tazione per temperature elevate) ed infine morte,

'In caso di ipertermie ambientali il mecca-
nismeo pr'eva]ente di difesa & rappresentato dalla
evaporazione cutanea (sudorazione) e polmo-
nare, con rapida perdita di acqua e sali, disi-
dratazione {aggravata dalla poliuria conseguente
a!la dilatazione dele cavita cardiache con mag-
giore irrorazione cerebrale ed inibizione della
mr:rezio_ne dell'ormone antidiuretico: guesto
meccanismo prevale sull'altre opposito che, per
laumentata concentrazione ematica dei sali
tenderebbe a contrarre la diuresi), riduzione def
V.olume ematico, dimagramento, aslenia, sui-
!lbri circolatori, ecc. (Lemaire, 1967). La perdita
in peso, espressa in g/ora di volo & risultata
per Glenn 156, per Carpenter 180, per Schirra
132 e per Cooper 102.

Sono state pertanto approntate tute spaziali
termoregolate, si & rivestita la superficie interna
della cabina di materiale termoisolante, si &
provvisto I'abitacolo di strumenti atti a control-
lare e‘rego]are rapidamente la temperatura jn
€550 vigente e si & rivestita la superficie esterna
del veicalo con materiale capace di ridurre le
alte temperature critiche a cui questo va sog-
getto,' nella fase di rientro, per la resistenza
che incontra nell'atmosfera con conseguente
sf{*egamento e surriscaldamento, Malgrado tali
misure, per difetto delle apparecchiature di
controllo e di regolazione o dell'umidita o della
temperatura, non sono infrequenti i disturbi
o gli stati patologici distermici, contro i quali, se
ancora entro limiti ragionevoli, sono stati anche
sperimentati vari farmaci, Dei risultati ottenuti
parleremo in seguito.
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1) Radiazion ultraviolette e lonizzanti. - Una
delle maggiori incognite dei futuri voli spaziali
& rappresentata dalla tollerabilita umana alle
radiazioni. Per ora i voli umani si sono limitati
ad orbite circumterrestiri ad altezze tra i 200 ed
i 500 Km e per periodi di tempo relativamente
brevi: in tali condizioni le radiazioni sono risul-
tate ben tollerabili (secondo Schmidt ¢ Lam-
bertsen, 1965, sarebbero minori di quelle rice-
vute per un esame radiografico del torace); tut-
tavia, dopo la scoperta delle fasce di Van Allen
(1938), ci si domanda con sempre maggiore insi-
slenza quali conseguenze possono portare le
radiazioni ionizzanti in voli orbitali pilt alti, in
vicinanza o nello spessore di tali fasce, oppure
in viaggi interplanetari in cui esse necessaria-
mente devono essere attraversate, come pure in
casi di imprese spaziali di lunga durata, nelle
guali, anche se Pintensithd delle radiazioni non
& molto elevata, l'esposizione & estremamente
protratta,

Negli ultimi anni gli studi sull'intensita e sulla
natura delle radiazioni a varie altezze si sono
moltiplicati e le nostre conuscenze a riguardo
si sono sensibilmente ampliate. A 20 Km di
altezza la densita delle radiazioni & raddoppiata
rispetto al suolo, A 3640 Km principiano a
rendersi evidenti gli effetti dannosi della radia-
zione cosmica primaria e dei grandi sciami. Dai
42 ai 45 Km circa, agli effetti delle radiazioni
cosmiche si sommano quelli dei raggi ultra-
violetti e dei raggi gamma (dai 3000 ai 2000 A).
Intorno agli 830 Km diventano sensibili gli effetti
dei protoni e dei raggi X di origine solare. Suc-
cessivamente le condizioni permangono pressoc-
ché stazionarie avendosi un lievissimo ma pro-
gressivo aumento, ¢ cid fino ai 400-500 Km, poi
cominciano a larsi sentire le influenze della fa-
scia interna di Van Allen. Dopo la scoperta delle
fasce di Van Allen si & rapidamente affermato
il concetto della magnetosfera, cioé di una zona
di spazio attorno alla Terra controllata dal
campo magnetico terrestre; il vento solare o
flusso continuo di gas ionizzato emesso dal Sole
e costituito di particelle di provenienza solare
(prevalentemente protoni, elettroni e particelle
alfa, ma anche neutroni rapidi e lenti, mesoni,
nucleoni, radiazioni elettromagnetiche X e gam-
ma), viaggianti a velocita tra i 350 e gli 800 Km
al secondo, una volta raggiunta la zona in cui
comincia ad essere prevalente ¢ dominante il

campo magnetico terrestre, cioé a circa 88.000

Km dalla superficie della Terra, determina una

onda di shock, gquindi crea, tra i 64.000 e gli

8.800 Km dal suolo, una regione di alta turbo-

lenza, nella quale le particelle di origine solare,

aventi carica elettrica, sono catturate dalle linee

di forza magnetica terrestre, corrono vertigino-

samente lungo tali linee, popolano detta regione

¢ costituiscono le fasce di Van Allen. Questa

particolare regione, prevalentemente popolata di

protoni e di elettroni, & schiacciata dalla parte
del sole, essendo compresso il campo magnetico
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terrestre dal vento solare, mentre & allungata
a forma di ombra, dalla parte opposta. Defor-
mazioni sono pure causate dalla rotazione Iu-
nare, In caso di aumentata attivitia solare, limiti
ed intensith radiante di detta regione possono
essere sensibilmente accresciuti. Pertanto esiste
una notevole variabilitd; comunque l'attivita ra-
diante delle fasce di Van Allen comincia gia a
farsi sentire a 400 Km di altezza e raggiunge
dei massimi in vari strati, per cessare brusca-
mente oltre i 100.000 Km. Secondo Hazel (1964)
le radiazioni delle fasce di Van Allen comince-
rebbero a 450 Km sopra il Cile e a 1400 Km so-
pra I'Australia, approfondendosi nello spazio per
circa 55.000 Km e con massimi d'intensitd a
circa 4000 e 18.000 Km. Altri Autori, basandosi
su rilievi diversi, danno valeri alquanto diffe-
renti, Entro i primi 1000 Km di altitudine la
massima concentrazione di elettroni & stata
trovata a 300 Km (1,8 « 105 ioni/cm®), la mas-
sima di protoni a 450 Km (4 « 105 ioni/cm®); ol-
tre i 1000 Km, le pitt alte densita di radiazioni
sono state trovate a 9.567, a 22.324 e ira 63.785
e 95677 Km. L'attivith degli elettroni con ener-
gia superiore a 500,000 volts avrebbe il suo mas-
simo a circa 2000 Km di altitudine, quella dei
protoni con energia superiore ai 110 milioni di
eV avrebbe due massimi, uno a 3214, l'altro a
8035 Km. L'intensith delle radiazioni penetranti,
secondo Krassovsky (1962), se con energia supe-
riore a 4500 keV, raggiungerebbe il massimo a
23.000 Km, se con energia superiore a 430 keV
raggiungerebbe il massimo tra 13.000 e 23.000
Km, se con energia superiore a 45 keV raggiun-
gerebbe il massimo tra 2000 ed i %000 Km. Se-
condo altri a 900 Km esisterebbero tracce di
energia protonica di bassa intensita, a 19.200 Km
una massima densitd di energia protonica asso-
ciata ad energia elettronica di modesta intensita,
a 25.600 Km sarebbero presenti energie proto-
nica ed elettronica di elevata intensita, a 38400
Km prevarrebbe I'energia elettronica, pur essen-
do gia notevolmente ridotta e di bassa intensité.
L’intensitd dei raggi cosmici crescerebbe dalla
superficie terrestre fino a 20 Km di altitudine,
ivi raggiungerebbe il massimo, quindi diminui-
rebbe raggiungendo il minimo a 50 Km, reste-
rebbe su questo valore fino a circa 300 Km,
poi comincerebbe progressivamente ma lenta-
mente a salire, tanto che a 800 Km non avrebbe
ancora raddoppiato il valore minimo.
Comunque, allo stato attuale delle conoscenze,
le fasce di Van Allen sono ritenute la zona della
massima pericolosita per le radiazioni ioniz-
zanti, per cui, onde evitarle, in casi di voli orbi-
tali circumterrestri, le rotte dovrebbero restare
al disotto dei 400 Km o al disopra dei 100.000
Km di altitudine. Tale zona invece non deste-
rebbe molte preoccupazioni per imprese inter-
planetarie, dato che sarebbe attraversata in un
tempo relativamente breve con esposizione non
eccessiva,
Va fatto presente che, dei tre tipi di radia-
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zioni pitt frequenti, e cige le cosmiche primarie,
le secondarie risultanti dall'interazione delle pri-
marie con altre particelle (atmosferiche o estra-
atmosferiche), e gli elettroni, le cosmiche pri-
marie possenc penetrare entro il veicolo spa-
ziale e raggiungere l'astronauta con danno cel-
lulare grave, ma limitate a una o poche cellule,
le secondarie sonc geneticamente molto perico-
lose ma tale pericole pud essere ridotto in ma-
niera sensibile evitando rivestimenti metallici
all’esterno della capsula spaziale o rivestendo
Vinterno di questa con materiali molto idro-
genati, quale ad esempio la gomma, capaci di
assorbire tali radiazioni, gli elettroni, malgrado
la loro capacitad di penetrazione, di regola non
sono capaci di attraversare la parete metallica
della capsula, tuttavia nel punto di impatto, per
il brusco frenamento da parte del nucleo del
metallo costituente la parete della capsula, ge.
nerano raggi X, trasformando cosi il veicolo in
unza gigantesca macchina a raggi X, percio & in-
dispensabile o rivestire I'internc della capsula
con lamine di piombo o di rame aventi uno
spessore sufficiente ad arrestare i raggi X gene-
rati {con notevole appesantimento del velcolo)
O evitare per quanto & possibile materiali metal-
lici nella costruzione e nel rivestimento del vei-
colo. Sugli effetti che le radiazioni possono cau-
sare sull’'uomo e, in genere, sugli esseri viventi,
non ¢ il caso di soffermarci in questa sede, es-
sendo essi genericamente noti. Circa l'utilita
preventiva e curativa dei farmaci antiradianti
nella patologla spaziale, riferiremo successiva-
mente,

1} Meteoriti. - Per quanto possibile, una colli-
sione del veicole spaziale con un macrometeo-
rita capace di comprometterne I'integritd, & rite-
nula estremamente improbabile. Finora, malgra-
do le molte centinaia di satelliti artificiali lan-
ciati, nessun incidente del genere ¢ stato riferito,
Qualora tale incidente si verificasse e la cabina
stagna fosse forata, si avrebbe, dopo il colpo
brutale e l'onda di shock, la fuga del gas o
della miscela gassosa presente nell'internc della
cabina, rapido abbassamento della pressione
(tpo- e ano-baria) con embolia gassosa ed even-
tuale esplosione dell'addome e deficienza di 0,
{ipo- e ano-ussia) con incoscienza e morte.

Ovviamente la rapidita e la brutalita dei detd
fenomeni sarebberc tanto maggiori quanto piit
elevata ¢ la preeslstente pressione nell'interno
della cablna,

Lo studio della densityd dei meteoriti e del
lorc pesc medio, effettuato dallo Sputnik III
e da numerose sonde spaziali, ha rilevato che
per m* e per secondo si incontranc da 5 . {0~
a 2 « 10-* micremeteoriti di peso compreso tra
10—* e 2 - 107 g e che la loro concentrazione
decresce con l'altitudine (Krassovsky, 1962), per-
cid & da dedurre che meteoriti pericolosi per
i veicoli spaziali siano molto rari e che la pos-
sibilith di una collisione diventi del tutto ecce-
zionale nel campo delle probabilita,
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1) Riformimento alimenitare, rigenerazione del
gas e dei liguidi biologici e smaltimento dei ri-
fiuti solidi. - Questi problemi non offrenc alcuna
difficolth per viaggi di breve durata, mentre per
quelli di lunga o lunghissima durata rappresen-
tano una barriera non facilmente superabile,

L'uomo adulto nello sparzio, in condizioni otti-
mali di temperatura, umidita e pressione, ri-
chiede ogni giorno 09 Kg di O, (pari a 618 Ii-
tri), 0,68 Kg di cibo e 2,18 Kg di acqua, per un
totale di 3,76 Kg (per viaggi interplanetari il fab-
bisogno giornaliero di O, sale a 1,55 Kg, per
cui il totale raggiunge i 441 Kg), mentre espelle
ogni giorno 1 Kg di CO, (525 litri), 009 Kg di
cibo non metabolizzato e 2,5 Kg di acqua, per
un totale di 3,59 Kg (per viaggi interplanetari
I'escrezione quotidiana di CO, sale a 1,5 Kg, per
cui il totale raggiunge i 4,09 Kg).

L'esperienza diretta sugli astronauti, docu-
mentande un'evaporazione cutanea e pelmonare
superiore al previsto, associata ad una cospicua
diurest, con disidratazione e perdita di peso, ha
consigliate di portare a circa 3 litri la quota
di acqua, da assumere quotidianamente (Pin-
gamaud e Fabre, 1967).

Per brevi viaggi & faclle provvedere la cabina
di scorte sufficient] di tali sostanze (I'astro-
nauta deve abituarsi a bere ed a mangiare in
condizioni d'imponderabilita, cibi e liquidi in
oppertuna confezione), di apparati per il fis-
saggio e la neutralizzazione del CO, e di oppor-
tuni contenitori per gli escreti, ma per viaggi
di lunga durata cid non & pilt possibile e si
impone da un lato la rigenerazione dei gas e dei
liquidi biologici, dall‘altro la riduzione al mini-
mo indispensabile della razione giornaliera di
cibo, provvedendc che essa razione sia ben con-
servabile, ancora appetibile e completa in tutii
i sensi ma liberata di qualsiasi componente inu-
tile o non indispensabile, in maniera che riduca
quanto possibile il suo peso ed il suo volume,
dall'altro ancora la riduzione delle feci, in modo
che i residui del loro incenerimento non occu-
pino molto spazio.

Nella figura 2 & riportato uno degli schemi
pProspetiali per la rigenerazione dei gas e dei
liquidi biclogici. Si & precedentemente accen-
nato all’eventuale impiego della Chlorella pyre-
noidosa per la rigenerazicne dell'aria.

Per la preparazione del cibo in forma (e so-
prattutto in confezione) opportuna per essere
consumato in condizioni d'imponderabilita, sta-
bile nel tempo, completa in senso qualitativo
e quantitativo e di minimo ingombro, si & pen-
sato di ricorrere alla tecnica farmaceutica, in
modo da separare ed allontanare quanto & inu-
ttle, da concentrare quanto & utile, eventualmen-
te completandolo o arricchendolo di particolari
sostanze di cui scarseggia originariamente o
andate distrutte nella preparazione (es. alcuni
aminoacidi essenziali, qualche ac. grasso, ac.
ascorbico, vit. D, menadione, ecc.) e da riunire
il tutto in una confezione di agevole assunzione.

i
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Fig. 2. — Schema di rigenerazione di gas e Hquidi biologlci proposto alla NASA. L’aria espirata, l'urina
e lacqua vengono sottoposte ad un processo di filtrazione, adsorbimento, catalisi ed eletirolisi per ri-
creare ossigeno ed acqua pura.

Per la riduzione delle leci si & pensato alla
soppressione della flora intestinale mediante
chemioantibiotici ed alluso di diete sintetiche
prive di scorie, ma in tali evenienze compare
ostinata stitichezza e distensione intestinale da
curare poi con opportuni lassativi. Pertanto an-
che in questo particolare settore & stato richie-
sto Vintervento dei farmacologi per risolvere al-
cuni problemi.

m) Tossicita dell’0,. - Elevate tensioni di os-
sigeno molecolare possono determinarsi nella
cabina spaziale per errata o difettosa eroga-
zione. Cio comporta un serio pericolo per i gra-
vissimi effetti che pud determinare. E’ noto che
I'0, ad alte tensioni inibisce i sistemi enzima-
tici fisiologici, riuscendo tossico per qualsiasi
specie vivente, ma con quadri patologici varia-
bili e di diversa intensitd passando da una spe-
cie all’altra (Mullinax e Beischer, 1958). E’ noto
ad esempio che nel topo si hanno convulsioni
ed anemia emolitica dopo solo 3 ore d’esposi-
zione ad alte tensioni di O,. Il problema che
da tali fatti scaturisce, a parte laccidentalita
avanti accennata, ¢ se per viaggi spaziali di lun-
ga durata 1'0, puro, anche a tensioni non ele-
vate, possa riuscire tossico per 'uvomo. Le ve-
dute a riguardo sono quanto mai contrastanti,
Va pure ricordato che Pattivitd lesiva delle ra-
diazioni ionizzanti cresce in proporzione alla
quantith di O, presente. Si discute pertanto se
¢ pit opportuno Vuso di O, puro o di aria o
di altra miscela gassosa nell'interno della ca-
bina spaziale in caso d'impresa di lunga durata,

come pure si ricercano e si studiano Farmaci
atti ad aumentare la tollerabilitd dell’'uomo ver-
so i fenomeni tossici da O, ad elevate tensioni,

n) Spazio chiuso e ristretto. - Le attuali co-
gnizioni sui propellenti non permettono ancora
di lanciare astronavi, di sufficiente ampiezza,
specialmente da parte degli americani, il qual
fatto costringe gli astronauti, anche dopo aver
raggiunta la velocith orbitale o extraorbitale,
a rimanere pressoché immobili, in uno spazio
molto ristretto e chiuso. Pertanto i danni a ca-
rico della muscolatura volontaria e dello schele-
tro, indotti dallimponderabilith, sono aggravati
sensibilmente da tale condizione, specialmente
se il volo si protrae a lungo. A parte l'auspicato
ampliamento della cabina e gli esercizi da pra-
ticare per mantenere in attivitd i vari gruppi
muscolari sia in condizioni d’imponderabilita,
sla e preferibilmente in condizione gravitazio-
nale artificialmente ricreata, si ¢ pure prospet-
tato Fuso di Farmaci atti a mantenere la toni-
cith e la funzionalitd della muscolatura volon-
taria ed a correggere gli squilibri biochimici
che insorgono a livello del tessuto osseo, come
pure le complicanze renali da questi dipendenti.

o) Condizioni intrinseche dellastronauta. -
A parte ogni fattore relativo al veicolo ed allo
spazio, 'astronauta per ragioni intrinseche, cipe
dipendenti dalle sue condizioni ora psichiche,
ora somatiche, pud andare incontro a disturbi
0 a veri e propri stati patologici.

L’isplamento, il pensiero della lontananza dal-
la Terra, quello delle incognite dello spazio, quel-
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lo dei pericoli possibili, I'esagerazione della ten-
sione nervosa che le operazioni di bordo com-
poriano, l'ipervalutazione delle difficoltd opera-
tive conseguenti all'imponderabilitd, l'insonnia,
lo stato eventuale di fatica mentale o somatica
che pud generarsi, preesistenti stati disfunzio-
nali non scoperti, ecc.,, sono tutti fattori dipen-
denti dall’astronauta, a velte piti o meno solle-
citati da eventi esterni, a volte insorti senza
ragione manifesta, a volte preesistenti al volo,
i gquali possono determinare disturbi o stati
patologici, quali stati di paura, d'ansia, d'ango-
scia, di terrore, di depressione, ecc., alterazioni
delle capacita di valutazione e di giudizio, amne.
sie, tendenze ad atti inconsulti, stress psichici,
stress somatici, incapacitd operative, ecc., ca-
paci a volte di compromettere seriamente l'esito
dell'impresa,

Contro tali pericoli, oltre ad un’accurata sele-
zione preventiva ed al progressivo ambienta-
mento alle nuove condizioni in modo che queste
diventino abitudinarie perdendo ogni carattere
di dramrmaticitd ed oltre al mantenimento, via
radio, di un continuo contatto comunicativo
veicolo-Terra, sono consigliali, a scopo preven-
tivo oppure curativo, 1 consueti e vari medica-
mentl sintomatici, sia psicofarmacologici che so-
matofarmacologici, tenendo tuttavia ben pre-
senti le loro attivita collaterali, che, come ab-
biamo accennato, nell’'ambiente spaziale pos-
sono assumere un'importanza tutta particolare.

Molto si & discusso sughi eventuali effetti del-
I'isolamento dopo gli studi compiuti da Bexton
e Coll, (1951-1934), il quale, operando su dei vo-
lontari assoggettati all'isolamento pitt rigoroso
(oscurita, silenzio, esclusione di qualsiasi altro
stimolo esterno, immobilitk), aveva osservato
turbe percettive che patevano sfociare in illu-
sioni ed allucinazioni, Questi disturbi sono stati
interpretati vome conseguenti all’assenza di ri
ferimenti percettivi, specialmente visivi, ed alla
riduzione delle informazioni sensoriali, con atte-
nuazione della vigilanza e facilitazione della fan-
tasticheria. Inoltre nei giovani emotivi, che vi-
vono l'isolamento come un'aggressione, si pos
sono avere, con Vausilio delle reazioni emotive
e della suggestione, manifestazioni di tipo psi-
cotico. Angiboust (1967) tuttavia fa notare che
le condizioni dei cosmonauti, almeno fino ad
oggi, sono profondamente diverse da quelle pre-
senti nei volontari di Bexton e che non si puo
parlare di un wvero isolamento; infatti esiste
una pressoché continua comunicazione via radio
ed il cosmonauta seguita ad essere assoggettato
a numerosi stimoli, inoltre sa bene che il sug
volo non & un’avventura solitaria, ma la tappa
finale di un programma complesso studiato in
ogni minimo particolare e che egli & seguito
¢ controllato minuto per minuto da migliaia
di uomini. Percid disturbi d’isolamento fino ad
oggl non sono stati documentati nei piloti spa-
ziali, E’ vero che Collin e Young della Gemini 10
hanno avute distrazioni ¢ dimenticanze ma in
realtd non si pud dire se gueste siano dipese
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dall'isolamento o, come sembra pili probabile,
da altre cause, guale l'iperossigenazione, I'im-
ponderabilita, l'alterazione del ciclo di attivi-
ta, ecc. 11 problema dell'isolamento non ¢ dun-
que attuale ma certamente lo diventerd quando
51 tenteranno di realizzare lunghi viaggi inter-
planetari o lunghi soggiorni in laboratori spa-
ziali posti su orbite terrestri o lunari o sulla
Luna,

1) Stato dei farmaci
ed ambiente aero-spaziale.

Come gli agenti aero-spaziali possano mo-
dificare le caratteristiche fisiche, fisico-chimi-
che e quindi medicamentose e tossiche dei
farmaci e delle loro preparazioni farmaceu-
tiche & un problema non ancora preso in
sufficiente considerazione. E’ vero che per
ciascuno degli agenti aero-spaziali, preso da
solo, si hanno buone conoscenze relativa-
mente alla sua interferenza sulle proprieta
dei farmaci e delle loro preparazioni, dato
che essi agenti vigono, pili 0 meno attenuati
o possono comparire anche sulla superficie
terrestre, tuttavia non & prevedibile quale
pud essere il risultato quando i detti agenti
agiscono contemporaneamente, combinati tra
lore nelle stesse condizioni in cui si ritro-
vano nell'ambiente aero-spaziale.

Tra gli agenti aero-spaziali, quelli capaci
d'interferire pit intensamente sullo stato dei
farmaci e delle loro preparazicni, modifican-
done le caratteristiche fisiche, fisico-chimiche
e chimiche, sono indubbiamente le radia-
zioni ionizzant ed in particolare quelle co-
smiche primarie, tuttavia non vanno trascu-
rati e tanto meno dimenticati gli altri agenti,
quali le variazioni termiche e d'umidita, le
vibrazioni, i rumori, le forze accelerative e
decelerative, le variazioni di pressione, la
tensione di O,, 'imponderabilita, ecc. che,
oltre certi limiti, indubbiamente agiscono
dannosamente sullo stato dei farmaci.

Chimici generali, chimici farmaceutici, fi-
sico-chimici, tecnici farmaceutici, ecc. hanno
indagato l'influenza dei pitt vari agenti sullo
stato fisico, su quello fisico-chimico e su
guello chimico dei farmaci e delle loro pre-
parazioni, mentre i farmacologi ne hanno
indagato l'influenza sulle attivith sia medica-
mentose, sia collaterali, sia tossiche. 51 hanno
pertanto nozioni sulla sensibilita e sulla resi-
stenza del farmaci, in sostanza ed in solu-
zioni, alle variazioni della temperatura, della
tensione di O., della luce, della pressione
atmosferica, dell'vmidita, ecc., alle irradia-
zioni elettromagnetiche e corpuscolate, alle
vibrazioni, agli ultrasuoni, alle forze accele-
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rative, ecc. come pure sulla stabilita e sulla
labilith delle preparazioni farmaceutiche e
sulle modificazioni delle attivitd delle prepa-
razioni medicamentose rispetio ai medesimi
agenti, considerati sempre isolatamente.

Circa le radiazioni ionizzanti & risaputo
che, in linea di massima, per cessione di
parte o di tutta 'energia che veicelano, pos-
sono determinare a carico delle sostanze
chimiche, a cui appartengono i farmaci, mo-
dificazioni dapprima di natura fisica, poi chi-
mica. Gli effetti radiofisici e quelli radiochi-
mici primari si instaurana pressoché istan-
taneamente (i primi in 10—1¢ — 10~ sec;
i secondi in 10~? - 10~% sec), mentre
quelli chimici secondari molto pil lentamen-
te {a volie in qualche secondo, ma a volie
in gualche minuto o ora o giorno o settima-
na). Qui desideriamo ricordare che le radia-
zioni ionizzanti possono mutare le caratteri-
stiche chimiche ¢ con esse le eventuali atti-
vitd farmacologiche di un composto, per pro-
cessi sia di trasformazione nucleare (con
trasmutazione dell'elemento chimico interes-
sato), sia d’eccitazione (come fanno anche
i raggi ultravioletti, con la comparsa di una
pill 0 meno marcata instabilita della mole-
cola), sia e soprattutto di ionizzazione (con
o senza liberazione di radicali altamente
reattivi, Piit di frequente & la ionizzazione e
le sue conseguenze, specie se vi & stata libe-
razione di radicali attivi, che determinano
le maggiori alterazioni del composto, percid
le radiazioni elettromagnetiche e corpusco-
late, che hanno tale proprieta, vengono indi-
cate col termine di ionizzanti.

L’acqua, che & il veicolo ideale e di maggior
uso nelle preparazioni farmaceutiche, fomi§ce
per ionizzazione numerosi radicali reattivi (Ri +
H,0 ——s OH" + HO,” + H,0, + H"). Tali
radicali liberati per ionizzazione dal farmaco
o dal suo veicolo, ampliano l'alterazione iniziale
e diretta del farmaco, i guanto, reagendo con
le molecole non interessate in via diretta dal-
l'agente radiante, le trasforma, aggravando ed
estendendo cosi ulteriormente il danneggiamen-
to. Ad es. Palcool etilico ed in genere tutti gli
alcooli, in soluzione acquosa, possono perdere
un atomo di H ed attivarsi oltre che per azione
diretta della radiazione (Ri + CH, — CH,OH
—— H* + CH, — "CHOH), anche per libera-
zione da parte dell’acqua che lo veicola di
OH* (CH, — CHOH + OH' —— CH, —
"CHOH + H,0) cosi il benzene in miscela ac-
quosa, oltre a frantumarsi in acetilene, in un
polimero di questo e in H* per azione diretta
della radiazione [Ri + CH, ——— CH, +
(C,H,), + H".1, si ossidrila anche a fenolo per

reazione con POH" liberato dalla ionizzazione del-
l'acqua (C.H, + OH" —— C,H, — OH + H").

Comunque, dirette o indirette che siano, le
principali alterazioni che un farmaco pud subire
ad opera delle radiazioni ionizzanti, ora con
scomparsa di tutte o di alcune delle sue attivita,
ora con modifica gquantitativa di queste, ora con
eventuale comparsa di altre in sestituzione delle
prime, sono schematizzabili nelle seguenti: a)
trasmutazione di uno o pil elementi costitutivi
della molecola farmacologica con trasformazio-
ne di questa in altro composto chimico ad atti-
vita biologica e medicamentosa analoghe o con-
trarie o differenti da quelle della precedente;
b) eccitazione atomica con attivazione diretta
della molecola farmacologica e/o del suo vei-
colo, con comparsa di una pili 0 meno marcata
instabilita molecolare ¢ con possibilita reattive
chimiche prima inesistenti, le quali possono ac-
centuare o ridurre o annullare le originarie
attivita farmacologiche o farne comparire delle
altre; c) ionizzazione diretta del farmaco efo
del suo veicolo, con una delle seguenti conse-
guenze; d) trasferimento interatomico, intra-
molecolare ed intermolecolare della carica ioni-
ca acquisita dal farmaco efo dal suo veicolo;
e) dissociazione ionica del farmaco e/o del suo
veicolo, con eventuale attivazione indiretta di
questi e/o con eventuale liberazione di radicali
reattivi; f) neutralizzazione da parte degli ioni
formatisi di preesistenti ioni interessati o deter-
minanti I'azione farmacologica; g) reazione de-
gli ioni formatisi con la molecola neutra del
farmaco, del quale ne viene modificata o tra-
sformata o persa Pattivitd caratteristica; h) io-
nizzazione dei radicali reattivi liberati e conse-
guenze elencate nei punti 4, e, f, g; i) reazione
chimica tra i radicali reattivi liberati, con pro-
duzione di composti in senso chimico inattivi
o meno o pil reattivi dei precedenti ed in senso
farmacologico inattivi o di per se stessi attivi
o capaci di modificare la preesistente attivith
farmacologica; 1) reazione chimica tra i radicali
reattivi liberati o da questi generati e la mole-
cola neutra farmacologica, con i seguenti princi-
pali effetti su questa ultima: 1) ossidazione (es.
H,0, 4 2 FeCl, ——— 3HCI + 2H,0 + 2 FeCl,);
2) ossidrilazione (es. OH" + C,H, —— C.H; —
OH + H¢); 3) riduzione {(es. H,0. + Ag0 ——>
H,0 + 0, + Ag); 4) idrogenazione (es. H* -+
0, - "COOH): 3) deidrogenazicne {es.
H,0, + H,8 —— S + 2 H,0). Lattivazione
diretta o indiretta (di cui ai punti & ed ¢} della
molecola del farmaco e/o del suo veicolo pud
a sua volta comportare: 1) interreazioni nella
preparazione farmaceutica tra le molecole atti-
vate, siano queste eguali {es, R - §" + R’ - &
— R« § — 8§ - R’) 0 diverse fra loro, con
formazione di molecole complesse contenenti
quelle che hanno interreagito; 2) interreazioni
tra la molecola attivata della preparazione far-
maceutica ed altra molecola non attivata della
stessa preparazione o dell’organismo a cui vie-
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ne somministrata, con polimerizzazione (es.
R.«CH,—"CH - R! + CH, = CH + R? com»
R + CH, — CH [R!] — CH, — *CH - R2), con
saldature, con perossidazioni, rotture di catene,
ecc.; 3) instabilith, depolimerizzazione o scis-
sione della molecola attivata (es, "CH, . CODH
——> C0, + CH,). Va pure ricordato che la
tonizzazione, tramite uno dei processi avanti
elencati, puo variare il pH del mezzo in cui il
farmaco & velcolato, il qual fatto pud riuscire
dannoso per la stabilita della preparazione o
per le specifiche attivitd di esso farmaco.

Pertanto il medicamento cost alterato (in
conseguenza delle modificazioni subite dal
farmaco o dalla preparazione farmaceutica
ad opera delle radiazioni jonizzanti), una vol-
ta introdotto nell'organismo vivente, pud va-
riare pit o meno il suo comportamento e
le.sue attivita, finanche alla totale soppres-
sione di queste od alla loro sostituzione con
altre indesiderate e non sospettate. Mentre
numerosi studi hanno cercato di precisare
le fondamentali alterazioni indotte dalle ra-
diazioni ionizzanti sulla materia vivente, sui
costituenti di questa e sui principali meta-
boliti, di contro scarse sono le conoscenze
circa le parallele alterazioni sui medicamenti
di uso plt comune; comunque, con l'ausilio
dei primi, & possibile dedurre alcune conclu-
sioni valevoli anche per i farmaci. Si puo
percid affermare che i sali metallici carichi
positivamente vengono labilizzati e precipi-
tati, menire sono stabilizzati quelli carichi
negativamente se l'irradiazione & di tipo elet-
tronico ed il contrario capita per irradiazione
protonica; i composti che sono costituiti o
portano nella loro molecola una calena car-
boniosa possono presentare, relativamente ad
essa catena, rotture (frammentazione della
molecola) oppure saldature intra- ed inter-
molecolari (denaturazione, dimerizzazione,
polimerizzazione, ecc.); i composti organici
portatori di gruppi attivi possono perderli
(desaminazione di aminoacidi, di alcaloidi,
ecc., decarbossilazione di acidi grassi, ecc.)
oppure trasformarli (ad es. in aldeidici quelli
alcolici, in carbossilici quelli aldeidici, ecc.);
le macromolecole alterano la lore forma mo-
lecolare, con turbe manifeste dell’eventuale
stato colloidale a cui partecipano, quindi si
pud avere apertura della molecola, frammen-
tazione ulteriore oppure pili o meno esten-
siva aggregazione, ecc. Alexander e Coll. nel
1959 hanno osservato che la sieroalbumina
bovina, solida, cristallina, contenente il 4-
6 % di H,0, per opera dell'irradiazione elet-
tronica (2 MeV}, in assenza di O,, presenta
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dapprima {onizzazione con modifica della
forma della molecola (per rottura di alcune
valenze secondarie, la quale non modifica il
peso molecolare, mentre altera il comporta-
mento della sedimentazione), poi aperture
nella struttura molecolare (per le quali circa
la metad dei legami disolfurici diventano ac-
cessibili) ed infine un'estensiva aggregazione
(per legami di H intermolecolari). La gela-
tina, secondo Prusak e Sciarrone (1963-1966),
ed in particolare le sue frazioni a pilt alto
peso molecolare, per irradiazione elettronica
(3 MeV Van de Graff), sia in presenza che
in assenza di H,O, si altera per rottura di
legami, per comparsa di altri legami, per
desaminazione e per decarbossilazione, con
liberazione di gruppi carbonilici e di altri
radicali: la presenza dell’H,O accentua il fe-
nomeno; il danno & proporzionale alla dose
di radiazione assorbita. Gli esempi potreb-
bero moltiplicarsi,

Olire alle radiazioni ionizzanti, numerosi
altri agenti aero-spaziali sono capaci di mo-
dificare pit o meno profondamente lo stato
dei farmaci e delle preparazioni farmaceu-
tiche, tuttavia la maggior parte di essi ces-
sano di sussistere nell'ambito della cabina
spaziale ove detle sostanze e preparati sono
eventualmente conservati (es. variazioni ter-
miche e di pressione) o vi agiscono per tem-
pi di breve durata (es. vibrazioni, forze acce-
lerative, ecc.), mentre da potenziali diventano
attuali in caso d’attivitd operative al di fuori
di essa cabina (es. ricognizioni sul suolo lu-
nare, ecc.).

Temperatura e pressione, tra loro intima-
mente connesse, come & ben noto, sono fat-
tori determinanti lo stato della materia, per-
cio loro variazioni causano modificazioni del-
lo stato fisico dei farmact e delle loro prepa-
razioni, con passaggio da solido a liquido,
da liquido a gas e da solido a gas in caso
di assorbimento di calore o di abbassamento
di pressione esterna e da gas a liquido, da
liguido a solido e da gas a solido in condi-
zioni opposte, secondo Vequazione di Clau-

dp
ius-Cl 1= T (v V1) e
sius-Clapeyron ( )dT
(! = calore assorbito o ceduto dalla so-

stanza; T = temperatura assoluta alla cuale
avviene il cambiamento di stato; v e vl ==
volumi specifici della sostanza rispettiva-
mente allo stato finale ed a quello iniziale;
dp/dT = aumento della pressione vapore
per grado centigrado nei processi di pas-
saggio liquido === gas o solido === gas,
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oppure aumento della pressione richiesto
per variare di 1° C il punto di congelamento
nel processo solido == liquido), che, se
espressa nella forma:
dT T (VE e v1)
dp 1 '

indica V'essenzialithd della pressione esterna
nel fenomeno, in quanto ci dice che la tem-
peratura, alla guale il cambiamento di stato
avviene, varia con la pressione esterna. Per-
tanto variaziont di temperatura e di pres-
sione possono portare, relativamente ai far-
maci ed ai loro preparati, a fusione, evapora-
zione, sublimazione, condensazione, solidifi-
cazione; per alte temperature si pud avere
torrefazione, ignizione, deflagrazione, carbo-
ntzzazione, calcinazione, incenerimento; inol-
tre il calore favorisce una serie numerosa di
reazioni chimiche che spontaneamente abbi-
sognerebbero di un tempo molto lungo per

completarsi. Quali conseguenze tali cambia-

mentl dello stato fisico e chimico dei far-
maci e det loro preparati possono portare
circa le loro specifiche attivita, ¢ facile im-
maginare. Ad es. & da tempo noto che la tor-
refazione del rabarbaro o di altre droghe
antrachinoniche fa perdere loro ogni attivita
lassativa, mentre conserva l'attivith astrin-
gente, per cui i preparati cosi trattati vengo-
no sfruttati come astringenti ¢ non pitt come
lassativi. Pertanto la termostabilita o la ter-
molabilith dei farmaci ¢ stata sempre stu-
diata, date le possibili variazioni di tempera-
tura a cui questi vanno soggetti gia sulla
superficie terrestre; dette conoscenze vanio
riprese e sufficienternente ampliate per 'am-
biente spaziale, Medicamenti particolarmente
termolabili sono: sieri, vaccini, fermenti, opo-
terapici (specie succhi e liguidi contenenti
sostanze proteiche coagulabili al calore), cal-
cio glicerofosfato e piruvato, colchicina, bu-
tilcloralio, formanilide, abrina, aconitina nitr.
ioscina, lobelina clor., scopolamina clor., pa-
raldeide, cacodilato di Mg, nucleinato di Na,
urotropina, acoina, ac. osmico, ecc. Sulla ter-
mostabilith o labilith hanno sperimentalmen-
te indagato in particolare, nel 1953, Garrett
e Carper per i preparati multisulfamidici, nel
1956 Swintosky e Coll. per le sospensioni
penicillina G-procaina e Garrett per lacido
ascorbico, la vitamina B, l'ac. folico, ecc.,
nel 1958 MacLeod per le preparazioni multi-
vitaminiche, tra il 1958 ed il 1962 Eriksen
e Coll., Garrett, Scott e Lachman e vari altri
per gli antibiotici (tra cui feneticillina, acti-
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nospectacina, streptovaricina, ecc.), Shu-
Ynaw Yeh e Lach per la morfina, ecc. 1! ca-
lore inoltre favorisce l'idrolisi spontanea,
quando stano in soluzione acquosa, di zuc-
cheri, estert, amidi, lattoni, nitrili, sali di ac.
deboli e basi forti, ticesteri, tioalidi, com-
posti polimerici, ecc. (ad es. procaina, sulfa-
midici, aspirina, clorotiazide, derivati barbi-
turict, idrocortisone fosfato, penicillina, vari
glucosidi, alcuni alcaloidi, ecc.), come pure
favorisce ‘la decarbossilazione di ac. aroma-
tici, la racemizzazione ad es. della ldoscia-
mina, ecc. Preparazioni particolarmente sen-
sibili a temperature inferiori ai 5°C sono le
lecitine, gli opoterapici, 1 fermenti, ecc,, cioe
tutte le sostanze organiche in sospensioni
colloidali che, per azione del freddo, preci-
pitano.

Altro fattore capace di allerare molti far-
maci & la tensione di O,, che, come abbiamo
riferito pud essere notevolmente elevata nel-
Yinterno della cabina spaziale. L'ossigeno, in
preparazioni a chiusura non erinetica, ossida
e decompone il farmaco in caso di aldeidi,
di alcoli, di fenoli, di composti insaturi, di
ac, grassi, di zuccheri, di alcaloidi, ecc. (es.
adrenalina, resorcinolo, ac. ascorbico, vitami-
na A, morfina, streptomicina, neomicina,
prednisolone, glucosio, ecc,).

La sensibilitd det farmaci e dei loro prepa-
rati alle radiazioni elettromagnetiche dello
spettro visibile e dell'ultravioletto & stata
pure indagata da vari sperimentatori, tra
cui Lachman e Coll, (1960). Ad es. & stato
osservato che preparati di composti analo-
ghi all’isoprenalina, ma di questa meno at-
tivi, se assoggettati all'irradiazione ultravio-
letta, accentuano la loro attivith broncodila-
tatrice, perché per processi ossidativi pro-
mossi dall'irradiazione si ha la parziale loro
trasformazione in isoprenalina.

Garrett nel 1962 ha precisato le influenze
che la gravita e le forze accelerative hanno
sulle emulsioni di olio in acqua. Molti studi
sono stati anche compiuti sull'influenza degli
ultrasuoni e delle vibrazioni sulle prepara-
zioni medicamentose (specialmente per ac-
certarne l'eventuale capacita sterilizzante).
1.azione deleteria dell'umidita per alcune pre-
parazioni medicamentose & ben nota.

Tutte queste cognizioni, acquisite per altre
ragioni, costituiscono una base importante
e non trascurabile, ma non ancora sufficiente,
per la risoluzione dei problemi che si pon-
gono nelle condizioni aero-spaziali,
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2) Attivita farmacologiche
e condizioni aero-spaziall,

Ci si & domandato e ci si seguita a doman-
dare se e quali modificazioni quantitative ed
alterazioni qualitative le artivitd medicamen-
tose, collaterali e tossiche dei farmaci pos-
sano subire nelle condizioni aero-spaziali pre-
cedentemente ricordate,

Su tale argomento non mancano le osser-
vazioni, ma queste sono frammentarie e non
permettono ancora la deduzione di conclu-
sioni o di leggi a valore generale. Invece buo-
ne conoscenze si hanno sul rapporti esistenti
ira l'azione farmacologica ed i singoli fattori
ambientali (siano questi terrestri o aero-
spaziali), tanto che da tempo sono note le
semplici, costanti e prevedibili relazioni che
corrono tra loro, tuttavia, anche in questo
caso, quando si prende in considerazione non
pilt un singolo fattore ma tutto l'insieme dei
fattori ambientali ¢ specialmente di quello
aero-spaziale, allora il rapporto diventa maol-
to complesso, variabile ed imprevedibile
(Hays, 1963). Comunque riportiamo qualcu-
no degli esempi pit illustrativi sull'argo-
mento.

Sin dal 1932 Lehman e Hanzlick avevano
osservato che gli effetti della digitale sul
gatto e sul piccione vengono aumentati dal-
l'altitudine, percid si consiglid di ridurre la
dose terapeutica a 1/4-2/5 della consueta, a
partire da un‘altitudine superiore ai 3300 m.

Nel 1934 Tainter ha accertato che l'altitu-
dine pud variare l'attivitd farmacologica del
dinitrofenolo. La tossicita di questo infatti,
sugli animali di laboratorio, & accresciuta
dall'ipossia e ridotta dalla somministrazione
di O, puro. Gli animali trattati con tale far-
maco inoltre diventano particolarmente sen-
sibili all'ipossia. L'attivita del dinitrofenolo
pud essere bloccata da temperature ambien-
tali di 2-6° C, non per un ridotto assorbimen-
to del farmaco, ma per la soppressione del
meccanismo nervoso riflesso di regolazione
al freddo.

Moore e Ward nel 1935 dimostrano che
l'altitudine aumenta la tossicita della stricni-
na, ma in alcune specie piit che in altre. Nel
193% in un editoriale dell’.A.M.A. & riportata
la notizia che l'acetilazione dei sulfonamidici
& inibita dall’altitudine, il qual fatto potrebbe
spiegare la maggiore tossicita di tali farmaci,
in questa condizione, come dovuta ad una
deficiente detossicazione per acetilazione
(non sembra che il fenomeno dipenda dal-
I'ipossia, dato che Crema nel 1954 ha accer-
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tato nella cavia non essere l'acetilazione in-
fluenzata dall'ipossia). Nel 1940 Dill e Coll.
e Graybiel e Coll. osservano che l'amfetami-
na in uomini in ipossia non influenza piu le
funzioni respiratoria e psicomotoria, menire
conserva lattivita ipertensiva la quale pud
antagonizzare I'eventuale ipotensione da gra-
ve ipossia (dati confermati nel 1961 da Kli-
ne). Jailer e Coll. nel 1948, studiando le con-
centrazioni ematiche e tessutali della cloro-
china e della quinacrine, osservano che nel
cane l'anossia, non direttamente, ma per
l'acidosi secondaria che provoca, aumenta
I'emoconcentrazione plasmatica di tali far-
maci, senza tuttavia modificarne le concen-
trazioni tessutali. Questi Autori perd hanno
fatto presente che, su altre specie animali
0 per farmaci diversi, qualora le concentra-
zioni siano regolate dai processi metabolici,
allora anche la semplice ipossia pud influen-
zare esse concentrazioni.

Nel 1951 Margolis e Coll, accertano che
in condizioni di abbassata tensione di O, &
ridotto o soppresso l'antagonismo tra le atti-
vita medicamentose di vari farmaci (es. Nem-
butal-pentametilentetrazolo, istamina-difeni-
dramina, atropina-fisostigmina, Nembutal-
amfetamina, Nembutal-succinato, morfina-
amfetamina, morfina<caffeina, morfina-penta-
metilentetrazolo, atropina-stricnina, caffeina-
neosinefrina), mentre, almeno in alcuni casi,
la tossicityd & aumentata. Nel 1952 Venturi
osserva che l'ipossia d'altitudine sinergizza
lattivita dei sulfonamidici, degli antimala-
rici, degli antistaminici e dei farmaci emato-
poietici, mentre antagonizza quella dei diure-
tici. Nel 1953 Carpenter e Nedzel notano che
nel topo la tossicithd della morfina si accre-
sce con l'aumentare della pressione atmosfe-
rica, probabilmente per una maggiore per-
meabilitd capillare, dato che il fenomeno si
attenua somministrando levoarterenolo, co-
me pure che riducendo la pressione atmo-
sferica la tossicity diminuisce, sia che l'ani-
male si trovi in condizioni eupnoiche, sia di
ipossia (Nedzel, 1955). Loehning e Coll. nel
1953 sul ratto studiano gli effetti dell’altitu-
dine e della cocaina sull'accrescimento cor-
poreo e rilevano che entrambe l'inibiscono,
ma l'effetto della seconda ¢ notevolmente au-
mentato in presenza della prima. Nel 1960
Sparvieri osserva che nel topo l'attivita dei
tranquillanti (meprobamato e clorpromazi-
na) & maggiorata dall’altitudine e cio perche
I'attivith motoria spontanea di tale animale
¢ inversamente proporzionata all’altitudine,
Berry e Smythe nel 1960, in topi ambientati
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ali'altitudine trovano una riduzione della ri-
serva dei carboidrati, per cui il cortisone
ne pud mobilizzare minori quantita e gli ar-
seniti risultano pii tossici

Altri esempi si possono trovare nella bi-
bliografia esistente sull’argomento,

Pertanto da indagini sperimentali, in parte
confermate anche da osservazioni cliniche,
risulta che altitudine, ipobaricitd ed ipossia
aumentano lattivith medicamentosa {emo-
poietica) del ferro, del cobaito e dell'arseni-
co, aumentano l'attivita cardiotonica e la
tossicita della digitale, l'attivith deprimente
sul sistema nervoso centrale e la tossicita
della paraideide, del cloralio idrato, della
morfina e delia scopolamina, aumentano la
attivith medicamentosa e la tossicita degli
antistaminici, aumentano la tossicita dei di-
nitrofenoli, della tiroxina, della benzedrina,
della stricnina, del clordiazoepossido, del bi-
carbonato di sodio, degli arsenicali trivalenti
(es. cacodilato di Na) e pentavalenti {es.
Atoxil}, della chinina e di altri antimalarici
{specie pentachina, clorochina e clorguani-
de), dei sulfonamidici, della streptomicina
{in minor misura della diidrostreptomicina},
ecc., riducono I'attivita medicamentosa dei
diuretici, dell'ormone tireotropo e di alcuni
ipnonarcotici, quali Luminal, Dial, bromofor-
mio, etere e cloroformio, mentre modificano
in maniera incostante, ora aumentandola ora
riducendola, 'attivita dell’adrenalina.

A parte I'altitudine con la connessa ipossia
ed ipobaria, altri fattori aero-spaziali ed in
particolare le distermie ambientali e le radia-
zioni ionizzanti, possono sostanzialmente mo-
dificare le attivitd farmacologiche.

E’' noto che le basse temperature ambien-
tali provocano dapprima un'intensa reazione
neurovegelaliva con marcato ipertono sim-
patico ed una brusca attivazione delle ghian-
dole endocrine stimolanti il metabolismo, tra
le quali in primo luogo la tiroide ed i sur-
reni, poi, con il progressivo abbassamento
della temperatura nell’interno dell’organismo,
una volta che le riserve energetiche neces-
sarie per il compenso sono state consumale,
una riduzione dell’attivita metabolica, l'atte-
nuazione o la paresi dei riflessi nervosi ed
infine uno stato soporoso simile al letargo.
Orbene in queste particolari condizioni si
pud ben intuire come l'attivita della maggior
parte dei farmaci sia pill o meno profonda-
mente alterata. Lo stesso va detto in caso di
ipertermie ambientali capaci di indurre iper-
termie organismiche. In questa evenienza,

. non ci si pud appoggiare alle conoscenze che
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si hanno relativamente alle variazioni delie
attivita farmacologiche in dipendenza delle
ipertermie febbrili, dato che in quelle di ori-
gine ambientale, essendo la temperatura
esterna superiore a quella organismica,. tra
I'altro i meccanismi di difesa che dovrebbero
portare ad una maggiore dispersione di ca-
jore, in questo caso invece portano ad una
piu rapida invasione dell'organismo da parte
del calore esterno. Ad es. nelle ipertermie
ambientali che si possono avere nella cabina
spaziale durante la fase di rientro per la fri-
zione del veicolo neil’atmosfera terresire o
durante la permanenza sulla superficie lu-
nare esposta al sole (100-130"C), non ci si
pud aspettare alcun beneficio da antitermici
quali i salicilati e la prometazina, anzi sono
da temere peggioramenti deila situazione. Ale-
xander e Coll. {1955), Cunningham e O'Rior-
dan (1957) hanno osservato che T'ac. acetil-
salicilico, assunto per combattere la cefalea
da ipertermia ambientale, non sclamente
perde ogni attivitd antipiretica, ma aggrava
gli effetti tachipnoici dovuti all'ipertermia.
Pinakatt e Coil. {1963) su ratti in ipertermia
da micro-onde hanno notato che la ouabaina
invece di aumentare la gittata cardiaca, come
fa nei normotermici, la riduce invertendo
la sua azione, dato che il cuore, ha gia au-
mentato la gittata ad opera dell'ipertermia.

Circa le radiazioni ionizzanti, date le alte-
razioni che queste possono comportare a li-
vello dei tessuti, degli organi e degli ap-
parali (in particolare dei tessuti a rapi-
da riproduzione e percid del midollo ema-
topoietico, delle mucose, della pelle, deile
gonadi), & presumibile che varie azioni far-
macologiche siano soppresse o alterate o
comungque modificate. Tra l'altro ricordiamo
che nel 1963 Dostal e Coll. e Lazovskaya
hanno indagato le modificazioni dell’attivita
ipnotica, anestetica generale ed anestetica
locale di vari farmaci per effetto delle radia-
zioni ionizzanti, che nel 1964 Di Mezza ha
studiato le variazioni della latenza, dell'inten-
sita e della durata della narcosi operate dai
radiomimetici, i quali, come & noto, agiscono
molto similmente alle radiationi ionizzanti,
che nel 1963 Gronskya, come pure Berlin
Peregoudof hanno precisato gli effetti delle
radiazioni ionizzanti sul processo della cica-
trizzazione e sull’attivithd dei farmaci che fa-
cilitano od ostacolano detto processo, che
nel 1967 Coehlo ha riassunto le conoscenze
sugli effetti delle radiazioni ionizzanti sulle
proprieta funzionali degli enzimi, illustrando
significative variazioni delle loro attivita spe-
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cifiche che non possono non riflettersi sulla
cinetica dei farmaci e quindi direttamente o
indirettamente sulle loro azioni caratteri-
stiche.

3) Medicamenti della patologia aero-spaziale.

Di questi se ne conoscono di preventivi e
di curativi, alcuni da somministrare prima
dell’inizio del volo, altri durante questo, al-
tri dopo il rientro. Possono attualmente sud-
dividersi, a seconda delle cause che provo-
cano i disturbi contro i quali sono rivolti,
in: 1} antidisossie (antianossia ed antiiperos-
sia); 2) antidisbarie {prevalentemente anti-
ipobaria); 3) antiaccelerazione - decelerazio-
ne; 4) antiimponderabilita; 5) anticinetosi;
6) antiradiazioni; 7) antidistermie: 8 anti-
Stress ed antifatica del soma o della psiche.

1) Antidisossie. - Questi comprendono gli
antiipossia e gli antiiperossia. Di tutti gli
agenti aero-spaziali I'ipossia & stato quello
che venne per primo e piit a lungo studiato
e contro il quale si ha il maggior numero
di farmaci preventivi e curativi. Il problema
dell’ipossia-anossia da altitudine & stato da
tempo risolto con l'impiego preventivo di
O, puro o di miscele dello stesso con altri
gas, in maschere, tute spaziali, cabine pressu-
rizzate e cabine stagna {queste ultime even-
tualmente provviste, per lunghi viaggi, di
opportuni sistemi di rigenerazione dei gas
emessi dall'organismo), tuttavia si seguitano
a discutere pregi e difetti delle varie miscele
gassose preconizzate, come pure si prosegue
nello studio delle relazioni esistenti tra far-
maci ed ipossia. Abbiamo gia fatto cenno
alle miscele gassose preferite, qui ricordiamo:
che l'ossigeno puro, senza gas inerti, a bassa
pressione, facilita la comparsa delle atelet-
tasie polmonari d’accelerazione o da decele-
lerazione, con conseguente ritardato ritorno
della normale saturazione in O, del sangue
arterioso, che questo difetto pud evitarsi au-
mentando la pressione parziale dell'O, (pra-
tica normalmente seguita dagli americani nei
periodi di massima accelerazione o decele-
razione) ma allora, a parte le difficolta tecni-
che, compare il pericolo della tossicitad del-
I'O,; che, di contro, la miscela ossigenoc-azoto
sotto pressione non comporta questi difetti,
ma ha quello, per l'azoto presente, di favo-
rire l'embolia, in caso di decompressione
rapida. Circa gli studi riguardanti le rela-
zioni tra ipossia e farmaci essi si propon-
gono un duplice scopo e cioé da un lato
accertare quali farmaci riescono ipossiemiz-

zanti e dall’altro trovare medicamenti utili
in senso preventivo o curativo nell’ipossia.
La ragione del primo scopo & evidente: nel-
I'ambiente spaziale, in cui ogni difetto di
fornitura di O, ai tessuti assume una perico-
losita enorme, dato il condizionamento a cui
si & costretti, sono da escludere o da impie-
gare con riserve e cautele tutti i farmaci
capaci di indurre ipossia, anche quelli pilx
pregiati. In altri termini, tutti i farmaci che
possono riuscire utili nella medicina spa-
ziale devono, come primo requisito, essere
sprovvisti di qualsiasi effetto ipossiemizzan-
te, altrimenti la loro specifica e benefica attj-
vita viene limitata o deve essere del tutto
esclusa per tale effetto collaterale.

I medicamenti preventivi e curativi del-
l'ipossia non hanno perso la loro pratica
importanza dopo l'attuale risoluzione del pro-
blema relativo all'atmosfera artificiale da
creare nell'interno della cabina stagna, in
quanto nelie condizioni create sono tutt’altro
che infrequenti i casi di ipossia, ora gene-
ralizzata ora localizzata, ora fugace ora per-

 sistente, ora lieve ora grave (ad es. per l'uso
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di miscele gassose non adeguate, per imper-
fetto funzionamento del sistema di rigenera-
zione, per atelettasie d’accelerazione o da
decelerazione, per ipotensione posturale con
anemia cerebrale, ecc.).

Per quanto improbabile & pure da ricor
dare la possibilita di collisione del veicolo
spaziale con meteoriti, conseguente danneg-
giamento della cabina stagna e pii1 o meno
rapida comparsa di anossia e anobaria. Que-
ste ragioni giustificano il proseguimento de-
gli studi sui medicamenti antiipossia. A tale
riguardo ricordiamo che i primi farmaci spe-
rimentati contro I'ipossia sono stati gli sti-
molanti respiratori perché questi, aumentan-
do la ventilazione polmonare, possono con
un maggiore . ‘rambio dell’aria alveolare com-
pensare il deficit di questa in O,. Penta-
metilentetrazolo, stricnina, picrotossina, Co-
ramina, caffeina, canfora, canfortetrazolo, co-
riamirtina, epinefrina, apomorfina, cocaina
e cianuro potassico furono da Emerson e
Van Liere, nel 1940, saggiati sul topo in con-
dizioni di grave anossia. I pii efficaci nel
ridurre la mortalith percentuale risultarono
essere il canfortetrazolo, la stricnina, I'apo-
morfina ed il cianuro di potassio, ma a dosi
subconvulsive; la coriamirtina che a tali dosi
era inattiva, per dosi piil basse si dimostrd
efficace; anche il pentametilentetrazolo a
bassi dosaggi determind un certo beneficio.
Circa gli amfetaminici, largamente usati nel-

ustioni
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la seconda guerra mondiale, specie dai piloti
tedeschi, fu osservato nel 1940 da Dill e Coll.
e da Graybiel e Coll. che essi nell'uomo in
ipossia non influenzano piit ne l'attivita psi-
comotrice, né la funzione respiratoria, men-
tre conservano l'effetto ipertensivo, per cui
sono efficaci nell’antagonizzare l'eventuale
ipotensione da grave ipossia.

Nel 1956 Hauty e Coll. sull'uomo in ipossia
ed affaticato hanno rilevato che la destro-
amfetamina non & capace di prevenire o di
limitare la riduzione della capacith lavora-
tiva. I precedenti risultati sono stati confer-
mati nel 1961 da Kline. Brooks nel 1945 ha
dimostrato sull’momo posto a conveniente
altitudine che il bleu di metilene & capace di
aumentare la saturazione ematica di O, ed
il rendimento muscolare. Cheymol e Freyss
nel 1962, sul ratto posto a 5000 metri di alti-
tudine, hanno osservato che mentre l'acido
p-aminobenzoico offre una manifesta prote-
zione all'ipossia, di contro procaina e dietila-
minoetanolo ne sono sprovvisti, Nel 1964
Barach e Coll. hanno accertato che i diure-
tici, influenzando la curva di dissociazione
dell’'ossiemoglobina, possono riuscire utili in
casi d'ipossia; in particolare il cloruro di
ammonio, somministrato preventivamente al-
l'uomo alla dose di 15 g pro die (fraziona-
tamente) e per qualche giorno, & capace di
far tollerare le condizioni d’'ipossia d’alta
quota, aumentando la saturazione di O, del
sangue arterioso ed il pQ, arterioso. Questo
effetto dura 2-3 giorni ed in parte & spiegato
con lacidosi che il cloruro di ammonio de-
termina nell'organismo, ammettendo che il
radicale acido liberato dal farmaco sposti
l'acido carbonico dalla riserva alcalina del
sangue, il guale stimola il centro respirato-
"rio, aumenta la ventilazione polmonare, fa-
vorisce l'eliminazione alveolare del CO, ed
arricchisce l'ossigenazione ematica. Basan-
dosi sullo stesso concetto, Cain e Dunn nel
1964 hanno sperimentata 'acetazolamide sul
cane, trovando un reale miglioramento del
pQ, arterioso e probabilmente anche di quel-
lo tessutale.

Ricerche sono state pure indirizzate ad ac-
certare l'influenza della dieta alimentare sul-
la resistenza all'ipossia, dalle quali & risul-
tato che notevole importanza in senso pro-
tettivo ha la ricchezza in carboidrati, come
pure la presenza di varie vitamine (Eckman
e Coll., 1945; Chariapper e Coll., 1945).

Attnalmente, in base ai risultati ottenuti
negli esperimenti ricordati ed in altri che
per brevita abbiamo tralasciato, si pud affer-

mare che alle dosi accessibili in terapia: a)
hanno buona efficacia nell’aumentare la resi-
stenza all'ipossia, oltre all'O, ed alla miscela
di O, con il 5 % di CQ,, anche il bleu di meti-
lene, il cloruro di ammonio, l'acetazolamide
¢ l'ac. p-aminobenzoico (l'attivita protettiva
decresce negli isomeri orto ¢ meta); b) hanno
un’efficacia ridotta o incostante e dubbia
gli analettici respiratori ed in particolare
il pentametilentetrazolo, gli antitiroidei (tio-
uracile, tiourea, aminotiazolo, come del resto
la tiroidectomia), gli estratti corticosurrena-
lici ed i glucocorticoidi, 'ACTH, i farmaci
parasimpaticosimili (muscarinici ed eserini-
ci) e quelli simpaticolitici, 1a vitamina E, gli
ormoni postipofisari (vasopressina, pitressi-
na), 'ac. acetilsalicilico, la fenacetina, e la
codeina (a parte gli analettici respiratori, la
maggior parte dei restanti farmaci agiscono
tramite l'inibizione del metabolismo basale,
riducendo il fabbisogno organismico di O,);
¢) non hannoe alcun effetto preventivo o cura-
tivo sull'ipossia il citocromo C, le vitamine
del complesso B, la vitamina C, il 17-desossi-
corticosterone, il 17-idrossicorticosterone,
’oxitocina, la procaina, il dietilaminoetanolo,
la digitale, la strofantina, l'atropina, la. co-
caina, la veratrina, I'apomorfina, la lobelina,
la caffeina, la stricnina, il canfosulfonato di
Ca, la canframina, la Coramina, la dietila-
mide dell’ac. 3-5-dimetil-isoxanol-4-carbonico,
il Veritol da solo o associato a glucosio,
I'aminofillina, la colina (secondo Venturi,
1953, ridurrebbe le lesioni epatiche da ipos-
sia), ecc.; d) hanno un’azione aggravante su-
gli effetti da ipossia e riducono la resistenza
a questa tutti i deprimenti la ventilazione
polmonare, gli anemizzanti, 1'ossido di car-
bonio (formazione di carbomonossiemoglo-
bina inattiva), i farmaci emolitici, quelli me-
taemoglobinemizzanti (nitriti, p-aminopropio-
fenone, clorati, acetanilide, nitrobenzoli, ecc.)
e sulfaemoglobinemizzanti (idrogeno solfora-
to, sulfanilamidici, ecc.), vari derivati aminici
capaci di interferire con il trasporto e l'uti-
lizzazione cellulare dell’0,, tutti i farmaci
capaci d’accentuare il metabolismo basale
con aumento del fabbisogno organismico di
0, (tiroxina, estratti tiroidei, iodo, dinitro-
fenoli, tetraidronaftilamina, ecc.).

Effetti dell'ipossia degni di particolare at-
tenzione per le conseguenze che possono
portare sono i disturbi della vista (da ridotta
acuith, ad anomalie del senso cromatico, ad
accentuazione di discromatopsie preesistenti,
fino a temporanea cecita), ma gli stessi di-
sturbi possono aversi anche per I'altitudine,
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con o senza ipossia, per le forze accelerative
e decelerative, per 'uso di farmaci vari ed
in particolare dell’ioscina che pud portare
a disturbi visivi nel 50 % dej casi (Keil, 1943),
ecc. La somministrazione di O, (con CO, al
3 % o sotto pressione secondo i casi) & suffi-
ciente ‘a ripristinare la normale funzione vi-
siva se i disturbi sono conseguenti all'ipos-
sia; nelle altre evenienze non si conoscono
farmaci atti a migliorare la vista. E’ stato
riferito che I'8-metil-caffeina sarebbe capace
di aumentare lievermente l'acuitd visiva in
condizioni ipobariche e di scarsa visibilita
e che il processo d’adattamento al buio ver-
rebbe sensibilmente migliorato, specie se de-
ficiente, con l'uso associato delle vitamine A
ed E, che invece da sole non esplicane alcun
beneficio (Fans e Coll,, 19538).

Circa gli stati di iperossia, con comparsa
di intossicazioni da O,, possibili quando 'O,
puro venga somministrato sotto pressione
(come capita per evitare le atelertasie da ac-
celerazioni o decelerazioni trasversali) o
quando per esagerata erogazione o per difet-
toso funzionamento degli apparati di forni-
tura o di controlle o di rigenerazione si ha
nella cabina stagna un alto tasso di O, con
elevata pressione parziale, persistente per
lungo periodo, si ricorda che, secondo ricer-
che di Kann e Coll. (1964), la vitamina E
esplicherebbe, con un meccanismo non ben
precisato, una buona protezione contro le
convulsioni e l'anemia emolitica de! topo
esposto per 3 ore ad alie tensioni di 0,
come pure ridurrebbe in vitro la sensibilita
degli eritrociti all'azione litica del perossido
d'idrogeno e della luce ultravioletta,

2) Antidisbarie. - Nell'ambiente aero-spa-
ziale menire & piuttosto rara I'evenienza dj
iperbarie, quella di ipobarie & abbastanza
frequente sia senza che con ipossia. Disturbi
o stati patologici d'ipobaria senza anossia si
possono avere per rapide ascensioni di aerei
provvisti di maschere ad ossigeno per il pi-
lota, o per decompressione troppo rapida o
per difettoso funzionamento degli apparati
di controllo e regolazione della pressione vi-
gente nella cabina stagna; anobaria ed anos-
sia si possono avere in caso di collisione del
veicolo con un meteorita, L'ipobaria compor-
ta dilatazione dei gas presenti nell’organi-
smo (vie respiratorie ed intestino) e gassifica-
zione di quelli soluti nei liquidi organici,
con distensione degli organi che li conten-
gono, violenti dolori ad essi corrispondenti,
eventuale loro rottura o scoppio, embolia
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gassosa e ostruzione del letto emocircolato-
rio, che, se massiva, fatalmente conduce a
morte.

Contro queste manifestazioni sono stati
tentati vari medicamenti. Allo scopo di faci-
litare I'espuisione dei gas attraverso i pol-
moni, sono stati consigliati quegli analettici
respiratori che accrescono la ventilazione
polmonare senza aumentare la frequenza
respiratoria. Esperimenti eseguiti sul coni-
glio (Aurucci, 1959) hanno documentato ad
es. che la pretchamide o Micoren (mescolan-
za a parti eguali delle dietilamidi degli aci-
di N-crotonil-e-etil-aminobutirrico e N-croto-
nil-a-propilaminobutirrico) da risultati utili
e molto promettenti. Contro il pericolo delle
embolie e per agevolare la rimozione ed il
trasporto dei gas (in particolare azoto) svi-
luppatisi nell’ambito dei distretti emocirco-
latori, sono stati saggiati i farmaci vasodila-
tatori ed aumentatori della circolazione peri-
ferica (Williams e Coll,, 1946). Contro i do-
lori da distensione degli organi sono stati
provati gli analgesici consueti (Smith, 1943).
In realtd nessuno di questi farmaci & risul-
tato veramente efficace nel prevenire la sin-
drome da ipobarismo in soggetti umani de-
compressi da un’altitudine di 12.000 metri
(Perry, 1965).

Dato che nel topo la bradikinina potenzia
gli effetti dannosi dell’ipobaria, si & sospet-
tato che parte dei disturbi da decompres-
sione siano dovuti a liberazione di bradi-
kinina endogena e di conseguenza possano
essere prevenuti e curati con i farmaci anti-
bradikininici (Chryssanthon e Coll., 1964). Si
sono percid sperimentati I'amidopirina, 1'l-
(N-metil-piperidil-4)-3-fenil-4-benzil-pirazolone
ed il 2-{4-fenil-1-piperazil)-cicloesanone clori-
drato, ottenendo in effetti protezioni di va-
rio grado verso i danni da ipobarismo. Molto
meno efficace dei precedenti & stata invece
la tiourea somministrata al topo prima di
una brusca decompressione (Gardner e For-
bes, 1945).

Contro la dilatazione dei gas intestinali, la
conseguente distensione delle anse ed il vio-
lento dolore da questa provocato, si & pen-
sato di utilizzare il metil-polisiloxano, poli-
mero siliconico ad elevato potere adsorbente
verso i gas. In realtd guesto composto sag-
glato su un vasto numero di volontari non
ha portato alcun beneficio relativamente al
dolore da gas, nel senso che non ne ha pre-
venuta l'insorgenza (Freedman e Mulligan,
1963), tuttavia va ricordato che in prece-
denti esperimenti eseguiti sul ratto assogget-
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tato a rapida ed intensa decompressione il
metilpolisiloxano dato preventivamente, si &
dimostrato capace di ridurre significativa-
mente la percentuale di mortalith (McDo-
nough, 1944), il che & stato spiegato amrmet-
tendo che detto composto abbia la proprieta
di ridurre la resistenza vascolare al flusso
degli emboli gassosi. Ricordiamo pure che
il dolore da distensione gassosa dell’intestino
& aggravato sia dalla papaverina, sia dal-
I'atropina, sia dalla Prostigmina.

3 Anti-accelerazione-decelerazione. - I prin-
cipali disturbi che le forze accelerative o de-
celerative possono determinare sono il do-
lore retrosternale, la dispnea, la tosse, 'iper-
tensione polmonare, Vatelectasia alveolare
ed eventualmente 'emoftoe e I'edema polmo-
nare. Pertanto sono stati consigliati e sag-
giati gli analgesici, gli antidispnoici, gli anti-
tossigeni, gli ipotensivanti polmonari, gli arti-
atelectasici, gl antiemoftoici, gli antiedema-
tizzanti polmonari ed in genere ogni altro
medicamento capace di ridurre i fluidi nel-
I'apparato respiratorio, tra cui gli antisecre-
tori tracheobronchiali. Dato poi che, in con-
seguenza della labilizzazione operata dallo
stress accelerativo-decelerativo sull’apparato
respiratorio, microrganismi in guestoc pre-
senti possono acquistare patogenicitad e cau-
sare forme infettive ad esso apparato loca-
lizzate, sono pure da tenere presenti i che-
mioantibiotici.

Circa gli analgesici e gli antitossigeni va
detto che essi, pur esplicando una benefica
azione, tanto pilt che possono limitare la
dispnea ed attenuare il pericolo dell’emoftoe
e dell’'edema polmonare, hanno il difetto di
mascherare l'insorgenza delle sindromi pil
gravi e di favorire ed aggravare la conco-
mitante anossiemia {(Bucher, 1958). Contro
I'ipertensione polmonare e guindi a scopo
preventivo contro l'atelectasia, l'emoftoe e
I'edema polmonare, sono stati consigliati
I'isoproterenolo (Sondler, 1965) ed il dietossi-
omologo della metoxamina (Aviado, 1960),
ma questo ultimo, pur avendo nel cane una
selettiva azione dilatatrice sul circolo polmo-
nare, sull'uomo ha dato risultati deludenti.
Allo scopo di ridurre la secrezione tracheo-
bronchiale si sono proposti gli atropinici a
lunga durata d’azione, ma i loro numerosi
effetti collaterali particolarmente indeside-
rati nelle condizioni spaziali (disturbi visjvi,
gastroenterici, cardiaci, vascolari, di termo-
relazione, ecc.) ne sconsigliano l'uso.

A riguardoe della tolleranza individuale alle

forze accelerative e decelerative, Schmidt
nel 1961 ha affermato che non esiste far-
maco che possa farla acquisire a chi non
la possiede, tuttavia vi sono farmaci che
possonio aumentarla a chi gid la possiede.
Secondo Greiner {1956) 1l metaraminol o m-
idrossinorefedrina (Icoral-B, Pressonex, Ara-
mine), un classico simpaticomimetico, sareb-
be il farmaco ideale per accrescere la resi-
stenza all’accelerazione, in gquanto sommini-
strato per os all’'uomo, esplicherebbe una
azione vasocostrittiva sulle arterie e sulle
vene, della durata di 2 ore, utile in senso
antiaccelerativo, a dosi che ancora non inte-
ressano l'automatismo cardiaco, né influen-
zano l'attivita del sistema nervoso centrale.
Scano e Meineri (1961) hanno trovato che
anche l'adrenalina e la noradrenalina pos-
seggono una certa efficacia sul coniglio nel-
V'aumentare la tolleranza all’accelerazione.
Altri farmaci risultati promettenti in questo
senso s50no stati la centrofenoxina o 2-dimetil-
aminoetil-p-clorofenossi-acetato (Lucidril), no-
to psicotonico, che sugli animali di labora-
torio facilita, indirettamente, il meccanismo
ipotalamico per la regolazione ed il mante-
nimenio della circolazione cerebrale (Polis,
1962) e il dimetilaminoetanolo {Deanol), altro
psicotonico, mentre il p-clorofenossi-acetato
di Na, il diclorofenossi-acetato di Na, il clo-
ruro di acetilcolina, la tripelenamina e la
prometazina pur essendo strutturalmente si-
mili ai precedenti, non presentano pitt alcuna
efficacia e la metamfetamina riduce la tolle-
ranza all’accelerazione (Schock, 1964).

4y Anriimponderabilita. - I pilt importanti
disturbi d'imponderabilita, specie se questa
¢ protratta nel tempo, sono l'atrofia musco-
lare, la demineralizzazione dello scheleiro
con ipercalcemia ed eventuale, conseguente
calcolosi renale, la disfunzione vestibolare
con disorientamento, modifiche Ffunzionali
del cuore e l'ipotensione posturale (questa
ultima, associata a tachicardia, puo persi-
stere o svilupparsi o aggravarsi nella fase
di rientro e durare alcuni giorni dopo l'av-
venuto atterraggio).

Contro l'atrofia della muscolatura volonta-
ria sono consigliati, oltre ad opportuni eser-
cizi muscolari, anche e soprattutto i farmaci
rabdomiotonizzanti, in maniera da tener at-
tiva detta muscolatura durante tutto il pe-
riodo dell'imponderabilith, cosi da evitare
che nella fase di rientro, per l'effetto della
forza decelerativa, la muscolatura divenuta
atrofica, perda ogni capacitd operativa, impe-
dendo all’astronauta le eventuali manovre.
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Contro la demineralizzazione ossea si &
pensato di somministrare sali di Ca, che, in-
nalzando l'emoconcentrazione di questo ele-
mento, potrebbero frenare la sua mobilizza-
zione dallo scheletro, ma in tale maniera si
accentua il pericolo, gia sovrastante della
calcolosi renale. Sono stati pure consigliati
i fluoruri che, depositandosi come fluoroapa-
tite, interferirebbero col riassorbimento os-
seo, ma bisognerebbero dosi elevate per in-
fluenzare positivamente il bilancio del Ca e
a tali dosi i fluoruri sono tossici, inoltre
questi non hanno dimostrato in Clinica di
possedere alcuna capacita protettiva verso
'osteoporosi {Rich e Coll., 1964). Se per voli
della durata di |-2 settimane la decalcifica-
zione ossea, essendo ancora molto limitata,
non crea grossi problemi, invece per voli di
maggiore durata essa deve essere presa in
seria considerazione; non si vede tuttavia
come poterla prevenire, in modo da evitare,
nella fase di rientro e dopo questo, eventuali
fratture. Pin facile & invece la prevenzione
della calcolosi renale o delle vie urinarie
conseguente all'ipercalcemia da decalcifica-
zione ossea: a questo scopo bastano gli acidi-
ficanti urinari.

Circa poi la disfunzione vestibolare e
quella dei gravicettori o pilt genericamente
dei propriocettori, con diserientamento del-
l'astronauta ed eventualmente cinetosi, la far-
macologia mentre ha un buon corredo di
medicamenti utili in senso preventivo e cu-
rativo verso la cinetosi (vedi in seguito), &
del tutto sprovvista di agenti capaci di mini-
mizzare la disfunzione vestibolare ed il con-
seguente disorientamento.

Invece contro !ipotensione posturale, di-
pendente da un deficiente tono del simpatico
a cui si affiancano pure molto spesso una ri-
duzione de! volume ematico (da eccessiva su-
dorazione ed urinazione) ed una perdita di
Na, vari farmaci possono utilizzarsi in via
preventiva o curativa. DBato che l'ipotonia del
simpatico si tende a riferirla ad uno stato di
ipersensibilitd eretistica dei tensiorecettori
senocarotidei e cardioaortici verso la pres-
sione arteriosa con eccessiva attivazione del
riflesso vasodilatatorio (stato acquisito du-
rante il periodo d'imponderabilita, in cui ve-
nendo a mancare lo stimolo della pressione
per la scomparsa delle forze idrostatiche,
Vattivith pressorecettoriale pressoché si an-
nulla con conseguente progressiva ipersensi-
bilitk dei tensiorecettori ¢ parallelo abbassa-
mento della soglia del riflesso vasorecetto-
riale ipotensivo, il quale percid all’atto del
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rientro, si trova in condizioni d'iperfunzio-
nalita, per cui con la ricomparsa delle forze
idrostatiche e deila normale pressione arte-
riosa, avverte questa come una notevole iper-
tensione e di conseguenza in via riflessa ini-
bisce il tono del simpatico, causando cosi
I'ipotensione posturale), si pud agire in via
preventiva contro !'insorgenza di tale stato
con l'uso, durante il periodo d'imponderabi-
lith, di adatti ipotensivi, quali la nitroglice-
rina e l'isoprenalina, che, provocando di tan-
to in tanto discrete ipotensioni, da una parte
sollecitano e tengono desta la funzionalita
del riflesso ipertensivante e dall’altra frenano
quello ipotensivante impedendogli di acqui-
sire quell'ipersensibilith causata dell'ipoten-
sione posturale durante e dopo il rientro,
Sia in via preventiva che in via curativa,
possono poi essere impiegati 1 simpatico-
mimetici a-stimolanti, allo scopo di compen-
sare l'ipotonia del simpatico. Ganslen e Coll.
nel 1964 hanno fatto una rassegna dei princi-
pali vasocostrittori periferici utilizzabili nel-
'ipotensione posturale. Utili sono pure "aldo-
sterone come preventivo della perdita del Na
ed i mezzi reidratanti 'organismo.

3) Anticinetosi. - Contro eventuali stati di
cinetosi, non infrequenti specie per rotazione
su se stesso del veicolo spaziale o per mano-
vre che comportano frequenti cambi di dire-
zione, abbiamo numerosi medicamenti pre-
ventivi e curativi. Sulla loro efficienza si ha
una buona documentazione in rapporto al
mal d'aria che vari passeggeri presentano
nel corso di viaggi aerei. Per quanto prov-
visti di numerose azioni collaterali, la loro
grande varieta permette di scegliere volta a
volta quello che puo riuscire pin utile ¢ meno
dannoso. Essi non presentano alcun pericolo
per i passeggeri di voli aerei, dato che questi
li assumono sporadicamente in occasione del
volo, mentre i loro effetti collaterali possono
rappresentare un pericolo per il personale
di bordo di aerei, sia perché se ne & costretti
a far un uso pressocché continuo, sia perche
taluni effetti collaterali possono disturbare
le operazioni di guida. Il pericolo ovviamente
si aggrava in caso di voli o di imprese spa-
ziali, in cui tali effetti collaterali possono
arrivare anche a determinare 'insuccesso, -

Robhins nel 1957 ha fatto una rivista degli
anticinetosici attivi in campo aeronautico;
si va dai vecchi preparati di belladonna, dagli
alcaloidi di questa e dai derivati barbiturici
al dimenidrinato o Dramamina (Simon e
Seyler, 1949}, alla ioscina (Lilienthal, 1945;
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Tyler, 1949), alla ciclizina, agli antiistaminici
ed in particolare alla difenidramina o Bena-
dri! (Cramer e Dowd, 1962), all’associazione
piridossina e metionina (Malvin, 19653), ecc.
Sembra che il prodotto pit attivo sia la
ioscina, ma il suo uso & limitato da numerosi
effetti collaterali {(tra cui disturbi della vi-
sione) che vanne opportunamente valutati
(Wood e Coll,, 1965). Ha il pregio di poter
essere somministrata anche per spray intra-
nasale, il che ne permette 'uso anche quando
¢ sopravvenuto il vomito, inoltre per guesta
via, a scopo preventivo, & risultata pia effi-
cace che non per via orale o sublinguale
(Chinn e Coll,, 1955). Meno attivi della iosci-
na, ma sempre molto efficaci sarebbero il
dimenidrinato e la difenidramina, poi ver-
rebbero, ad una certa distanza dai prece-
denti, U'atropina, i barbiturici, la ciclizina,
la meclizina, la prometazina, l'associazione
piridossina-scopolamina e la destro-amfeta-
mina, A scope profilattico utile e risultata
I'associazione piridossina-metionina, la quale
ha pure il pregio di essere sprovvista, a dif-
ferenza dei farmaci precedenti, di qualsiasi
effetto collaterale, ma essa & priva di capa-
cita curativa (Malvin, 1965).

6) Antiradiazioni. - Contro il pericolo delle
radiazioni ionizzanti, Pogrund nel 196! ha
consigliato: a) di abbassare la tensione di
O, nei tessuti, ad es. con pitressina o epi-
nefrina; b) di stimolare il potere di ri-
presa del sistema emopoietico, ad es., con
composti capaci di fornire gruppi sulfidri-
lici; c) di sfruttare altri utili effetti di mi-
nore importanza esplicati da vari farmaci,
quali, ad es., la clorpromazina, il tioura-
cile, i corticosteroidi, ece. Nel 1965 Schmidt
e Lambertsen, pur riconoscendo che notevoli
progressi erano stati fatti a riguardo del-
I'argomento, tuttavia hanno fatto presente
che i farmaci disponibili presentano deficien-
ze fondamentali in campo astronautico. In-
fatti la massima protezione che con essi si
& raggiunto nei topi e nei ratti arriva al mas-
simo a raddoppiare la tolleranza degli ani-
mali non trattati (Pihl e Eldjarn, 1958), e per
dosi gia nettamente tossiche (Melville, 1362;
Straube e Patt, 1963), il che & stato confer-
mato anche sulle scimmie, I farmaci disponi-
bili hanno solamente attivita preventiva, a
condizione che si trovino in concentrazione
ottimale nell'organismo al momento dell'ir-
radiazione; se per somministrazioni antici-
pate o posticipate tale concentrazione non &
presente nel momento dell'irradiazione la

Min. Med, — 59

loro efficacia si attenua o si annulla. Non esi-
stono attualmente farmaci capaci di curare
eflicacemente | danni d'irradiazione ed anche
se ne sono stati proposti (Herve, 1952; Bacg
e Coll.,, 1953), nessuno di essi & stato accet-
tato senza grosse riserve. I migliori far-
maci protettivi verso le radiazioni, dati nelle
condizioni ottimali di dose e di tempo, non
prevengono la sintomatologia acuta, che rie-
scono solamente ad attenuare, mentre acce-
lerano il periodo di ripresa se llrradiazione
non & stata mortale, inoltre essi perdono
ogni capacith protettiva se lirradiazione in-
vece di essere unica e breve, diviene continua
o si ripete pilt volte, come pud capitare nei
viaggi spaziali (Rugh e Clugston, 1954; Lan-
gendorff, 1956). In base a queste pessimi-
stiche considerazioni Schmidt e Lambertsen
propendono per protezioni attuate mediante
opportuni coibenti con cui schermare la ca-
bina e rivestire le tute spaziali, pur senza
rinunciare allo studio di ulteriori e pin
rispondenti farmaci radioprotettivi, sulla ba-
se di quelli gid noti, quali la reserpina e la
serotonina, il glutatione, la cisteamina, il
2-aminoetilisotiouronium, ecc.

Attualmente, in base a studi compiuti sui
primati, si ritiene che il maggior grado di
protezione verso dosi letali di raggi X sia
offerto dalla somministrazione orale ed endo-
venosa di composti tiolici unitamente a dosi
comatigene di barbiturici (Melville, 1962} ed
in particolare dall'associazione del 2-amino-
etilisotiouronium con la cisteina, il pento-
barbital ed antibiotici a largo spettro (Mel-
ville e Coll,, 1964}). Tale trattamento, se pud
assicurare all'astronauta la sopravvivenza ad
irradiazioni episodiche, altrimenti fatali, nel
contempo lo costringe per un certo periodo
alla perdita della coscienza e ad un'inerzia
totale.

Comungue, a parte queste premesse, gli
studi sull'argomento proseguono secondo le
direttive seguenti: a) ricercare sostanze che,
come il 2-aminoetilisotiouronium, sommini-
strate avanti l'irradiazione, si leghino tempo-
raneamente ai gruppi reattivi degli enzimi
(es. quelli sulfidrilici) proteggendoli cosi dal-
l'inattivazione operata dai radicali attivi li-
berati dallirradiazione; b) ricercare sostanze
che, come la cisteamina somministrate pri-
ma dell'irradiazione competano con gli enzi-
mi cellulari per il possesso dei radicali attivi
liberati dall'irradiazione, in maniera che il
deleterio effetto di questi ultimi risparmi
detti enzimi; c) ricercare ed avere a dispo-
sizione sostanze che, come il glutatione, pos-
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sano rapidamente sostituire quelle organi-
smiche danneggiate dall'irradiazione; d} ri-
cercare sostanze che, come il p-aminopropio-
fenone, ma senza la sua pericolosith (& un
metaemoglominemizzante), abbiano la capa-
citd di determinare uno stato d'ipossia cel-
lulare sufficiente a ridurre i radicali liberi
formati dall’irradiazione; e) ricercare sostan-
ze che, tramite una modificazione del meta-
bolismo cellulare siano capaci di attenuare
i danni d'irradiazione; f) ricercare altre so-
stanze aminiche che con meccanismi molte-
plici o non ben chiariti, come ad es. la reser-
pina e la serotonina (le quali sul topo risul-
tano essere i pil1 potenti radioprotettivi noti),
abbiano il potere di limitare gli effetti delle
radiazioni,

1) Antidistermie. - Nei voli spaziali sono
possibili sia notevoli ipertermie che ipoter-
mie ambientali. Contro queste si impongono
i mezzi fisici rispettivamente di refrigera-
zione e di riscaldamento, sia della cabina che
della tuta spaziale, potendo la variazione ter-
mica superare facilmente i 100" C. Nel perio-
do del rientro, per lo sfregamento del vei-
colo nell’'atmosfera terrestre, malgrado i si-
stemi di refrigerazione e l'uso di vernici e
di strati coibenti, la cabina molto spesso si
surriscalda e un'ondata di calore investe
I'astronauta con tachicardia, dispnea, intensa
sudorazione e rapida disidratazione.

Nel caso che !'ipertermia ambientale, supe-
rando le capacita di difesa dell’organismo,
determini in questo, un'ipertermia, sono inu-
tili, anzi dannosi, i farmaci eapaci d’abbas-
sare la temperatura febbrile (antipiretici),
come pure quelli capaci di ridurre la tempe-
ratura nei normotermici (neuroplegici per
I'ibernazione artificiale}. Infatti tutti quelli
che dilatano i vasi cutanei e che in condi-
zioni normali di temperatura ambiente favo-
riscono la cessione di calore dall'organismo
all'esterno, di contro in condizioni di tempe-
ratura ambiente superiore a quella organi-

smica favoriscono il passaggio del calore’

dall'ambiente all’organismo. Inoltre & stato
osservato (Alexander e Coll, 1955; Cunni-
gham e O'Riordan, 1957) che l'acido acetil-
salicilico, somministrato ad ipertermici, resi
tali da elevata temperatura ambientale, non
solamente perde la proprietad di abbassare
la temperatura organismica, ma aggrava l'ef-
fetto stimolante sul respiro determinato dal-
l'ipertermia.

Invece la vitamina E sembra possedere
una discreta attivitd protettiva verso i danni

da ipertermie ambientali (Wiswell, 1962), co-
me pure verso quelli da ipotermia, da iperos-
sia e da radiazioni, cioe in tutti i casi in cui
sono aumentati i processi ossidativi, proba-
bilmente per le sue proprieta antiossidanti.
Agarkov (1962) ha riferito che il dibazolo o
cloridrato di bendazolo {Tromasedan), noto
vasodilatatore ed ipotensivante, ha la possi-
bilitd di aumentare la resistenza organismica
verso il calore, specie se in associazione ad
un progressivo allenamento.

B) Antistress ed antifatica, - Stress e fatica
degli equipaggi aero-spaziali possono dipen-
dere da cause fisiche o psicologiche e mani-
festarsi sul soma o sulla psiche. Tra le cause
fisiche vanno ricordate le disbarie, le disos-
sie, le forze accelerative e decelerative, le
vibrazioni, gli ultrasuoni, le distermie, le ra-
diazioni, le cinetosi, l'eventuale alterazione
del normale ritmo sonno-veglia, lo sforzo
somatico che le operazioni di bordo compor-
tano, ecc., tra quelle psicologiche lo stato
emotivo che un'impresa spaziale suscita,
eventualmente stati d’ansia o d’angoscia o
di paura, il senso del distacco e della lonia-
nanza dalla Terra, quello d'isolamento, la
claustrofobia, lo sforzo dell’attenzione in al-
cuni momenti operativi, ecc. Contro gli stati
di fatica somatica e psichica, per limitarne
i danni e favorire il recupero funzionale, sono
stati consigliati vari farmaci tra i quali gli
esteri esoso-mono e di-fosforici {es. fruttosio
1-6-difosfato), il fruttosio, il glucosio, l'ac.
aspartico, l'ac. acetil-aspartico, la l-citrullina,
i fosfati, la vitamina C, le vitamine del com-
plesso B, il potassio, il magnesio, I'UTP,
I'ATP, I'ADP, la cocarbossilasi, l'ac. creatin-
fosforico, gli estratti corticosurrenalici, ece.

Contro gli stress somatici e psichici sono
stati consigliati estrattt corticosurrenalici,
tranquillanti, psicoanalettici, ipnotici, seda-
tivi, ecc.

Gli esperimenti condotti sugli animali di
laboratorio e sull'uomo in prove simulate
o nel corso di imprese spaziali non hanno
per ora dato risultati concordanti e tali da
permettere l'accettazione senza riserve di
molti dei farmaci consigliati ed avanti ri-
cordati.

Da tempo & stata sottolineata l'importanza
che 1 surreni {Torn e Coll,, 1945), la tiroide
e le gonadi (Goldsmith e Coll., 1945}, hanno
negli stress e negli stati di fatica sia somatici
che psichici. Secondo Torn e Coll. {1945) gli
estratti adrenocorticali aumenterebbero sen-
sibilmente la resistenza dei ratti allo stress
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da esposizione acuta ad elevate altitudini, ac-
crescendo la percentuale dei sopravvissuti,
mentre sarebbero incapact di cio il desossi-
corticosterone, il 17-idrocortisone, il succi-
nato di sodio e l'olio di sesamo (veicolo)
presenti negli estratti usati. McGuire (1957)
intanto faceva rilevare che i.corticoidi di
origine esogena deprimono © scpprimono
I'attivitd fisiologica della corteccia surrena-
lica. Berry e Smythe nel 1960, nel topo gia
ambientato all’altitudine e con scarse riserve
glucidiche, hanno osservato che il cortisone
quasi perde la capacitad di mobilizzare i car-
botdrati, De Bias e Paschkis nel 1960 hanno
riferito che su rattli surrenectomizzati ed
esposti allo stress di una ridotta pressione
barometrica, née il cortisol da solo, né vari
neurcfarmaci da soli, quali dibenzil-3-clore-
tilamina, azametonio, clorpromazina, ossife-
nonto e destroamfetamina, né il primo asso-
ctato ad une dei secondi, hanno alcuna capa-
cita protettiva verso lo stress da altitudine,
mentre ne hanno una ben manifesta verso
stress da freddo, da caldo, da iniezione di
formalina, ecc., per cui concludono che lo
stress d'altitudine ha un meccanismo diverso
da quello di altri tipi di stress.

Cost per le vitamine del gruppo B ed in
particolare per la tiamina, largamente con-
sigliate, & da ricordare che Chariapper e Coll.
nel 1945 avevano osservato che € la deficienza
di tiamina che nel ratto aumenta la resi-
stenza allo stress da ipobaria, mentre la di-
mintisce un eccesso di tale vitamina. Caren-
ze di niacina, di piridossina e di ac. pantote-
nico aumentano la resistenza allo stress ipo-
barico molto meno della carenza di tiamina.
Questi stessi Autori, sempre nel 1945, hanno
pure indagato l'influenza degli estrogeni, del-
la tiourea e dei tiouracilici sulla tolleranza
dei ratti assoggettati a stress ipobarico. Cone-
stabtle e Schiavetti nel 1948 hanno riferito
che la vitamina A, a dosi generose, & capace
d'inibire la nota risposta policitemica del
ratto assoggettato cronicamente all'ipobaria.

Gli psicostimolanti, quali amfetamine, fe-
niletilamine, xantine, caffé, cola, cacao, Car-
diazol, ecc., che nella seconda guerra mon-
diale, a detta di vari Autori (Graf, 1950; Tay-
lor, 1957 Plotnikoff e Coll., 1960) sono risul-
tati molto utili, specie nell'aumentare l'atti-
vitd ed il rendimento, secondo altri Autori
sarebbero del tutto inefficaci o dannosi. Adler
e Coll, (1950) ad es., sperimentando con am-
fetamina, destroamfetamina, deossiefedrina,
caffeina e caffeina-amfetamina, hanno con-
cluso, sulla base di numerosi parametri

indagati, che questi farmaci non mostrano
una netta e chiara influenza sul fenomeno
dell'adattamento all'altitudine, né sul potere
di controllo di situazioni particolari.

McKenzie ed Elliott (1964), sperimentando
amfetamina e secobarbital in missioni aeree
tattiche simulate comportanti notevole affa-
ticamento, hanno fatto rilevare: a) che l'am-
fetamina, pur aumentando l'attivitd e pur
ovviando alcuni effetti della fatica, tuttavia
non & consigliabile essendo quanto mai va-
riabile ed imprevedibile la sua azione pas-
sando da un individuo all'altro; b) che il
secobarbital {Seconal), preso a scopo ipno-
tico prima del volo, ha deleteri effetti sul-
l'attivita e sul rendimento nel periodo tra
la 10* e la 22* ora dopo la somministrazione,
inoltre procrastina la risposta amfetaminica
durante le 12 ore della missione simulata.
Cliambers (1965), studiando gli effetti della
destroamfetamina sull'attivith psicomotoria
di soggetti esposti allo stress accelerativo
nella centrifuga, ha rilevato che il farmaco
deteriora l'attivitd in esame, aumentando
il numero degli errori e cid in contrasto
con i risultati ottenuti con lo stesso farmaco
in altre condizioni (Hauty, 1959) e con quanto
I'astronauta Cooper ha affermato {(Williams
e Coll.,, 1963) e ciog che la destroamfetamina
migliora la vigilanza e la competenza. Di con-
tro, secondo Chamber il secobarbital & l'uni-
co farmaco tra quelli esaminati {meproba-
mato, destroamfetamina, e placebo) che alla
dose di 50 mg per os, senza produrre mani-
festa sonnolenza o disattenzione, & capace
in soggetti esposti allo stress accelerativo di
migliorare l'attivita.

Cosi, anche relativamente ai tranquillanti,
esistono opinioni diverse. Secondo i pil, essi
in linea di massima non devono essere utiliz-
zati, dato che sia meprobamato che proma-
zina riducono la tolleranza allo stress {McGui-
re e Leary, 1958) e dato che la reserpina pi1
che proteggere dallo stress d’altitudine o au-
mentare la capacita d'adattamento allo stes-
s0, agisce come fattore stressante aggiuntivo
(Epstein e Coll., 1960), tuttavia i pregi reali
che essi posseggono nei confronti di alcune
situazioni psichiche (ansia, angoscia, ecc.)
frequenti e quanto mai pericolose durante
le imprese spaziali, non possono essere di-
menticati, né si pud disconoscere la loro po-
tenziale utilitk in altri particolari disturbi
spaziali (Kline e Clynes, 196!; Schmidt, 1961,
ecc.). Ad es, tenuto presente che nei voli
spaziali non sono infrequenti fenomeni illu-
sori ed allucinatori che ricordano quelli da
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LSD, i quali ultimi sono ben controllabili
dalla clorpromazina, Pogrund (1961) pensa
che questa possa riuscire di utilita per la
prevenzione o la cura di tali disturbi quando
si sia in condizioni d'imponderabilita, di abo-
lizione del sensorio e di protratto isolamento.

Pertanto allo stato attuale non & possibile
trarre delle sicure conclusioni circa l'utilita
0 meno e circa i pregi e difetti della maggior
parte dei farmaci ricordati.

4) Medicamenti della patologia terrestre ap-
" plicati ed adattatl alle condizioni aero-
spaziall,

L'evenienza che malattie di origine terre-
stre, latenti, possano manifestarsi e richie-
dere un trattamento medicamentoso durante
un vqQlo aerc-spaziale & una possibilita tut-
t'altro che improbabile. Se si pensa ai mol-
teplici agenti aero-spaziali capaci di turbare
profondamente le attivita funzionali organi-
smiche ed alle particolari condizioni a cuj
essi costringono, si pud agevolmente capire
il perché condizioni premorbose o apparenti
stati di salute o stati di salute vera e propria
sulla superficie terrestre possano rapidamen-
te trasformarsi in pit o meno gravi stati
morbosi nell'ambiente aero-spaziale. Cosi ad
es. affezioni latenti del cuore, dei vasi, dei
polmoni, degli organi addominali, ecc. pos-
sono diventare patenti per le forze accele-
rative, simbiosi con microrganismi patogeni
tollerate in perfetta salute sulla Terra per
acquisiti equilibri, possono nell’ambiente
aero-spaziale, con la rottura o la perturba-
zione di tali equilibri, bruscamente trasfor-
marsi in gravi infezioni. E’ ovvio che con
accurati esami medici preventivi si possono
selezionare ed escludere i casi di stati pre-
morbosi e di salute apparente, ma ¢ del tutto
impossibile con tali pratiche di accertare in
via preventiva se ad es. nell’'organismo esi-
stono microrganismi potenzialmente patoge-
ni, che al momento dell’esame sono del tutto
innocui e che nelle condizioni aero-spaziali,
mutate le condizioni, risvegliano e rivelano
tutta la loro patogenicita. Infatti & noto che
tutti, e quindi anche gli astronauti pii robu-
sti e pill sani, sono portatori di virus con i
quali I'organismo umano ha da tempo stabi-
lito uno stato di equilibrio che permette una
condizione di perfetta salute; orbene le inda-
gini mediche indirizzate in tal sensc non
hanno alcuna possibilita discriminativa, ep-
pure tale equilibrio in alcuni soggetti pud
essere distrutto nell'ambiente aero-spaziale

e dar luoge ad una manifesta malattia virale
clinica. Se verso le forme infettive batteriche
I'uso profilattico di opportuni chemioanti-
biotici pud prevenire ed evitare durante il
volo la manifestazione clinica della malattia,
lo stesso non si pud dire nei riguardi delle
forme virali, dato lo scarsissimo numero e
la minima efficacia dei farmaci antivirali at-
tualmente a nostra disposizione,

Dunque le condizioni aero-spaziali possono
assumere |'aspetto di concause capaci di ren-
dere manifesti stati morbosi terrestri allo
stato potenziale o anche attuali ma latenti,
sui quali bisogna intervenire terapeuticamen-
te in dette condizioni. Va pure prospettata
la possibilita che un astronauta venga con-
tagiato e si ammali perché durante il volo
gli & stato trasmesso un germe patogeno da
un suo compagno ad esso germe resistente,

Nel campo dei voli aerei vi & poi la possi-
bilita che, sia in operazioni belliche, sia in
tempo di pace, feriti ed ammalati pitt o meno
gravi abbiano la necessita di essere rapida-
mente trasportati a mezzo di aerei e quindi
di essere curati {proseguimento di una te-
rapia in corso, necessitd di nuovi medica-
menti, persistenza dell’azione di un farmaco
somministrato a terra prima della partenza),
durante il volo.

Pertanto, in queste evenienze, il problema
che si pone ¢ il seguente: dato che, come
abbiamo visto in precedenza, le attivita di
un farmaco, sia medicamentose che collate-
rali indesiderate e tossiche possono essere
pilt 0 meno modificate o del tutto alterate
dalle condizioni aero-spaziali, quale & la li-
nea di condotta da seguire per adattare la
terapia medicamentosa alle nuove esigenze
e quali i farmaci da ripudiare o da preferire?

A questo riguardo, per ovvie ragioni, non
esiste ancora una documentazione clinica
che possa orientarci, specialmente per i voli
spaziali, ma solo qualche dato che conferma
la reale esistenza del problema. Tuttavia il
problema non va ingigantito ed & opportuno
sin d’ora dimensionarlo. In altri termini &
molto probabile e si spera che nel maggior
numero dei casi i medicamenti, nelle condi-
zioni aero-spaziali, seguitino ad agire come
sulla superficie terrestre o con modiche va-
riazioni, tali da non richiedere o da non
rendere indispensabile un adattamento po-
sologico e tanto meno la sostituzione di un
dato farmaco con altro; cid non esclude perd
che in alcuni particolari casi, di cui abbiamo
qualche esempio, il medicamento terrestre
non sia pit valevole nelle condizioni aero-
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spaziali o per variazioni quantitative delle
sue proprietd medicamentose, o per scompar-
sa ed alterazioni di queste o per accentua-
zione della sua tossicita e delle sue azioni
collaterali indesiderate o infine per comparsa
di nuove proprieta non utili ma anzi dannose
per il processo morboso in atto. Inoltre va
pure considerata 1'eventualith che il medica-
mento, pur conservando immodificati, nelle
condizioni aero-spaziali, tutti i suoi attributi,
cioe i pregi ed i difetti che lo caratterizzano
sulla superficie terrestre, tuttavia non possa
e non debba essere impiegato nelle nuove
condizioni perché una o pii delle sue pro-
prieta pud favorire l'insorgenza di stati pato-
logici aero-spaziali che si sovrapporrebbero
alla preesistente malattia con conseguenze
gravi e facilmente prevedibili, oppure perche
assunto dal personale di bordo, per un lieve
disturbo che di per se non vieta, né limita
le sue attivitd operative, pud seriamente com-
promettere queste ultime,

Pertanto, anche se limitatamente ad alcuni
casi, i medicamenti di uso pii comune e di
impiego preferenziale sulla superficie terre-
stre, potendo nelle condizioni aero-spaziali
risultare dannosi o variare intensita e durata
dell’effetto terapeutico, vanno riesaminati sot-
to le nuove condizioni, per escludere e sosti-
tuire quelli dannosi o pericolosi e per ade-
guare nella posologia e nel ritmo delle som-
ministrazioni gli altri.

In questo senso, sia in campo sperimentale
che clinico, si & appena iniziato il cammino,
e la strada da percorrere & lunga; solamente
gli anni futuri potranno fornire materiale
sufficiente per chiarire i vari problemi e dare
una soddisfacente risposta ad essi.

Attualmente la conclusione che si pud rag-
giungere & che le condizioni aero-spaziali li-
mitano in maniera indubbia il numero dei
medicamenti disponibili per la cura delle ma-
lattie terrestri comparse o0 comunque pre-
senti durante il volo (es. ferite, malattie bat-
teriche o virali, generalizzate o localizzate,
ecc,), sia perch® una parte di essi farmaci
ha effetti favorenti l'insorgenza di stati pato-
logici aero-spaziali (esempio, anossizzanti in
genere ed in particolare anemizzanti, emoli-
sizzanti, metaemoglobinemizzanti, solfoemo-
globinemizzanti, associazioni di chinina e
pentachina, deprimenti respiratori, ecc.), sia
perche un’altra parte di essi, nelle condizioni
aero-spaziali perde o modifica quantitativa-
mente o altera qualitativamente le sue pro-
prieta terapeutiche (es. antipiretici, diuretici,
atropinici, amfetaminici, digitalici, ecc.), op-
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pure accentua in maniera intollerabile la tos-
sicita o gli effetti collaterali indesiderati (es.
antimalarici, arsenicali, sulfanilamidici, stri-
cnina, clordiazepossido, ecc.), sia perché una
altra parte di essi, pur conservando immo-
dificati pregi e difetti, cio¢ proprieth medi-
camentose, effetti collaterali, tollerabilita lo-
cale e tossicita generale, limita sensibilmente
le capacita operative del personale di bordo
{es. antistaminici, anticinetosici, tranquillan-
ti, ipno-sedativi, ecc.).

Il problema dell’adegunamento della terapia
medicamentosa alle particolari condizioni
aerc-spaziali se per molti stati morbosi e
per voli di breve durata non assume impor-
tanza e consistenza rilevanti, invece diventa
serio e grave nel caso di determinati stati
morbosi e per voli di lunga durata, ciog di
molte settimane o di mesi o di anni, come
¢ facile intuire, sebbene nessuna documen-
tazione pratica esista relativamente a questi
ultimi.

5) Farmaci coadiutori spaziali.

I farmaci coadiutori spaziali non si pre-
figgono come i precedenti dei paragr. 3° e 4°
di prevenire o di curare stati morbosi da
condizioni aero-spaziali o di origine terrestre
comparsi o comunque presenti durante il
volo, ma si propongono, agendo sull’astro-
nauta in perfetta salute o su quanto lo cir-
conda, all'interno ed all’'esterno della cabina,
di esplicare effetti che riescano di utilith per
la riuscita dell'impresa. La farmacologia &
spesso chiamata per contribuire a risolvere
problemi vari, non connessi con lo stato di
salute o di malattia dell’equipaggio aero-spa-
ziale, ma importantissimi agli affetti del com-
pimento dell'impresa secondo il programma
stabilito e non facilmente risolvibili in altra
maniera, Ad es., per portare un caso limite,
sono in molti a ritenere che per le esplora-
razioni interstellari, la maggior parte delle
quali richiede un tempo superiore ai 100 anni
nelle condizioni pil ottimistiche, sia neces-
sario durante il viaggio interrompere tempo-
raneamente la vita attiva dell’astronauta me-
diante farmaci capaci di porlo in condizione
di letargo o ibernazione artificiale, in modo
che esso possa sopravvivere oltre i suoi limiti
fisiologici, raggiungere la meta, riprendere
la sua attivita e portare a termine lI'impresa
programmata. Clarke nel 1966 ha scritto:
« L'uomo ha sempre accettato qualsiasi prez-
zo gli fosse richiesto per le sue esplorazioni
e per le sue scoperte. Il prezzo dello spazio
& il tempo.. Persino viaggi della durata di
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secoli o millenni saranno tentati un giorno.
La sospensione della vita {possibilita su cui
non esistono - dubbi) pud offrirci la chiave
per il viaggio interstellare ». Lo stesso Autore
ricorda che, anche ammesso che i veicoli spa-
ziali, un giorno possane raggiungere la velo-
cita della luce, impiegheranno sempre 5 anni,
per raggiungere il triplice sistema dell’Alfa
del Centauro, 10 anni per arrivare a quella
coppia stranamenie assortita chiamata Si-
rio A e B, 11 anni per toccare ed indagare
il tormentato enigma di 6-Cigni, la prima stel-
la a nostra portata che si presume possieda
un pianeta. Secondo Clarke sono viaggi lun-
ghi, difficili, ma non impossibili, tenuto conto
delle rapidamente progressive acquisizioni
teeniche e farmacologiche.

Ma lasciando da parie questi casi limiti,
di sapore fantascientifico, e passando ad
eveniualita gia realizzate o in via di realiz-
zazione, possiamo ricordare l'utilita dei far-
maci, come coadiutori aero-spaziali ad es.:
per sterilizzare il veicolo spaziale, il suo con-
tenuto, Puomo e gli indumenti che indaossa,
in modo che germi terrestri non inquinino
suoli ed atmosfere spaziali ed eventuali ger-
mi di questi non vengano riportati sulla ter-
ra; per favorire ed affretiare Vadattamento
dell’astronauta alle nuove condizioni, otie-
nuto con progressivo allenamento in prove
simulate; per antagonizzare Veffetto medica-
mentoso di alcuni farmaci resisi indispensa-
bili durante il volo ma che nella fase di
rientro potrebbero rappresentare un peri-
colo a causa o della loro attivita fondamen-
tale o dei loro effetti collaterali; per risol-
vere problemi connessi alla rigenerazione dei
gas e dei liquidi biologici; per attenuare non
stati patologici ma limitazioni delle capa-
citdh operative conseguenti all'impoderabili-
ta, ecc,

Durante il periodo di preparazione al volo,
su individui perfettamente sani, vari farmaci
vengono somministrati al futuro astronauta,
alcuni perché facilitano, durante il progres-
sivo allenamento, V'adattamento a determina-
te situazioni spaziali simulate (e di questi ab-
biamo fatto cenno tra i protettivi contro gh
stati morbosi aero-spaziali), altri per sag-
glarne preventivamente gli effetti, in modo
da precisarne le attivitd fondamentali e col-
laterali {stabilendone latenza, intensita e du-
rata, cosi d’adeguare in conseguenza oppor-
tunamente le dosi ed il ritmo delle sommi-
nistrazioni), da scoprire eventuali ipersensi-
bilitd individuali, sia allergiche che idiosin-
crasiche, ecc. 11 saggio individuale di questi
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Farmaci, da usare eventualmente come medi-
camenti durante il volo, & per ovvie ragioni
limitato solo a quelli di piti frequente uso.

I risultati acquisiti hanno valore esclusiva-
menie orientativo sia percheé ottenuti su in-
dividui sani e non malati, sia perche ottenuti
in condizioni simulate in cui solamente uno
o pochi fattori spaziali interferiscono, men-
tre nella realta futura saranno tutti i nume-
rosi fattori spaziali ad interferire contempo-
raneamente, il qual fatto pud mutare in ma-
niera sostanziale i risultati,

Sempre in periodo ante-volo largo uso vie-
ne fatto di farmaci antimicrobici (disinfet-
tanti, sterilizzanti, chemioterapici, antibio-
tici), come coadiutori, per sterilizzare il vei-
colo spaziale e per decontaminare l'equipag-
gio (uomo o animale di laboratorio) ed il suo
equipaggiamento. Cid per evitare inquina-
mento di eventuali campioni prelevati e quel-
lo di spazi e di suoli extraterrestri raggiunti
dall’astronave. Sugli esseri viventi tale trat-
tamento ha pure lo scopo di esplicare una
azione profilattica coniro malattie infettive
terrestri che potrebbero svilupparsi e mani-
festarsi durante il volo.

Attualmente la sterilizzazione del veicolo
spaziale & attuata, con soddisfacenti risultati,
mediante l'esposizione di questo ad alte con-
centrazioni di ossido di etilene che & capace
di uccidere anche le spore. Per gli animali
di laboratorio la decontaminazione non rap-
presenta pil un problema da quando si &
riusciti ad allevare individui « germ-free »,
cioé del tutto privi di saprofiti e di parassiti
e sin dalla nascita abituati a questa partico-
lare condizione., Per l'uomo invece il pro-
blema sussiste, dato che, anche con I'impiego
dei pih moderni e pili attivi chemioantibio-
tici, si riesce solo parzialmente a decontami-
nare l'individuo. Comunque nei giorni imme-
diatamente precedenti al lancio si cerca al-
meno di distruggere i microrganismi poten-
zialmenie patogeni o di modificare i carat-
teri della popolazione microbica dell’astro-
nauta, Pertanto si usano: per la cute, appro-
priati antibatterici ed antifungini; per le mu-
cose aggredibili dall’esterno opportuni anti-
coccici e spirocheticidi, per i1 tubo intesti-
nale in cui olire al coli possono essere pre-
senti micrococchi, salmonelle, ecc. adatti an-
tibiotici a largo spettro associati a sulfona-
nidici, ece. In genere si associano tratta-
menti generali e locali, della durata di 4-5
giorni, che, se operano utilmente ma sem-
pre in maniera insufficiente contro le bacte-
riacee ed i miceti, lasciano pressocché immo-
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dificata la situazione virale non possedendo
noi contro la quasi totalith di questi ultimi
microrganismi nessun medicamento efficace.

Streptomicina, tetracicline e succinilsulfa-
tiazolo, in associazione tra loro, sono impie-
gati nei giorni antecedenti il volo come de-
contaminanti {coadiutori), sia come profilat-
tici contro malattie terresiri ad eventuale
insorgenza durante il volo, sia come ridut-
tori della quantita di feci in seguito alla
distruzione della flora intestinale (coadiu-
tore, la cui azione & utile per far fronte al
grosso problema dello smaltimento  degli
escreti solidi durante lunghi voli), ma il loro
uso crea aliri problemi guali ad es. guell
dell'inibizione del riflesso della defecazione,
della distensione addominale conseguente,
dello sviluppo di leviti, miceti, clostridi, altri
cocchi o batteri ad essi farmaci insensibili,
con possibilita varie, tuit’aliro che deside-
rate, anzi non di rado pilt preoccupanti e
pericolose di quelle per le quali sono im-
piegati,

Circa i virus poi, a parte lamaniadina nel
caso dellinfluenza, il metisazone nel caso
delle manifestazioni varioliformi e qualche
altro raro chemioantibiotico, siamo del tutto
sprovveduti nei confronti dell'innumerevole
schiera di agenti patogeni virali.

Durante il volo, vari farmaci possono riu-
scire di utilitd all’astronauta in perfette con-
dizioni di salute, potenziandone determinate
capacita funzionali di particolare importanza
per la buona riuscita di alcune fasi operative
ed assumendo cosi Vaspetto di farmaci coa-
diutori e non quello di medicamenti protet-
tivi o curativi verso eventuali stati morbosi
spaziali o terrestri. Cosi, ad es. gli stimolanti
psichici ed i trofici del sisiema nervoso cen-
trale possono essere richiesti per ridurre
al minimo le possibilita di errore e per accen-
tuare al massimo le capaciia psichiche del-
l'equipaggio in periodi operativi di partico-
lare delicatezza e che richiedono estrema
attenzione, rapide valutazioni e precisi giu-
dizi; gli ipnotici e gli antisonno possono
essere di utilith per regolare artificiosamente
i periodi di sonne e di veglia a seconda le
esigenze del momento (necessita operative
o meno) e coatro il normale ritmo circa-
diano; gli anoressizzanti, in voli di lunga
durata, limitando la richiesta ed il consumo
dei cibi, possono permettere con le riserve
di questi di coprire il resto del viaggio; i
tranquillanti, in casi in cui tensione, preoc-

cupazioni, emotivita, ansietd, ecc. possono

pili 0 meno seriamente disturbare Vattivita
operativa dell'astronauta, specie in fasi di
particolare difficolts, sono ritenuti indispen-
sabili per la buona riuscita dell’impresa; nel
periodo critico del rientro, la persistenza de-,
gli effeiti fondamentali o collaterali di alcuni
farmaci (es, ipnotici, franquillanti, anticine-
tosici, ecc,) assunti come coadiutori o a sco-
po terapeutico, pud pregiudicare la perfetia
esecuzione delle molteplici, rapide e non fa-
cili manovre, con rischi notevoli, percid sono
stati consigliati opportuni antagonisti ed anii-
doti, ecc.

Anche dopo il rientro, finito i1 volo e tor-
nato l'astronauta a vivere nelle normali cou-
dizioni terrestri, i farmaci possono risultare
dei buoni coadiutori, affrettando il ritorno
ai valori di base delle attivita funzionali or-
ganismiche turbate dal volo, ma non deviate
in maniera tale da costituire degli stati pato-
logici veri e propri.

infine & da ricordare che Kune e Clynes
nel 1961, per i voli spariali, hanno proposto
di abbandonare I'attuale sistema ecologico
chiuso e di adottare il « cybors » o sistema
di autoregolazione della macchina umana,
nel guale i farmaci avrebbero un ruelo fon-
damentale e potrebbero rappresentare il mez-
zo risolutivo di moltissimi problemi altri-
menti insuperabili.

6) Danni farmacologici in condizioni aero-
spaziali,

Qualsiasi farmaco, considerato in senso
pratico-applicativo, ed in particolare, nel no-
stro specifico caso, come medicamento o
come coadiutore, presenta sempre lati posi-
tivi e lati negativi, Per sfruttare di esso un
dato pregio, bisogna correre il rischio dei
suoi effetti negativi, dannosi o semplicemente
indesiderati che siano. Se tali effetti negativi
rimangono ignorati, si va incontro, alla cieca,
ad un pericolo che pud essere anche gravis-
simo o mortale, se invece sono conosciuti
e si valutano con equilibrio in rapporto alle
condizioni individuali ed ambientali, si parla
di rischio calcolato.

Sta ovviamente alla competenza del medi-
co, unico prescrittore di farmaci, 'esatta va-
lutazione di tale rischio e la decisione se per
questo, oltre che per altre ragioni, sia oppor-
tuna o meno la prescrizione del farmaco.

Nel caso specifico di trattamenti farmaco-
logici in ambiente e condizioni aero-spaziali,
va innanzitutio prospettata la possibilith che
effetti positivi ed effetti negativi di un far-
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maco stabiliti tali a livello della superficie
terrestre vengano pitt o meno modificati o
alterati dalle condizioni aero-spaziali, fin’an-
che a trasformarsi, i negativi in positivi e
questi ultimi in negativi, poi esiste la possi-
bilita che farmaci di indubbia utilitd in una
determinata fase del volo, riescano perico-
losi o anche nettamente dannosi in altra o
altre fasi dello stesso volo, infine pud darsi
il caso che un farmaco, pur non modificando
affatto la sua attivith fondamentale, i suoi
effetti collaterali indesiderati e la sua tossi-
cita, riesca dannoso o indesiderato in una
o pin fasi del volo percheé le condizioni aero-
spaziali suscitano disturbi o stati morbosi
che vengono aggravati dalle sue attivith fon-
damentale o collaterali che siano.

Necessita pertanto per un’equilibrata valu-
tazione ‘del rischio, da una parie conoscere
perfettamente nelle varie fasi del volo, le
condizioni aero-spaziali, i disturbi che esse
possono generare ed i meccanisimi con cui
questi si determinano, dall’alira sapere l'esat-
to comportamento delle varie attivith del
farmaco in esame, nelle particolari condi-
zioni aero-spaziali in cui deve agire.

Orbene, allo stato attuale della situazione,
le cognizioni acquisite sulle condizioni e sui
disturbi aero-spaziali sono tutt'altro che com-
plete, anzi notevolmente incomplete; molti
dei meccanismi con i quali tali disturbi si
determinano sono ignorati; assai scarse risul-
tano le notizie riguardanti il comportamento
dei farmaci nel complesso ambienie aero-
spaziale! pertanto pit che fare delle obiettive
deduzioni su sicuri dati di fatto ci si limita
ad avanzare induzioni od anche illazioni, non
sempre percid confermaie dall’'esperienza. In
questo stato di cose ¢ quanto mai difficile
formulare ‘dei giudizi sulla reale dannosita
e sull'opportuna utilita dei farmaci nelle
condizioni aero-spaziali e di conseguenza pro-
nunciarsi sul relativo rischio calcolato. Per
ora le previsioni sono difficili e spesso azzar-
date e si attendono ulteriori, pilh numerosi
e pih precisi dati forniti dall'esperienza di-
retta su astronauti di voli orbitali ed estra-
orbitali di sufficiente durata per avere con-
ferma o meno di varie supposizioni, per con-
solidare alcune acquisizioni, per verificare
particolari teorie, per risolvere importanti
problemi pratici, per programmare pili pre-
cisi piani per il futuro, insomma per passare
dall'attuale periodo di quasi-empirismo a
quello professionale-scientifico. Su tale espe-
rienza diretta va pure valutato il valore dei
risultati ottenuti in prove simulate, nelle
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quali giocano uno o pochi agenti aero-spa-
ziali, a differenza di quanto capita nei voli
veri e propri in cui sono numerosissimi gli
agenti interferenti e percié sensibilmente di-
verse le condizioni che si stabiliscono.

Perry, nel 1965, richiamandosi anche a
quanto affermato nel 1961 da Pletcher ha
ricordato che, sfortunatamente, i farmaci so-
no stati pih spesso implicati nella patologia
che nei successi delle imprese aero-spaziali,
tuttavia va riconosciuto che tale patologia ci
ha istruiti sugli effetti e non di rado anche
sulle possibili applicazioni ed utilizzazioni
pratiche di essi farmaci.

Tra i medicamenti, quelli che pilt di fre-
quente sono incriminati o guardati con mag-
giore sospetto per la loro potenziale danno-
sitd in condizioni aero-spaziali, risultano es-
sere gli ipmotici, i tranquillanti, ghi anticine-
tosici, gli antistaminici di sintesi, gli psico-
analettici, gli atropinici, alcuni chemioanti-
biotici e tutti ghi ipossizzanti. I loro possibili
danni sono stati ricordati nei precedenti pa-
ragrafi e sembrerebbero ovvi, tuttavia, non
sempre ¢ facile concludere su di essi con si-
curezza. Ad. es.: per gli psicoanalettici in
genere e la destroamfetamina in particolare,
ancora non si riesce, data la diversitd dei
pareri, a decidere se gli effetti dannosi siano
maggiori o minori di quelli utili e se i primi
possano diventare preoccupanti in determi-
nate condizioni spaziali (Hauty, 1959; Wil-
liams e Coll., 1963; Chambers, 1965); per gli
ipnotici in genere e per il secobarbital in par-
ticolare, la cui residua azione depressiva cen-
trale & da alcuni particolarmente temuta
(McKenzie ed Elliot, 1964), invece da aliri
¢ ritenuta perfino utile, infatti Chambers
(1965) sperimentando su soggetti sottoposti
a stress accelerativo ha trovato che di 4 trat-
tamenti (placebo, secobarbital, meprobama-
to e destroamfetamina) solamente quello con
secobarbital (50 mg per os) era capace di
aumentare la capacita e lattivitd operativa
di detti soggetti, senza causare manifesia
sonnolenza, né disattenzione e cid per l'atte-
nuazione dello stato ansioso o per leleva-
zione della soglia centrale nei confronti della
percezione di impulsi distraenti; per i tran-
quillanti in genere e per il meprobamato in
particolare il timore maggiore & che il loro
effetto depressivo sulla reattivita emozionale
vada a scapito della vigilanza e di altre
attivita intellettive (Schmidt e Lambertsen,
1965), tuttavia & stato accertato che il me-
probamato per dosi di 400 mg, in soggetti
sottoposti a siress accelerativo, non ha ef-

feiti che lo differenzino dal placebo (Cham-
bers, 1965) e che per dosi inferiori a 800 mg
non interferisce con il lavoro fisico di gio-
vani soggetti (Ganslen e Coll,, 1964), menire
per dosi di 1200 mg o superiori causa una
lieve caduta pressoria che pud eventualmente
accrescere la tendenza allipotensione orto-
statica.

Gli esempi potrebbero moltiplicarsi, ma
non aggiungerebbero altro a quanto era no-
stro intento dimosirare: per ora ¢ sufficiente
avere impostato il problema; la risoluzione
di esso potra aversi solamente nel futuro,
guando le acquisizioni necessarie a tale sco-
PO saranno opporiunamente accresciute, con-
trollate e definitivamente accettate.
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Aspetti elettrocardiografici
da iperdosaggio farmacologico
Gllcosldi cardioattivi

F. BasiLE, Assisrente

. Ospedali Riuniti della Provincia di Matera

Servizio di Cardiologia e Centro Cardioreumatologico
(Primario: Dott. G. Guerricchio)

In questa comunicazione vogliamo riferire
brevemente su alcune osservazioni elettro-
cardiografiche di sovradosaggio digitalico, che
consideriamo di un certo interesse clinico-
pratico.

E' ampiamente noto che da circa due se-
coli la digitale rappresenta un cardine della
terapia cardiaca e che da oltre quarant’anni
gli estratti totali e le preparazioni galeniche
s0no stati via via sostituiti da glicosidi sem-
pre pilt puri e maneggevoli.

Attualmente i glicosidi cardioattivi pili co-
muni sone la digitossina e derivati (ad azio-
ne lenta e prolungata, con grande potere di
accumulo ed elevato assorbimento enterico),
il lanatoside C e derivati (con potere d'accu-
mulo ridotto e con maggior rapidita d'azione)
e gli strofantinici (ad azione molto rapida
€ con scarso assorbimento enterico).

Per tutti ormai esistono modalita di som-
ministrazione ben precisate (via orale pre-
ferenziale per la digitossina; via orale e pa-
renterale per il lanatoside C; via endovenosa
preferenziale per gli strofantinici), e dosaggi
che - pur tenendo conto delle inevitabili
differenze fra un quadro nosologico e I'altro
€ per ciascun paziente —- si aggirano entro
confini ormai ben conosciuti e circoscritti.

Cio non toglie che siano possibili manife-
stazioni d'iperdosaggio (quando non da vera
€ propria intossicazione) anche <on i pro-
dotti stabili e purificati oggi disponibili, che
dipendono molte spesso dalla scarsa cono-

scenza delle loro principali azioni o da indi-
cazioni terapeutiche non melto corrette.

Senza volere né potere entrare in partico-
lari che investono una notevole mole di ri-
cerche biochimiche, farmacologiche, ultrami-
croscopiche ed elettrofisiologiche in continuo
rinnovamento, ricordiamo che nelle cardio-
patie scompensate i glicosidi digitalici agi-
scono particolarmente: a) sulla contrattilith
miocardica con effetto positivo (influenzando
I'ambiente jonico e le proteine contrattili};
&) sulla conduzione atrio-ventricolare e sul-
I'eccitabilitd miocardica {con interventi sugli
scambi jonici di membrana e attraverso azic-
ni vagali); ¢) sul tono venoso e arteriolare
periferico; d) sulla diuresi (a quanto pare,
anche per azione diretta sul riassorbimento
tubulare del sodio).

Ma, quando nella pratica clinica si ricorre
alla terapia digitalica, bisognerebbe ricordare
insieme a queste nozioni la possibilith sem-
pre presente di sovradosaggio ed i segni che
lo tradiscono. Essi erano molto evidenti con
le vecchie preparazioni galeniche e si tradu-
cevano essenzialmente nel vomito, nella bra-
dicardia, nel polso bigemine; mentre si sono
fatti pin insidiosi con le preparazioni glico-
sidiche, potendo manifestarsi spesso quasi
soltanto a livello elettrocardiografico. Sono
note a questo proposito, per esempio, aritmie
da digitale della pill complessa morfologia,
che a volte creano ardui problemi diagno-
stici e terapeutici anche per cardiclogi esper-
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Caso 3

Fig. 1.

ti. E d'altra parte, sul piano clinico, la mi-
gliore tolleranza gastrica & stata controbilan-
ciata da piit frequenti manifestazioni a ca-
rico di altri organi, non sempre facilmente
diagnosticabili {come, ad esempio, quelle neu-
rologiche, particolarmente difficili da inqua-
drare).

Nel materiale che stiamo raccogliendo per
ricerche appena avviate sulle alterazioni elet-
trocardiografiche da farmaci, abbiamo sele-
zionato alcuni casi di sovradosaggio digita-
lico, inviati al nostro Servizio per consulen-
za clinica o strumentale. Di questi ne presen-
tiamo qui soltanto tre, che sembrano suffi-
cientemente significativi {vedi figura).

Caso 1. — S. Maria di anni 42: cardiopatia
valvojare mitro-aortica in scompenso congesti-
zio. ECG inizigle: ritmo sinusale ed ingrandi-
mento atriale sinistro. Dopo 10 giorni (mg 1,50
di digossina per via intramuscolare pro die):
tachicardia atriale e dissociazione atrioventri-
colare totale con catture ventricolari.

Caso 2. — R. Vincenza di anni 65: cardiopatia
arteriosclerotica scompensata in trattamento
da moli giorni con 4 fiale intramuscolari pro
die di digossina. Un ECG registrato prima di
iniziare la terapia mostrava soltanto lieve dan-
no atriale sinistro. Sotto digitale ¢ comparsa
una dissociazione atrioventricolare con perio-
dismo di Luciani-Wenckebah, regredita dopo so-
spensione della terapia.
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Caso 3. — De R. A, di anni 67: cardiopatia
arteriosclerotica scompensata, inviata per com-
parsa di vomito, nausea e confusione mentale.
Da oltre un mese prendeva circa 2 mg di digos-
sina per os al dl. ECG all'ingresso: aritmia da
fibrillazione atriale con blocco atrioventricolare
totale (freq. ventricolare 40/m): complessi idio-
ventricolari con morfologia di blocco di branca
sinistro completo.

Dopo sospensione dela dlgitale e terapia equi-
librante con elettroliti, regressione del blocco
atrioventricolare e intraventricolare, mentre per-
mane la fbrillazione atriale ma con risposta
ventricolare di 85/min.

Nei tre casi, al di fuori della terapia in
atto, non affiorano altri motivi che possano
spiegare i quadri elettrocardiografici riscon-
trati: anche il criteric « ex adjuvantibus »
della sospensione della digitale conferma il
sospetto diagnostico che fu subito posto,
Ma va sottolineato che in altre circostanze
trovare subito un orientamento preciso ri-
sulta molto pil difficile. Vi sono casi di tachi-
cardia atriale, o di tachiaritmie ad altissima
frequenza, per esempio, nei quali soltanto
ricorrendo a test di delicata esecuzione (co-
me quello con l'acetil-strofantidina proposto
dagli anglosassoni) & possibile riconoscere la
eziologia da sovradosaggio digitalico.

E’' interessante rilevare che nelle osserva-
zioni presentate, come nella maggior parte
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di quelle che abbiamo finora raccolto, era
stata usata la digossina, un glicoside di lar-
ghissima diffusione (che quindi dovrebbe es-
sere ormai ben conosciuto). Invece, oltre a
dosi evidentemente molto superiori ai livelli
terapeutici ottimali, si era preferita la som-
ministrazione per via intramuscolare, anche
nella fase di mantenimento, E' questa una
via secondaria e piuttosto discutibile per la
digossina, che & dotata di un assorbimento
enterico soddisfacente (ed & quindij usata pre-
ferenzialmente per os} ed & anche efficace
per via venosa. Ma lo diventa ancora di pil
(e specialmente per uso prolungato) in car-
diopatici scompensati, nei quali 'assorbimen-
to locale del glicoside iniettato nei muscoli
(di per se stesso irregolare ed incostante)
¢ quanto mai aleatorio per la presenza di
edemi. Inoltre, si corre il rischio che, parti-
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colarj circostanze emodinamiche, terapia diu-
retica concomitante, ecc. possano mobilizza-
re rapidamente quantita imprevedibili di gli-
coside accumulato nei tessuti muscolo-con-
nettivali, provocando pericolosi sbalzi nej
livelli ematici che precipitano un equilibrio
elettrolitico gia precario nel cardiopatico
scompensato.

La digitale rappresenta un insostituibile
e finora insuperato presidio terapeutico in
cardiologia. Preparati sempre pilt puri e ma-
neggevoli e controlli relativamente semplici
ormaij alla portata del medico pratico, ne per-
mettono 'uso ragionato con indicazioni pre-
cise, a patto che alla grande diffusione della
terapia digitalica corrisponda una conoscen-
za altrettanto larga ¢ meno empirica delle
sue caratteristiche fondamentali e gia sicura-
menie accertate,
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Sede atipica
del dolore da ulcera gastro-duodenale

Rocco PabulLa
Assistente Specialista in Gastro-Enterologia

Ospedale Provinciale $. Carlo - Potenza
Divisione di Medicina Generale
{Primario: Prof. Patito Petrone}

Nella grande maggioranza dei casi il dolore
da uicera gastro-duodenale ha sede alla re-
gione epigastrica.

Moiti pazienti lo riferiscono all’apofisi ensi-
forme, altri al punto meso-gastrico, altri an-
cora al quadrante superiore addominale si-
nistro, altri infine riferiscono un dolore a
cintura, a partenza dalla regione epigastrica
e che raggiunge il dorso esattamente alla
zona di Boas.

In tutti questi casi, unitamente alle tipiche

caratteristiche della periodicita stagionale e
dei rapporti del dolore da ulcera con i pasti,
la diagnosi clinica & alquanto facile.
" Ma vi sono alcuni casi in cui la sede del
dolore non & affatto una di quelle descritte;
ed allora, anche se sussistono altri caratteri
gia menzionati, & facile cadere in errore dia-
gnostico e sospettare un’affezione a carico
di altro organo, appunto perche la dolora-
bilita viene ad esso riferita. -

Cosi il dolore da ulcera pud essere localiz-

zato all'ipocondrio destro e simulare in tutto’

un’affezione epato-biliare; pud essere riferita
al punto appendicolare e conseguentemente
far sospettare un quadro di appendicite cro-
nica,

Un'altra sede non conosciuta ed atipica del
dolore dell'ulcera & rappresentata dal qua-
drante addominale inferiore sinistro lungo il
decorso del colon discendente, esattamente
nel punto di mezzo della linea, che dalla spi-
na iliaca anterior-superiore, va all'ombelico.

Ho avuto occasione di osservare 10 casi,
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ricoverati nella Sezione uomini della Divi-
sione Medica dal gennaio 1965 al settembre
1967, tutti d’eta superiore a 50 anni (vedi
casistica).

Dall'anamnesi si ¢ rilevato che avevano
sofferto di dolori addominali vari, non ben
specificati, e che erano stati curati tutti per
un’affezione colitica semplice spastica di tipo
segmentario, appunto perche la dolorabilita
era riferita esclusivamente al colon discen-
dente.

Negativa risultava la ricerca di particolari
punti dolorosi nella regione epigastrica e
mesogastrica; altresi mancavano tutti gli altri
segni clinici, che potevano far propendere
per un’affezione gastrica, n¢ si realizzava il
concetto deila cosiddetta omoalgia, espresso
da Pontrandolfi in un suo lavoro del 1960.

Gli esami radiologici, limitati al grosso in-
testino, avevano portato ad una conciusione
di « colite spastica », confermando il sospetto
clinico di colopatia. In verita bisogna conve-
nire che, dalla descrizione della sintomatolo-
gia e soprattutto dalla sede in cui veniva lo-
calizzato il dolore, si era portati ad attribuire
le sofferenze addominali ad una colite spa-
stica prevalentemente discendente.

Di conseguenza detti pazienti per lunghi
anni erano stati curati con antispastici vari
e cure dietetiche, senza ottenere notevoli e
duraturi benefici.

Partendo. da un concetto' del tutto perso-
nale della non esistenza di un quadro clinico
e radiologico di « colite spastica» quale en-
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tith morbosa a sé stante, ma ritenendolo
sempre secondario alla presenza di altre sof-
ferenze dell’apparato digerente, si & proce-
duto sistematicamente all’esplorazione radio-
logica, in tufti i casi menzionati, del tubo
digerente, con particolare riferimento allo
stomaco-duodeno, e delle vie biliari extra-
epatiche.

Con sorpresa si € riscontrato nei dieci casi
un processo ulceraso a carico del bulbo duo-
denale, traendone la conclusione della pre-
senza di una sede atipica del dolore da ulcera
gastro-duodenale, riferita al quadrante addo-
minale inferiore sinistro, lungo il decorso
del colon discendente,

Un caso dei dieci osservato fino ad oggi
merita una particolare menzione: trattavasi
di un vomo di 58 anni, che per oltre 15 anni
aveva sofferto di dolori addominali riferiti
al colon discendente ¢ curato sempre per
colopatia spastica.

Ricoverato d'urgenza in ospedale per « co-
lica addominale », venne sospettata un'occlu-
sione - intestinale (il dolore persistente era
alla fossa iliaca sinistra), Dopo l'esame radio-
logico del colon, che faceva rilevare soltanto
una colite spastica, per I'aggravarsi della sin-
tomatologia addominale, venne sottoposto ad
intervento chirurgico esplorativo.

Al tavolo operatorio venne riscontrata una
grossa ulcera della parete posteriore dello
stomaco in via di perforazione.

Tutti i casj studiati trovarono giovamento
a seguito di cure mediche rivolte al processo
ulceroso,

La sintomatologia dolorosa scomparve per
lungo tempo, e cid a conferma di quanto si
& riferito con la presente comunicazione.

Ho voluto tentare una spiegazione della
manifestazione dolorosa atipica dell'ulcera
gastro-duodenale, riportandomi all'innerva-
zione dello stomaco e del colon.

E’ noto che l'apparato digerente, ed in par-
ticolare lo stomaco ed il colon, sono sotto la
duplice innervazione del vago e del simpa-
tico. Le fibre di questi ultimi, intrecciandosi
variamente, formano plessi nervosi quali il
gastrico superiore, il gastrico inferiore, il ce-
liaco, il mesenterico superiore ed il mesenie-
rico inferiore,

Esistono delle anastomosi, mediante fibre
post-gangliari, tra i plessi nervosi gastrico

superiore ed inferiore con il plesso celiaco,
e, per mezzo di questo, con i plessi mesente-
rico superiore ed inferiore, Da quest'ultimo
plesso partono fibre che vanno ad innervare
il colon trasverso nella parte sinistra ed il
colon discendente,

Ne consegue che ghi stimoli dolorosi pro-
venienti dallo stomaco e dal duodeno ven-
gono inviati attraverso il plesso gastrico infe-
riore, al plesso celiaco, e da questo, lungo le
vie post-gangliari, al plesso mesenterico infe-
riore e quindi al colon discendente.

Pertanto i} dolore viene, in ultima analisi,
localizzato lungo il colon discendente. L'uni-
co particolare che resta oscuro & il perché
in alcuni individui il dolore dell'ulcera gastro-
duodenale si manifesta soltanto in detta sede,
e, cosa di grande interesse, perché esso si
manifesti soltanto in soggetti che abbiano
superato il 50" annc di etd, almeno stando
a quanto si & osservato nella casistica ri-
portata.

Casistica

Eta Data del
(anni) ricovers
1) L. Michele da Potenza 70 1965
2) ¥, Rocco da Potenza 59 1965
3) M. Gerardo da Tolve 65 o 1966
4) V. Rocco da Guardia
Perticara 66 1966
3) 8. Pasquale da Castel-
luccio 64 1966
6) 8. Giuseppe da Ripa-
candida 63 1966
7) L. Pietro da Avigliano 75 1967
8) R. Vincenzo da Brin-
disi di M, 53 1967
9} P. Giuseppe da Vietri
di P 52 1967
10) R. Pasquale da Potenza 53 1967

Lo scopo della presente comunicazione in
definitiva, a parte la conposcenza di un'altra
sede particolare del dolore d'ulcera gastro-
duodenale, vuole essere quello di richiamare
Pattenzione dei curanti sull'indagine radio-
logica completa dell’apparato digerente, inda-
gine che non deve essere quindi limitata ad
un singolo organo, ma esteso all'intero tubo
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digestivo, nel tentativo di spiegare la dolo-
rabilitd a volte tanto complessa dell’apparato
digerente,
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Negli ultimi anni la letteratura si & arric-
chita di numerosi lavori dedicati a ricerche
sull’anestesia generale nel taglio cesareo. II
problema percio, se non nuovo, resta sempre
perlomeno fonte di ricerche, data la comples-
sita delle modifiche neurg-umorali che si ve-
rificano nell’'organismo materno ed in quello
fetale.

Varie metodiche sono state eseguite per il
passato: dall’anestesia loco-regionale, alla ra-
chianestesia, alla narcosi cloroformica a quel-
Ia eterea, ciclopropanica e barbiturica e sem-
pre si sono lamentati inconvenienti tra i pih
disparati, che mettevano in pericolo ora la
vita del feto ora quella della madre.

La differenza sostanziale tra anestesia chi-
rurgica in senso lato, e quella ostetrica, la
troviamo nel motivo che, mentre la prima
opera su un solo individuo, Ia seconda su due
o pilt individui, nello stesso tempo, distinti
& separati, aventi necessita biofisiologiche dif-
ferenti.

Sarebbe troppo lungo elencare le tecniche
adottate dai diversi Autori nelle diverse epo-
che e prive di interesse per noi dal momento
che esse sono in continuo e rapida evoluzione,
subordinate all’approfondimento delle cogni-
zioni di fisiopatologia ed ai progressi della
farmacologia. Ma una cosa & certa ed & che
due sono i fattori fondamentali sui quali de-
ve articolarsi una corretta condotta aneste-
siologica nel taglio cesareo: minimo danno
al feto e massima tranquillita sul campo ope-
ratorio. .

La gravidanza come & noto, induce nell'or-
ganismo materno modificazioni d'ogni ordine
e tipo, sempre evidenti, anche se in maniera
diversa a seconda dell’evoluzione di essa; in-
fatti P'equilibrio organico che si instaura con
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Pevolversi della gravidanza & pur sempre un
eguilibrio instabile che pud venir turbato
dalla somministrazione di sostanze aneste-
siche, pili o0 meno tossiche a qualunque grup-
po farmacologico esse appartengono ed aven-
ti generalmente azioni multiple.

Tutti i sistemi, organi ed apparati vengono
interessati dallo stato gravidico; fra essi i
pitt compromessi sono: il sisterna nervoso,
nel quale 'equilibrio tra neopsiche e timo-
psiche esprimenti il tipo della paziente & in-
fluenzato da due elementi patogenetici prin-
cipali, lo stato tossico gravidico, latente, ap-
pena accennato, ovvero clinicamente mani-
festo e la modificazione del sistema endo-
crino, la cui funzionalith viene influenzata
sia in senso qualitativo che in senso quan-
titativo,

Le manifestazioni piit note di questo spe-
ciale stato di labilita della psiche della donna
gravida sono rappresentate dalle ben note
modificazioni del carattere che vanno dalle
cosi dette voglie, all'accentuazione dei feno-
meni simpatici, all’apatia, alla malinconia,
all'egocentrismo. Su questo terreno fertile di
preoccupazioni, di ansie, di patemi d’animo
per s¢ e per il nascituro, opera l'ostetrico
allorché & costretto a prospettare la neces-
sita del taglio cesareo. Le apprensioni della
madre, in cui prevale I'influenza della sfera
affettiva, ipereccitata per via umorale, si com-
portano come agenti stressanti e causano uno
stato d’angoscia determinando uno shock
psichico, latente o manifesto. Questo stato
di shock, diciamo potenziale, il deficit respi-
ratorio che si verifica in stato di gravidanza
avanzata, per la diminuzione delle escursioni
diaframmatiche, dato Faumento della pres-
sione endoaddominale per la presenza del-
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I'utero gravido e quindi Vinstaurarsi di una
respirazione toracica, gli eventuali stati ane-
mici in gravidanza e per la gravidanza ed i
possibili stati tossici, anche latenti, per le
modificazioni dei vari organi quali il fegato,
il rene ed il cuore, inducono ad una scelta
particolare ed ad una somministrazione ocu-
lata degli anestetici.

Tenuto conto delle necessitd materne in
caso di taglio cesareo e delle condizioni par-
ticolarli in cui l'operanda viene a trovarsi,
passiamo ora a considerare quelle fetali.

Due fattori sono in grado di aumentare i
rischio fetale: Pazione degli anestetici e
I'anossia fetale, Rosenfeld e Snyder hanno
potuto dimostrare che l'apparato respirato-
rio fetale & particolarmente sensibile all’azio-
ne delle sostanze anestetiche le quali perd
raramente arrecano danni irreversibili, Ri-
ducendo infatti la quantitid di anestetico in
circolo, si ha il ripristino della normale fun-
zionalitd con scomparsa dei sintomi di de-
pressione che l'anestetico stesso aveva pro-
vocato, sempreché & ovvio, non si siano ol-
trepassati determinati limiti. Per questi Au-
tori i movimenti respiratori attivi del feto,
gia presenti nelle ultime settimane di vita
endouterina, sono dovuti all’esistenza di un
tono funzionale dei centri respiratori stimo-
lati probabilmente da un periodo di anossia
relativa conseguente alle contrazioni uterine,
cosiddette preparanti. Non si ha passaggio
di liquido amniotico nell’albero respiratorio
per un riflesso glottideo di difesa, presente
fino a che non si superi la detta anossiemia
che & fisiologica. Quando, viceversa, si passa
ad uno stato di anossiemia grave, il riflesso
glottiden pud scomparire con conseguente
inondazione dell’albero respiratorio.

Circa il fabbisogno di ossigeno da parte
del feto, i pareri dei vari Autori non sono
univoci, tanto & che i valori oscillano tra i
4 ed i 20 cc per Kg/m' nelle ultime setti-
mane di vita endouterina. Gli scambi di O,
e CQ,, come & noto, avvengono a livello della
placenta per semplice diffusione, ma perché
tali scambi possano avvenire € necessaria
una differenza di tensione dei due gas. E'
stato constatato che alla pressione parziale
di O, di 34,5 mm Hg il sangue materno pre-
senta una saturazione di O, pari al 50 Y%,
mentre il sangue fetale raggiunge lo stesso
grado di saturazione in Q, alla pressione di
11,5 mm Hg. Lo studio della curva di disso-
ciazione dell’emoglobina materna e fetale ha
messo in evidenza che, durante la gravidanza,
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Pemoglobina del sangue materno cede ossi-
geno piu rapidamente che di norma, mentre
Pemoglobina del sangue fetale si dimostra
capace di dissociarsi meno attivamente, B’
degno di rilievo tuttavia che il feto pud resi-
stere a gradi d’'anossia piu elevati di quelli
sopportabili da un adulto. Di tali periodi
di anossiemia fisiologica e relativa ci si rende
esattamente conto allorché seguendo un tra-
vaglio di parto, quando il B.C.F., divenuto
transitoriamente sofferente (bradicardico) al
momento della contrazione, riprende il suo
consueto ritmo al ristabilirsi della normalita
degli scambi gassosi materno-fetali.

Passiamo ora ad esaminare in breve la
tecnica anestesiologica comunemente usata
nel taglio cesareo su donna e feto in condi-
zioni ottimali, Diciamo subito che raramente
si ricorre ai sedativi preoperatori. I tempi
dell'anestesia sono i seguenti: una premedi-
cazione, si usa iniettare una fiala di prome-
tazina da 50 mg e 0,5 mg di atropina da 20
a 50 minuti prima dell'induzione, a seconda
dell'urgenza del caso. Per diminuire i tempi
dell’anestesia, che potrebbero risultare ecces-
sivamente lunghi, principalmente per il feto,
si da inizio alla narcosi allorquando tutto &
pronto. Un'induzione: in genere si usa il
Pentothal sodico, tiobarbiturico ad azione
rapida che non ha fatto mai lamentare inci-
denti degni di nota, La dose usata in genere
varia dai 30 ai 50 ctg alla concentrazione
del 50 %. Alla somministrazione del tiobarbi-
turico si fa seguire una dose di 50-100 mg di
succinilcolina cloruro, in dosi variabili fino
ad ottenere 'apnea. Si assiste, indi, la pa-
ziente erogando, a mezzo di maschera fac-
ciale, O, nella quantitd di 2 litri al minuto
associato a N,O nella quantitad di 4 litri al
minuto ed appena possibile si procede alla
intubazione endotracheale con tubo di Ma-
gill, che viene collegato ad un apparecchio
di anestesia. Il terzo tempo, il mantenimento,
viene effettuato con O, 4+ N.O alle dosi anzi-
dette e con dosi frazionate di cloruro di suc-
cenilcolina {25-50 mg). In tal modo, pur aven-
do un piano- di anestesia alquanto superfi-
ciale, si riesce a dare al chirurgo tranquil-
lita operatoria completa,

La somministrazione di curarici nelle dosi
anzidette non ha mai provocato fenomeni
apnoici nel feto, anche se, come alcuni Au-
tori sostengono, essi oltrepasserebbero il fil-
tro placentare, 81 mantiene questo tipo di
anestesia fino al momento in cui P'operatore
estrae il feto, Avvenuta I'estrazione ed iniet-

887




MINERVA MERDICA

tati farmaci uterotonici, si procedere con la
tecnica abituale di anestesia per interventi
laparotomici: si inserisce nel circuito semi-
chiuso 0., N,O e fluothane, alla concentra-
zione dello 0,5-1%% e si iniettano dosi oppor-
tune di d-tubocurarina. Al feto intanto ven-
gono praticate le cure rianimatorie di rou-
tine. Seguendo tale tecnica non si &.mai data
la necessitd di dover procedere all'intuba-
zione del feto per marcata depressione respi-
ratoria, L'eventuale lieve torpore, da protrat-
* ta anestesia nei casi in cui, vuoi per reinter-
vento o vuoi per altro, il tempo necessario
per l'estrazione del feto & stato superiore ai
10-15 minuti, si risolve in breve con le comuni
manovre di rianimazione fetale. Il risveglio
della paziente & generalmente precoce con il
ritorno di tutti i riflessi e delle stesse facolta
psichiche della paziente, cosa che avviene in
sala operatoria stessa.

A questo punto si & deciso di rivolgere le
nostre indagini sul sangue di feto nato da
taglio cesareo, per la ricerca di eventuali
modifiche raffrontandolo con quello di feti
nati da parto eutocico, ed entrambi raffron-
tati con il sangue materno, sia delle cesariz-
zate che di quelle partorite spontaneamente.

Si & proceduto al prelievo sistematico del
sangue dei neonati {prelevato dalla vena del
funicolo ombelicale} e delle madri per ese-
guire alcuni esami come: glicemia, azotemia,
bilirubinemia, prove di funzionalita epatiche.

Questa indagine si & svolta su 50 casi di
tagli cesarei, trattati con la metodica da noi
descritta su 30 casi di parti spontanei.

Dei 50 tagli cesarei in solo 4 casi & stata
possibile una preparazione preoperatoria:
due volte in soggetti gia cesarizzati e due in
primipare attempate, negli altri 46 si & giunti
sempre al tavolo operatorio senza la benche
minima preparazione.

Per quanto riguarda le indicazioni al T. C.,
dalla nostra casistica si rileva che nel 30 %
dei casi sono prevalse le indicazioni fetali,
nel restante 70 % le indicazioni materne as-
solute o relative. Complessivamente in 16
casi siamo arrivati al tavolo operatorio con
sofferenza fetale acuta. Circa l'epoca di gra-
vidanza si & dovuti intervenire 7 volte in gra-
vidanza prima del termine (14 %), 38 volte
in gravidanza a termine {pari al 76 %}, 3 vol-
te. in gravidanza olire il termine {pari al
10 %).

YLa neonatimortalita ¢ stata di 3unitd: di
cui uno & nato morto per distacco di pla-
centa n.i. al 7 mese di amenorrea, uno per
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eclampsia al 7° mese di amenorrea, ed un'al-
tro per malformazione polmonare, atelecta-
sia, per cui decedeva dopo 3 minuti primi
dall'estrazione.

Lla mortalitah materna & stata pari allo
0 %; anche nei casi di malattie complicanti
la gravidanza,

La disamina dei dati di laboratorlo suddetti
ci hanno dato i seguenti valori medi:

Tassi glicemici

1) Nati da parto eutocico . gr 0,30% (x 0,10)
2) Donne con parto euto-

cico . . . ... ... gr 050% (£ 0,20)
3) Nati da taglio cesareo . gr 040% (+0,10)
4) Donne cesarizzate . . . gr 090% (+020)
Tassi azotemici .
1) Nati da parto eutocico .  gr 0,30 % (£ 0,05)
2) Donne con parto ento-

cico ., . . .. .. zr 0,355 (+0,10)
3) Nati da taglio cesareo . gr 030% (= 0,100,05)
4) Ponne cesarizzate gr 040% (+0,10)

Bilirubinemia

1) Nati da parto eutocico .
2) Nati da taglio cesareo .,

mg1,50% (+030)
mg 1,70% {+ 0,15)

Prove di funzionalita epatiche
(Takata-Ara, McLagan, Kunkel test) tutte negative.

Sulla scorta dei dati in nostro possesso
possiamo concludere affermando che i va
lori glicemici nei nati da parto eutocico mo-
strano una significativa riduzione rispetto
a quelli dell'adulto in genere e delle madri
in particolare, mentre nei nati da parto cesa-
reo si riscontrano valori superiori ai prece-
denti, ma pur sempre inferiori alla norma
e a quelli della madre. Bisogna pertanto
supporre che la glicemia del neonato abbia
un comportamento del tutto particolare, e
che cio¢ durante la vita endouterina il feto
riceva, attraverso la placenta, un sufficiente
apporto quantitativo di glucosio, mentre in
travaglio e nel T.C, l'apporto glicidico trans-
placentare sia ridotto sia per lo stress del
travaglio sia per lo stress operatorio, che
aumenterebbero il fabbisogno materno. Per
quanto riguarda gli altri dati di laboratorio
risalta evidente l'identith dei wvalori medi
materno-fetali, escludendo pertanto su tali
valori una qualsiasi influenza sia del trava-
glio normale che dell'atto operatorio.
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la terapia preventiva delle varici
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Considerazioni sull’attivita bioptica
dell’Ospedale S. Carlo di Potenza
nell’ultimo quadriennio
con particolare riguardo a quella oncologica

P. PONTRANDOLFI

Ospedale Provinciale San Carlo di Potenza

Direzione Sanitaria
* {Direttore: Prof. Pasquale Pontrandolfi)

Ci sia consentito in occasione di questa
nostra riuniope preseniare un resoconto sta-
tistico parziale dell’attivita bioptica dell’Ospe-
dale 8. Carlo e propriamente guella riguar-
dante l'ultimo quadriennio 1963-1967, in cui
merce la tanio fattiva e competente opera
del Prof. Giuseppe Maiorana, dirigente il Ser-
vizio di Anatomia Patologica dell’Ospedale, &
stato dato di poter pit adeguatamente docu-
mentare in maniera eccellente ogni reperto;
d'onde sicurezza nell’aspetto precipuo ed in
quello dei rilievi di guesta indagine. Permet-
te essa considerazioni varie, in uno con 'op-
portunitd di prospettare orientamenti che
potrebbero ridondare a qualche utilita allor
guando anche da noi, si verra ad esaminare
concretamente nell’auspicabile realizzazione,
il problema della lotta ai tumori in un’orga-
nica campagna per l'indagine e la diagnosi
precoce delle eteroplasie.

Nuove metodiche biologiche, progressi isto-
chimici, spettrografia, ricerche di cellule can-
cerose in circolo, citologia esfoliativa, con-
sentono attualmente una nuova e pit adegua-
ta diagnosi ma non di meno, con tutto cio,
nulla si & tolto alla classica indagine isto-
patologica nelle sue risultanze e concretizza-
zioni. Rimane essa, come sempre, prova di
valore diagnostico-prognostico, le sezioni isto-
logiche corredando in maniera insostituibile
le informazioni comunque ricavate dallo stu-
dio clinico il quale talvolta pud riuscire non
del tutto attendibile per cui tuttora rimane
valido integrare ghi aspetii clinicamente obiet-
tivabili con quelli altrettanto obiettivabili
dell’indagine istopatologica.
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Il materiale da noi esaminato nel periodo
maggio 1963-maggio 1967 rignarda 2.081 bio-
psie studiate in relazione all’organo di prove-
nienza ed al tipo di malattia e rappresentate
nel prospetto seguente per apparati organici,
per entitd numerica e per perceniuali.

Apparato organico N, det casi 4
1) Digerente . . . . . 34 16,38
2) Respiratorio . . . . 92 442
3) Linfoghiandolare , 181 8,59
4) Vrinario . . ., ., . 62 297
5) Genitale rmaschile | 54 2,59
6) Genitale femminile . 905 4348
7) Nervoso . . . . . 3 0,14
8)Ossa . . . . . .. 75 3,60
9) Organi di senso . . 4 1,97
10) Sierose e liguidi . . 64 3,07
t1) Tegumentario ., . . 122 5,86
12) Tessuti molli . . . 82 3,84
13) Ghiandole endocrine 44 1,92
M) Vasi . . . . . .. 1 0,04
15) Varie, . . . . . . 18 089

Dall’esame di questo quadro emerge in pri-
mo luogo che almeno come generale indiriz-
zo preferenziale, si ricorre al riscontro isto-
patologico piti per corredo clinico-diagnositi-
co che per alire ragioni guali ad esempio
potirebbero essere quelle di tipo ricerca pre-
ventiva in campo d'indagine e diagnosi pre-
coce non ultima guella tumorale. Ne & prova
la consiaiazione che Vistopatologia ricorre
con guasi assoluta frequenza laddove l'acces-
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sibilith & pit diretta o pili operatoriamente
mediata sicche la latitudine d’azione dell’in-
dagine istopatologica & rimasta racchiusa nei
suoi classici Hmiti.

Un altro rilievo emerge ed & quello concer-
nente la non omogeneitd del materiale, non
tanto nei rignardi della distribuzione compa-
rativa delle biopsie quanto in quelli riflet-
tenti la frequenza con cui vien faito di ricor-
rere all’esame istopatologico. La ragione di
quesio poirebbe esser rinvenuta da una par-
te nella diversiid sistemaitica e nell’altra nella
personale inguadratura inverso al richiedere
esami morfologici. Auspicheremmo per tanto
nel campo dell’'esperienza clinica ospedaliera
un maggior ricorso all'indagine istopatolo-
gica.

Passiamo ora all’'esame descrittivo del ma-
teriale, in relazione ai singoli apparati di pro-
venienza rivolgendo speciale attenzione a
quello oncologico,

1) Apparaio digerente: n. delle biopsie 341,

Costituiscono queste il 16,38 % degli esami
e provengono prevalentemente da materiale
operatorio; 1 tumori sono 90 con un’inciden-
za quindi sul totale delle 341 biopsie per que-
sto apparato del 26,39 %,

Un solo caso di tubercolosi della lingua,
Numericamenie scarsi i tumori benigni, altri
sono guelli maligni della bocca e cavo orale,
Nelle ghiandole salivari prevalenza dei tu-
mori misti, Dello stomaco figura un caso di
tumore di origine connettivale precisamente
un reticolosarcoma che rappresenta un'eve-
nienza piuitosto rara. Nell'intestino un ade-
nocarcinoma del tenue, ghi altri tumori sono
a carico del grosso intestino con prevalenza
di forme adenocarcinomatose, Del fegaio e
della colecisti, rispettivamente 3 casi di tu-
mori primitivi e 4 metastatici. Delle rima-
nenti biopsie, quelle eseguite per lo stomaco
e duodeno prevalentemente per ulcera cro-
nica semplice, per il restante intestino per
flogosi aspecifiche o purulente; per il fegato
colecisti e vie biliari, per flogosi aspecifiche,
specie della colecisti, per epatite virale e sta-
ti precirrotici. Per il pancreas infine, per pan-
creatite emorragica,

2) Apparat.a respiratorio; numero delle
biopsie 92.

Le biopsie di questo apparato rappresen-
tano un'entithy del 4,42 % sul totale e proven-
gono per la massima parte dalla Divisione
di Otorinolaringoiatria, con un’incidenza per
tumori, 25 reperti, del 27,17 % con prevalen-
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za di carcinomi della laringe. Vari sono i
casi di cisti da echinococco del polmone, uno
solo di neoplasia maligna polmonare.

3) Apparato linfoghiandolare: n. delle bio-
psie 181.

La percentuale dell’8,69 % sul totale delle
biopsie costituisce una discreta incidenza co-
5i come quella del 46,40 % dei tumori linfo-
ghiandolari repertati in numero di 84. Parti-
colare la provenienza da linfoghiandole aspor-
tate come complemento di intervenii opera-
tori, Linfoadeniti aspecifiche sono presenti
in discreta parte, meno le specifiche tuberco-
lari; un caso di reticolosarcoma della milza
completa il panorama bioptico dell’'apparato
linfoghiandolare.

4) Apparato urinario: n. delle biopsie 62.

Con un'incidenza del 2,97 % figurano sul
totale queste biopsie; 29 reperti di tumori per
una perceniuale del 46,77 %, Si & trovato:
nel rene 3 tubercolosi, 5 turnori ipernefroidi,
2 carcinomi solidi; per la vescica 5 carcinomi
e 17 papillomi.

53) Apparato genitale maschile: n. delle

biopsie 54.

9 casi di tumori rappresentanti un 16,66 %
sulle biopsie esegunite per questo apparalo
che ammontano in complesso a 54, bassa in-
cidenza pari al 2,59 % del totale. Un carci-
noma del pene, 2 seminomi, un adenocarci-
noma, e pill frequenti i carcinomi della pro-
stata. Un Paget della mammella,

6) Apparato genitale femminile: n. delle
bicpsie 05,

I 905 referti per questo apparato rappre-
sentano il 43,48 % di tutto il materiale stu-
diato, una gran parte del quale di prove-
nienza da raschiamenti. Le neoplasie corpo-
rali comprendono 18 carcinomi, 37 fibro-
leiomiomi, un adenoacantoma, 2 adenocarci-
nomi; quelle del collo, poriio e canale cervi-
cale, 36 carcinomi solidi, un adenocarcinoma,
un teratoma; tra le restanti biopsie del cam-
po ostetrico-ginecologico, nell’'ovaio sono sta-
ti riscontrati tumori nei loro svariati aspetti
per un numero di 24; nelle poche biopsie
delle tube la tubercolosi non & stata riscon-
trata; con cid poirebbesi confermare la rela-
tiva rarita della malattia nelle statistiche
odierne. Il carcinoma della vagina-vulva figu-
ra 5 volte; di un certo interesse un caso
di melanoma della vulva, ] complessivi 126
referii di tumori dell’apparato genitale fem-
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minile in uno con gli 83 della mammella
rappresentano il 23,09 % di casi di tutto que-
sto materiale oncologico complessivo di 605
cast, Deghi 83 tumori maligni e benigni della
mammella, 25 sono fibroadenomi, 54 carci-
nomi, un adenocarcinoma, un cistosarcoma
ed un papilloma.

7) Ossa ed articolaziont: n. delle biopsie 75.

Discrete le biopsie numericamente per for-
me tubercolari, numerose quelle per flogosi
aspecifiche. I tumori con il loro 18,66 % sono
rappresentati da singoli casi d’angioendote-
lioma, condroma, un carcinoma solido del-
l'etmoide, condrosarcomi, fibromi, fibroxan-
toma, osteocondroma ed un sarcoma.

8) Occhio: n. delle biopsie 41,

21 1 casi di tumori, per una percentuale
del 51,21 %; sulle palpebre, sulla congiunti-
va e per l'orbita.

9) Sierose e Hguidi: n. degli esami 64.

14 casi, per una percentuale del 21,87 % di
tumori: un mesotelioma e gli altri rappre-
sentati da infiltrazione carcinomatosa, adeno-
carcinomatosa e linfomatosa. Per i ligquidi,
esami abbastanza numerosi nelle cirrosi.

10) Sistema tegumeniario; numero delle
biopsie 122,

Le biopsie della cute rappresentano in com-
plesso un discreto numero, 122 cast 5,86 %,
con 69 casi di tumori, 56,55 %, in massima
parte carcinomi, per quanto anche gli altri
svariati tipi di tumori propri della cute siano
rappresentati,

11) Tessuti molli: n. delle biopsie 82,

Si tratta di 82 biopsie costituenti i] 3,84 %%,
di cui 24 sono reperti di tumori per il 29,26 %
rappresentati da angioendoteliomi, emangio-
mi e linfangiomi, rabdomiosarcomi; varie le
forme secondarie,

12) Ghiandole endocrine: numero delle bio-
psie 40,

Tutti 1 casi riguardano la tiroide, in essi

figurano 16 di neoplasia, mesenchimale mali-
gna una, adenomatose le altre.
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13} Varie: n, delle biopsie 19.

Con questo gruppo termina la nostra rasse-
gna, in esso figurando alcuni casi singoli non
ben diagnosticati in uno con 10 casi di tu-
mori dubbi,

Nella tabella 1 & riportata I'incidenza tu-
morale totale sul complesso delle biopsie in
relazione all’'organo di origine,

TABELLA 1.
Bio- Tu- Percen-
Apparalo psie mari tuali
n. 2081 n, 605 9%
1) Digerente . . . . 341 %0 26,39
2) Respiratorio . . . 92 25 2717
3) Linfoghiandolare . 181 84 45,40
4) Urinario . . . . 62 29 48,77
5) Genitale maschile . 54 9 16,66
6) Genizale femminile 903 209 23,09
e mammella , . ., {126-83)
7)0Ossa . . . . .. 75 14 18,66
8) Occhio . . . . . 41 21 5121
9) Sierose e liguidi 64 14 21,87
{peritoneo-pleura)
10} Tegumentario . . 122 69 56,55
11) Tessuti molli . , 82 24 29,26
12) Ghiandole endocri- 40 16 40,00
ne (tiroide)
13) Varie . . . . . . 19 10 52,63

A conclusione, appare opportuno ribadire
che Vistopatologia in ogni campo e nell’am-
bito ospedaliero rimane esame non statico
bensl dinamico di somma importanza che va
oltre ed al di 1& di un semplice esame di la-
boratorio coadiuvante la clinica; che per essa
vanno propugnati una sempre maggiore col-
laborazione ed un pil stretto contatto tra
clinico ed anatomopatologo nei vari repartt
dell’ospedale, con l'intento di sollecitare l'in-
dagine istopatologica ad uscire dalla ricerca
50lo nei casi clinicamente sospetti per arri-
vare ad una sistematica in ogni campo, nel-
I'interesse dello studio dei nostri pazienti al
fine che niente venga trascurato e niente sia
lasciato alle possibili a volta splacevoli sor-
prese della sola diagnostica clinica.

[Indirlzo dell’Antore:

P, Pontrandolfl

Via Mazzind, 17
35100 Potenze]
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L’oftalmologia sociale
in Provincia di Matera

E. BrucoLl - 1., SPERADDIO

Amministrazione Provinciale di Maiera

Servizio di Medicina Sociale e Preventiva
{Dirigente: Dott. E. Brucoli}

Ospedali Riuniti della Provincia di Matera

Reparto Oculistico
{Primario: Prof. D. Boletiieri)

E’ in fase d'attuazione dal 1964 nella Pro-
vincia di Matera un programma di medicina
sociale e preventiva su iniziativa dell’Ammini-
strazione Provinciale.

All'attivith presiede un comitato coordina-
tore cosi composto:

— Assessore all’igiene e sanith: presidente
— Assessore all’assistenza: vice presidente
— Assessore alle finanze: componente

— Medico Provinciale: componente

— Direttore Sanitario del Consorzio Pro-
vinciale Antitubercolare: componente

— Capo ripartizione assistenza e benefi-
cienza: componente

— Sanitario preposto al Servizio: compo-
nente con voto consultivo,

Alle dirette dipendenze del comitato ¢ sta-
to istituito il Servizio Provinciale di Medicina
Sociale e Preventiva di cul & responsabile un
sanitario di ruoclo coadiuvato da personale
ausiliario.

L’attivita si ispira ai D.P.R. 11-2-1961, n. 249
e n. 264, articoli 12 e 14. -

Una delle attivita & rappresentata dall’of-
talmologia sociale il cui programma & stu-
diato e realizzato con la collaborazione del-
I'ispettore dell’E.P.A. e primario oculista de-
gli Ospedali Riuniti di Matera.

Questa iniziativa nasce dalle esigenze di
una nuova societd, Infatti in una societa pro-
gredita e proiettata verso un futuro ove tut-

to sia sempre pill perfetto anche la medicina
51 adegua elaborando dei programmi atti alla
prevenzione e alla cura di molteplici stati
morbosi.

Nel campo dell’oftalmologia un programma
in tal senso & oltremodo importante, perche,
mentre una qualsiasi malattia limita solo
temporaneamente l'attivitd di un individuo,
un difetto di vista, specie se di grado elevato,
danneggia l'individuo stesso per l'intera vita,
ostacolando prima i suoi studi e limitando,
poi, la scelta della sua attivith professionale.

Primarta importanza assume in gquesto
campo la diagnosi precoce delle ametropie.

Fig. 1. — [ncidenza delle imperfezioni e malattie
dell’apparato wisivo nell'ambito scolastico in
Provincla di Matera,
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Fig. 2. — Incidenza delle singole imperfezioni e malattie dell’apparato visivo su un campione di
476 alunni frequentanti la scuola d'obbigo della Provincia di Matera e risultati ad un primo
controllo portatori di sospette alterazioni visive.

A tale scopo sarebbe necessario effettuare
una capillare organizzazione attraverso le cui
maglie dovrebbero passare ed essere control-
lati tutti i bambini fin dalla prima infanzia.
Solo cost ogni difetto dell'apparato visivo po-
tra essere precocemente messo in luce e cu-
rato con opportuna terapia e solo con questo
mezzo si potranno avere dei recuperi fun-
zionali che fino ad alcuni anni fa non erano
raggiungibili.

Ci riferiamo soprattutto all'ambliopia: que-
sto & un difetto funzionale di un occhio che
si verifica in genere quando i due occhi hanno
un potere rifrattivo differente, in tal caso
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I'occhio migliore, ciog quello col difetto di
vista pii lieve, continua a vedere mentre l'al-
tro, col passare del tempo, verrd sempre me-
no adoperato fino a che sara definitivamente
escluso dalla visione.

Solo una precoce terapia pud ridare all'oc-
chio ambliopico la sua capacita visiva ed al
soggetto una visione binoculare la cui impor-
tanza ¢ inutile sottolineare. Ricorderemo pu-
re che all'ambliopia si accompagna spesso
uno strabismo, ed & proprio nella prima in-
fanzia che un trattamento medico, pleottico,
ortottico e spesso anche chirurgico pud dare
una guarigione completa.
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Da quanto & stato detto, ci si rende conto
come ogni classe sociale si avvantaggera di
questa prevenzione oftalmica che tende a ri-
dare all'individuo menomato, o che sta per
divenirlo, la possibilith di inserirsi nella vita
attiva, come un qualsiasi soggetto normale,

La nostra attivita si basa su interventi iti-
neranti nell'ambito scolastico,

Dopo I'esame degli annessi e del segmento
anteriore dell'occhio, e la determinazione del
visus naturale, gli eventuali sospetti vengono
comunicati al medico curante ed all'ente mu-
tualistico.

Gli ulteriori accertamenti, se non previsti
dall’assistenza mutualistica o in assenza di co-
pertura assicurativa, vengono espletati pres-
so l'ambulatorio oculistico degli Ospedali
Riuniti di Matera.

L'attivita svolta nei diversi anni scolastici
pud cosi riassumersi:

Sopgetti con

A S i
SCOIQ?&C{] esgr%agifzgtlii S‘iﬁ?ﬁﬁﬁnﬁdx
19641965 1941 218
1965-1966 2743 6
1966-1967 4409 768
9093 1432
(15,7 %0)

Un certo numero di soggetti non si sotto-
pone ai detti accertamenti per la distanza da-
gli ambulatori specialistici e dall’ospedale del
capoluogo; altri anche per incuria. Molti ri-
sultati inoltre non vengono raccolti per la
chiusura delle scuole o per trasferimento
dei piccoli,

Su un gruppo di 476 referti completi si so-
no avuti i seguenti risultati:

Ipermetropi e e e 158
Miopi o e e, 65
Astigmatici . T, 132
Ambliopici monolaterali . 42
Ambliopici bilaterali . .. 2
Ambliopici strabici . ., . . 12
Strabici . o 3
Cataratte congenite . 1
Atrofia del nervo ottico . 1
Varie . [
Opacita corneali 1
Astenopie 38
Emmetropi . . ., . . ., 16

Totale . , . 476

Dall'esame dei risultati esposti si evidenzia
che i sospetti vengono confermati nella quasi
totalita dei casi e quindi I'incidenza delle im-
perfezioni e malattie dell'apparato visivo si
puo calcolare intorno al 15 % sul numero
complessivo dei soggetti esaminati,

Tenendo presente che i frequentanti le
scuole di obbligo della nostra provincia sono
oltre 22,000 si pud dedurre che almeno 3.000
di essi hanno bisogno di cure oftalmiche.

E' necessario, pertanto, incrementare i dé-
pistage estendendoli sul maggior numero pos-
sibile dei frequentanti le scuole e creare de-
gli ambulatori itineranti per il successivo
controllo dei sospetti per evitare agli interes-
sati il disagio e le spese per recarsi negli
ambulatori specialistici, funzionanti solo in
pochi comuni, o nell'ospedale del capoluogo.
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Un caso di shock endotossinico
trattato con adrenolitici
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Ospedali Riuniti della Provineia &i Matera

Divisione di Medicina Infettivi
{Primario: Dott, Mario Lo Nigro)

Alcuni aspetti della patogenesi dello shock
da endotossine, che appare essere tuttora di
prognosi gravissima, sono stati recentemente
chiariti in modo forse sorprendente, e pare,
a tutto vantaggio dei malaii,

Abbiamo avuto la possibilith di applicare
queste nuove idee e ne abbiamo tratto una
impressione favorevole, soprattutto se ¢i ri-
feriamo alla nostra esperienza precedente.

Lo shock settico viene scaienato dalla libe-
razione di endotossine, in seguito a lisi dei
corpi batterici, che inducono, mediata dalle
catecolamine, una duratura e persistente va-
socostrizione, interessante il territorio dello
splancnico. Cid avviene in molte infezioni da
Gram-negativi e particolarmente nelle salmo-
nellosi, La prolungata anossia provoca una
necrosi della mucosa intestinale, il supera-
mento della barriera difensiva del reticolo-
endotelio epatico e splenico e I'invasione mas-
siva del letto circolatorio. Il risultato finale
¢ da un lato la tossiemia sempre pili grave,
dal’altro, la comparsa di alterazioni irrever-
sibili dei parenchimi renali ed epatici.

A questo punto entrano in funzione aliri
meccanismi che inducono un collasso vasco-
lare di cuil l'ipotensione & il sintomo princi-
pale L'uso di farmaci adrenergici, a scopo
iperiensivo, non fa che aggravare l'anossia
gid presente e favorisce l'irreversibilita dello
shock.,

Da alcuni anni, ad opera di Autori ameri-
capi, & stata avanzata l'ipotesi che, aumen-
tando il flusso ematico con vasodilatatori, st
potessero prevenire nell’ordine: la necrosi
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della mucosa intestinale, 'inattivazione dei
poteri di difesa del reticolo-endotelio e le
alterazioni degli organi parenchimatosi. Tale
ipotesi & stata confermata da numerose espe-
rienze in animali e in seguito nell’uomo.

Sono stati usati farmaci diversi, ma tutti
ad azione adrenolitica; tra questi innanzi-
tutto la dibenzylina,

L'uso di questi farmaci urta contro la con-
statazione di una grave situazione di col-
lasso circolatorio e lillogicitd di usare ipo-
tensivi per risolvere lo shock, in cui uno dei
segni pilt importanti ¢ rappresentato pro-
prio da questo sintomo. Naturalmente & ne-
cessario combattere l'ipovolemia con trasfu-
sioni di sangue e liquidi, come ¢ d’obbligo
ricorrere agli antibiotici e al cortisone,

Secondo la nostra esperienza molti casi
di shock endotossinici hanno avuto come esi-
to la morte nonostante la somministrazione
di dosi massive di noradrenalina ¢ iperten-
sina. L'aumento dei valori pressori, del re-
sto molto fugace, non corrispondeva a un
miglioramento clinico, e il paziente, molte
volte, moriva dopo alcuni giorni in grave sta-
to di tossiemia e anemia. Alla luce di queste
considerazioni descriviamo un caso clinico
in cul abbiamo usato adrenolitici, in partico-
lare la cloropromazina.

C. F., di anni 17 & stato ricoverato nel nostro
reparto per un’affezione tifoldea, in serie condi-
zioni generali, con ottundimento del sensorio e
iperpiressia.

Nella mattinatza del giorno successivo si & avu-
ta un’improvvisa caduta della temperatura; so-
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no comparse anuria, ipotensione arteriosa con
Mx intorno ai 70 mm di Hg, cianosi delle estre-
mita, pallore cutaneo, polso filiforme ‘appena
apprezzabile, tachicardia. Le vene erano in sta_to
di totale collasso per cui 'immediata trasfusio-
nie di sangue e di liquidi ¢ stata praticata agtra-
verso la safena preparata con la collaborazu')nfa
dell’anestesista, Non & mancata 'ovvia sommini-
strazione di cortisonici e antibiotici, Non essen-
do in possesso della dibenzyling, che pare non
sia ancora in commercio in Italia, abblamo‘usa-
to, non nascondiamo con una certa apprensione,
la clorpromazina {Talofen). In ogai _caso non
abbiamo usato 1 noti vasocostrittori noradre-
naliniei, - _

Nel pomeriggio, pur permanendo ?ass: i valori
pressori, le manifestazioni pit gravi dello shock
{cianosi, tachicardia, pallore cutaneo) erano

.

scomparse. 11 miglioramento, rapido e continuo,
¢ apparso sempre pitt evidente nei giorni suc-
cessivi e si & avuta la guarigione del paziente.

Ci proponiamo di continuare ad usare tale
metodo per quanti altri malati simili doves-
sero venire alla nostra osservazione per con-
fermare la validita di tale terapia,
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Recenti Iibri

Tedesch:

H. U. Zollinger: Pathologische Anatomie. (Vol. It
Allgemeine Pathologie) - Un volume di 335 pa-
gine con 192 ilustrazioni, per Ia maggior parte
a colori - Ed. G, Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo:
D.M. 9,80,

Nel presente volume "Autore ha cercato di espor-
re il pit chiaramente e concisamente possibile 1a
patologia generale sotto forma di compendio, po-
nendo in netto rilevo I'importanza della morfolo.
gia, da cui dedurre ogni relativa funzione e le sye
irregolarita, Per questo sono stati posti in primo
plano gli elementi dell’osservazione, concedendo lar
g0 spazio alla parte iconografica.

Nella serie def capitoli che compongono la tratta-
zione vengono analizzate le malformazioni, le turbe
regressive, le alterazioni progressive, la respirazione,
le turbe circolatorie, le flogosi, l'oncologia, Ie lesio-
ni chimiche e termiche, la corrente elettrica, 'azio-
ne dei ragei (luminosi e ionizzanti) e delle forti
oscillazioni barometriche. Per ultimo viene indicato
il sistema di descrizione dei preparati istologict.

I compendio, pur non potendo essere considerato
sostitutivo di lezioni universitarie, e tanto meno di
un vero trattato di anatomia, rappresenta tuttavia
una preziosa raccolta di elementi essenziali che con-
sentono allo studente un'utile preparazione ed un ra-
pido riepiloge degli studi accademici, grandemente
agevolate guest’ultimo dal formato tascabile della
edizione e dal dettagliato indice analitico della ma-
teria, riportato in appendice,

H. U. Zollinger: Pathologische Anatomte, (Vol, I¥:
Speziclle Pathologie) - Un volume di 360 pagine
con 3353 illustrazioni, in gran parte a colori -
Ed. G. Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo: .M.
14,80,

Quale seconda parte del breve compendio di
« Anatomia patologica » in formato tascabile, il pre-
sente volume & dedicato alla « Patologia speciale »,
€ fratta i singoli organi e sistemi con Ie loro tipiche
malattie,

la concisa tratiazione dell'anatomia patologica
speciale ha irmposto necessariamente qui un’esposi-
zione semplificata e nello stesso tempo Hmitata, An-
che Ia scelta della materia svolta & stata in gram
parte pura questione di opinione.

L'Autore ha cercato soprattutto di illustrare nel
testo, e con l'iconografia, non solo importanti pro-
blemi che si pongono nell'insegnamento quotidiano
e nella pratica medica, ma anche certi rari quadri
nosografici aventi spiccato carattere di modello. Cib
nell'intento di facilitare allo studente la pity vasta
materia ch'egli si accinge ad affrontare con i trat-
tati, le prolusioni ed i corsj di studio,

G. Schaltenbrand: Spezielle neurologische Untersu.
chungsmethoden - Un velume di 193 pagine con
235 Hlustrazieni e 10 tabelle - Ed. G. Thieme,
Stuttgart, 1968 . Prezzo: D. M. 38,

Un compendio di neurologia generale deve oggidi
considerare tanto I'istologia e la fisiolegia patolo-
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gica del sistema nervoso, quanto i moderni metodi
di laboratorio, i guali appunto hanno nella diagnosi
neurologica una cosi grande importanza che 'Ay-
tore & stato indotto a trattarli separatamente nel
presente volume,

Data la sorprendente espansione raggiunta attual-
mente in questa branca della medicina, Jo svolgi-
mento della materia ha richiesto Ia collaborazione
di studiosi nei diversi settori, ai quali risale la com-
pilazione dei seguenti capitoli: la diagnostica liguo-
rale neile affezioni del sistema nervose (H. G, Bam-
mer e G. Schaltenbrand), ia radiodiagnostica neuro-
logica (M. Nadjmi ¢ F. Schwind), la miografia (H. C,
Hopp e G. Schaltenbrand), I'elettroencefalogramma
(H. C. Hoph), I'ecoencefalografia (M. Nadjmi), i
radionuclidi nella diagnostica neurologica (W, Bor-
ner e M. Nadjmi),

L’accurata scelta di radiografie, schemi, grafici e
tabelle che punteggiano la trattazione contribuisce
ad una pitt irnmediata comnprensione della materia
svolta,

W. Wepler ed E, Wildhirt: Klinische Histopathologle
der Leber - Un volume-atlante di 156 pagine con
210 illustrazion per la maggior parte a colori -
Ed. G. Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo: D, M. 73.

Il presente trattato-atlante i « Istopatologia cl-.
nica del fegato» & stato compilato in base ad olire
38.000 puntati epatici, il cui esame istologico rappre-
senta oggigiorno un metods standard per la dia-
gnosi e lindagine di questa importante ghiandola.

Dopo aleuni capitoli propedeutici # volume esa.
ming, in diretta successione: tecnica istologica e
svolgimento dell'esame, epatite virgle acuta e sub-
acuta, epatite cronica, cirrosi epatitica del fegato,
fegato cicatriziale, reaziope mesenchimatica conco-
mitante del fegato e particolari forme di epatite,
epatite granulomatosa, echinococco alveolare, epa-
tosi colestatica, cirrosi biliare primaria, fegato gras-
50, fegato e diabete mellito, lesione epatica da
alcole, fegato e porfiria, siderosi e siderofilia, pig-
mentl ferroprivi, fegato amiloide ¢ morbo di Gau-
cher, fegato e malattie del sangue, eccezion fatta
per l'anemia, disturhi circolatori, la stasi cardiaca,
endoflebite epatica obliterante, intossicazioni, tu-
mori, la colestasi nell'ostacolato deflusso extraepa-
tico della bile, colangite e cirrosi colangitica,

L'opera, arricchita da numerose illustrazioni, par-
te delle quali a colori, costituisce fonte di aggiorna-
mento per ogni patologo, in particolare per lo stu-
dioso di epatologia, offrendo inoltre 1a possibilita
di ulteriori consultazioni grazie all’elenco bibliogra-
fico riportato in appendice,

M. Werner e V, Ruppert: Praktische Allergie-Diagno-
stik - Un volume di 120 pagine con 29 iflustra-
zioni - Ed, G. Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo:
D.M. 7,30,

Il provato incremento dj affezioni e manifesta-
zioni allergiche nella pratica e nella clinica ha por-
tato conseguentemente ad un accrescinto interesse
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‘per’ le guestioni diagnostiche di queste forme di
51 ibilita. )
31“1311311:2:0& per la dimostrazione cliire_tt.a degl: ’a.lleq-
' geni sono illustrati nei diversi capitoli in cui si arti-
‘cola il presente volume, frutto di col{abora:mone tra
eminenti studiosi tedeschi in materia. \{1 trova:no
cosi luogo: un'imtroduzione alla diagnostica dell’al-
lergologia (M. Werner), il test allergico intracuta-
neo (W. Gronemeyer}, la prova del}a puntura e par-
ticolarita della diagnostica allergica nella pratica
medica (V. Ruppert), il test epicutaneo gW. Braun),
I'importanza diagnostica e l'interpret'azmne chplca
delle cutireazioni (H, Michel}, le reazioni allergiche
concomitanti nelle cuatireazioni e loro trattamento
nella clinica e nella pratica (W, _Rupper't_ e M.
Werner), prove di provocazione spegﬁca sul} organo
di manifestazione (E. Fuchs), dimostraziotic d1
allergic ai medicamenti attraverso le cutireazioni
(1. Liickerath ¢ G. K. Ste:gledsr). p?rtlcolantﬁ
della diagnostica allergologica nell'infanzia (G. Erd-
mann).

11 vzvlume, in formaio tascabile e corredgto. da un
dettagliato, indice analitico, rappresenta unu‘gle gui-
da per ogni medico che si trovi a dover risolvere
casi dovuti a qualsiasi 1ipo di forma allergica.

H. Rissler ¢ R, Helster: Aktuelle Probleme des Rl}:u-
matismus - Un volume di 238 pagine con 86 illu-
straziormi in nero e a colori, ¢ 26 tabelle - Ed.
F. K. Schattauer, Stuttgart, 1968 - Prezzo: D.M. 44,

Sono raccolti in questo volume i lavorl presen-
tati in occasione dell’x8* Giomata di pgrfenox}a:
mento dell'Associazione professionale dei Medici
specialisti in Ortopedia», svoltasi a Montegrotto
Terme, Padova ¢ Venezia dal 18 al 26 novembre 1967:

1 contributi che i partecipanti hanno portato agh
« Attuali problemi del reumatismo » sono stati clas-
sificati in cingque gruppi di capitoli ove trovano iuq—
go: la vera natura della malattia; la patogenesi, gh-
nica e terapia interna dell’affezione’ reumatica in-
fiammatoria; i suoi problemi ortopedici e le cure
fisioterapiche; possibilita, indicazioni e limitd de!
trattamento chirurgico, ed infine — quali argomenti
particolari — il piede dolente decalcificato, as?eth
clinici della collagenosi, e le « pitture colorate d’ana-
tomia » di Gerolamo Fabrizi da Acquapendente.

1! testo & corredato da numerose tabelle, schizzi
ed illustrazioni in nerv ed a color.

Richterich: Klinische Chemie (2 'edizione‘). -

x Un volume di 342 pagine con %7 illustrazioni,
106 tabelle ed un nomogramma acido-basico
fuori testo - Ed. S, Karger AG, Basilea, 1968 -
Prezzo: Fr. sv. 75,

Gia a tre anni di distanza dglla _precedente,
I'Autore ha ritenuto necessario rilanciare la se-
conda edizione del suo trattato di c_Cth:lca 0}1-
nica» in cui sonc poste jn.rx.pevo sia la teoria
sia la pratica di questa d.lscrp!ma, che sta acqui-
stando sempre maggiore unportanza.'

Nella presente rielaborazione, ove si pud calpo-
lare laggiunta di un centix}a.lo d'. nuove pagine
‘e di parecchi nuovi capitoli relativi a metodi e
teoria, & rimasto immutato quanto nel frattempo
¢ rimasto scienticamente inalterato, mentre sono
stali aggiornati gli argomenti nei _qua_h sono stati
compiuti decisivi progressi. Cosi dicasi ad esempio
per la deproteinizzarione, la detemupanonc.,dcl
fabbisogno acido-basico col metodo di Astrup, la
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determinazione del ferro, dell'acido urico, dei tri-
gliceridi, della porfirina, ecc. . i

La voluminosa materia si articola in 4 part:_chf;
trattano, rispettivamente, introduziong, metodl. di
determinazione, ricerche sul ricambio materiale,
ricerche organo-specifiche. )

Elenchi bibliografici sono inseriti‘ in cglce ad
ogni argomento svolto, ed i1_1 appendice ¢ riportato
un dettagliato indice analitico.

D. Palitzsch: Systematik der praktischen Phdi.atrl.&
- Un volume di 382 pagine con 127 illustrazioni
e 2 tavole a colori - Ed. G. Thieme, Stuttgart,
1968 - Prezzo: DM. 1950

Nel presente volume «Sistematica di pediatria
ad uso di medici e studentis, ‘l'Autore‘ }13 curato
la classificazione delle malattie infa.mtlh. secopdq
la loro massima frequenza nei singoli periodi
di eta. ) o

La trattazione ¢ articolata in tre ampi capitoli,
nel primo dei quali ¢ considerate il periodo chg:
va dall'inizo della gravidanza alla seconda setti-
mana di vita, per il quale ¢ particolarmente 11}(:11-
cata la collaborazione tra pediatra ed .ostgtnco.
1l secondo capitolo ¢ dedicato alla pediatria ngl
vero senso della parola, e tratita tutte le malat_gle
che si manifestano quasi esclusivamente nell in-
fanzia, ¢ che sclo raramente colpiscono s-ogget‘t}
adulti. Il terzo capitolo considera i' bambini pit
grandicelli e quelli in eta scolare. Qm non si tratta
pii esclusivamente di malattie mfant:h,_ ma di
quelle affezioni osservate anche negli _adqlt:, e Flglle
quali si trova riscontro nei trattati di medicina
interna, ‘ ) i

In appendice sono dlscussi i problemi dell'in-

fezione ospedaliera, dei centri per prematuri, dei .

dispensari di latte per Iattanti e degli o§pedah
pediatrici, da cui risultano chia_r‘amgnte le difficolta
da superare e le prospettive ideali per una per-
fetta assistenza,

H. L. Wullstein: Operationen zur Verbesserung des
Gehbres - Collaborutor]l: 0. Bandtlow, W. Kley,
L. Osterwald, H. G. Schmitt, M. E. leanf:l. -
Un volume di 467 pagine con 274 illustrazioni
e 4 tabelle . Ed. G. Thieme, Stuttgart, 1968 -
Prezzo: D.M. 198,

L'immunita ijnfettiva e la tecnica ope;a;qﬁa con
l'aiuto del microscopio hanno resi _pqss:blh 'gra.nd%
mutamenti nei procedimenti chirurgici ¢ negh‘st‘:opl
dell'otologia, A seguito della profilassi e guarigione
delle inferioni pericolose per la vita, nei c_:ompl:-
cati spazi d'aria della base cranica, si ¢ giunti a
realizzare la rigenerazione chirurgica dell:alter?ta
funzione che, dall'atresia del meato acustico sino
allimpedimento dell'idrodinamica nella cog:le_a, vie-
ne osservata in tutte le turbe ostacolanti il pro-
pagarsi dell'eccitazione acustica all'organo della
conduzione; quindi nelle malformazioni del mcatu_s
acusticus e dell'orecchic medio, nelle ogosclen‘)s!,
nell'otite media cronica e nei progessi adesivi,
come pure nej traumi del'auris media. . )

I limiti di possibilita del tentativo chirurgico
di migliorare l'udito sono accuratamente an_ahztzat:
e discussi nella presents monografia, ove i nsul:
tati statisticamente ordinatl dimostrano che questi
interventi corrispondono oggi in elevata percen-
tuale allo scopo prefisso.
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F. H. Dost: Grundlagen der Pharmakokinetik {2
edizione). - Un volume di 449 pagine con 137 il-
lustrazioni - Ed. G, Thieme, Stuttgart, 1968 -
Prezzo: D. M. 98,

Ripresentata a 15 anni di distanza dalla prece-
dente, questa seconda edizione del trattato « Prin-
cipi di farmacocinetica » tratta i rapporti quanti-
tativi generalmente validi tra medicamento ed or-
ganismo umano, per quanto essi risultano dalla
concentrazione rilevabile nel lquide circolatorio
(livello ematico).

L’analisi farmacocinetica fornisce al clinice rag-
guagli sui processi del ricambic materiale e su
speciali funzioni di organc (prove di carico), ed
al farmacologo addizionali informazioni sulla dose
da consigliare e Papplicazione dei nuovi medica-
menti. In aggiornamento allo spirito dei tempi &
stata temuta in dovuta considerazione l'elabora-
zione elettronica dei dati con I'impiego dell’x Ana-
log-Computer ».

Il volume 2 validamente corredato nel testo da
numerosi schizzi e tabelle, ed in appendice da un
elenco bibliografico ricco di circa 900 voci.

0. Kleinsasser: Mlikrolaryngoskopie und endolaryn-
geale Mikrochirurgle. - Un volume di 128 pa-
gine con 133 illustrazioni di cui 10G a color -
Ed. F. K. Schattauer, Stuttgart, 1968 - Prezzo:
D.M. 65.

L'introduzione del microscopio chirurgico in la-
ringologia apre !a via ad una sere di possibilita
diagnostiche e terapeutiche sinora trascurate, Nella
microlaringoscopia & ora quindi possibile osser-
vare gran numero di alterazioni non percepibili
col laringoscopio, arrivando cosi ad una pill esatta
diagnosi differenziale ¢ precoce delle afferioni che
colpiscone la mucosa della larimge, in particolare
il carcinoma delle corde vocali e quello laringeo
in tutta la sua estensione.

Sulla scorta di 100 riproduzioni microlaringosco-
piche a colori, che illustrano le pi importanti
affezioni chirurgiche della laringe, I'Autore indica
la specifica tecnica d'esame ed operatoria da se
guire per un trattamento che consenta un ottimo
risnltato, senza che venga danneggiata nel paziente
la funzione fonatoria,

J. Zander: Septischer Abort und bakterieller Schock.
- Un volume dl 118 pagine con 11 illustrazioni
¢ 6 tavole a colori - Ed. Springer, Berlino,
1968 - Prezzo: D.M. 28.

Nella presente monografia sonc state raccolte
le relazioni presentate al Simposio svoltosi ad
Heidelberg I'll giugno 1967 in occasione della
135" Giorpata della Societdh renana di Ostetricia
e Ginecologia.

I temi trattati, e qui corredati da illustrazioni,
schizzi e bibliografia, si riferiscono alla patogenesi,
clinica ¢ terapia dello shock settico in gravidanza
(F. K. Beller), alla fisivpatologia dello shock endo-
tossinico (H.-G. Lasch), alla clinica e terapia del-
Vinsufficienza renale acuta con particolare riguardo
allo shock endotossinico’ {H.-J, Krecke), alla dimo-

_strazione anatomo-patologica della coagulazione in-

travasale e fibrinohisi (U. Bleyl), od alle misure
profilattiche da adottare nei casi di aborto settico
(W, Kuhn ed H. Graeff). Per ultimo & riportata
una discussione svoltasi in tavola rotonda sul tema
dell'aborto settico e dello shock hatterico.
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R. Nissen, K. M. Pfeiffer: Zwerchfellhernien, Klintk,
Indikation, Chirurgle, Techmik, . Un volume
di 94 pagine con 44 illustrarioni - Ed. H, Huber,
Berna, 1968 . Prezzo: Fr. sv./,DM. 25.

7" volume della collana « Problemi chirurgici at-
tuali =, che si pubblica regolarmente sotto la Qire-
zione di M. Saegesser, la presente monografia &
dedicata alle « Ernie diaframmatiche »,

La materia, articolata in una serie di 13 capi-
toli, pud essere suddivisa in 3 grandi parti. Nella
prima di esse sono descritti i difetti congeniti e
le ernie condizionate embriologicamente al di fuori
dell'« hiaties oesophageus », come pure la comune
sintomatologia, la loro diagnosi e terapia, La s&
conda parte & dedicata alle ernie dello hatus con
una dettagliata illustrazione della loro terapia chi-
rurgica, delle indicazioni e complicazioni, e dei
risultati ottenuti dall'esperienza pratica svolta pres-
so la Clinica Chirurgica dell'Universita di Basilea,
Nella terza parte trovano luogo patogenesi, sinto-
matologia ¢ trattamento delle lesioni diaframma-
tiche, nonche delle ernie traumatiche e di origine
iatrogena.

G. Dotzauner, J. Hirschmann: Fehldlagnose Trun-
kenheit. - Un volume di 136 pagine con 1! illu-
strazioni ed 11 tabelle - Ed. F. K, Schattauer,
Stuttgart, 1968 . Prezzo: D.M. 27.

Sone raccolte nel presente volume le relazioni
presentate in occasione della « Giornata della As-
sociazione tedesca di medicina del traffico», svol-
tasi a Bad Oeynhausen il 10-1! marzo 1967 sul
tema « Diagnosi errata della ubriachezza ».

1 convenuti hanno analizzato il problema dal
punto di vista giuridico, medico-legale, farmaco-
logico, internistico, neurologico e psichiatrico, po-
nendo l'accento sui diversi fattori che possaho
provocare manifestazioni suscettibili di essere er
fon&mente interpretate come fenomeni dell'alcoo-
1SN0,

Ciascuna relazione & corredata da illustrazioni,
tabelle e indice bibliografico cui attingere per ulie-
riori approfondimentt in materia.

J. Langhagel: Anglographische Untersuchungen der
Stumpfdurchbluttmg bel Belnamputierten unter
besonderer Berticksichtigung osteo- und myo-
plastischer Stumpfkorrekturen. - Un volume
di 101 pagine con B9 illustrazioni e 2 tabelle
- Ed. G, Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo:
DM. 3380

81" fascicolo della collana « Arbeit und Gesund-
heit » (Lavoro e sanitd) che si pubblica regolar-
medte sotto la direzione di F. Paetzold, C. Dierkes
e E. Goetz, la presente monografia rappresenta
un'indagine angiografica sulla irrorazione sangui-
gna del moncone negli amputati degli arti inferiori,
con particolare riguardo alle correxioni osteo. e
mioplastiche,

11 testo, punteggiato da materiale iconografico
Hlustrante i casi studiati, si articola in tre gruppi
di capitoli, ne! primo dei quali ¢ descritta siste-
maticamente l'angiografia del sistema vasale arte-
rioso ¢ venoso in monconi di coscia e di gamba
a diversi perfodi di tempo dall’amputazione {da
un minimo di 3 settimane ad un massimo di
32 anni). Nel secondo gruppo sono analizzate le
turbe dellirrorazione sanguigna nel moncone di
amputazione della gamba e ne Vengono poste a
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_confronto con | fenomeni clinici le caratteristiche
angiografiche. Nella terza parte sono riferite osser-
vazioni sul percorso vasale nei monconi con spazio
midollare chiuso o non chiuso,

L. Hellmeyver, H.-J. Holtmeder, E. F. Pleifer: Hoch-
drucktheraple. - Un volume di 259 pagine con
128 Mustrazioni e 42 tabelle - Ed. G. Thieme,
Stuttgart, 1968 - Prezzo: DM 23,

Nel presente volume sulla « Terapia ipertensiva s
sono raccolti i Jlavori presentati in occasione del
« Simposio sul 2-(26-diclorodifenilamino)-imidazolin-
idrocloruro » svoltosi a Ulm il 20 e 21 ottobre 1967,
- Il prodotto in questione, che prende il nome
di «Catapresans, & stato analizzato dal punto di
vista farmacologico, clinico e clinico-sperimentale
dai numerosi partecipanti, i quali sono giunti alla
conclusione che esso non solo rappresenta una
nuova conguista nella serie degli ipotensivi sinora
noti, ma amplifica soprattutto le nostre conoscenze
sul meccanismo d’azione esplicantesi allorche ven-
gono ridotti i valori della pressione arteriosa.

Ciascuna relazione & corredata da schemi, tabelle
ed elenco bibliografico dei lavori consultati,

E, Rossi: Orthopaedische Fragen in der Paediatrie.
- Vol, 56 (2* edizione) - Un volume di 198 pa-
gine con 111 illustrazioni e 2 tabelle - Ed. S.
Karger AG, Basilea, 1968 - Prezzo: Fr. sv./D.M, 39,

Nell'ambito del «Corso di perferionamento in
pediatria ad uso del medico pratico» & qui ripre-
sentato in seconda edizione, riveduta ed ampliata,
il vol. 56 dedicato al problemi ortopedici.

Documentati da una vasta iconografia radiogra-
fica, fotografica e schematica, gli argomenti svolti
trattano la lussazione e sublussazione congenita
dell’anca (M. E. Miiller), lo sviluppo dell’apparato
locomotore e !'epifisiolisi della testa del femore
(W. Taillard), !a necrosi asettica degli arti infe-
riori ed i1 suo trattamento (L. Nicod), la scoliosi
(H. Scheier), il morbo di Scheuerman ed il suo
trattamento base 1n conformith alle attuali cono-
scenze di patologia (J. Rippstein), diagnosi e cura
delle malformazioni del piede nel bambino (H. Fre-
denhagen), genesi e trattamento dei disturbi della
crescenza consecutivi a lesioni della cartilagine di
coniugazione (E. Morscher), le turbe motorie ce-
rebrali quali problemi marginali ortopedico-neuro-
logici (E. Kong).

In appendice & riportato l'indice dei volum! da !
a 22, che compongono il «Corsos.

N. Gschwend: De operative Behandlung der pro-
gressity chroniachen Polyarthrits, - Un volume
di 219 pagine con 379 #lustrazioni di cui 65 a
colori - Ed. G. Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo:
DM. 98,

Questa monografia rappresenta una preziosa ras-
segna sulla letteratura mondiale della « Poliartrite
cronica progressiva », nonche sulla esperienza per-
sonale dell’Autore nel campo del relativo tratta-
mento chirurgico,

La materia & stata suddivisa in due vaste parti,
nella prima delle quali — parte generale — tro-
vano luogo cenni storici sulla chirurgia dell’affe-
zione, patogenesi delle alterazioni pollartritiche in

progressiva cronicith, indicazioni e controindica-
zoni dell'intervento, trattamento pre- ¢ postopera-
torio, anestesia ¢ valutazione Zei risultati della
terapia operatoria. Nella seconda parte — parte
speciale — vengono descritti i diversi metodi ope-
ratori nel campo delle articolazioni scapolo-ome-
rale, cubitale, della mano, coxofemorale, de! ginoc-
chio e del piede.

Numerosi schemi e illustrazioni a colori offrono
al meno esperti una diretta immagine visiva delle
tecniche descritte, ed una vasta bibliografia ripor-
tata in appendice consente agli interessati la ‘pos-
sibilita & un maggiore approfondimento in ma-
teria.

P. F. Nockemann; Die chirurgische Naht - Un vo-
lume di 145 pagine con 168 illustrazioni e 5 ta-
belle - Ed. G. Thieme, Stuttgart, 1968 - Prezzo
D, M. 25,

Cenni storici sulla «Sutura chirurgicas, il pro-
cesso pilt 0 meno normale di cicatrizzazione delle
ferite e la loro deiscenza .precedono lo svolgimento
della materia svolta nella presente monografia, che
si articola in due gruppi di capitoli.

Il primo gruppo (Parte gemerale) & dedicato al
materjale in uso a questo scopo, con indicazioni
generali e considerazione della resistenza alla lace-
razione, compatibilitd tessutale, sterilitd, riassorbi-
bilith, conservazione, Il secondo gruppo (Parte spe-
ciale) considera singolarmente questi materiali, non-
che gli strumenti di sutura, le grappette, tecnica e
varie forme di nodi ed infine, accanto alle indica-
zioni generall di questi ultimi, le suture della cute,
dell’apparato gastro-intestinale, dei vasi, dei nervi,
delle fascie aponeurotiche e dei tendini, e la osteor-
rafia.

Schizzi e riproduzioni dal vero punteggiano gli
argomenti svolti, indirizzati non solo al medico che
esegue gli interventi, ma anche ad ogni infermiera
addetta alla sala operatoria,

A. Wessing: Fluoreszemzanglographie der Retina. - .
Un volume di 212 pagine con 463 illustrazioni !
e 1] tabelle. - Ed. G. Thieme, Stuttgart, 1968, -
* Prezzo: DM. B4

L’angiografia fluorescente, di cui si dispone da :
solo pochi anni, ha gia fornito importanti cono-
scenze sul sisterna vasale dell’occhio, Permettendo ;
un esame delle arteriole, delle venule & dei capil- i
lari, essa offre la possibilitd di osservare sull’organo !
vivente le strutture microvasali e le loro funzioni,
su cui fino ad ora solo listologia poteva fornire
indicazioni sicure. .

Semplificare la metodica per renderla idonea alla
« routine » clinica, & stato uno dei piti importanti
propositi che l'Autore si & imposto nella compi-
lazione della presente monografia sulla « Anglografia
fluorescente della retina ».

Oltre alla trattazlone de] nuovo procedimento, il
volume & inteso a indicare agli esperti Ia situazione
attuale e le previste tendenze di sviluppo nel campo
dell’angiografia fluorescente.

Numerose interessanti riproduzioni illustranc i
reperti tipici descritti nel testo, & 'aggiornato elenco
bibliografico riportato in appendice rappresenta
una valida fonte cui attingere per pit approfonditi
studi sull’argomento. E. Zeta
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