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Scopo delle ricerche.

Quando si tenta di chiarire, per mezzo della ricerca istologica, la funzione di
un dato elemento cellulare nelle sue condizioni normali o patologiche, 1{ metodo
comparativo diventa una necessith. Difatti noi cercheremmo invano nelle cellule
degli organismi superiori quelle particolarith morfologiche che si presentano in una
maniera cosi evidente negli organismi inferiori e che costituiscono gli elementi
essenziali sui quali si basa lo studio della biologia cellulare. Questo & il motivo
che mi ha spinto a riprendere lo studio della cellula epatica in un anfibio assai
comune nelle nostre regioni in certe epoche dell’anno e che presenta, per la
grandezza degh elementi cellulari di' cui sono costituiti i suoi tessuti, le condi-
zioni piu favorevoli per questo genere di studi.

La ragione per la quale, a soggetto di queste mie ricerche, ho scelto a prefe-
renza degli altri elementi cellulari, la cellula epatica, sta nella molteplicith e nella

. /i/mportanza delle funzioni che questo elemento cellulare & destinato a compiere (fun-

zione glicogenica, secrezione Dbiliare, formazione dell’urea, trasformazione delle
materje grasse, trasformazione di sostanze tossiche). E questo lavoro appunto & de-
stinato a stabilire il valore e Iimportanza dei costituenti morfologici dellg cel-

lula epatica nelle diverse condizioni sia normali che patologiche.
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Materiale e metodo di ricerca.

Ho condotto queste mie esperienze sullo Spelerpes fuscus Bonap. le cui
cellule epatiche sono notevolmente grandi. Esse misurano durante la digestione
da 40 a 50 v e i loro nuclei 18-20 p. Queste esperienze furono fatte tanto su
fegati normali, nelle diverse condizioni fisiologiche del’animale, quanto su fe-
gati resi sperimentalmente patologici.

Per osservazione delle modificazioni cellulari io mi sono servito a prefe-
renza di fegati fissati in una soluzione satura di sublimato corrosivo. Le sezioni
dei pezzi inclusi in paraflina venivano attaccate in serie su vetrini copri-oggetti,
poi dopo che la paraflina ¢ stata*tolta con lo xilolo, venivano passate nell’alcool
assoluto e infine venivano immerse per due ore in una soluzione di acido acetico
all’4 per 500. Da questo bagno venivano passate in una soluzione della miscela
di Biondi, modificata nel nostro laboratorio, con la formola seguente:

Miscela di Biondi in soluzione acquosa (1:80) grammi 1
Acqua distillata . . . . . . » 150

Soluzione di acido acetico all’i per 100 . . » 2,5

Le sezioni restavano per circa 24 ore in questa soluzione. Dopo questo tempo
i filamenti del reticolo nucleinico sono intensamente colorati in verde, mentre
che i nucleoli, il carioplasma, ‘lo spongioplasma, le granulazioni cellulari si co-
lorano in rosso. Ho preferito questo metodo a tutti gli altri perché nessuno, come
questo, & capace di mettere cosi in evidenza le pitt piccole panticolaritd dei di-
versi costituenti dell’elemento cellulare. Inoltre la colorazione speciale del reticolo
nucleinico che si ottiene colla. miscela di Biondi, permette di studiare molto meglio
che con tutti gli altri metodi le alterazioni del reticolo stesso in rapporto alle
alterazioni degli altri costituenti nucleari.

Tuttavia, qualche volta, quando si ¢ trattato di chiarice certe questioni che si
sono presentate nel corso delle mie ricerche, io mi sono servito di altri metodi
quali la colorazione coi varii carmini, la colorazione con I’ematossilina ed eosina,
la colorazione col metodo di Flemming, la colorazione col metodo di Altmann
per le granulazioni cellulari, la colorazione col metodo di I'oa per i parassiti ecc.

Dard innanzi tutto i risultati di quelle mie ricerche che si riferiscono alla
cellula epatica nel suo stato normale, poi di quelle che si riferiscono alla cel-
lula epatica in condizioni patologiche. h

Gli Spelerpes che hanno servito alle mie esperienze sono stati catturau du-
rante 1’inverno. Questi animali si ritirano negli strati profondi del suole durante
i mesi estivi per non riapparire alla superficie che in Settembre ed Ottobre, né
& possibile di tenerli per lungo tempo allo stato di captivitd. Il Rossi, nella sua
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importante memoria sulla maturazione e distruzione delle wova di Speterpes, parla
delle difficoltd che ha incontrate nelle sue ricerche, per la impossibilita di poter
tenere per lungo tempo questi animali allo stato di captivitd e sopra tutto per la
difficolth di nutrivli. Ho dovuto fare questa premessa perché si sa, specialmente

per i lavori di Leonard (3%, che le cellule epatiche degli anfibi cambiano d’aspetto

nelle diverse stagioni dell’anno.

La cellula epatica normale.

E noto come anche allo stato fisiologico la struttura morfologica della cellula
epatica sia capace di subire notevoli modificazioni. Gia da molto tempo Kayser (25)
aveva osservato che le cellule epatiche del cane dopo 36 ore di digiuno sono
torbide, e ripiene di granulazioni e con nucleo poco appariscente; mentre dopo
12 0 14 ore dall’ingestione degli alimenti, le cellule appaiono notevolmente aur.nen-
tate di volume. Nello stesso tempo la membrana si trova ispessita, il nucleo ben
distinto e nel citoplasma appare chiaramente un sottile reticolo in mezzo alle
cui maglie si trovano granulazioni albuminoidi e materia glicogenica. In base a
queste osservazioni, confermate anche da altri autori, nel descrivere la cellula
epatica normale, si dovrd tener conto dello stato di nutrizione degli animali che
hanno fornito il materiale di ricerca. Oltre alle condizioni di nutrizione degli
animali, devo qui avvertire che ho dovuto tener conto anche del sesso. Le femmine
di Spelerpes, le cui uova si trovano, nei mesi invernali, in uno stadio di matu-
razione pitt 0 meno avanzata, presentano tutte a differenza dei maschi un fegato
straordinariamente grasso. Per questo ho creduto conveniente di condurre quasi
tutte le ricerche sul fegato dei maschi, onde i risultati fossero pitt comparabili
fra di loro. «

Per un certo ovdine di esposizione, descriverd separatamente la membrana,
il citoplasma ed il nucleo.

Membrana.

La cellula epatica che ha forma poligonale é limitata da uno strato citoplasma-
tico molto ben differenziato, che si colora in rosso con la miscela di Biondi. Que-
sto strato protoplasmatico piu resistente del resto del citoplasma ha I’importanza
funzionale di una vera e propria membrana. Questa si trova notevolmente di-
stesa durante la digestione ed anche molto tempo dopo. I invece meno distesa e
leggermente incurvata durante il digiuno, alquanto raggrinzata nel digiuno piu
avanzato. Per quanto abbia fatto, non mi & stato possibile di scoprire una struttura
speciale in questa membrana.
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Citoplasma.

Kupffer 29, Klein (20), Kayser (25), Langley (3?), Afanassiew (), Lahousse (30),
hanno osservato tutti nelle cellule epatiche un reticolo a maglie pilt o meno am-
pie e in queste maglie una sostanza di aspetto jalino in cui si trovano in mag-
giore o minore quantith granulazioni di natura proteica, grasso e glicogeno.

Secondo Lahousse i filamenti costituenti il retitolo percorrono in tutti i sensi
la cellula, anastomizzandosi fra di loro e il reticolo prende origine dal contorno
nucleare da cui partirebbero « plusieurs gros trabécules qui en s’avangant vers
la périphérie se divisent, s’anastomosent et s’amincissent progressivement. Les

_divisions et les subdivisions & leur tour se ramifient, s’anastomosent et s’amin-
cissent, jusq’d ce quon voit le réticulum finir par des filaments d’une ténuité
extréme ». Contrariamente all’opinione di Kupffer che ammetteva che il reticolo
fosse diretto dal nucleo ai capillari biliari, Lahousse sostiene invece che il reticolo
si estenda anche in altre regioni cellulari.

Anche Langley ammette che il reticolo sia distribuito in tutta quanta la cellula;
solamente le maglie del reticolo possono essere pitt o meno serrate, pit o meno
ampie in una parte della cellula piuttostoché in un’altra.

Afanassiew ha trovato nei cani digiuni da 67 ore, un reticolo fino a maglie
alquanto serrate, mentre dopo 1’alimentazione le cellule hanno un reticolo a ma-
glie molto piu larghe.

Con la fissazione tanto in sublimato quanto in liquido di Flemming anche
nelle cellule epatiche dello Spelerpes si pud mettere in evidenza questo reticolo de-
scritto dagli osservatori SOplta ricordeti. Perd nei pezzi di fegato fissati con li-
quido di Flemming il reticolo appare assai pit chiaro che non colla fissazione
col sublimato. Questo reticolo é distribuito in tutta quanta la massa cellulare.

Nelle cellule epatiche degli animali in. digiuno il reticolo & costituito da fila-
menti anastomizzantisi fra loro in modo da formare delle piccole maglie. Lo spes-
sore dei filamenti non & regolare e presenta dei leggieri ingrossamenti in special
modo nei diversi punti anastomotici. Questi filamenti nelle cellule epatiche dello
Spelerpes non prendono la loro origine dal contorno nucleare per terminare in
rami sempre pitt sottili alla membrana della cellula, ma si presentano invece pilt o
meno ingrossati o pit 0 meno sottili, tanto nelle parti periferiche della cellula
quanto nella zona perinucleare.

Questa disposizione del reticolo rimane la stessa anche nelle cellule epatiche
durante la digestione. Solamente le maglie del reticolo si fanno pit ampie e i
filamenti un po’ piu sottili.

Quale importanza ha questo reticolo nella cellula epatica? Secondo il mio
modo di vedere il reticolo sopra descritto costituisce quella parte di citoplasma
che corrisponde allo spongioplasma di Leydig, al reticolo di Carnoy, al protopla-
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sma di Kupffer. Per me & la parte essenziale del citoplasma coagulata per 1’azione
degli agenti fissatori. Le maglie del reticolo sono gli spazi occupati dai prodotti
della elaborazione cellulare. Fra questi prodotti derivati dal lavorio biochimico
della cellula epatica e che ci 6 dato di mettere in evidenza coi mezzi di indagine
microscopica considereremo:

@) i prodotti di secrezione biliare;

b) il glicogeno;

¢) il grasso.

Prodotti della secrezione biliare. — Nella cellula epatica gid da molto tempo
era stata riscontrata dallo Schiff I’esistenza di granulazioni che, secondo questo au-
tore, sarebbero state di due qualita: alcune grandi, fortemente rifrangenti; costi-
tuite di grasso; altre picccole a contorno pallido e che sarebbero state tanto in
minor quantith quanto meno il fegato conteneva glicogeno, e che per questo fatto,
Schiff le ritenne costituite di questa sostanza. Senonché Bock e Hoffmann (6) am-
misero 1’ esistenza di queste ultime granulazioni, ma le trovarono anche in fegati
privi di glicogeno e negarono qdindi Popinione di Schiff sulla natura di quelle
granulazioni. Ricerche ulteriori (Kayser, Langley, Lahousse) stabilirono 'indipen-
denza del glicogeno dalle granulazioni sopra ricordate. Langley, per una certa
analogia con le granulazioni che si riscontrano nelle cellule di altre glandule,
emise 1’ipotesi che fossero destinate alla formazione di qualche costituente della
bile: opinione condivisa da Lahouss.e, che vide scomparire queste granulazioni in
un periodo avanzato della digestione.

I caratteri di queste granulazioni, la loro disposizione nella cellula epatica,
il loro modo di comportarsi nelle varie condizioni fisiologiche ¢ pHologiche della
cellula stessa non risultano chiaramente dimostrati dalla descrizione che ne & data
nei lavori degli autori sopra ricordati.

Nelle cellule epatiche dello Spelerpes, quando le sezioni di fegato, fissato in
sublimato, vengono colorate colla miscela di Biondi, si scorgono nelle maglie
formate dal reticolo spongioplasmico dei piccoli granuli sferici che si tingono in-
tensamegte in rosso. Il numero di questi granuli ¢ assai vario. Nelle cellule epa-
tiche di animali che si trovano da lungo tempo in digiuno, i granuli sono in
quantita minore che nelle cellule epatiche durante la digestione. La sede prefe-
rita di questi granuli é in quella parte della cellula epatica che é compresa fra
la parete che limita il capillare biliare e il nucleo che, come vedremo in seguito,
& eccentrico ed & pit vicino alla parete che confina coi capillari sanguigni. Al-
cuni granuli si trovano, in assai minor quantitd anche nelle altre regioni cellulari.

Quale significato hanno questi granuli? La presenza di granuli nell’in-
terno delle cellule glandulari fu constatata fino dalle prime osservazioni sui
fenomeni di secrezione cellulare, e si verifico fino da allora come essi po-
tessero variare di numero a seconda della attivith secretoria della cellula.
Studi ulteriori dimostrarono che questi granuli si trovano anche in cellule
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appartenenti a organi non glandulari. Cosi Altmann () avendo potuto dimostrare
la loro presenza in una gran quantitd di elementi cellulari, fondava la sua teoria
granulare del protoplasma, assegnando a questi elementi una importanza princi-
palissima nelle manifestazioni vitali della cellula. Anche L. e R. Zoja %8) che ri-
cercarono questi elementi granulari (bioblasti di Altmann) nei tessuti dei vertebrati
e degli invertebrati poterono confermare che nel citoplasma di tuite le cellule del-
I’ organismo animale esistono questi elementi granulari capaci di colorarsi colla
feesina acida. Gome ho accennato, la presenza di questi.granuli in tutte quante
le cellule degli esseri organizzati ha indotto Altmann a considerare questi ele-
menti cellulari come le unitd morfologiche di tutta la materia organizzata a cul
bisogna riferire tutti i fenomeni dell’attivitd cellulare. Le osservazioni che androd
mano mano esponendo non mi portano ad accettare la teoria di Altmann. Ed io
accetto a questo riguardo il modo di vedere di Hertwig, secondo il quale sotto
il termine granuli, Altmann avrebbe riunito elementi di valore morfologico molto
differente, che in parte appartengono alla categoria dei prodotti del protoplasma.

Anche la cellula epatica contiene, come abbiamo visto, una quantita variabile
di granuli colorabili colla fucsina della miscela di Biondi. Questi granuli constatati
gid da molti osservatori, non devono essere considerati né come bioblasti nel
senso di Altmann, né come punti nodali del reticolo secondo le idee di Heitzmann,
Frommann e di altri che appoggiano la teoria reticolare del protoplasma.

Questi granuli invece devono essere considerati come veri prodotti di -secre-
zione. La loro posizione evidentemente chiara all’interno (lelle.maglie del reti-
colo esclude che essi possano stare a rappresentare i punti nodali del reticolo
stesso. Non sono da interpretarsi come organismi elementari di Altmann per la
ragione che essi mancano in certe condizioni speciali dell’organismo. Non danno
né la reazione del grasso, né quella del glicogeno e si deve quindi escludere che
appartengano o all’uno o all’altro di questi prodotti cellulari. Dovendoli consi-
derare come prodotti di secrezione & certo che questi granuli debbono essere
ritenuti come prodotti di secrezione biliare. E ¢id fa credere anche la posizione
che essi occupano in alcuni stadi dell’ attivith cellulare. Ho gid accennato che in
generale essi sono collocati in quella parte della cellula che & compresa fra il nu-
cleo e la parte cellulare che limita il capillare biliare. Ora devo dire di pil, che
spesso il numero maggiore di questi granuli si trova ammassato alla parete cel-
lulare che confina col capillare biliare e spesso, come ho avuto Popportunith di
vedere in parecchie preparazioni, anche piu specialmente in quel tratto della pa-
rete cellulare che é intersecata ad angolo retto da due capillari biliari (fig. 6).

L’accumulo di questi granuli alla parete cellulare limitante il capillare biliare
& in molte cellule assai evidente nel periodo della digestione o qualche tempo dopo.
Se losservazione viene fatta in un periodo molto lontano dalla digestione, allora
non si scorgono pi gli accumuli di granuli in corrispondenza dei capillari biliari.
Essi sono completamente scomparsi.
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A meglio dimostrare come questi granuli stiano veramente a rappresentarc i

prodotti di secrezione biliare, intrapresi alcune esperienze con lo scopo di provocare

una maggiore attivita della secrezione stessa: aumento di secrezione che doveva
rilevarsi per un maggiore accumulo di granuli nell’interno della cellula epatica.

Le esperienze di Rohrig, Rutherford e Vignal hanno dimostrato che ci sono
alcune sostanze capaci di aumentare la quantith di bile secreta dal fegato. Fra
queste sostanze indicate da questi autori io ho scelto il salicitato di soda.
Un’altra sostanza non compresa nella classificazione data da Rutherford e Vignal
e che pure mi ha dato ottimi risultati & la pirodina (acetilfenilidrazina di Merk).
L’uso della pirodina in terapia come medicamento antitermico aveva gii di-
mostrato come dessoe luogo a gravi inconvenienti. Fra i disturbi portati dal mtedi-
camento era spesso da rilevare una itterizia pitt o meno grave che si manifestava
in quasi tutti gli ammalati trattati con quel rimedio, come fu confermato anche
dalle osservazioni fatte a questo proposito da Martini ¢ Bagnacei (39).

Mya (44), che ha portato un largo contributo alla fisio-patologia dell’itterizia,
poté stabilire che tanto negli animali quanto nell’uomo, la somministrazione della
pirodina aumenta la produzione della bile e determina secondariamente il pas-
saggio del pigmento biliare nel sangue. La pirodina costituiva quindi un mate-
riale assai pilt prezioso anche del salicitato di soda per le mie ricerche. Tanto il
salicilato quanto Ja pirodina furono inietlati alla dose di !/, 0 !/, cc. nella cavith
addominale in soluzione acquosa al 2 %, e tanto in animali in piena digestione,
quanto in animali digiuni da qualche giorno. Tanto col salicilato quanto colla
pirodina alla dose di '/, di cc. della detta soluzione gran parte delle cellule epa-
tiche mostrarono un considerevole accumulo di granulazioni in cm’?‘ispondenza
del capillare biliare. Ho d.etto gran parte delle cellule epatiche, perché difatti

" dalle numerose osservazioni sui fegati dello Syelerpes, mi sono potuto convin-

cere che non tutte le cellule di questa glandula prendono parte contempora-
neamente alla secrezione. Cosi accade frequentemente di vedere alcune cel-
lule epatiche in cui i prodotti della elaborazione cellulare stanno per essere
eliminati, mentre in altre cellule questi prodotti sono appena in via di formazione.
L’accumulo dei granuli in corrispondenza del capillare biliare, dopo 1’iniezione
delle sostanze sopra ricordate, ¢ notevolmente maggiore di quello che si riscon-
tri nelle cellule epatiche di Spelerpes in condizioni fisiologiche. I fegati degli ani-
mali tratlati con pirodina mostrano questo fatto in modo assai piu evidente che
i fegati appartenenti agli animali trattati con iniezioni di salicilato di sodio.
Quando le iniezioni di pirodina si spingono a dosi pit elevate allora si puod
vedere in mezzo a molte cellule i cui granuli sono aggruppati in ammassi con-
siderevoli in corrispondenza dei capillari biliari, altre cellule in cui i* granuli
sono scomparsi e di cui non rimane che un certo numero in vicinanza del nu-
cleo, che si presenta quasi completamente privo del suo carioplasma. Vedremo in
seguito di quanta importanza sia questo fatto. Devo intanto qui notare come il



88 A. Trambusti

nucleo delle cellule epatiche degli animali trattati con piredina e con salicitato
sia sempre notevolmente aumentato di volume e con succo nucleare meno ricco
di granuli di quello che non sia allo stato di digiuno. Dird a questo proposito che
dai diversi aspetti che presentano le cellule epatiche nello stato di digiuno o di
digestione degli animali e dopo le iniezioni di sostanze capaci di determinare
un aumento della secrezione biliare, io ho potuto convincermi che i materiali che
dovranno essere poi elaborati nel citoplasma e diventare quindi prodotti di secre-
zione biliare, prendono origine dal nucleo. Infatti & frequente il caso di trovare
un certo accumulo di granuli all’intorno del nucleo; soltanto nei periodi inol-
trati della digestione, e sotto ’azione di sostanze stimolanti la secrezione biliare,
questi granuli si trasportano tutti verso il capillare biliare.

La colorazione col metodo di Biondi nen ci fa rilevare delle differenze note-
voli fra i granuli che si potrebbe supporre fossero usciti appena allora dal nucleo
e quelli che stanno per subire ’ultima trasformazione per essere poi eliminati
come prodotti di secrezione. Certo € che delle differenze chimiche importanti de-
vono esistere. :

Nel nucleo, come vedremo in seguito, si compiono soltanto le prime fasi della
elaborazione delle sostanze che dovranno poi subire pit importanti modificazioni
nel citoplasma per diventare veri prodotti di secrezione.

Meccanismo della secrezione biliare. — Per quante osservazioni abbia fatto
non é stato possibile di stabilire per quale meccanismo i progotti di secrezione
passino dalle cellule nei capillari biliari. Nell’interno di questi capillari non ho
mai visto granuli colorati in rosso dalla fucsina. Ho invece potuto osservare
qualche volta, e in quei casi in cui, come per esempio colla pirodina, avevo potuto
determinare un aumento nella produzione della bile, gelle sferule che si colori-
vano leggermente in rosso e'che avevano un diametro uguale a quello del capil-
lare biliare. Da questa osservazione parrebbe si dovesse arguire, o che i granuli
che costituiscono i prodotti di secrezione biliare subiscono prima di essere emessi
ulteriori modificazioni perdendo la capacitd di colorarsi, oppure essi perdono la
forma granulare e passano allo stato liquido attraverso la parete cellulare.

Se i risultati ottenuti non mi permettono di chiarire il meccanismo di seere-
zione, l'opportunitd di aver potuto ottenere dei preparati molto dimostrativi, mi per-
meite di chiarire un altro fatto ancora controverso e che riguarda 1’ origine dei
capillari biliari.

Quelli che si sono occupati di questo argomento sanno come sono diverse le
opinioni degli istologi sui rapporti e sulla costituzione dei capillari biliari. Ri-
guardo alla prima questione secondo Asp () la cellula epatica non sarebbe che
una continuazione dei capillari biliari. Asp era venuto a questa conclusione dal-
Iaver visto penetrare nella cellula le sostanze che venivano iniettate per le vie
biliari. Secondo Kupffer (29), invece i capillari biliari terminerebbero nell’ interno
delle cellule epatiche per mezzo di prolungamenti in forma di ampolla. Dopo
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Kupffer anche Pfeiffer (45), ha ammesso ’esistenza di queste terminazioni ad
ampolla nelle cellule epatiche della cavia, del coniglio e dell’uomo. Questi modi
di terminazione dei capillari biliari nelle cellule epatiche non sono, secondo Ran-
vier (47), che prodotti artificiali di preparazione. Facendo (delle iniezioni di bleu di
Prussia nelle vie biliari del coniglio o del topo, Ranvier ha potuto riscontrare
che se la pressione con cui vien fatta I’iniezione non oltrepassa i 40 millimetri
di mercurio, é eccezionale di osservare dei granuli o delle goccie di bleu nel-
Pinterno delle cellule epatiche, mentre é facilissimo di riscontrarle quando I’inie-
zione vien fatta con una pressione superiore ai 40 millimetri. Nelle cellule in cui
per 'esagerata pressione della iniezione, era facile di riscontrare i (li\'erficoli a
forma di ampolle descritti da Kupfler, si poteva vedere il nucleo respinto alla
parete cellulare dalla massa bleu estravasata.

Nei miei preparati e specialmente in quelli ottenuti da fegati in cui la secre-
zione biliare era molto attiva, i capillari biliari sono cosi evidenti da non ren-
dere per nulla necessaria I’iniezione di sostanze coloranti per dimostrarli. In al
cuni di questi preparati i capillari biliari sono considerevolmente dilatati, come
per esempio mei preparati ottenuti da fegati di animali avvelenati con pirodina;
ma neppure in questi casi ho trovato le terminazioni ad ampolla del Kupffer
nell’interno della cellula epatica. Dgbbo quindi escludere nel modo pit assoluto
che esista questo modo di terminazione dei capillari biliari nelle cellule epatiche
dello Spelerpes. ’

Riguardo alla struttura dei capillari biliavi é ammesso da alcgni osservatori
che questi non abbiano una membrana propria, ma siano invece formati dalle
pareti cellulari collegate da una sostanza intercellulare (Hering (24, Ranvier 47,
Krause (23)). Secondo altri (Fritsch (15), Miura (43), Eberth (D), i capillari biliari
avrebbero pareti indipendenti aniste. Infine (Legros) i capillari biliari sarebbero
tappezzati da un epitelio. Non ¢ il caso di discutere questa ultima opinione. Le
ricerche di tutti quelli che si sono occupati dell’argomento escludono che i capil-
lari bili#ri sieno forniti di epitelio.

Circa alla possibilith che i capillari biliari sieno provvisti di una membrana
cuticulare, debbo qui ricordare come Eberth credette di poterla dimostrare per
mezzo di iniezioni di nitrato d’argento che determinava una colorazione nera an-
che nei minimi capillari. Questa colorazione ‘nera che simulava una membrana
cuticulare fu in seguito dimostrato non essere altro che una mescolanza di bile e
di sale d’argento. Di tutte queste opinioni che si riferiscono alla struttura intima
dei capillari biliari, quella che dobbiamo accettare nel caso nostro é. I’ opinione
di Hering, di Ranvier e di Krause. I limiti dei capillari biliari sono nei prepa-
rati di fegato di Spelerpes cosi nettamente stabiliti dalle pareti delle cellule epa-
tiche, che non saprei davvero come ammettere la presenza di una membrana
propria. .

Glicogeno. — Come ¢ noto, gli idrati di carbonio, I"albumina, ¢ le materie
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collagene prendono parte nel fegato alla formazione di un idrato di carbonio colloi-
dale: il glicogeno. In questo modo le cellule epatiche hanno il potere di regolare
quantitivamente lo zucchero contenuto nel sangue. Questa funzione del fegato ha
cosi grande importanza che un tempo fu creduta la sola funzione delle cellule
epatiche; e secondo quelli che sostenevano questa idea, la formazione della bile
sarebbe avvenuta in luogo diverso. -

Per quello che riguarda la funzione glicogenica della cellula epatica dobbiamo
cercare di rispondere ad alcune domande, e cioé:

a) Esistono cellule epatiche che abbiano funzione glicogenica e altre che abbiano
funzione biliare o pure tutte e due le funzioni si compiono nella stessa cellula?

b) Quale forma assume la materia glicogenica nella cellula epatica ?

¢) Quali sono le parti costituenti la cellula che si incaricano di trattenere il
glicogeno ?

d) La funzione glicogenica si compie contemporaneamente alla funzione biliare
o pure si compie in periodi differenti?

e) Quali sono le cause che fanno variare la quantita di glicogeno nelle cel-
lule epatiche? :

6) Relativamente alla prima domanda devo ricordare che Boch e Hoffmann
avevano osservato che nel fegato contenente glicogeno, le cellule epatiche che
presentavano la reazione dell’jodio erano quelle vicine alla vena sopraepatica
mentre le cellule corrispondenti alle diramazioni della vena porta erano piu chia-
re. Queste osservazioni che pofe\'ano far dubitare dell’esistenza di cellule epati-
che piu specialmente destinate alla funzione glicogenica determinarono Afanas-
siew () ad intraprendere altre ricerche in proposito e da queste ricerche egli poté
venire alla conclusione che la generalith delle cellule’ epatiche partecipa alla
produzione del glicogeno come alla produzione della bile. La doppia funzione co-
me proprietd di tutte le cellule epaliche fu poi accetiata dagli altri osservatori.

Quantungue le osservazioni di Afanassiew e degli altri che lo hanno seguito
non abbiano oramai pitt bisogno di conferma, posso anche per conto mio affer-
mare che la reazione del glicogeno, in quei fegati che ne contengono, & evidente
in tutte quante le cellule del parenchima epatico senza una localizzazione spe-
ciale in alcune piuttosto che in altre.

) Uno dei primi a ricercare sotto quale aspetto si manifestasse il glicogeno
nella cellula epatica fu Schiff. Egli aveva visto nell’interno delle cellule epa-
tiche due specie di granulazioni: le une piu rifrangenti e pii grandi e che
stabili fossero granulazioni grasse, altre in numero assai pitt scarso, pitt piccole
e meno rifrangenti e che argui fossero formate di glicogeno, perché diminuivano
0 aumentavano a seccnda che coll’analisi chimica si dimostrava diminuito o au-
mentato il glicogeno epatico. Boch e Hoffmann cercarono di dimostrare la natura
delle granulazioni che Schiff credette costituite di glicogeno servendosi della rea-
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zione coll’jodio. Essi credettero necessaria questa prova chimica perché si erano
convinti che le granulazioni descritte da Schiff, esistevano anche nelle cellule epa-
tiche di animali in cui il glicogeno epatico doveva essere completamente scom-
parso. Boch e Hoffmann adoperarono la soluzione jodo-jodurata (1 grammo di jo-
dio e 10 di joduro di potassio) che con leggere modificazioni ¢ stato anche di poi
il reattivo accettato da tutti per la ricerca del glicogeno. Nelle ricerche istologiche
istituite da questi autori, essi poterono vedere che nelle sezioni di fegato non
contenente glicogeno, le cellule apparivano colorate di un giallo chiaro diffuso,
con nucleo poco visibile. Se invece il fegato conteneva glicogeno, allora intorno
al nucleo, colorato in giallo chiaro, si vedeva un cerchio di sostanza amorfa colo-
rata intensamente in bruno scuro, da cui partivano dei filamenti colorati nello
stesso modo e che si dirigevano verso la periferia dove questa tinta bruna an-
dava a poco a poco perdendo di intensitd. Fra le maglie di questo reticolo si tro-
vava un certo numero di granulazioni che non presentavano la reazione del gli-
cogeno.

Tutte le ricerche che seguirono a queste prime osservazioni per stabilire la
forma assunta dal glicogeno nell’interno della cellula epatica, portarono a risul-
tati fra loro discordi. Per alcuni il-glicogeno sarebbe rappresentato da una o pit
masse amorfe, per altri da zolle pit o meno regolari, per altri da granuli, per al-
tri andrebbe a costituire, in certi casi, intorno al nucleo un accumulo di aspetto
falciforme, per altri infine il glicogeno si troverebbe dizciolto ig tutto lo jalo-
plasma. La discordanza di questi risultati ha la sua ragione di essere nel me-
todo di ricerca impiegato. Per lo studio del glicogeno io ho trattato i pezzi di
uno stesso fegato coi vari metodi usati dagli autori che mi hanno preceduto (fis-
sazione in alcool assoluto, sezioni a fresco per congelazione, dilacerazione a
fresco, dilacerazione previa fissazione in acido osmico all’1°/,, che secondo Ran-
vier sarebbe capace di fissare il glicogeno e impedire la sua diffusione e la sua
tl’asfor‘n‘fazione in glucosio senza togliergli la reazione caratteristica dello jodio).

Le sczioni ottenute nei vari modi e il parenchima epatico dilacerato, previa
fissazione o no, venivano trattate colla solita soluzione jodo-jodurata :

Jodio . . . . . . . . . . parti 1
Joduro di potassio . . . . . » 3
Acqua. . . . . . . . . . » 100

a cui si aggiunge la gomma fino a consistenza sciropposa.

Nelle sezioni di fegato fissate in alcool assoluto, quando il glicogeno & ab-
bondante, le cellule si presentano ripiene di zolle irregolari piuttosto grandi, colo-
rate in rosso mogano e serrate le une contro le altre, quasi a costituire una
massa unica. Non ho mai veduto zolle isolate né granuli che dessero la reazione
con lo jodio.
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Quando invece si trattano colla soluzione gommosa jodo-jodurata le sezioni
ottenute per congelazione, o si dilacera il parenchima epatico e fissato preven-
tivamente nella soluzione di acido osmico all’1 °/, in questa stessa soluzione,
allora non si distingue pil alcuna forma nd di zolla né di granulo, ma la cellula
epatica si colora uniformemente in rosso mogano all’infuori del nucleo che si
colora invece in giallo paglierino. Questi risultati confermati dalle osservazioni
ripetute in fegati in cui la quantitad di glicogeno era piu o meno abbondante, mi
hanno persuaso del fatto che il glicogeno si trova nella cellula epatica dello Spe-
lerpes allo stato liquido, diffuso in tutta la cellula all’infuori del-nucleo.

La forma di zolla che assume nei fegati fissati in alcool assoluto non & che
precipitazione del glicogeno stesso per I’azione disidratante dell’alcool. In questo
il glicogeno si comporta presso a poco come I'inulina di alcune cellule vegetali,
la quale si trova allo stato liquido e assume la forma di sfero-cristalli per 'azione
dell’alcool. Queste mie osservazioni sulla forma che assume il glicogeno nella cellula
epatica dello Spelerpes sono concordi alle osservazioni fatte da Ranvier sulla
cellula epatica del cane. Anch’egli ha constatato « que le glycogéne, n’ocupe
pas de region distincte dans les cellules mais est répandu dans toute la masse cel-
lulaire » in forma « liquide ou semiliquide comme une huile ».

¢) Alla questione che riguarda la forma assunta dal glicogeno nella cellula
epatica, si connette I’altra questione che ha per scopo di stabilire quali dei vari
costituenti della cellula sieno incaricati di trattenere questo idrato di carbonio.
E noto che il glicogeno é trattenuto in modo pitt o meno stabile nei vari tes-
suti che lo contengono. Cosi mentre é facile la sua estrazione dal fegato per
mezzo dell’acqua, diventa difficile invece estrarlo dalla cartilagine e quasi impos-
sibile estrarlo da alcuni epiteli stratificati.

Questo ha fatto supporre a Frerichs ed Erlich che il glicogeno sia trattenuto
nelle cellule da uno speciale portafore il quale avrebbe carattere differente nei
diversi tessuti. :

Quale € questo portatore del glicogeno? Frerichs crede che sia un idrato di
carbonio (per esempio la gomma animale di Landwehr) o una materia albumi-
noide. Lukianow ©7), senza perd averlo dimostrato, fa la supposizione che sieno
i granuli della cellula che si incaricherebbero di trattenere il glicogeno, com-
portandosi presso a poco come, secondo Altmann, si comporterebbero per il grasso
i granuli stessi. Se questo avvenisse, si sarebbero dovute trovare nelle cellule epa-
tiche ricche di glicogeno delle forme di passaggio, che le granulazioni paraplasma-
tiche avrebbero dovuto necessariamente assumere via via che si caricavano di
glicogeno, perché, ammesso anche che il granulo raggiunta la sua massima tra-
sformazione in sostanza glicogenica si disciolga nel citoplasma, dovrebbero esistere
degli stati meno avanzati in cui si dovrebbe avere sempre conservata una certa
forma o di granulo o di zolla, colorabili colla soluzione jodo-jodurata. Ora an-
che in quei casi in cui si doveva ammettere una certa attivith nella funzione
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glicogenica delle cellule epatiche (in animali per esempio che mi erano stati por-
btati a stomaco pieno) io ho trovato sempre colla dilacerazione a fresco o colla
previa fissazione con acido osmico e colorazione colla soluzione jodo-jodurata o
nelle sezioni per congelazione trattate nella stessa maniera, il glicogeno diffuso
nel citoplasma e mai in forma di granuli o di zolle.

Come il glicogeno non ha dentro alla cellula una sede speciale di formazione
in un punto piuttosto che in un altro di essa, se la sua formazione fosse in rap-
porto coll’attivith di granuli cellulari, si dovrebbe trovare traccia di questi gra-
nuli in tutta quanta la cellula. Ora, né in cellule ricche di glicogeno, né in quelle
che ne contengono poco o non ne contengono affatto, sia colla miscela di Biondi,
sia col metodo di Altmann, io ho potuto mettere in evidenza dei granuli all’in-
fuori di quelli che, per le ragioni che ho esposto pit sopra, stanno evidentemente
a rappresentare i prodotti di secrezione biliare. Per parte mia non posso quindi
accettare la partecipazione dei granuli cellulari alla formazione del glicogeno.
Io credo che la trasformazione dello zucchero in glicogeno nell’interno della cel-
lula epatica si compia con un meccanismo assai piu semplice di quello che, se-
condo alcuni, avverrebbe per esempio pel grasso.

d) Alla domanda se la funzione glicogenica durante la digestione si compia
contemporaneamente alla secrezione biliare o pure in periodi differenti e quale
delle due, in quest’ultimo caso preceda, & diflicile per parte mia rispondere.

Per risolvere questa questione sarebbe stato necessario di avere animali il
cui fegato fosse stato affatto privo di glicogeno ed esaminare a periodi differenti
i fegati di questi animali dopo I’ingestione di alcuni ecibi. .

Ho gid detto al principio del lavore come gli Spelerpes sieno incapaci di inge-
rire qualsiasi cibo allo stato di captivity, né & possibile favli mangiare forzata-
mente. Non posso quindi per questa ragione rispondere in modo categorico alla do-
manda. Quello che posso dire perd ¢ che nei fegati degli animali c¢he mi furono
portati a stomaco pieno, nei vari periodi della digestione, ¢ nel momento in cui
la secrezioge biliare ¢ attiva, la cellula epatica presenta la reazione del glico-
geno in modo evidentissimo. Parrebbe quindi che le due funzioni si compiano
contemporaneamente.

11 fatto, osservato anche da Lahousse, che la formazione del glicogeno rag-
giunge il suo massimo verso la 14* ora della digestione, quando cioé le granula-
zioni paraplasmatiche si sono portate di fianco ai canalicoli biliari o sono sparite
dalla cellula (cosa che secondo questo autore starebbe a dimostrare come sia il
succo jalino del paraplasma che da origine alla materia glicogenica), dimostra nello
stesso tempo che le due funzioni si possono compiere contemporancameite nella
cellula epatica e procedono quasi parallele. Ma questa osservazione del Lahousse
mi pare dimostri qualche cosa di piti importante e cioé una certa dipendenza fra
i due processi fisiologiei: dipen'denza che alcuni oggi (Dastre e Arthus (10), Mar-
cacci (38)) ammetterebbero; tanto che per quest’ultimo autore la bile-si comporte-
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rebbe presso a poco come si comporta la clorofilla verso I’amido. Tutte e due que-
ste sostanze avrebbero il potere di disidratare gli idrati di carbonio solubili, ren-
dendoli insolubili.

e) 11 glicogeno si trova nella cellula epatica dello Spelerpes in quantitd va-
riabile a seconla delle condizioni fisiologiche dell’animale. E abbondantissimo nel
periodo della digestione ¢ un po’ scarso dopo un lungo periodo di digiuno. Non
scompare mai completamente. Sappiamo infatti che-negli animali a sangue freddo
il glicogeno anche nella inanizione scompare assai tardi. Cosi si ¢ visto che nelle
rane, in estate, il glicogeno epatico scompare nella inanizione dopo 3 o 6 setti-
mane, e nelle rane che hanno digiunato I’inverno, il glicogeno scompare del
tutto verso la primavera: mentre nei cani non si trova pit glicogeno nel fegato
dopo 2 o 3 scttimane di digiuno, nei conigli dopo 4 o 8 giorni e nei polli dopo 6
giorni. Io ho visto solamente sparire il glicogeno dalla cellula epatica dello Spelerpes
se si tenevano gli animali che si trovavano gia in inanizione ad una temperatura
di 20° per 10 o 15 giorni. Ho confermato cosi i risultati di Lengley che riusci a
far sparire collo stesso artifizio, il glicogeno dal fegato delle rane ibernanti.

Grasso. — Ho gid fatto notare come si trovi una gran differenza nel quan-
titativo di grasso nelle cellule epatiche degli Spelerpes maschi e femmine. Le
femmine che hanno le uova a diverso grado di maturazione, hanno un fegato
ricchissimo di grasso, mentre nel fegato dei maschi la quantita di grasso é no-
tevolmente minore. I fegati dei maschi si prestano quindi assai meglio all’osser-
vazione. *

11 grasso nelle cellule epatiche dei fegati fissati con acido osmico appare
sotto forma di gocce piu o nteno grandi, talvolta sferiche, talvolta di forma irre-
golare sparse in tutto il citoplasma, senza una localizzazione prevalente in una
parte piuttosto che in un’altra. Queste gocce adipose si colorano ora intensamente
e completamente in nero, ora invece la colorazione nera si manifesta solamente
alla periferia della goccia, mentré I’interno appare colorato in grigio e la goccia
acquista cosl un aspetto annulare.

E noto come Altmann, fondandosi anche sugli studi di Metzner e Krehl, am-
metta che la formazione delle gocce adipose sia dovuta all’attivitd vitale dei gra-
nuli(bioblasti), i quali assimilerebbero il grasso entrato nella cellula allo stato di
soluzione. Il granulo si carica di grasso, aumenta di volume e lascia vedere talvolta
alcune parti ancora colorabili colla fucsina. Spesso dalla fusione di piccole gocce
adipose ne derivano altre di volume maggiore.

Io ho trattato i fegati di Spelerpes col metodo di Altmann. I piccoli pezzi
che venivano fissati nella miscela osmica, presentavano nelle sezioni una diversa
reazione a seconda che si trattava di cellule che si trovavano alla periferia o al
centro del pézzo. Le gocce adipose delle cellule che si trovavano alla periferia
presentavano tutte una reazione intensamente nera che andava facendosi piu
shiadita mano a mano che ci si accostava al centro del pezzetto, in cui le cellule

.
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'presentavano delle gocce adipose colorate in grigio sporco. Per quanto abbia ripe-

tuto il metodo della colorazione colla fucsina acida non ho potyto osservare mai
nel centro delle gocce adipose, residui colorabili in rosso; meno fortunato in
questo degli altri autori, i quali poterono dimostrare la formazione del grasso per
parte dei granuli cellulari.

Nucleo.

Del nucleo delle cellule epatiche descriverd separatamente: la membrana,
il carioplasma, i nucleoli ed il reticolo nucleinico.

Membrana nucleare.

I nuclei delle cellule epatiche sono limitati da una membrana sottile che si
colora in rosso coi colori acidi di anilina. E una membrana assai resistente, come
ho potuto vedere in alcune alterazioni artificiali del nucleo e rappresenta anzi
una delle parti piti resistenti del nucleo. Resiste pil degli altri costituenti nu-
cleari all’azione degli alcali, degli acidi e del succo gastrico avtificiale. Trattata
con soluzioni di carbonato potassico (40 °/;) la membrana nucleare apparisce co-
me costituita da un reticolo assai regolare e sottile che forma delle maglie poli-
gonali (fig. 1).

Riguardo alla presenza di connessioni fra la membrana nucleare e lo spon-
gioplasma delle cellulé epatiche posso dire che queste connessioni non esistono.
T facile invece constatare i rapporti del cariospongioplasma (reticolo carioplasma-
tico di Carnoy) colla membrana nucleare stessa. Le trabecole che costituiscono il
cariospongioplasma sono pin delicate e meno resistenti delle trabecole ‘che costi-
tuiscono la membrana propria del nucleo; quindi per constatare i rapporti di
quelle colla membrana, bisogna aver la precauzione, consigliata da Carnoy, di
trattare cio¢ le cellule coi vari reatlivi, atti a mettere in evidenza la membrana
e le trabecole, soltanto dopo la fissazione e I’ indurimento degli elementi stessi.
Adopetndo questo artifizio si vedono le trabecole costituenti il reticolo della
membrana che si continuano nei filamenti sottili, i quali vanno a formare il cario-
spongioplasma. La continuazione delle trabecole della membrana nei filamenti
del cariospongioplasma & anche evidentissima in alcuni nuelei allo stato patologico
come avremo occasione di vedere in seguito. In alcuni di questi nuclei infatti
(fig. 8, 9, 11, 21) in cui il reticolo nucleinico & quasi scomparso e sono pure scom-
parse le numerose granulazioni carioplasmatiche che mascherano il reticolo cario-
plasmatico nelle condizioni normali, questo appare invece evidentissjmo.

Carioplasma.

Nel carioplasma delle cellule epatiche di Spelerpes si possono distinguere un
reticolo che io ho chiamato cariospongioplasma e un enchilema_ricco di granuli.
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Cariospongioplasma. — Parlando della parete del nucleo ho detto come que-
sta si trovi in comunicazione con un reticolo nucleare. Questo reticolo nucleare
io I’ho chiamato 'cat‘iospongioplasma, percheé secondo il mio modo di vedere, rap-
presenta nel nucleo quello che lo spongioplasma rappresenta nella cellula. Que-
sto reticolo finissimo che interseca il nucleo in tutte le direzioni, formando
un gran numero di maglie coi suoi filamenti, non & da confondersi col reticolo
nucleinico. Il cariospongioplasma infatti si colora.molto differentemente dal go-
mitolo nucleinico, perché colla miscela di Biondi, mentre il secondo si colora
molto intensamente in verde, il primo si colora invece in rosso.

La presenza di un reticolo nucleare diverso dal reticolo nucleinico non &
cosa nuova, quantunque alcuni siano sempre contrari ad ammetterla. Fra quelli
che ammettono la presenza nel nucleo di quello che io ho chiamato cariospon-
gioplasma, devo citare Carnoy (), il quale oltre ad aver dimostrato per mezzo di
reattivi un reticolo differente dal reticolo nucleinico nei nuclei di alcuni epitell
e in giovani uova, ha potuto osservare lo stesso reticolo in tessuti freschi senza
aiuto di reattivi e nei nuclei di cellule vegétali.

La presenza del cariospongioplasma nei nuclei delle cellule epatiche si puo
dimostrare, come ho detto pitt sopra, o per mezzo di vari reattivi che digeriscono
tutti gli altri costituenti nucleari o pure in condizioni patologiche del nucleo.
E evidentissimo per esempio nei nuclei delle cellule epatiche di animali av-
velenati con fosforo (fig. 21) e nei tessuti morti. La fig. 9 rappresenta appunto una
cellula epatica 48 ore dopo la morte dell’animale. Nel nucleo Yaggrinzato le gra-
nulazioni in esso contenute sono completamente scomparse e lasciano scorgere
bene il reticolo nucleinico e il reticolo che forma il cariospongioplasma. Come
ho gift detto questo reticolo @ assai delicato. Difatti in moltissimi casi invece del
reticolo non si trova piu, allp stato patologico, che un detrito granulare, avanzo
della sua distruzione.

Enchileina. — Nelle cellule epatiche dello Spelerpes, ¢ costituito da una so-
stanza ricca di granuli che allo stato normale si colorano intensamente in rosso
colla miscela del Biondi eil cui numero varia a seconda dell’attivita della secrezione
cellulare. Questa sostanza ricca di granuli é compresa nelle maglie del cariospon-
gioplasma e rappresenta quella che gli autori chiamano anche sostanza fondamen-
tale. I granuli carioplasmatici sono, come ho detto, assai numerosi, specialmente
durante lo stato di digiuno. Si colorano intensamente colla fucsina della miscela
di Biondi e hanno un aspetto rotondo. Vedremo piu tardi quale interpretazione si
debba dare a questi elementi nucleari.

Nucleoli.

Immersi nel carioplasma, accanto ai granuli, si trovano una, o pit frequente-

~mente, due sferule assai grandi, che si colorano intensamente in rosso come i gra-



Contributo allo studio della fisio-patologia della cellula epatica 97

nuli e che non presentano né colla celorazione con la miscela di Biondi, né col
metodo di Flemming una struttura speciale, ma sembrano invece costituiti di una
sostanza omogenea.

Reticolo nucleinico.

I filamenti del reticolo nucleinico si svolgono in tutto il nucleo e presentano
qui e 14 degli ingrossamenti. I filamenti del reticolo nucleinico si colorano in-
tensamente in verde con la miscela di Biondi.

Ho descritto separatamente le varie parti costituenti il nucleo; non ho detto
perd ancora che la cellula epatica adulta possiede spesso due nuclei e talvolta
tre e quattro. Anche quando i nuclei sono pii d’uno, la loro struttura & per tutti
uguale a quella che abbiamo descritto e che corrisponde alla struttura nucleare
durante il digiuno. Debbo fare questo avvertimento per la ragione che, come
ora vedremo, il nucleo presenta delle modificazioni importanti a seconda delle
varie condizioni di nulrizione.

Modificazioni del nucleo durante la digestione.

Nei fegati degli animali che ho avuto con stomaco pieno, le cellule epatiche
hanno dei nuclei molto pit grossi che le cellule degli animali in digiuno. I gra-
nuli del carioplasma sono meno serrati gli uni contro gli altri; alcuni di essi
sono colorati intensamente in rosso, altri sono colorati in rosso pallido. Contem-
poraneamente all’aumentare di volume del nucleo e al diradarsi dei ¢¥anuli del
carioplasma, appaiono nel citoplasma, subito al difuori della membrana nucleare,
degli ammassi di granuli che per forma, per grandezza e pel modo di compor-
tarsi colla sostanza colorante, presentano gli stessi caratteri dei granuli nucleari
(fig. 5). Per parte del reticolo nucleinico e dei nucleoli non c¢i sono cambiamenti
notevoli.

L’aumengo di volume del nucleo, la diminuzione del suo contenuto granulare
o la contemporanea comparsa nel citoplasma di granuli aventi gli stessi caratteri
dei granuli nucleari, mi fece pensare a una possibile compartecipazione del nucleo
alla funzione di secrezione.

La questione dell’importanza e dell’ufficio del nucleo nella funzione di secre-
zione & una questione ancora controversa. La prima idea della importanza del nu-
cleo nella funzione di secrezione, si deve a Meckel @0) le cui osservazioni datano
dal 1846. Questo autore infatti dimostro pel primo che i nuclei delle cellule nelle
glandule del seriterio dei bruchi delle farfalle, si diramavano nella cellula per
esercitare la loro influenza sulla secrezione. Dei cambiamenti notevoli del nucleo
furono osservati da Ieidenhain 1) e dai suoi allievi nelle cellule delle glandule
salivari. I nuclei di queste cellule si presentano a contorni irregolari e assai
deformati durante I’elaborazione dei prodotti di secrezione: assumono invece
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una forma rotonda e aumentano di volume nelle cellule in cui la secrezione
é compiuta. Anche le osservazioni di Hermann @3 sulle glandule sottomascel-
lari del cane e del coniglio tendono a dimostrare la modificazione del nucleo du-
rante la secrezione: modificazioni che secondo questo autore non sarebbero sol-
tanto di natura morfologica, ma anche di natura chimica. Schiefferdecker (49),
Schmidt (Y), Rawitz 48) accettano la teoria della compartecipazione del nucleo
alla funzione di secrezione. .

Non trovarono invece modificazioni nei nuclei delle cellule secernenti Bie-
dermann ©), List (36) e Merk (41). Cosi pure Van Gehuchton A7), nega ogni inter-
vento del nucleo nel processo di secrezione celle cellule che formano il rivesti-
mento epiteliare dell’intestino medio della larva della Plychoptera contaminata.
Contro queste poche osservazioni che tendono a negare una qualche importanza
del nucleo nella secrezione, stanno, oltre le ricerche che ho cilate per le prime,
anche quelle recenti di Korschelt 27) che ha portato un largo contributo allo studio
della morfologia e della fisiologia nucleare. Le osservazioni numerose di Korschelt
tendono tutte ad ammettere una grande importanza del nucleo nella funzione di
secrezione. E importante, fra le altre, I’ osservazione che le diramazioni dei nuclei
delle cellule nelle glandule del seriterio dei bruchi delle farfalle, si fanno via via
pit pronunziate e arrivano al loro massimo sviluppo nella maggiore attivita cel-
lulare e scompaiono invece completamente nelle cellule del seriterio quando le
larve hanno gid formato il bozzolo e quindi la funzione di secrezione ¢ cessata.

Sul meccanismo dell’azione esercitata dal nucleo, Korschelt*non si pronunzia.
Egli non ha potuto stabilire infatti se il nucleo ceda veramente dei materiali du-
rante la secrezione, o pure se_agisca sul citoplasma per semplice contatto. Certa-
mente i cambiamenti notevoli del nucleo, che si possono riscontrare in cellule -
glandulari destinate a compiere in uno spazio breve di tempo, una secrezione
abbondante, come sono per esempio le cellule delle glandule del seriterio, non
si potranno riscontrare in cellule glandulari in cui la secrezione si compie lenta-
mente e in modo quasi continuo, senza produzione di materiale abbondante, come
avviene nel fegato. Questa ¢ per me la ragione per cui nelle cellule epatiche i
nuclei non presentano un aumento straordinario di volume.

Se non si riscontrano delle modificazioni molto notevoli nella forma, abbiamo
perd visto che il nucleo, durante I’attivita secreliva della cellula epatica, non ri-
mane indifferente. Ho gia detto che il nucleo durante il massimo dell’attivita se-
cretoria della cellula, aumenta di volume in grado assai notevole e che il nucleo
perde durante questa fase una certa quantith del suo contenuto granulare e piu
specialmente una parte di quei granuli che si colorano intensamente in rosso e
che si vedono comparire invece nel citoplasma, subito al difuori della membrana
nucleare. Questi materiali riversati dal nucleo nel citoplasma, costituiscono evi-
dentemente quei materiali, che ulteriormente modificati nella cellula, vanno a
formare i prodotti di secrezione e fra questi principalmente i prodotli di seere-
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zione biliare, come abbiamo visto in altra parte di questo lavoro. Questo mio con-
vincimento & convalidato dalle numerose osservazioni che ho fatto in fegati di
animali in stato di inanizione o che si trovavano in un qualche periodo della
digestione. T questa, per quanto io so, la prima volta che si & potuto dimostrare
come il meccanismo d’azione del nucleo nella secrezione si spieghi, non per un
semplice contatto fra nucleo e citoplasma, ma per la somministrazione per parte
del nucleo di materiali che hanno gia subito una elaborazione endonucleare. A
conferma di questo fatto, devo citare una osservazione sopra fegati di animali
in cui furono praticate iniezioni di pirodina in soluzione acquosa. Ho detto in al-
tra parte del lavoro che le iniezioni di soluziome acquosa di pirodina, hanng il
potere di aumentare considerevolmente la secrezione biliare. Ora, in alcuni casi
in cui la iniezione fu fatta a dosi un po’ elevate, quest’aumento di secrezione si
fece in modo tumultuario. In questi casi potei osservare molte cellule che pre-
sentavano un quadro assai interessante. Le granulazioni del citoplasma, che in
altri casi si sarebbero trovate aggruppate alla parete che guarda i capillari biliari,
erano quasi del tutto sparite ed erano invece numerosissime in vicinanza del
nucleo e come aggruppate alla parete nucleare in forma di grappolo rivolto dalla
parte dei capillari biliari. Il nucleo in quest’ultimo caso appariva completamente
vuoto di granuli perché questi, per I’aumento esagerato della secrezione, quasi
cedendo ad uno stimolo potente, erano* usciti dal nucleo per riversarsi nel cito-
plasma (fig. 7). I nucleoli apparivano in questi casi aumentati di volume.

Divisione nucleare. [

Nelle numerose sezioni di fegato che ho fatte, non mi sono imbaltuto che
quattro sole volte (sezionando fegati di individui molto giovani) in cellule che
si trovavano in attiva divisione mitotica e cioé: una volta in una fase di
aster e tre volte in fasi di diaster. In tutti e quattro i casi, insieme alla
scomparsa della membrana nucleare, era possibile di constatare un conside-
revole aumento delle granulazioni carioplasmatiche intensamente colorate in rosso.
Queste granulazioni erano cosi fitte che, all’infuori della sostanza cromatica, non
era possibile distinguere altra struttura nucleare. La sostanza cromatica & di-
sposta ad anse assai grosse e colorate in un bel verde smeraldo assai piu intenso
¢ brillante di quello che presenta la sostanza cromatica dei nuclei in riposo. Nelle
cellule, il cui nucleo & in via di moltiplicazione non si vedono nel citoplasma le
solite granulazioni disposte in vicinanza dei capillari biliari, e il reticolo proto-
plasmatlico é appena appena accennato (figg. 2 e 3). Quantunque in.uno di
questi casi di divisione nucleare (fig. 3) la fase di diaster fosse gid avanzata,
il corpo cellulare non parve prendesse parte alla divisione. Questa divisione nu-
cleare, senza compartecipazione "del corpo cellulare, spiega il fatto abbastanza
comune della presenza di pitt nuclei nell’interno delle cellule epatiche.
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Alterazioni cadaveriche della cellula epatica.

Prima di descrivere le alterazioni della cellula epatica nelle varie condizioni
patologiche ottenute sperimentalmente negli animali, voglio accennare ad alcune
modificazioni assai importanti che subisce la cellula epatica nel tessuto morto.

Ad alcuni Spelerpes che si trovavano in condizioni apparentemente normali,
fu tolto, con la pii rigorosa asepsi, il fegato che venne posto in scatole di Petri
perfettamente sterilizzate e nelle quali si procuro di mantenere un’atmosfera al-
quanto umida, mediante un batuffolo di cotone idrofilo imbevuto di soluzione di
sublimato corrosivo all’4 per 1000. Le scatole vennero poi lasciate in luogo assai
fresco. I diversi fegati furono fissati in sublimato dopo un periodo di 12, 24, 48 ore.

I fegati esaminati dopo 12 ore non presentano apprezzabili alterazioni degli
elementi cellulari. Dopo 24 ore invece queste alterazioni sono assai evidenti. Nel
citoplasma (fig. 8) le granulazioni che' rappresentano i prodotti di secrezione
biliare sono scomparse: il nucleo non & cambiato di volume, ma le granulazioni
carioplasmatiche sono completamente scomparse, dimodoché il reticolo cariospon-
gioplasmico si mostra evidentissimo. I1 reticolo nucleinico pave talvolta lieve-
mente rigonfiato in qualche punto. Dopo 48 ore Ja maggior parte delle cellule si
presentano a contorni meno regolari. Il nucleo é alquanto raggrinzato: la so-
stanza cromatica non é alterata: il nucleolo & un po’ rimpiccolita. Nessuna traccia
di granulazioni carioplasmatiche. In alcune altre cellule le modificazioni sono
assal piu profonde. Queste cellule sono evidentemente assai rimpiceolite. Il nucleo
6 raggrinzato: il reticolo nucleinico & discretamente conservato come é conser-
vato il cariospongioplasma. Il nucleolo ¢ notevolmente ridotto di volume, atrofico,
ma si colora sempre bene in rosso.

Queste alterazioni cadaveriche pitt 0 meno gravi della cellula epatica hanno
una certa importanza per quello specialmente che si riferisce alle modificazioni
che subiscono i vari costituenti nucleari, e pongono nella necessitd di condurre
le ricerche istologiche su tessuti fissati subito dopo la morte dell’animale: regola
alla quale io mi sono strettamente attenuto, perché i resultati delle mie ricerche
fossero piu attendibili e comparabili fra loro.

La cellula epatica in condizioni patologiche.

Allo scopo di studiare la cellula epatica allo stato patologico, ho adoperato fe-
gati di animali sottoposti a trattamenti diversi, capaci di portare nel fegato delle
alterazioni pil o meno profonde. In alcuni Spelerpes ho praticato delle sottra-
zioni ripetute di sangue, in altri ho sospeso la circolazione epatica dei vasi di
origine intestinale: in altri ho praticato la legatura del coledoco: in altri il taglio
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del midollo dorsale in alto, in altri ho sottoposto il fegato ad una corrente faradica
secondaria di una intensitd relativamente forte; in altri ho praticato ’iniezione
di sostanze tossiche (fosforo, arsenico), in altri infine ho determinato una infe-
zione per mezzo di una cultura di Hydrophilus fuscus che, come ¢ noto, & pato-
geno per gli animali a sangue freddo.

Alla descrizione delle alterazioni della cellula epatica in queste varie condi-
zioni morbose, fard precedere la descrizione della cellula epatica dopo un lungo
periodo di inanizione.

Inanizione. — Ho gia fatto notare al principio di questo lavoro come gli
Spelerpes non vivano pit di 2 o 3 mesi allo stato di captivitd. Quindi il perfodo
di inanizione di questi animali, non é cosi lungo da farci sperare di trovare nelle
cellule epatiche delle alterazioni molto pronunziate. Del resto le ricerche di Mor-
purgo o quelle di Peri, dimostrano che Iatrofia per inanizione non porta delle
deformazioni notevoli negli elementi cellulari e che i nuclei prendono una parte
minima all’atrofia.

Le cellule epatiche dello Spelerpes a digiuno da circa due mesi e mezzo
sono alquanto rimpiccolite. Contengono sempre una discreta quantith di grasso e
un certo numero di granulazioni che rappresentano i prodotti di secrezione bi-
liare. Ho trovato qualche volta il glicageuo. Altre volte la ricerca di questa so-
stanza colla solita reazione ha dato un resultato negativo. I1 nucleo delle cellule
¢ un po’ diminuito di volume. Mentre il suo diametro nelle cellule normali mi-
sura da 48 a 20 p, dopo un lungo periodo di digiuno ha invece un diametro di
16 a 17 p. 11 nucleo ha contorni netti ¢ contiene numerose grauulazimh, colorabili

. intensamente in rosso colla fucsina. Il nucleolo si colora fortemente in rosso ed ha
dimensioni normali. La sostanza cromatica non ha subito modificazioni e si co-
lora bene in verde.

Anemia per dissanguamento. — Praticando ripetuti tagli nella coda degli
Spelerpes, si oftiene una perdita di sangue considerevole. In queste condizioni
di anemia grave, nel citoplasma delle cellule epatiche, scompare totalmente il
glicogeno e scompaiono pure tutte le granulazioni fucsinofile. La funzione biliare
& come sospesa. Contemporaneamente le granulazioni carioplasmatiche si ‘mo-
strano colorite pallidamente in roseo, invece di essere colorite intensamente in
rosso come nelle condizioni normali. I nucleoli non presentano modificazioni: la
sostanza cromatica é in molti nuclei diminuita e dove si nota questa diminuzione
si riscontrano nel nucleo, dei corpi vescicolari, in maggior quantity di quello che
si trovino allo stato normale e in altre condizioni patologiche. Tralascio ora di
parlare di questi corpi vescicolari di cui dovro pin tardi occuparmi estesamente.

Abolizione della circolazione sanguigna di origine intestinale. — Si sospende
la circolazione epatica di origine intestinale, allacciando il tronco venoso che si
trova accollato sulla faccia posteriore del fegato dello Spelerpes e nel quale con-
fluiscono i vasi che prendono origine dall’intestino. Gli animali sopfavvivono in
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queste condizioni anche 8 giorni. Le alterazioni che seguono questo atto opera-
torio non sono diffuse a tutte le cellule del parenchima epatico, ma si riscontrano
invece in alcuni gruppi cellulari soltanto. Le cellule che in questi gruppi si tro-
vano piu profondamente alterate, presentano il loro citoplasma trasformato in una
massa granulare (figg. 13, 14) i cui granuli si colorano debolmente in rosso colla mi-
scela di Biondi. Questi granuli sono alquanto piu grossi dei granuli che stanno a
rappresentare i prodotti di secrezione biliare e si devono considerare come pro-
dotti di regressione cellulare. Tanto nelle cellule in cui il citoplasma & cosi al-
terato, quanto nelle cellule in cui Ialterazione del citoplasma é minima, il nucleo
presenta notevoli modificazioni. Queste modificazioni consistono nella precoce scom-
parsa del contenuto granulare e nella successiva alterazione del reticolo nucleinico.
Il reticolo nucleinico talora si spezza in piu punti e i vari frammenti vanno
a costituire delle zolle di sostanza cromatica alquanto rigonfiata, libere nell’in-
terno del nucleo; altre volte il rigonfiamento di queste zolle & tale, che esse con-
fluiscono insieme a formare una massa di sostanza cromatica unica, che riempie
tutto quanto il nucleo (fig. 14).

Legatlura dei vasi biliari. — Ho praticato la legatura del coledoco allo scopo
di provocare un ristagno della bile nel fegato. Gli animali sono vissuti 6 e 7
giorni dopo P’operazione: ma anche dopo quest’epoca e in animali a stomaco pieno,
non mi & stato possibile di poter avere un accumulo di pigmento biliare nel fe-
gato. Ho trovato invece delle zone di necrosi, quali appunto si .rinvengono per
occlusione nelle vie biliari.

In seguito a occlusione del coledoco Charcot e Gombault (9 trovarono atrofia
e degenerazione vitrosa delle cellule epatiche. Secondo Foa e Salvioli (13) che si
occuparono di queste alterazioni cellulari in seguito a ostacolato deflusso biliare,
la causa della alterazione cellulare, la quale comincia con una minore elezione
della cellula per la sostanza colorante, poi colla comparsa di vacuoli e finisce
colla scomparsa anche del nucleo, sarebbe dovuta a colliquazione biliare alla
quale si aggiunge la lesione del sistema vascolare del tratto corrispondente per
compressione. Lahousse (31) nelle cellule epatiche dei conigli che morivano 8 o
10 ore dopo I’occlusione del coledoco, ha veduto sparire le granulazioni parapla-
smatiche. Alcune di queste cellule si trovavano in uno stadio pii o meno avan-
zato di necrosi e altre contenevano del pigmento in forma di granulazioni amorfe.

Le alterazioni cellulari nei fegati dello Spelerpes cominciano fino dal primo
giorno e si fanno sempre pil pronunziate fino al 6° o 7° giorno in cui si hanno
dei focolai necrotici, le cui cellule si trovano in uno stadio pit o meno avanzato
di disgregazione.

Il primo fatto che si riscontra nelle cellule, gid 412 ore dopo la legatura del
coledoco, & la scomparsa delle granulazioni fucsinofile. Quasi contemporaneaments
si nota la scomparsa délle granulazioni carioplasmatiche. In questo primo stadio
il nucleo non ha cambiato di volume, il nucleolo é sempre evidente e intensa-
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monte colorato: la sostanza cromatica non ¢ modificata. In una fase ulteriore il
reticolo nucleinico si riduce notevolmente e la nucleina é appena apprezzabile
sotfo forma di piccolissime zolle pallidamente colorate in verde (fig. 11). A questo
punto la cellula conserva ancora le dimensioni normali. Via via pero che il pro-
cesso necrotico aumenta, la cellula si raggrinza; il reticolo spongioplasmico si
frammenta: nel nucleo il reticolo non ¢ piu visibile, il nucleolo si rimpiccoli-
sce ¢ il nucleo stesso si va sempre pit raggrinzando, fino a tanto che cellula e
nucleo si disgregano completamente e non rimane di essi che un ammasso di
detrito. Qualche volta il quadro dell’alterazione nucleare & differente. Il nucleo
si deforma, le granulazioni carioplasmatiche non scompaiono del tutto e pare
anzi che si fondano insieme a formare una massa unica, colorita debolmente in
rosa, in mezzo alla quale rimangono ancora alcune di esse intensamente colo-
rate. Il reticolo nucleinico invece di ridursi e scomparire, si frammenta in tante
zolle di cromatina; il nucleolo & scomparso.

Il fatto che queste gravi alterazioni nucleari si riscontrano gia poco tempo
dopo la legatura del coledoco, e il non aver mai riscontrato, anche nei fegati di
Spelerpes con stomaco pieno, un ristagno tale di bile da far pensare ad una com-
pressione notevole sui vasi sanguigni e sulle cellule epatiche per parte dei vasi
biliari, mi pare serva a dimostrare che la necrosi delle cellule epatiche, che si
riscontra dopo 1’occlusione del coledocd, non debba ripetere la sua causa solo
dalla compressione esercitata dai vasi biliari e alla conseguente modificazione
della circolazione sanguigna, ma debba in gran parte derivare dalla mancata se-
crezione e dalla ritenzione di prodotti dannosi alla vita dell’elementa cellulare.

Riguardo alla funzione glicogenica della cellula epatica, cessa poco tempo dopo

"la legatura del coledoco.

Eleltriztazione. — Si possono ottenere delle alterazioni cellulari assai gravi
per mezzo di correnti indotte di una certa intensitd. Io ho adoperato la corrente
secondaria di una slitta del Du Bois Reymond applicando direttamente sul fegato
uno degli elettrodi di platino. La corrente fu applicata per !/,, 1/,, 1 o 2 ore.
In tutti i casi si constatd, anche dopo una breve applicazione della corrente,
la scomparsa delle granulazioni fucsinofile del citoplasma. Poche volte osservai
la comparsa di granulazioni piu chiare e piu grosse delle precedenti e che in
maggior numero ho riscontrato in alecuni casi di avvelenamento per fosforo e
per arsenico e in seguito a disturbi circolatori. Piu frequenti e piu accertate fu-
rono le alterazioni nucleari, le quali erano pid o meno avanzate a seconda che
era stata maggiore o minore la durata della corrente. I’alterazione nucleare piu
semplice & in questo caso la scomparsa delle granulazioni carioplasmatiche. Le
alterazioni piu gravi consistono nella frammentazione del reticolo nucleinico e,
nei casi piu avanzati, in una vera disgregazione nucleare. Il nucleolo é in molte
cellule ben conservato. Non é raro pero di vedere in alcune di esse dei nucleoli
ipertrofici (fig. 23). 11 nucleolo ipertrofico puo raggiungere un volwme quattio o
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cinque volte maggiore del normale e si colora sempre bene in rosso. In qualche
caso, all’intorno del nucleolo (fig. 23) compare un alone chiaro che separa netta-
mente il nucleolo dal resto del carioplasma.

La fuoriuscita delle granulazioni carioplasmatiche avviene, nella maggior
parte dei casi, nel modo ordinario; in altri casi esse escono come a gruppi e non
piu con una certa orientazione, vale a dire da quella parte del nucleo che guarda
il capillare biliare, ma da piu parti della periferia.. Qualche volta insieme alla
fuoriuscita delle granulazioni carioplasmatiche, puo avvenire I’ uscita di qualche
zolla di cromatina derivante dalla frammentazione del reticolo nucleinico (fig. 24).
Altre volte oltre all’uscita delle granulazioni carioplasmatiche e della sostanza
cromatica, si pud osservare la fuoriuscita del nucleolo che si trova poi libero nel
citoplasma. Quando questo succede, il punto di uscita del nucleolo & spesso evi-
dente perché nella membrana nucleare appare come una soluzione di continuo.
11 fatto che tutte le volte che ho osservato il nucleolo libero nel citoplasma, il nu-
cleolo si trovava sempre insieme a zolle di cromatina e ad aggruppamenti di
granulazioni carioplasmatiche, e la frequenza con cui in questi casi la membrana
nucleare si mostra interrotta, mi fa pensare che nel fegato la fuoriuscita del nu-
cleolo dal nucleo non possa avvenire che in condizioni di grave alterazione della
costituzione nucleare.

Taglio del midollo dorsale. — E noto come si possano avere alterazioni delle
cellule epatiche per alterazioni del sistema nervoso. In seguito all’estirpazione

. del plesso celiaco, Bonome (") ha conslatato nelle cellule epatiche del coniglio,

alterazioni di natura trofica (necrobiosi e successiva disgregazione, atrofia, dege-
nerazione albuminosa). N

Nello Spelerpes io ho praticato il taglio del midollo dorsale. Gli animali vi-
vono per molto tempo dopo questa operazione. L’alterazione delle cellule epatiche
dopo questa lesione nervosa, consiste in un grado piu o meno avanzato di dege-
nerazione albuminoide, che si manifesta per la comparsa nel citoplasma di gra-
nulazioni colorate pallidamente in rosa colla fucsina. Piu interessanti sono le al-
terazioni nucleari. In quasi tutti i nuclei la sostanza cromatica comincia col colo-
rarsi sempre piu pallidamente e finisce collo sparire. Nella fig. 10 si vedono ap-
pena accennate due anse del reticolo nucleinico. Anche le granulazioni cariopla-
smatiche hanno perduta la proprietd di colorarsi intensamente in rosso, come suc-
cede nelle cellule normali. I nucleoli non sono alterati.

Infezione da Hydrophilus fuscus. — L’ Hydrophilus fuscus descritto da Sanarelli
e di cui ho studiato qualche tempo fa I’azione fisiologica dei prodotti di ricambio,
é un bacillo che ha la proprieta di determinare delle infezioni gravi, tanto negli
animali a sangue freddo quanto negli animali a sangue caldo. Io mi sono servito
di culture in brodo di questo microrganismo, per determinare un processo infet-
tivo nello Spelerpes, a cui la cultura veniva iniettata nella cavitd addominale.
Gli animali morivano in generale dopo 48 ore dalla iniezione.
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I fegati di questi animali fissati subito dopo la morte, hanno presentato delle
alterazioni pitt 0 meno gravi. Per parte del citoplasma, scomparsa totale del glico-
geno e delle granulazioni biliari fino dopo le prime 12 ore. Nella infezione piu
avapzata compaiono nel citoplasma, specialmente lungo la parete cellulare, nu-
merose granulazioni debolmente colorate, differenti dalle granulazioni biliari, e
che stanno a rappresentare un grado pit o meno avanzato di degenerazione al-
buminoide. Per parte del nucleo le alterazioni piu frequenti sono state la fram-
mentazione del reticolo nucleinico e la rottura del nucleo (fig. 15).

Avvelenamenio per fosforo e arsenico. — Nell’avvelenamento da fosforo e
arsenico, si possono avere gravi alterazioni tanto nel citoplasma quanto nel hu-
cleo. Per quello che riguarda il citoplasma, la degenerazione grassa ¢ 1’altera-
zione predominante nell’avvelenamento cronico. Per quello che si riferisce al
nucleo Ziegler e Obolonsky (57) videro un disgregamento in zolle della cro-
matina del nucleo e in seguito, scomparsa della membrana cellulare e spargi-
mento della cromatina nel citoplasma. Stolnikow (3) che si era proposto di stu-
diare piu a fondo queste alterazioni nucleari, vide, nei primi stadi dell’avvele-
namento da fosforo nelle rane, che i nuclei assumevano una forma irregolare.
In stadl ulteriori emettevano pseudopodi in forma di clava che spesso si aprivano
alla loro estremitd, di modo che il contenuto nucleare si versava nel citoplasma.
Stolnikow attribuisce la formazione di guesti prolungamenti all’aumento di sostanza
nucleare che determinerebbe un aumento di pressione dall’interno all’esterno.
Lo stesso autore ha osservato anche aumento di cromatina, rottura della mom-
brana nucleare e, in stadi pit avanzati, disfacimento totale e scomparsq del nucleo.
La speciale sengibilita degli animali che ho adoperato in queste ricerche, per ogni
piu lieve intossicazione, non mi ha permesso di determinare negli Spelerpes un
avvelenamento lento per fosforo e arsenico. Il fosforo fu somministrato in forma
di olio fosforato in proporzione di 0,25 °/;; I'arsenico in forma di acido arsenicico
in soluzione acquosa a 1:300. Anche con minime dosi di queste sostanze iniet-
tate nella cavith addominale, gli animali sono morti al 3° giorno. Non ho quindi
potuto studfare che I’avvelenamento acuto.

Le cellule epatiche di Spelerpes, avvelenati con fosforo, non presentano nei
primi momenti dell’avvelenamento (5-6 ore dall’iniezione di olio fosforato) altera-
zioni gravi. Solamente il glicogeno & scomparso e sono pure scomparse le granu-
lazioni fucsinofile del citoplasma. Qualche ora piu tardi compaiono le alterazioni
nucleari. Il reticolo nucleinico si mostra fortemente rigonfiato e intensamente
colorato: il succo nucleare & notevolmente ridotto e compresso dalle masse di
nucleina (fig. 19). I nucleolo é colorato un po’ piu pallidamente che allo stato
normale e presenta una piccola macchia chiara centrale. In stadi ulteriori scom-
paiono le piccole solcature comprese fra le masse di cromatina rigonfiate e che
stavano a rappresentare il residuo del carioplasma, e la nucleina riempie tutto
quanto il nucleo in modo uniforme, colorandosi perd assai pallidamenta. Sul fondo
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verde uniforme del nucleo spiccano i soltili filamenti del cariospongioplasma.
Contemporaneamente il nucleolo si colora sempre piu pallidamente e conserva
la macchia chiara centrale.

In stadl piu avanzati la cromatina, che si colora sempre pit debolmente, fini-
sce con lo scomparire del tutto come se si fosse a poco a poco disciolta (figg. 20, 21).
In questo caso del nucleo non rimangono pit che la membrana, il cariospongiopla-
sma e il nucleolo, che conserva tuttora la macchia ¢hiara centrale che gli da un
aspetto annulare. Negli ultimi stadi dell’alterazione nucleare, il nucleolo si rag-
grinza e scompare.

Nell’avvelenamento per arsenico, si ha presso a poco lo stesso quadro. Sola-
mente qualche volta ho potuto notare una ipertrofia del nucleo che raggiunge
quasi tre volte il volume normale (fig. 12). Anche in questi casi la cromatina &
come disciolta nel nucleo e si colora pallidamente in verde. E importante richia-
mare ’attenzione sul fatto che negli avvelenamenti acuti per fosforo e per arsenico
le alterazioni cellulari che si possono rilevare all’indagine microscopica sono lo-
calizzate quasi sempre nel nucleo. Solo qualche volta ho constatato nel citoplasma
un grado leggerissimo di degenerazione albuminoide.

Indezioni di levulosio. — Avevo iniettato nella cavith addominale degli Spe-
lerpes una soluzione di levulosio collo scopo di vedere se aumentava il contenuto
in glicogeno nella cellula epatica. Gli animali perd non resistettero a queste
iniezioni e morirono poco tempo dopo. Nei fegati fissati e colorati nel solito
modo trovai alcune delle cellule epatiche della periferia, e prétisamente quelle
che si trovano subito al disotto di quello strato linfoide che riveste la superficie
dell’organo, le quali presentavano delle alterazioni nucleari assai interessanti. In
queste cellule era scomparsa ogni traccia di granulazione biliare. Il contenuto in
glicogeno era presso a poco come nelle cellule normali. Il nucleo si presentava
profondamente alterato e 1’alterazione in questo caso differiva notevolmente da
tutte quants le alire alterazioni che ho riscontrato in altri stati patologici. II ca-
rioplasma si presentava come una massa unica colorita uniformemente in rosso
vivo, quasi che le granulazioni carioplasmatiche si fossero fuse insieme, e in
mezzo alla quale appariva il nucleolo pil intensamente colorato. La sostanza cro-
matica non piu disposta regolarmente, andava a costituire una o pit masse forte-
mante rigonfiate, le quali tendevano a far ernia per staccarsi completamente dal
nucleo. To riproduco nelle figure 16, 17, 18, tre tipi di questa alterazione, con
Punico scopo di dimostrare sotto quale aspetto si possono modificare i vari costi-
tuenti nucleari per ’azione di certe sostanze.

Degenerazione vacuolare.

Prima di chiudere I’ esposizione delle mie ricerche, devo richiamare 1’atten-
zlone su di una alterazione nucleare che io Lo riscontrato tanto in fegati appa-
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rentemente normali, quanto in fegati patologici di Spelerpes e alla quale ho gii
- accennato brevemente piu sopra. Questa alterazione che ha il suo riscontro
nella patologia umana merita di essere discussa ampiamente.

L1’ alterazione in parola si manifesta in forma di una vescicola o di pit ve
scicole, ora perfettamente rotonde, ora allungate, chiare, splendenti nell’interno
del nucleo, talvolta centrali, talvolta periferiche (figg. 24, 25, 26). La dimensione
di queste vescicole & varia. Ora sono della grandezza di un nucleolo e molto
meno, ora occupano tutto quanto il nucleo. Quando la vescicola & piccola, essa si
presenta con un contorno ben limitato, che si colora in verde colla miscela di
Biondi. A mano a mano che la vescicola cresce, il succo nucleare viene spinto
alla periferia insieme ai nucleoli che conservansi inalterati. Coll’ acerescersi di
questa vescicola si mantiene sempre il contorno colorito in verde. Solamente
quando l’accrescimento & considerevole, il centro della vescicola si colora pallida-
mente in rosso. La parte colorata in rosso non presenta nessuna struttura, ma ha
I’apparenza di una massa di detrito (fig. 26). Il carioplasma dei nuclei in cui si
trovano queste vescicole, & pieno di granulazioni durante il digiuno, meno ricco
invece durante la digestione, cio che vuol dire che il nucleo conserva la sua
attivitd funzionale indipendentemente dalla presenza della vescicola, finché que-
sta non diviene cosi grande da occuparce tutto quanto il nucleo. In questo ultimo
caso non mi é stato possibile seguire le sorti del nucleolo, di cui non ho mai ri-
trovato tracce nel citoplasma.

Tanto con la colorazione mediante la miscela di Biondi, quanto coi comuni car-
mini, quanto con la ematossilina, quanto col metodo consigliato da Fogper la colora-
zione dei parassiti del carcinoma, quanto infine con altri colori di anilina, non mi
& stato possibile di colorire questi corpi vescicolari, che non presentano alcuna strut-
tura in nessuna fase del loro sviluppo e che hanno 1’apparenza di essere ripieni
di un liquido acquoso. Questi corpi vescicolari, vari nelle cellule di fegati normali,
si sono riscontrati con maggior frequenza in condizioni patologiche, come per esem-
pio dopo una elettrizzazione intensa e prolungata o in casi di anemia per dissan-
guamento‘.‘Devo notare che la sostanza cromatica del nucleo si fa tanto pil scarsa
quanto pigi la vescicola aumenta di volume. Sorge la domanda di che natura siano
questi corpi vescicolari. Sono essi parassiti o forme degenerative o inclusioni spe-
ciali? La presenza di parassiti nell’interno del nucleo ¢ stata indubbiamente con-
statata da molti osservatori. Si sa che tra i protozoi, alcuni ben noti (Clepsidriana,
microsporidi) attaccano di preferenza e primitivamente il nucleo cellulare.

R. Heidenhain vide pel primo dei coccidi nei nuclei delle cellule epiteliali
dellintestino di Salamandra e questi coceidi furono studiati poi da Steinhaus (51)
che ne segul il modo di moltiplicazione e ne descrisse i vari stadi. Parassiti
endonucleari furono visti nei nuclei dell’ epitelio intestinale del Lithobius forfl-
catus, nei nuclei delle cellule “epiteliari dell’intestino del Geophilus ferruginosus,
nei nuclei dell’epitelio della vescica urinaria del luccio ece. Nel fegato umano
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Podwisotzky (46) ha osservato pel primo dei coccidi endonucleari ed endocellulari
disseminati in tutto 1’ organo. Questi parassiti si mostrano sotto I’aspetto di corpi
ovali a parete assai grossa, con una o piu spore nell’interno. Essi determinano
una notevole ipertrofia del nucleo che nelle ultime fasi di sviluppo del paras-
sita si trasforma e si distrugge. Contemporaneamente si ha una atrofia pigmen-
taria e la scomparsa di tutta la cellula. Per la distruzione delle cellule epati-
che e per lo stimolo esercitato dai coccidi sul connettivo si pud determinare
una neoproduzione del medesimo e quindi la cirrosi. Podwisotzky chiamo questo
coccidio « cariofago dell’nomo », come Steinhaus aveva chiamalo quello da lui
studiato nelle cellule dell’ epitelio intestinale della Salamandra Kairyophagus Sa-
lamandrae. Le prime forme di sviluppo di questi coecidi da lui riscontrati nelle
cellule epatiche dell’uomo appaiono come vescichette omogenee e si distinguono
male dalle forme che appaiono nella degenerazione vacuolare della sostanza nu-
cleare, che lo stesso Podwisotzky ha pure studiato; si distinguono bene invece ne-
gli stadi posteriori per la membrana a doppio contorno del parassita e per la pre-
senza di una o piu spore sferiche nell’ interno. .

Poco dopo di Podwisotzky anche Lewine (35 ha potuto dimostrare nei nuclei
delle cellule epatiche, come cosa affatto diversa dalla degenerazione vacuolare da
Jui descritta e di cui parlero in seguito, una alterazione speciale di natura paras-
sitaria, che egli chiama hydrops nuclearis parasitaiius e che cosi descrive:
« La structure chromatique du noyau disparait peu-a-peu, taudis'que sa mem-
brane persiste et le noyau tout entier se transforme en un sac, qui semble vide,
¢’ est-d-dire rempli de liquide incolore non coagulable. En méme temps, le noyau
¢’ agrandit et acquiert souvent un volume colossal, dépassant de 56 fois, les dimen-
sions d’ un noyau normal d’une cellule hépatique. Le nucléole persiste quelquefois,
plus ou moins, mais seulement sous la forme d’un tubercule accol¢ a la face in-
terne de la membrane nucléaire et faisant saillie dans la cavité du sac nucléaire.
Comme toute la membrane nucléaire, ce tubercule se colore trés vivement par ’héma-
toxyline.

« Or, dans la cavité de ce sac nucléaire, le plus souvent tout prés de sa paroi
et dans le voisinage immédiat du nucléole persistant, se trouve un corpuscule in-
colore plat et rond, dont la présence constitue la propriété caractéristique de cette
forme d’hydropisie nucléaire. La forme de ce corpuscule est celle d’'un disque
@’ une régularité géomeétrique aux eontours nettement tranchés et brillants.

« Ces corpuscules ne sont pas toujours de la méme grandeur; leurs dimensions
correspondent, plus ou moins, au volume du noyau hydropique; ¢’ est-A-dire que
dans les noyaux extrémement distendus par le liquide, les corpuscules sont aussi
un peu plus grands que d’ ordinaire.

« Toujours, les plus grands d’entre eux ne dépassent pas le quart d’ un glo-
bule rouge du sang. Il n’est pas aisé de distinguer ces disques incolores nageant
dans l¢ contenu, incolore lui-méme, du noyau. Cependant, avec un peu d’ abitude
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on y réussit sans trop de difficulté. Colorer ces disques avec une substance colo-
rante quelconque m’a été enticrement impossible. Quelquefois, dans les coupes
traitées avec 1’ hématoxyline-éosine glycérinée acide (Ehrlich) ou par la fuchsine
acide (Siure-Fuchsin, Fuchsin S.) ils prennent une teinte légérement rougeitre.
Cet état réfractaire & la coloration forme une propriété caractéristique de ces disques
et prouve que leur constitution microchimique est tout autre que celle du noyau
et du protoplasma cellulaire. Dans des cas trés rares, un noyau hydropique con-
tient deux et méme trois de ces disques, sans quon puisse remarquer, dans ces
derniers, des phénoménes quelconques do division ou de scission. En général, ces
disques sont toujours homogénes et ne présentent aucun détail de structure. (Fig. 5
et 6). » La forma regolare dei dischi, la mancanza di forme di transizione fra la cro-
matina e i dischi, la ripartizione dei nuclei idropici in gruppi (infezione per con-
tiguitatein) 1a sede di predilezione in vicinanza delle ramificazioni della vena porta,
1’ aver riscontrato nel protoplasma delle cellule epatiche, dei dischi simili a quelli
che si trovano nell’ interno del nucleo, sono tutte ragioni che spingono il Lewine
ad ammettere la natura parassitaria dei corpi vescicolari da lui descritti.

Anche Steinhaus ha trovato nel fegato cirrotico inclusioni nucleari rotonde, che
per la maggior parte si colorano in rosa, talvolta con granuli colorati intensa-
mente (51). Egli perd non si pronunzia sulla natura di questi inclusi, ma si limita
solamente alla deserizione della loro forma.

Per queste cognizioni che abbiamo sulle infezioni nucleari in genere e in
modo speciale sulle infezioni nucleari nelle cellule epatiche dell’ uomo e degli ani-
mali inferiori, sorse in me fin da principio il dubbio che anche nef*fegato dello
Spelerpes i corpi vescicolari riscontrati stessero a rappresentare una forma paras-
sitaria. Ma il modo di sviluppo del corpo vescicolare, la sua sede nell’interno del
filamento nucleinico, la mancanza di una membrana propria, la mancanza di una
struttura qualsiasi nelle varie fasi di sviluppo, il nessuno accenno a formazione
di spore o ad un’altra forma di moltiplicazione, anche nelle fasi di sviluppo piu
avanzate, Yuando cioé il corpo vescicolare ha invaso tutto quanto il nucleo, la
refrattarieth ad ogni mezzo di colorazione, non mi autorizzano a considerare come
parassiti questi corpi vescicolari. Non potendo considerare (uesti corpi vescicolari
come parassiti, vediamo se essi rappresentino invece una speciale inclusione nu-
cleare.

Di inclusioni nucleari se ne conoscono alcune di natura cristalloide. altre che
sono veri e propri prodotti di elaborazione cellulare.

Formazioni cristalloidi nell’interno del nucleo sono state osservate, da Car-
noy nelle glandule salivari della Nepa cinerea ®), dal Frenzel nell’ infestino me-
dio della larva di Tenebrio molitor (4, da P. Mingazzini nelle cellule del mesente-
ron delle larve dei Lamellicorni fitofagi (42), da Grandis @0 nelle cellule renali
ed epatiche, da Aievoli @ nell’epitelio renale e polmonare.

Inclusioni nucleari rappresentanti prodotti di elaborazione cetlulare e sono
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state osservate da Strasburger nei nuclei di cellule di Tradescantio 4, da From-
man nelle cellule di Cereus speciosus (16), da Carnoy in quelle di Clivia ®). E lo
stesso Carnoy ha trovato ammassi di glicogeno nei nuclei del fegatlo embrionale
di lumaca e globuli di grasso nei nuclei di Nocliluca e di larve di crostacei, come
Weiss ha trovato della clorofilla in vari nuclei vegetali 59 e Gilson della seta nei
nuclei delle glandule serigene del baco da seta a9, -

Nel caso nostro, nelle sezioni di fegato trattate con acido osmico e colla
soluzione gommosa jodo-jodurata,i corpi vescicolari nen presentarono mai la rea-
zione del grasso né del glicogeno, né i loro caratteri fisici e chimici depongono in
favore di una formazione cristalloide. Escluso cosl che si tratti di una forma
parassitaria o di inclusioni di natura cristalloide o derivate dall’elaborazione cel-
lulare, non resta che attribuire la produzione di questi corpi vescicolari ad un
processo di degencrazione nucleare e pitt specialmente a quel processo descritto
dagli autori come degenerazicne vacuolare del nucleo.

Vediamo dunqus se la forma descritta da me, corrisponde a quella che con
questo nome indicano gli autori. Ziegler (36 nel suo trattato di Anatomia patolo-
gica nel capitolo dei disturbi regressivi della nutrizione, descrive come degenera-
zione idropica del nucleo, la presenza di vacuoli endonucleari. Egli i ha riscon-
trati nel carcinoma della mammella, i cui nuclei e le relative cellule scoppiano e
si dissolvono vper I’ aumentare di questi vacuoli. Questi vacuoli sarebbero costi-
tuiti, secondo questo autore, da gocciole sferiche di liquido limﬁido. Nei nuclei
delle cellule epatiche la presenza dei vacuoli ¢ stata osservata da Podwisotzky (46),
da Lewine (33 e da Gianturco e Stampacchia (18). Gianturco e Stampacchia osser-
varono vacuoli endonucleari delle cellule epatiche nell’ avvelenamento per arse-
nico e 1i videro alcune volte occupare tutto quanto il nucleo e respingere alla
periferia la sostanza cromatica che rimaneva. Nel 1890 Podwisotzky osservo nel
nucleo delle cellule epatiche in casi di diabete e in casi di cirrosi la presenza di
vacuqli. Egli descrive cosi questi vacuoli: « Il apparait dans U intérieur du noyau
généralement tout prés du nueléole, une vésicule ronde, remplie d’une substance
homogéne (aprés durcissement) se colorant trés faiblement par les matiéres co-
lorantes nucléairves; par fois il semble que le nucléole lui méme se transforme en
vésicule. Le contenu de la vésicule 1’ est pas de I’eau simple, mais un liquide
albumineux. Les dimensions de celte vésicule sont trés variables; parfois elle di-
stend le noyau tout entier et le transforme en une grande vésicule qui n’est en-
tourée que & une couche trés mince de la substance nucléaire. La ressemblance
de ce noyau, ayant subi la dégénérescence vacuolaire, avec les coccidies parasi-
taires intranucléaires est partois tellement grande qu’il est presque impossible
de les en distinguer. »

Lewine riprese nel 1891 lo studio della degenerazione vacuolare descritta da
Podwisotzky ed esamino 40 fegati patologici, dei quali 22 erano di cirrosi volgare
¢ ipertrofica, 7 di cirrosi sifilitica, 8 i cancro del fegato, 2 di adenoma del fegato,
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1 di fegato grasso per anemia perniciosa progressiva, 1 di melanosarcoma. Que-
sto A. ha trovato assai frequentemente la « degenerazione vacuolare del nucleo
nello pid differenti malattie del fegato, senza alcuna relazione caratteristica col
processo patologico fondamentale. » I nuclei vacuolizzati si riscontrano sempre
isolati e rari di guisa che bisogna esaminare pitt campi di visione per trovarne
uno e se ne trovano, sebbene raramente, nei fegati apparentemente sani del-
I womo e degli animali (coniglio, cavia).

Riporto integralmente la descrizione che Lewine d& di questa degenerazione
vacuolare. « Les vacuoles des noyaux des cellules hépatiques présentent toujours
PPaspect de vésicules plus ou moins rondes et, pour la plupart, adjacentes aux parois
du noyau. Ces vésicules semblent saccroitre rapidement parce qu’on les voit le plus
souvent remplissant une grande partie du noyau, dont la substance chromatique
ost refoulée et ne forme souvent qu’un étroit appendice sémilunaire de la vési-
cule. Cependant, cet appendice ne manque jamais complétement; les parois de
la vésicule ne coincident jamais complétement avec les pavois du noyau, qui ne
se transforme pas entiérement en vacuole. Les pavois de la vésicule ne coinci-
dent que dans un seul endroit quelconque avee les parois du noyauj partout
ailleurs, son contour est tres dislinctement visibile et se présente, dans les prépa-
rations colorées 4 I’ hématoxyline, comme une ligne bleu sombre, formée apparem-
ment par la substance chromatique refoulée du noyau.

«On ne trouve généralement dans les noyaux vacuolisés qu’ une seule vacuole;
cependant, il n’ est pas rare de trouver des noyaux qui contiennent deux et méme
trois de ces vacuoles. <

« Le contenu de ces vésicules est apparemment un liquide aqueux trés pauvre
en albumine, puisque sous !”influence des réactifs precipitant 1’ albumine (alcool,
sublimé) il ne se produit aucun précipité ni coagulation dans les vacuoles.

« Dans un cas de cirrhose, j'al pu me convaincre que la dégénérescence va-
cuolaire peut affecter aussi le nucléole, et méme commnencer par ce dernier. Les
noyaux dds cellules hépatiques étaient trés agrandis dans ce cas, mais pauvres
en chromatine et contenaint des grands nucléoles. Dans beaucoup de ces derniers,
on pouvait observer, avec une netieté parfaite, une vacuole tout-a-fait semblable
a celles qui & observent dans le noyau. Parfois méme on pouvait compter 2-3 de
ces vacuoles. Dans les cas ou le nucléole ne contenait qu’ une seule vacuole, elle
occupait quelquefois une position excentrique de sorte que le reste de la sub-
stance nuecléolaire lui était accolé comme un appendice sémilunaire. Mais le plus
souvent, la vacuole se trouvait au centre méme du nucldole et était complétement
entourée par la substance de ce dernier (fig. 2). De loin en loin, on trouvait de
trés grands noyaux & une forme irréguliére, possédant deux nucléoles qui conte-
naient chacun une vacuole (fig. 8). » .

Dalle descrizioni che ho sopra riportato di Podwisotzky e di Lewine risulta
chiaro che la degenerazione vacuolare da loro osservata nelle cellule epatiche
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dell’ uomo e degli animali, presenta gli stessi caratteri di quella osservata da me
nelle cellule epatiche dello Spelerpes. Né Podwisotzky, né Lewine si sono occu-
pati di ricercare il punto di origine di questa degenerazione vacuolare nell’in-
terno del nucleo. Dalle osservazioni degli autori sopra ricordati non risulta infatti
quale dei vari costituenti nucleari sia quello in cui il processo patologico prende
pil generalmente la sua origine: cosa che ha pure una certa importanza biolo-
gica. Lewine solamente richiama l’attenzione sulla importanza di una osservazione
fatta in un caso di cirrosi in cui la degenerazione vacuolare cominciava dal nu-
cleolo. Non si pronunzia perd sulla origine della degenerazione stessa in tutti gli
altri casi da lui studiati. Ora a me pare d’aver chiarito a sufficienza, quali dei
vari costituenti nucleari possono prendere parte a questo processo patologico e
quale di essi sia prevalentemente predisposto a questa alterazione. Ho gid accen-
nato che le vescicole che si formano nell’interno dei nuclei delle cellule epatiche
di Spelerpes, sono sempre limitate da un contorno colorabile in verde colla mi-
scela di Biondi. Questo fatto mi fece pensare che il contorno di queste vescicole
fosse costituito dalla sostanza cromatica del nucleo, che si colora nello stesso modo
in verde colla soluzione colorante. Rimaneva per6 a stabilire se questa sostanza
cromatica si trovava aderente ¢ua e li alla vescicola in modo irregolare, o se
pure costituiva a guisa di parete il rivestimento della vescicola stessa.

Ora dalle numerose osservazioni che ho potuto fare, risulta chiaramente che
non solamente la sostanza cromatica limita e riveste a guisa di parete i corpi ve-
scicolari,'ma che il processo patologico si svolge e si compie nella sostanza cro-
matica stessa. In molti casi ho potuto seguire gli stadi iniziali di questo interes-
sante processo e ho visto che la sostanza cromatica dapprima si rigonfia in un
punto, poi nel centro di questo rigonfiamento mostra una vescicola chiara splen-
dente, la quale puo essere ora piccola, ora pit grande a seconda del periodo in
cui si ossarva (fig. 24). Da principio la piccola vescicola é circondata da una
massa abbondante di cromatina. In uno stadio ulteriore coll’ aumentare della ve-
scicola, la cromatina diminuisce, ma resta perd a guisa di un sottile contorno
anche negli stadi pit avanzati di questa alterazione (fig. 26). Questa speciale
degenerazione vacuolare della sostanza nucleinica, é 1’ alterazione piu frequente
che si riscontra nelle cellule epatiche dello Spelerpes e per certi caratteri di so-
miglianza che si rilevano dalle descrizioni di Lewine e di Podwisotzky, é le-
cito supporre che essa sia pure la alterazione nucleare piu frequente nelle cellule
epatiche dell’uomo e degli animali superiori.

Pero essa non ¢ la sola degenerazione vacuolare che si riscontra nel nucleo,
perché oltre la sostanza nucleinica, anche i nucleoli possono subire un identico
processo degenerativo. Gid Lewine aveva osservato questo fatto in un caso di cir-
rosi ed io pure ho gualche volta osservata la degenerazione vacuolare del nucleolo
nelle cellule epatiche di Spelerpes. Nelle rare volte che mi sono imbattuto in casi
di degenerazione vacuolare nucleolare, il nucleolo era sempre considerevolmente
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ingrandito, tanto da superare 9-10 volte il suo volume normale (fig. 27). Esso

~perd mantiene i suoi contorni regolari e la sostanza che lo costituisce e che si

trova a circondare la vescicola chiara, si colora sempre e intensamente in rosso
colla miscela di Biondi, come si colora la sostanza dei nucleoli normali. Non é
rare incontrare in uno stesso nucleo un nucleolo in via di degenerazione vacuo-
lare ed uno in condizioni normali (fig. 27). La degenerazione vacuolare nucleolare
pud progredire talmente da distruggere quasi tutta o tutta affatto la sostanza nu-
cleolare. In questo ultimo caso & facile di riconoscere il punto di origine della
degenerazione vacuolare dal fatto che i vacuoli che derivano dalla distruzione del
nucleolo, non sono mai circondati dal contorno verde della sostanza cromalica,
come quando essi prendono origine invece dal filamento nucleinico.

Concludendo: nei nuclei delle cellule epatiche di Spelerpes si pud avere un
processo di degenerazione vacuolare il quale ad un esame superficiale pud simulare
un parassita endonucleare. Questo processo degenerativo vacuolare (probabilmente
di natura idropica) ha quasi costantemente la sua origine in una alterazione della
sostanza cromatica e piu raramente in una alterazione del nucleolo.

Conclusioni.

Tralascio per brevitd di riassumere tutti quei fatli che sono risultati dalle nu-
merose osservazioni che ho riferite e che contribuiscono a chiarire I’ importanza
funzionale dei vari costituenti morfologici della cellula epatica in consizioni nor-
mali e patologiche. Per la stessa ragione mi astengo dal riassumere quello che si
riferisce ad una delle piu importanti alterazioni nucleari facili a riscontrarsi an-

che nei nuclei delle cellule epatiche del fegato umano: la degenerazione vacuo- .

lare del nucleo. Tutti i risultati delle mie ricerche sono esposti particolareggiata-
mente nei singoli capitoli di questo lavoro. Pero prima di finire voglio richiamare
Pattenzione su di un fatto d’importanza biologica generale, vale a dire sulla im-
portanza a8 nucleo nella funzione cellulare normale e patologica.

Con le osservazioni che precedono e che riguardano la cellula epatica nello
stato (isiologico, mi pare di aver dimostrato chiaramente che il nucleo prende
parte attiva alla funzione di secrezione e ha Iufficio di far subire una prima
elaborazione a quelle sostanze, che, uscite dal nucleo, dovranno continuare la
loro trasformazione nel citoplasma per diventare prodotti di secrezione completi.

Data questa grande importanza del nucleo nella funzione della cellula, si deve
tenere stretto conto di ogni pii piccola modificazione di questo componente cs-
senziale dell’ organismo cellulare, tutte le volte che si vorrd giudicare del grado
di alterazione di un dato organo. Io posso dire clie nelle ricerche sul fegato di
Spelerpes, reso sperimentalmente patologico, le alterazioni nucleari sono state fre-
quentissime e quasi sempre di una cerla gravitd, mentre le alterazioni del cito-
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plasma, apprezzabili coi metodi di ricerca di cui oggi possiamo disporre, furono
rare o di poca entitd. Queste alterazioni nucleari che si sono riscontrate nel
nucleo della cellula epatica si possono riassumere nelle seguenti: modificazioni
di natura chimica del succo nucleare (rilevabili per una diversa reazione verso
la sostanza colorante), scomparsa del succo nucleare, rigonfiamento, frammenta-
zione, atrofia del reticolo nucleinico, fusione e dissoluzione della cromatina, de-
generazione vacilolare-idl'opica della sostanza cromatica, atrofia, ipertrofia e dege-
nerazione vacuolare del nucleolo.

A proposito di queste molteplici alterazioni nucleari & importante far rilevare
che dallo studio di esse & apparso evidente, come non tutti i costituenti morfo-
logici del nucleo presentino una uguale resistenza verso una identica causa per-

" turbatrice della funzione nucleare. E per esempio notevole il fatto che mentre il

carioplasma ¢, fra i vari costituenti nucleari, il pil sensibile ad ogni influenza ca-
pace di modificare la composizione nucleare, il nucleolo & invece il piu resistente.
difatii ho visto che anche nei casi gravissimi di alterazione nucleare, il nucleolo &
sempre rimasto pressoché inalterato o con lievissime alterazioni.

Se in basc alle mie osservazioni dovessi classificare i varl costituenti morfo-
logici del nucleo per ordine di resistenza verso una stessa causa perturbatrice, do-
vrei metters il nucleolo come I elemento pit resistente, verrebbero in seguito il
reticolo nucleinico e il cavioplasma.

Lralterazione del carioplasma pud essere spesso la sola alterazione grave
del nucleo, senza che la sostanza cromatica ¢ il nucleolo vi pattecipino; ma non
si d& mai il caso (all’infuori dei gradi meno avanzati della degenerazione vacuo-
lave idropica) che sia alterala Ja sostanza cromatica senza che sia alterato il ca-
rioplasma. Queslo fatto mi pare abbia tanto pit importanza in quanto sino ad ora
nelle ricerche anatomo-patologiche si ¢ dato il maggior valore alla quantita e alla
disposizione della sostanza cromatica, per giudicare del grado di alterazione del
nucleo. Ora risulta chiaramente dalle mie ricerche che le alterazioni del raticolo
nucleinico stanno a rappresentare gli sladi pit avanzati della alterazione nucleave;
stanno cioé a significare che la funzione nucleare 6 gid da tempo sospesa. La
funzione nucleare infatti si modifica e cessa coll’alterarsi del carioplasma. Questa
alterazione cosl importante e che é la pit frequente che io ho riscontrato & disgra-
ziatamente difficile a essere rilevata nei tessuti umani, ma ognuno comprende di
quale entith essa sia per la funzione cellulare, quando si pensi a quello che nella
cellula epatica normale ho potuto dimostrare: ai rapporti cioé fra nucleo e cito-
plasma. Venuti a mancare questi rapporti, restano sospese le funzioni cellulari.
La sospensione di queste funzioni nella cellula epatica (funzione glicogenica, se-
crezione biliare, formazione dell’ urea, trasformazione dei grassi, dei peptoni e
delle sostanze tossiche) pud determinare la morte dell’ organismo senza che ana-
tomicamente ci sia tutta quella serie di lesioni cellulari, che siamo soliti di veder
descritte nei quadri anatomo-patologici dei processi morbosi. Questi risultati la-
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sciano sperare che quando i mezzi di indagine microscopica ci permetteranno di
rilevare anche nei tessuti umani queste alterazioni del carioplasma, sard allora
possibile di trovare la ragione anatomica di tanti processi morbosi, dei quali
I’ anatomia patologica ancora non sa darsi esalta ragione.
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SPIEGAZIONE DELLA TAVOLA 8.

Tutte le figure furono disegnate da preparati di fegati fissati in sublimato e coloriti colla
miscela di Biondi; microscopio Reichert, Oc. 3, Obb. imm. omog. ‘/,,.

Fig. 1. Cellula epatica trattata con una soluzione di carbonato potassico. Scomparsa del ci-
toplasma e del carioplasma e del reticolo nucleinico. Persistenza della parete cel-
lulare e della parete nucleare che si presenta sotto forma di un reticolato a maglie
poligonali.

Figg. 2 e 3. Diverse fasi di mitosi nella cellula epatica normale. Aumento considerevole del
carioplasma.

Fig. 4. Cellula epatica nel digiuno. Nell'interno della cellula si scorgono i filamenti del
reticolo citoplasmico e alcune granulazioni rappresentanti i prodotti di secre-
zione biliare. Il nucleo ¢ ricco di granulazioni carioplasmatiche.

Fig. 5. Cellula epatica normale, durante la digestione. Nucleo aumentato di volume. Le
granulazioni carioplasmatiche sono meno numerose. Si trova all’incontro un
maggior numero di granulazioni nel citoplasma.

Fig. 6. Due cellule epatiche durante un periodo pit inoltrato della digestione. I nuelei
sono ritornati alle dimensioni normali. Il carioplasma & perd piu pallido che nel
nucleo durante il digiuno. Le granulazioni del citoplasma si sono tutte raccolte
in corrispondenza del canalicolo biliare, che decorre fra le due cellule, e piut spe-
cialmente 1a dove il canalicolo & intersecato perpendicolarmente da un altro.

Fig. 7. Cellula epatica dopo la somministrazione di dosi alte di pirodina. Il nucleo & au
mentato di volume come durante la digestione. Le granulazioni carioplasmatiche
sono scomparse. Si trovang invece numerose granulazioni nel citoplasma ag-
gruppate intorno al nucleo.

Figg. 8 ¢ 9. Diversi stad? di alterazione cadaverica della cellula epatica. Nel nucleo & scomparsa
ogni traceia di granulazioni carioplasmatiche. I invece assai evidente il cario-
spongioplasma notevolmente atrofico.

Fig. 10. Cellula epatica dopo il taglio del midollo spinale. Leggiera degenerazione albumi-
nosa del citoplasma. Scomparsa del reticolo nucleinico e debole colorazione
delle granulazioni carioplasmatiche.

Fig. 11.  Cellula epatica dopo la legatura del coledoco. Scomparsa delle granulazioni cito-
plasmatiche e curioplasmatiche. Riduzione della sostanza cromatica del nueleo.

Fig. 12 Ceilula epatica in un caso di avvelenamento acuto per arsenico. Aumento consi-
derevole del nucleo. Dissoluzione della sostanza cromatica. Degenerazione albu-
minosa del citoplasma.

Figg. 13 e 14. Cellule epatiche dopo la sospensione della circolazione di origine intestinale. Nella
fig. 14 le zolle di sostanza cromatica notevolmente rigoufiate vanno a costituire
una massa unica che occupa tutto il nucleo. Grado assai avanzato di degenera-
zione albuminosa del citoplasma.
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15. Cellula epatica dopo l'infezione da Hydrophilus fuscus. Grado assai avanzato di
degenerazione albuminosa del citoplasma. Frammentazione del reticolo nuclei-
nico. Rottura della parete nucleare e fuoriuscita del contenuto nucleare nel ci-
toplasma. :

.16, 17 e 18. Diversi aspetti di alterazione nucleare in seguito ad iniezioni di levulosio.

o
g
Figg. 19,20 e 21. Diversi stadl di alterazione delle cellule epatiche nell’avvelenamento acuto per

fosforo. Leggero grado di degenerazione albuminosa del citoplasma. Scomparsa
delle granulazioni carioplasmatiche. Modificazione e scomparsa della sostanza
cromatica. Alterazione del nucleolo.

.92 6 23. Cellule epatiche dopo una forte stimolazione elettrica. Frammentazione del fila-
mento nueleinico. Ipertrofia del nucleolo. Scomparsa delle granulazioni cariopla-~
smatiche. Deformazione del nucleo. *

.24, 25 e 26. Diversi stadl di degenerazione vacuolare idropica del reticolo nucleinico. Nella
fig. 24 nel nucleo in alto si pud vedere 1'inizio di questo processo degenerativo.
Nella fig. 26 il processo degenerativo ¢ molto avanzato.

21. Degengrazione vacuolare idropica del nucleolo che in questi casi si mostra sempre

ipertrofico.






DAL LABORATORIO ANATOMO-PATOLOGICO
DEL MANICOMIO DI ROMA.

SOPRA IL NUCLEO DI ORIGINE DEL NERVUS ABDUCENS.

OSSERVAZIONI

DEL

Dott, GUSTAVO PACETTI

(tavola 9)

Ogni questione spettante all’origine reale del nervus abducens sembrava esau-
rita, quando nel 1893 Van Gehuchten ), descrisse, nell’embrione di pollo, oltre il
nucleo principale che trovasi nella nota .sede, in prossimita del pavimento del IV°®
ventricolo, una massa grigia situata in vicinanza del facciale, che, secondo lui,
da origine a gran parte delle fibre radicolari dell’abducente stesso. « Noi igno-
riamo », dice questo autore, « se accada lo stesso nell’ uomo. » Dopo Van &ehuchten
Lugaro (10), osservo anch’egli che nel coniglio molte fibre radicolari del VI® paio non
fanno che attraversare il nucleo attribuito a quest’ultimo e vanno ad originarsi
in un gruppo cellulare che si trova fra il nucleo proprio del VII® paio ed il nucleo
motorio del nervo trigemino. Queste cellule, secondo la descrizione di Lugaro, sono
pit piccole di quelle appartenenti al nucleo principale. Invece lo stesso autore non
pud affermare che appartengano all’abducente le grosse cellule ganglionari che si
trovano nella formatio reticularis fra il detto nucleo ed i fasci del V° paio. Nulla
egli dice della presenza o meno nell’uomo di siffatta formazione.

All’infuori dei due citati osservatori nessun altro ha accennato al fatto che le
fibre del VI° paio abbiano altra origine che quella comunemente ammessa, e nessuno,
che io sappia, ha segnalato nell’uomo la presenza di gruppi cellulari che possano
considerarsi analoghi a quelli descritti da Van Gehuchten nell’embrione di pollo
e da Lugaro nel coniglio.

Lo studio di una serie di preparati del sistema nervoso, appartenenti al ca-
davere & un ricoverato nel manicomio di Roma, il quale presentava, in vita, una
paralisi congenita del nervus abducens di destra, mi ha permesso di rinvenire,
all’altezza del nucleo di origine del VI® paio, un gruppo di cellule ganglionari
(Tav. 9, fig. 1) che io credo si debba omologare a quello descritto da Van Ge*
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huchten nell’embrione di pollo e che rappresenti un altro centro di origine
del nervo abducente. La sede di tal gruppo & posta nella formatio relicularis
a metd distanza fra il nucleo del nervo facciale e quello principale dell’abdu-
cente, e gli elementi ganglionari che lo costituiscono, si trovano anmidati in
mezzo alle fibre che formano la gamba ascendente del facciale. Tali cellule, di
forma triangolare, sono assai simili a quelle del nucleo del VII° paio e la loro
grandezza & alquanto maggiore di quella degli elementi del nucleo principale del-
I’abducente. La loro situazione in mezzo ai fasci della gamba ascendente del fac-
ciale, rese del tutto impossibile di accertarsi della direzione delle fibre che da esse
si partono, e di seguirle nel tratto emergente della radice del VI® paio. Cio nono-
stante io credo di potere affermare la pertinenza di tal gruppo all’abducente, piut-
tosto che al facciale, per una circostanza, che, a parer mio, possiede un valore del
tutto decisivo. L’osservazione, come dissi, fu fatta nei preparati del sistema ner-
voso di un soggetto il quale aveva presentato una paralisi congenita del muscolo
retto esterno di destra. Come in seguito sard meglio esposto, le fibre radicolari
del nervus abducens di questo lato ed il nucleo corrispondente presentavano
evidenti alterazioni regressive;in condizioni identiche si trovava anche il suddetto
gruppo cellulare dello stesso lato (Tav. 9, figg. 3-5). Siccome mancava ogni sintomo
di paralisi a carico degli altri nervi cerebrali ed all’ esame anatomico non si rin-
venne altra alterazione oltre la suddetta, parra giustificato di attribuire al nucleo
del VI° la formazione nucleare descritta: io propongo di chiamarla nucleus ac-
cessorius abducentis.

Accertata per tal guisa Pinterpretazione di tal gruppo come un « nucleo acces-
sorio dell’abducente » meritava di ricercare con quanta frequenza esso si presenti
nell’uomo. Nelle poche serie normali delle quali ho potuto disporre non 1’ho mai
rinvenuto: invece esisteva colle' medesime modalitd suddette, ma con uno sviluppo
assai minore, in una serie di sezioni tratta da un individuo colpito da paralisi
cerebrale spastica infantile e da consecutiva imbecillith epilettica, il cui encefalo
presentava altre grossolane alterazioni, sulle quali non & qui il luogo di parlare.
In due scimmie (Macacus cynomolgus, Cynocephalus Babuin), in un cane ed in
un gatto adulti, non ho potuto accertarne la presenza.

Certamente questo nucleo accessorio rappresenta, nell’uomo, una formazione
che in confronto del nucleo principale non ha che poca importanza come centro
di origine delle fibre radicolari del VI® paio. Ma la sua presenza non offre per
questo, a parer mio, un interesse minore, appunto per la sua stessa raritd, come
rivivescenza di quanto rappresenta nell’embrione di pollo, in cui, al dire di Van Ge-
huchten ¢ una struttura normale. E siccome in ambedue i casi, nei quali fu da me
accertato, trattavasi di soggetti originariamente psicopatici, possiamo scorgere a
buon diritto in tale reversione atavica un segno, piccolo se si vuole, ma di una
grande evidenza, del profondo disturbo cui era andata soggetta la ontogenesi di
questi individui, disturbi che, secondo le idee oggi piu accettate, rappresentano il
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fagtore principale di certe forme degenerative di malattie nervo se e mentali. Un
ricordo atavico non & infatti altro che un segnacolo indicante che I’ evoluzione di
un organo non si & compiuta con completa regolarita. .

Mentre il nucleo accessorio suddetto rappresenta cosi una formazione del
tutto eccezionale, il nucleo principale dell’abducens tanto nel necnato umano,
quanto negli animali inferiori e soprattutto nelle scimmie, offre come fattd costante
la presenza di uno strato di fibre che lo circonda dal lato dorsale e laterale e
possiede una spiccata somiglianza coll’analoga formazione riconosciuta da tutti
nel nucleo dell’ipoglosso e designata da Koch col nome fibrae propriae. Nel neo-
nato umano essa & molto pitt evidente e pit sviluppata che nell’adulto; nel primo
si rende anche pid visibile perché il nucleo dell’ abducens, come & noto, ivi ha
una sede molto pit superficiale e forma, sotto il pavimento del IV® ventricolo, una
sensibile sporgenza designata da Schwalbe col nome di tubercolo acustico.

Le fibrae propriae dell abducens, (Tav. 9, fig. 6), si presentano come uno strate-
rello che & in continuazione colle fibre le quali in questa sede limitano dal lato
dorsale il nucleo tercte; lateralmente esso & contiguo con quelle fibre d’incerto
significato che fanno parte del grigio pericavitario. Il nucleo del VI® paio ed il
nucleo terete, nel neonato ¢ nelle scimie, sono appunto separati da tali fibrae pro-
priae, mentre nell’adulto tale sepavazione é effettuata in gran parte dal ginocchio
del facciale. '

Sopra Dorigine ed il significato delle fibrae propriae dell’ipoglosso, a cui
ritengo si possano del tutto paragonare quelle dell’ abducens, non regna ancora un
accordo perfetto. E noto che Schiitz ha per il primo richiamato I’ atten/Yone sopra
la struttura e la importanza delle fibre nervose sotto ependimali. Secondo la sua
descrizione, a cominciare dal talamo ottico, esiste in questa sede per tutta la lun-
ghozza dell’asse cerebrale un fascicolo non interrotto di fibre nervose (fascio lon-
gitudinale dorsale di Schiitz). Lungo il suo tragitto esso, fra I'altro, invierebbe
a tutti i nuclei dei nervi cerebrali di moto, delle fibre, le quali formerebbero es-
senzialmentesil fine plesso intranucleare dei medesimi. Le fibrae propriae del
qucleo dell’ipoglosso in particolar modo, sarebbero un’esclusiva dipendenza di
tal fascio. Lo Schiitz reca in appoggio del suo dire soprattutto la circostanza che
la mielinizzazione di tal fascio e delle fibre che ne emanano, & contemporanea a
quella dei fini plessi intranucleari, la quale, com’é noto, fatta eccezione dei
nuclei oculomotori, & piuttosto tardiva, ed ha luogo soltanto dopo parecchie set-
timane di vita estrauterina. Egli attribuisce inoltre al suo fascicolo un’alta dignitd
funzionale « inferiore solo a quella della corteccia cerebrale » e soprattutto vede
nel medesimo un’importante via di trasmissione dei riflessi. N

Le conclusioni di Schiitz non hanno ricevuto perd la conferma del Kolliker (8).
Questo osservatore vitiene che i plessi intranucleari ed in ispecie le fibrae
propriae del nucleo dell’ipoglos.so abbiano origine invece vuoi dalla termi-
nazione delle vie piramidali, veicolo degli impulsi corticali, vuoi dalle collaterali
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provenienti dai nuclei terminali dei nervi cranici di senso. Senza negare che gli
elementi pit superficiali dell’ipoglosso (e del vago e dell’acustico) appartengano
alle fibre di Schiitz, non pud ammettere pero che queste rappresentino un fascio lon-
gitudinale compatto ed autonomo ; secondo lui, esse decorrono in tutte le direzioni
ed hanno forse un origine locale dalle collule disseminate nel loro interno.

Non ¥i ¢ dubbio che sottoponendo ad un esame imparziale gli argomenti ad-
dotti dallo Schiitz, per dimostrare la dipendenza degli intrecci endonucleari dei
nervi cerebrali (e soprattutto delle fibrae propriae del XII° paio), dal suo fascicolo
sotto ependimale, ¢ d’uopo riconoscere che essi mon posseggono alcun valore
dimostrativo sicuro. Per quanto riguarda il criterio tratto dalla mielinizzazione, &
confermato anche dal Kolliker, che essa 6 tardiva per le fibre di Schiitz come
per il plesso endonucleare dell’ ipoglosso. Le mie osservazioni, eseguite so-
pra neonati nelle prime settimane della vita estrauterina, mi hanno permesso di ri-
conoscere che anche il fine intreccio intranucleare dell’ abducens, non acquista la

.Injelina se non dopo il 50° giorno di vita ed & completa solo nella 9* o 10* setti-

mana. Siccome la mielinizzazione delle fibre di Schiitz ha luogo nel medesimo periodo
di tempo, le osservazioni di tale autore mi sembrano per questo riguardo comple-
tamente esatte. Ma se si vuole applicare il criterio dello sviluppo della mielina in
modo rigorosamente scientifico e conforme ai precetti di Flechsig 4), & d’uopo
riconoscere che mentre con tal mezzo é possibile discriminare quei sistemi che si
sviluppano in tempi diversi, non & perd dimostrata in aleun mogo per tal via la
reciproca dipendenza di quelli in cui la mielinizzazione & contemporanea. Rico-
hoscendo pertanto la verith del fatto segnalato da Schiitz, lo si deve tuttavia rite-
nere destituito di qualunque valore probativo della sua tesi.

Lo stesso autore trae un altro criterio dai risultati delle osservazioni anato-
mo-patologiche istituite in alcuni casi di paralisi progressiva; quivi ha trovato,
come fatto assai precoce, da un lato la scomparsa del suo fascicolo longitudinale,
dall’altro la forte rarefazione dei pléssi endonucleari di molti nervi cerebrali di
moto e di senso. Di tale osservazione potrebbe tenersi qualche conto, se potesse
almeno con probabilita dimostrarsi, che la scomparsa dell’una formazione dipende .
dalle alterazioni dell’ altra, Ma per quanto le condizioni anatomo-patologiche della
paralisi progressiva siano state accuratamente studiate, attualmente & ancora del
tutto impossibile affermare un rapporto di questo genere. Infatti puo dirsi, che non
vi & alcuna parte del sistema nervoso centrale o periferico, che non possa trovarsi
alterata in questa malattia, senza che il pilt delle volte possa stabilirsi con sicu-

_rezza la successione cronologica dei varii fatti; perfino rimane ancora incerto il

rapporto causale fra I’atrofia della zona corticale motoria e la sclerosi delle vie
piramidali nel midollo spinale. Da questo pud giudicarsi quanto poco valore abbia
la coesistenza di alterazioni nelle fibre di Schiitz e nei plessi endonucleari, per
dimostrare un piu intimo rapporto di tali strutture.

La dottrina sostenuta da Schiilz, devesi peitanto ritenere come finora non di-
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mostrata ed anzi per alcuni lati improbabile, sebbene a suo favore potrebpe invo-
carsila circostanza, che lo strato di fibrae propriae trovasisviluppato soltanto attorno
a quei nuclei (ipoglosso ed abducente) che, per la loro posizione superficiale, con-
traggono maggiori rapporti col tessuto sotto ependimale. Ma per quanto riguarda
il VI° paio non puo sfugeire la circostanza che, mentre il fascio di Schiitz é bene
sviluppato anche nell’adulto, lo strato di fibrae propriae che circonda il detto
nucleo, presenta invece il massimo sviluppo nei primi tempi della vita estrauterina
fino al 1° o 2° anno di vita e diviene in seguito sempre meno evidente. Parrebbe
percio che tale struttura fosse nell’uomo in via di regressione, mentre nelle scim-
mie trovasi bene sviluppata anche nell’etd adulta, ed anzi presenta uno sviluppo
quale non si osserva mai nell’uomo.

Nel ricercare da quali circostanze dipendess2 questo diverso comportamento,
la mia attenzione fu richiamata da quella speciale connessione fra il nucleo del-
I’ abducens e U oliva superiore dello stesso lato, che viene designata col nome di
« peduncolo dell’oliva superiore ». Tale connessicne, mentre ¢ bene sviluppata
negli animali e nel neonato umano, tende a scomparire invece nell’uomo adulto.
Secondo le ricerche di Held ©6) il peduncolo dell’oliva superiore é rappresentato dai
cilindri dell’asse delle cellule olivari periferiche, i quali si sfioccano attorno al
nucleo del VI° paio. Conformemente alle vedute di Kolliker si potrebbe allora
supporre che, in parte almeno, la ricchbdzza deile fibrae propriae del nucleo del-
P abducens, fosse in rapporto colla esistenza di un peduncolo olivare pii o meno
sviluppato.

Infine un’ ultima osservaziono poco favorevole al concetto dello Sehiitz & che
nel mio caso di atrofia del nucleo del VI° di destra, mentre esisteva una distinta
‘ravefazione delPintreccio interno del nucleo stesso, le fibre sottoependimali non
avevano subito alcuna alterazione, sebbene la scomparsa di tal nucleo datasse
da moltissimo tempo.

Si ammette comunemente dai neurologi, che i nuclei dei nervi cerebrali di
moto stiano“iu rapporto coi centri corticali motori, mediante fibre del sistema
piramidale. Non si conosce perd ancora con sufficiente precisione tutta la via per-
corsa da tali fibre, e in qual momento abbandonino i fasci piramidali per portarsi
ai rispettivi nuclei. Soltanto per I'ipoglosso, sccondo le ricerche di Koch, confer-
mate da G. Mingazzini (12), si ritiene assai probabile che tali fibre siano rappresentate
parte da delle cosi dette fibre a corona od arcuate (fibirrae afferentes), le quali muoven-
do dal rafe incrociano le fibre radicolari dell’ipoglosso e penetrano nel nucleo dal
lato ventro-laterale. Studiando i preparati relativi all’abducens, non si scorgono se
non rave fibre le quali sembrino dirigersi verso il nucleo di questo nervo in modo
simile a quanto & descritto per 1'ipoglosso. La maggior parte delle fibre arciformi
superficiali, neanche in apparenza contraggono vapporti col nucleo del VI® paio,
fuorché di contiguitd, in quanto lo circondano vuoi dal lato ventrale, vuoi dal dor-
sale. Anche il reperto negativo del mio caso patologico é del tutto contrario alla
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esistenza di tale omologia fra il nucleo del VI® o quello del XII° paio. L’ osserva-
zione accurata di tutta la serie, non mi ha permesso di accertare aleuna differenza
apprezzabile fra i due lati nello sviluppo e nella colorazione delle fibre arciformi
superficiali del fegmentum pontis.

Non credo di andar lungi dal vero affermando che questo reperto conferma
sempre piu I'ipotesi emessa da Knies, che i nuclei _dei nervi motori dell’ occhio
non ricevano alcuna diretta innervazione dalla zona motoria corticale, e che siano
piuttosto in dipendenza della sfera visiva. In favore di tale concetto milita ’osser-
vazione, frequentemente ripstuta, che, fatta eccezione dell’glevatore della palpebra
superiore, le paralisi degli altri muscoli ocalari si verificano solo per lesioni della
corteceia occipitale, di quella zona cioé che rappresenta la stazione centrale delle
sensazioni visive. In tale ipotesi (che cioé i fasel piramidali non contengano fibre
destinate agli oculomotori) si spiega pure il mio reperto negativo, malgrado che
la paralisi del’abducente fosse congenita ed avesse durato per oltre 60 anni. Nulla
sappiamo del resto di positivo sul tragitto probabile delle vie centrali degli ocu-
lomotori.

Uno speciale interesse viene offerto dal comportamento del fascio longitudi-
nale posteriore. In tutta la serie dei miei preparati potei accertare una rarefazione
lieve, ma costante e manifesta, delle sue fibre ventro-laterali dal lato stesso ove era
atrofico il nucleo dell’abducente e precisamente in corrispondenza ¢ dal lato pros-
simale di tal nucleo. (Tav. 9, fig. 7). Qui non & certo il luogo divichiamare le nu-
merose ricerche di cui & stato oggetto il fascio longitudinale posteriore e soprat-
tutto il rapporto che esso contrae con i nuclei degli oculomotori. Mi limiterd per-
tanto a segnalare l'accordo che esiste fra il suddetto reperto ed i risultati delle
esperienze di Mahaim (11, il quale recentemente, estirpando gli oculomotori di un
lato a conigli neonati, ha potuto per il primo osservare con certezza la riduzione
di volume di una parte del fascio suddetto, e appunto delle sue fibre ventrali e
laterali. Questo accordo fra le osservazioni patologiche ed i risultati sperimentali,
¢ quanto mai degno di nota e corrobora sempre piit I"opinione che afferma il
legame fra lo due formazioni suddette. Quali siano pin precisamente i rapporti che
tale fascio ha il compito di istituire, non risulta in modo indiscutibile neppure
dalle ricerche di Mahaim, e deve per ora laseiarsi insoluto.

Sulle paralisi congenite dei museoli oculari esiste una letteratura assai copiosa.
Chi avesse desiderio di conoscerla pud trovarla raccolta per esteso in una accu-
rata memoria del Mobius (13), dove le singole osservazioni sono studiate con molto
ordine e raccolte sistematicamente in capitoli separati. P. Mobius ha riunito alle
forme veraments congenite anche quelle paralisi oculari che insorgono nell’infan-
zia, o nella prima giovinezza, e che hanno per carattere di rimanere stazionarie
e soprattutto di non essere collegate a nessuna altra malattia del sistema nervoso.
Secondo il concetlo da lui sostenuto, le forme congenite e quelle acquisite di que-
sta ultima categoria sono essenzialmenta simili, e trattasi sempre di un’ aplasia dei
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rispettivi nuclei bulbari. Egli percio intiteld tale affezione « infantiler Kern-
schwund »; ma non possedendo alcun reperto anatomo-patologico, non poté dimo-
strare in modo diretto la verith di tale sua opinione, e si limito a mettere in evi-
denza, con Ianalisi delle osservazioni proprie e delle altrui, la improbabilith chie
siffatte paralisi avessero altra origine e soprattutto dipendessero da una semplice
deficienza di sviluppo dei muscoli corrispondenti.

Il Kunn @), ha dedicato recentemente anch’egli a tale questione un’ importante
monografia. I concetti di questo autore si allontanano alquanto da quelli del Mo-
Dbius, perché non ammette ®identita delle paralisi oculari congenite con quelle che
si verificano dopo la nascita, ed afferma che le prime costituiscono un gruppo a

_ parte e possiedono cavatteri proprii che le separano da quelle spettanti all’ altra

categoria. Per quanto riguarda la loro patogenesi, Kunn afferma che le alterazioni
muscolari non sono sufficienti a spiegare i fatti, perché costituiscono un reperto
incostante, ¢ non esiste alcun parallelismo fra la loro intensith e quella del di-
sturbo di funzione. Questo autore, basandosi sopra alcuni reperti segnalati nel-
Panencefalia (amielia) fa notare come lo sviluppo da un lato del muscolo, dal-
Yaltro del nucleo e del nervo ha luogo in modo del tutto indipendente e i loro
reciproei rapporti vengono creati solo dalla funzione. Durante la vita fetale pud
mancare in un punto qualsiasi la continuiti della catena nerveomuscolare, ed al-
lora ci troviamo innanzi ad un difetto di mobilith dell’organo relativo, senza che
avvenga necessariamente la scomparsa di alcuna delle strutture anatomiche cor-
rispondenti.

Bach (I, interpreta in altro modo il fatto di cui ci occupiamo. Avengdo operato
due infermi di blefaroptosi congenita, poté accertarsi che il tendine dell’elevatore
della palpebra superiore era inserito regolarmente ¢ di larghezza normale. Anche
il tendine del retto interno, che era molto danneggiato nella sua funzione, pre-
sentavasi bene inserito ed il muscolo stesso non offriva all’esterno alcuna altera-
zione. Pertanto egli ritiene che in questi casi non trattisi di un arresto di sviluppo
del muscolo o del nucleo, ma di un semplice difetto funzionale, di un « segno de-
generativo »

Di fronte a tale diversitd di ipotesi sulla patogenesi delle paralisi oculari con-
genite, meritava di ricercare attentamente le condizioni verificatesi nel nostro ca-
50, tanto pitt che Panatomia patologica di guesta affezione (all'infuori di qualche
osservazione accidentale sullo stato dei muscoli) manca del tutto: invero un caso
di Bernhardt (), nel quale si trovo una profonda distruzione della meté destra del
ponte, come causa di una paralisi facciale congenita dello stesso lato, appartiene
evidentemente a tutt’ altra calegoria di fatti e non pud prendersi in considegazione
nello studio del presente problema. ’

11 soggetto nel quale furono eseguite le ricerche, mori all’etd di G0 anni nel
Manicomio di Roma e la paralisi -che egli presentava a carico dell’ abducente di
destra era congenita. Dell’ esame obbiettivo non merita di essere se,r:u.alata altra
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circostanza che I’assenza di contrattura secondaria del retto interno omolaterale,
fatto che fu gid da altri osservato nelle paralisi oculari congenite. All’ autopsia si
trovo -che il nervus abducens di destra, aveva una sottigliezza estrema (circa i
di quello di sinistra) e presentava un colorito grigio. 11 tronco dell’ encefalo, con-
venientemente indurito nel liquido di Miiller, fu tagliato in serie non interrotta
in corrispondenza del nucleo del VI°® paio. Lo studio dei preparati, che furono co-
lorati coi soliti metodi, riveld che le radici del nérous abducens di destra nel
‘loro tragitto intramidollare erano molto assottigliate ¢ pallide, ed il loro volume
molto ridotto. Il nucleo corrispondente, anche a debole ingrandimento, appariva
notevolmente piu piccolo di quello di sinistra. L’intreccio di fibre nervose intranu-
cleare si trovo in buona parts mancante, le cellule ganglionari erano piccole, di
colorito pallido, prive quasi tutte di nucleo e di prolungamenti,solo alla periferia
ventro-laterale se ne osservo alcuna meglio conservata. Nell’interno degli ele-
menti ganglionari, si trovavano piccole granulazioni (atrofia granulare). Le mede-
sime condizioni furono osservate a carico del nucleo accessorio (vedi sopra) dello
stesso lato (Tav. 9, figg. 1-5). Ho gia segnalato il comportamento del fascio lon-
gitudinale posteriore e I’ integrita delle fibre arciformi.

Assal notevole é il comportamento del nucleo del nervo abducente di sini-
stra. Mentre lo studio degli elementi cellulari a forte ingrandimento permise di
accertarne la perfetta integrith della struttura istologica (colorazione intensa, con-
torni netti, presenza di nucleo e dei prolungamenti) tuttavia la loro grandezza
era circa 14 minore di quella che raggiungono normalmente le cellule di questo
nucleo, come dimostrd in modo evidentissimo I’esame comparativo di preparati
normali. Le radici presentavano una proporzionale diminuzione di volume.

Sebbene la mancanza di ricerche sulle stato del muscolo retto esterno corri-
spondente, rappresenti senza dubbio una lacuna notevole, tuttavia il reperto
suesposto mon cessa di offrire un certo interesse. Esso milita decisamente, almeno
per quanto riguarda questo caso, in favore dell’ipotesi sostenuta dal Mébius: la
paralisi congenita dell’abducente aveva questa volta indubbiamente un’ origine
nucleare. La circostanza stessa che non trattavasi di una agenesia, ma di una
atrofia degli elementi, starebbe ad indicare .che, giusta le vedute del Mobius, non
mancd lo sviluppo del nucleo, ma fu disturbato da una causa nociva, che ha dan-
neggiato in modo permanente la nutrizione dei neuroni.

Lo Schultz (14), parlando delle condizioni anatomiche le quali presiedono alle
paralisi congenite dei nervi cerebrali, fa osservare che anche Patrofia del nucleo,
dove fosse accertata, nulla provercbbe quanto alla sede primitiva della malattia,
potendo tale atrofia svolgersi in modo del tutto secondario, come accadeva nelle
note esperienze del Gudden. Tale obbiezione a parer mio, non pud applicarsi in
alcun modo al caso presente. I’atrofla nucleare, sebbene evidentissima, era pero
meno avanzata di quello che suole verificarsi quando é secondaria ad una lesione
periferica, che dati da un tempo cosi lungo e siasi iniziata alla nascita. Un altro
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argomento a favore della natura primitivamente nucleare della malattia, ci viene
offerto dalle condizioni che ho segnalate del nucleo abducente dell’ opposto lato.
Quivi gli elementi cellulari non presentavano alcuna alterazione regressiva, ma
il loro volume, come dissi, era distintamente inferiore al normale. Evidente-
mente le stesse condizioni che hanno provocato a destra una vera disintegrazione
di quasi tutti gli elementi, si sono ripetute a sinistra in grado minore; e senza
che la struttura istologica delle cellule presentasse alcuna apprezzabile modifica-
zione, queste furono perd incapaci a raggiungere il normale sviluppo.

Quale concetto possiago noi formarei intorno alla intima natura di tale pro-
cesso? Testé ho esposto nelle sue linee generali 1’opinione del Mobius, il quale
ammette 1’ esistenza di una speciale causa morbosa, che secondo 1’ epoca e Iin-
tensitd della sua azione, ora impedisce lo sviluppo della relativa struttura nella
vita fetale, ora lo disturba in grado tale, che basta un breve periodo di funzione
a produrne I’ esaurimento. Tale causa é probabilmente di natura tossica, e Mobius
attribuisce molta importanza all’ alcoolismo dei genitori.

Io credo che la dottrina del Mobius possa essere accctlata nelle sue linee
fondamentali, ma riuscird pia semplice e piti comprensibile, se venga completata e
illuminata da alcuni concetti di patogenesi, svolti recentemente da Edinger (3). Par-
lando delle cause di talune malattie del sistema nervoso (per esempio della tabe)
questi le ha considerate come I’ effetto .di una insufliciente riparazione di mate-
riali, di fronte al consumo richiesto dalla funzione vuoi normale, vuoi eccessiva
degli elementi nervosi. Ora se, per condizioni sulle quali tornerd fra pceo, uno
o piu gruppi cellulari destinati allo sviluppo di una struttura anatomjca, posseg-
gono fin da principio una deficiente energia di nutrizione, tale struttura si tro-
verd nelle condizioni indicate da Edinger come quelle che presiedono alla genesi
di siffatte atrofie. Il suo sviluppo sard cosi manchevole da rendere impossibile
anche lo iniziarsi della relativa funzione, o se questa si stabilisce, per Pinsuffi-
cienza dei processi di riparazione organica, ’apparecchio sari destinato fatalmente
alla degenerazione.

Concili#ndo cosi le dottrine del Mobius e dell’Edinger, le atrofie infantili dei
nuclei cerebrali non rappresenterebbero se non una manifestgzione parziale e
precoce di quelle medesime alterazioni degenerative, che in altri soggetti si rive-
lano in etd avanzata, nelle sezioni pit diverse del sistema nervoso. In tale con-
cetto unitario, non soltanto le paralisi oculari congenite ed infantili vengono uni-
ficate, come vuole Mdbius, ma si coglie anche il legame patogenetico che le unisce
ambodue a quelle atrofie nucleari degli oculomotori, cosi caratteristiche della tabe
e della paralisi progressiva. -

Tale concetto, permette inoltre di eliminare 1’ipotesi del Mobius di una spe-
ciale intossicazione (alcoolica o di altra natura) della quale, come nel mio caso,
manca spesso qualsiasi indizio. Invece sbpra le manifestazioni morbose suindicate
sappiamo che le condizioni ereditarie 'del soggetto, esercitano una ben manifesta
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influenza, sebbene ci sia tuttora oscuro il modo col quale essa svolge la sua azio-
ne. Se si esamina il caso presente da tal punto di vista, si trovano prove esube-
ranti di una ereditd neuropatica quanto mai grave. Il nonno paterno dell’ infermo
era dedito al vino, il padre mori di emorragia cerebrale. Uno zio paterno fu col-
pito da emiplegia destra ed afasia; un altro zio subi la stessa sorte. Un cugino
dal lato paterno, prete, fu condannato alla reclusione per istupro; attualmente mi-
lita nella religione protestante. Una cugina, anche dal lato paterno, fu rachitica
e convulsionaria; una sorella di questa mori di tubercolosi. Una prova del distur-
bato sviluppo cerebrale del soggetto stedso, ci venne dM resto gid fornita dall’esi-
stenza di una formazione anomala, rivivescenza di una struttura assai inferiore:
e se non si rinvennero alterazioni o deviazioni dimostrabili in altre parti dell’en-
cefalo, tutta la vita del soggetto offerse le note pit evidenti della degenerazione
psichica, indizio chiarissimo, delle perturbazioni che dovevano esistere nella
struttura e nelle funzioni degli elementi nervosi piu elevate.

I fatti e le comsiderazioni precedenti, permettono di apprezzare viemmeglio il
valore dello strabismo congenito, come « carattere degencrativo ». Anche modifi-
cando il concetto della degenerazione, nel senso voluto da Sommer (16), da morfolo-
gico in funzionale, ed applicandolo a quei soli fatti che sono vuoi la causa, vuoi
Pindizio di un disturbo di funzione nell’organo relativo, la paralisi congenita dei
muscoli oculari, conserva sempre un alto valore da questo punto d# vista, in quanto
ha per effetto: 1° di limitare il campo della visione e di ridurre il numero delle
immagini; 2° di richiedere un nuovo ed abnorme adattamento della retina corti-
cale nel combinare le due immagini che non cadono pit sopra punti omologhi
nei movimenti coniugati dei bulbi. La corrispondente alterazione morfologica,
cioé I’aplasia dei nuclei ])nl]fari, & percio realmente 1’ espressione di uno stato
degenerativo dell’ encefalo.
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SPIEGAZIONE DELLA TAVOLA 9.

. Taglio frontale del ponte a livello del nucleo dell’abducents. (Wiachter, Oc. 1, Obb. 3).

N. VI nucleo dell'abducente di sinistra; Ne TZ, nueleo abducente accessorio. Rad.
V11, gami)a ascendente della radice del VII® paio. A destra si osservano le medesi-
me formazioni, le due prime atrofiche,

Porzione di un taglio frontale del nucleo dell’abducente di sinistra (normale). (Wachter,
Oc. 3, Obb. 7).

Porzione di un taglio frontale del nucleo dell'abducente di destra (atrofico). (Wachter,
Oc. 3, Obb. 7).

. Porzione di un taglio frontale del nucleo aceessorio dell’abducente di sinistra (normale).

(Wachter, Oc. 3, Obb. 7).

Porzione di un taglio frontale del nucleo accessorio dell'abducente di destra (atrofico).
(Wachter, Oc. 3. Obb. 7).

Taglio frontale del ponte a livello del nucleo dell'abducente in un neonato di 10 setti-
mane (Wacehter, Oc. 1, Obb. 3). N/ nucleo terete £ pr., fibre proprie dell'abducente,
N. TI, nucleo dell'abducente.

.
. Porzione dorsale e mediale di un taglio frontale del ponte, a livello del nucleo del VI

paio. La figura ¢ destinata a mettore in rilievo le differenzo di sviluppo e di colora-
zione fra i due fascl longitudinali posteriori. (Wachter, Oc. 1, Obb. 7). f£7p. fascio
longitudinale posteriore di sinistra (normale). A destra si osserva la rarefazione delle
fibre ventrolaterali. g. £, ginocchio del facciale.
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LA RETE VASCOLARE SANGUIGNA
DELLA MEMBRANA CORIOCAPILLARE DELL UOMO

MEMORIA
D1

ERCOLE PASSERA

(fawole 10 e 11 ed ollo incisioni nel testo)

. L
Cenni storiei e critici sull’argomento.

Le attuali conoscenze intorno alla rete vascolare sanguigna del]‘a membrana
coriocapillare dell’uomo sono molto particolareggiate in cio che riguarda le di-
mensioni dei capillari e delle maglie ¢ la struttura delle pareti dei capillari stessi.
E pure noto che la forma e le dimensioni delle maglie della rete coriocapillare
e lo spessore dei suoi-vasi, offrono notevoli difforenzo nelle diverse regioni di
essa, cloe che al polo posteriore del bulbo visivo e nelle vicinanze di questo, le
maglie si presentano tondeggianti e strette, mentre nella zona equatoriale e nel-
Panteriore sono piu ampic e allungate, ed inoltre che lo spessore dei capillari va
crescendo, benché di poco, dal polo posteriore verso 1'ora serrata. Infine parec-
chi osservatori hanno disegnata la rete coriocapillare dell’uomo, ma i disegni
lasciano ancora molto a desiderare: mancano infatti delle figure tratte esatta-
mente e scrupolosamente dal vero, col mezzo delle quali si possa avere un giusto
criterio della configurazione di essa, delle variazioni che subisce nelle varie re-
gioni, delle proporzioni fra le singole parti, dei rapporti che contrae con glhi altri
elementi vascolari della coroide. L’esame dello figure che, della coriocapillare
umana, ¢i danno i vari autori che hanno scritto sull’argomento, varra a dimo-
strare quest’asserzione: a questo scopo mi sembra utile il riprodurre qui taluna
fra le pit importanti di esse.

La rote coriocapillare dell’uomo venne fatta disegnare, per la ‘prima volta,
dallo Zinn (22, sopra un preparato di coroide i cui vasi erano stati iniettati dal
Lieberkiihn. La figura (tav. I, fig. 2) rappresenta una piceola porzione di coroi-
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dea ingrandita parecchie volte. Nel piano superiore é disegnata la rete corioca-
pillare, a maglie piccole, uniformi, i cui vasi hanno un diametro piu esiguo degli
spazi intervascolari: nell’ inferiore giacciono i grossi vasi della coroide, da cui,
perd, non si vede emergere alcun tronchicino terminale.

Anche Samuel Thomas von Soemmerring, tra le sue figure dell’occhio uma-
no (17, ha fatto disegnare la rete coriocapillare dell’ nomo. La figura I della ta-
vola sesta rappresenta, ingrandito 25 volte, un lungo e stretto segmento meridiano
di uvea di neonata, il quale si estende dal margine pupillare dell’iride fino alla
regione piu anteriore della coroide. Nella parte inferiore di essa si scorge la rete
coriocapillare che termina, quasi bruscamente, in una linea corrispondente al-
Pora serrata relinae. Nella figura III della medesima tavola é riprodotto un
piccolo campo microscopico della faccia interna della coroide d’uomo adulto, vi-
cinissimo all’ora serrata, ed ingrandito 25 volte. Vi si scorgono un tronchicino
terminale ed i capillari che ne emanano e si anastomizzano a rete.

Le suddette figure, disegnate a mano libera, sono molto
lontane dal vero: lo stesso Soemmerring riconobbe questo
fatto ed in un suo nuovo lavoro (18), col mezzo di una ca-
mera lucida di Wollaston, cui suo figlio Guglielmo aveva
applicate alcune modificazioni, fece da quesf’ ultimo disegnare
la rete coriocapillare dell’ uomo e del bambino con I’ingran-
dimento "di 25 diametri ed a luce riflessa o incidente. Nella
prima figura della tavola annessa al suddetto lavoro, ripro-
dotta neHa figura I, é disegnata una piccola porzione della
circolazione sanguigna della tunica coroidea dell’uomo adul-
to, apparteneﬁte alle vicinanze dell’equatore del bulbo ocu-
lare. La rete capillare & disegnata con
sufficiente esattezza, tenuto conto dei

Figura I.

mezzi di cui disponeva il Soemmerring.

e erse Aelaari. Vi si notano delle maglie allungate e
ma figura della tavolaan-  molto ampie rispetto al lume dei capil-
nessa al lavoro del Soem- t Patie s
Herring:(18). lari e, a destra, due tronchicini termi-
: nali che si sfioccano nella rete. Perd
quest’ ultimo fatto non risalta facilmente all’ occhio dell’ os-
servatore, mentre, invece, in questa regione, la dipendenza
dei capillari dai tronchicini terminali & certamente la cosa
che richiama, per la prima; I’attenzione di chi esamini un
preparato -ben eseguito.

Nella seconda figura della medesima tavola il Soemmer-

ring ha disegnato del pari una piccola porzione della circo- Bira ie L S

g 3 2 4 1produzione ella se-
lazione della tunica coroidea del bambino, appartenente an- conda figura della tavo-

% i :
ch’essa-alle vicinanze dell’equatore (v. fig. II). Nel disegno i G

Figura II.

Soemmerring (18).
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é notevole I’assenza dello strato dei grossi vasi, che si rinviene invece nella pri-
ma figura della medesima tavola, cioé in quella dell’uomo adulto; cosicché vi &
disegnato un solo strato vascolare, fatfo da una rete a vasi molto ampi.

Friedrich Arnold (), nella figura 7 della tavola prima, ha pure fatto disegnare
una piccolissima porzione di coroide di bambino.

Non ho potuto consultare le opere di Ch. J. Berres (*), che ha, del pari, raf-
figurato la rete coriocapillare. .

Il Leber, nelle tavole I e II della sua memoria, scritta nel 1865 (9), rappresenta -
una intiera striscia meridiana della rete coriocapillare: perd esse sono destinate
alla dimostrazione di tutto il sistema circolatorio dell’uvea umana e sono im-
perfette per cio che si riferisce alla configurazione della vascolarizzazione della
membrana coriocapillare. In esse si vede abbastanza bene 1’allungarsi delle ma-
glie della rete man mano che dal polo posteriore si va verso ’ora serrata.

Nel trattato d’anatomia umana dell’Henle (6), esistono due figure della rete
coriocapillare. La figura 471 rappresenta il sistema vascolare sanguigno di tutta .
I’uvea, ingrandito 15 volte: la rete capillare vi & disegnata molto imperfetta-
mente, e vi si nota a grande fatica, & differenza delle figure del Leber, il di- !
verso aspetto di essa nelle varie regioni della coroide; la figura 472 riproduce una
piccola porzione della coroidea umana, a pit forte ingrandimento (100 diametri),
in cui si vedono alcune maglie della rete coriocapillare, molto alfngate ed, a
parer mio, molto esattamente tratte dal vero. L’autore tace la regione da cui fu
tolto il disegno, il quale, del resto, & molto piccolo.

In un altro suo lavoro (10) il Leber ha disegnato delle figure che ripro-
ducono piceole porzioni di rete coriocapillare, intese specialmente a porre sot-
t?occhio le differenze che intercedono, nella conformazione di essa, in tre di-
versi punfj dell’occhio, cioé nelle vicinanze dell’entrata del nervo ottico, in
corrispondenza dell’ equatore del bulbo e nell’estremita anteriore della coroide.

~ Figura IIL

Riproduzione della figura 9, a, b; ¢, a pagina 318 del lavoro di Leber del 1875 (10), rappresenténte la rete
capillare della coroide: @, in vicinanza dell’entrata del nervo ottico; b, in vicinanza dell’equatore; ¢, in vici«,
nanza dell’ estremita anteriore della coroide. y ’

v @ , :
* (") Anatomie der mikroskopischen Gebilde des menschlichen Korpers, Wien, 1836-1843; ed: Oester-
reicher Jahrbiicher, 1840, o { : : i ; SRR ;

.
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Queste figure (v. fig. III, a, b, ¢,) per quanto cerchino di colmare una lacuna
che, nelle conoscenze precise della rete coriocapillare, gid al Leber pareva esi-
stente, non sono tuttavia I’esatta riproduzione di'cio che si vede nei preparati:
cosi le maglie, in vicinanza dell’entrata del nervo otiico, non sono tanto quadran-
golari e nemmeno cosi ampie come le disegna il Leber. Hanno pero il merito
di richiamare 1’attenzione sul fatto che la rete coriocapillare non ha struttura
uniforme in tutta la sua estensione, come gid il Leber aveva asserito nel suo
precedente lavoro.
; Al Sappey (14) si devono due
figure: I’una, la 676 del suo trat-
tato, rappresenta « i piccoli vor-
tici o stelle di second’ ordine che
provengono dallo strato dei ca-
pillari e formano I’origine delle
vene coroidee », Daltra, la 677,
raffigura lo « strato corio-capil-
lare o ruyschiano della coroide »,
a 100 diametri» d’ ingrandimento.
Quest’ ultima (v. fig. IV) &
certamente la piu perfetta figura,
che fin’ ora esista, di questa rete;
perd I’ autore non indica la re-
gione da cui & stata disegnata.

Come si vedra piu avanti, in que-

Figura IV.

Riproduzione della figura 677 del trattato del Sappey (14),
rappresentante lo * strato corio-capillare o ruyschiano della coroide
(ingrandimento 100 diametri) ,. 1, 1. Vena sottostante allo strato
corio-capillare. — 2, 2. Vena piu piccola, situata anche al di
fuori di questo strato. — 3, 8. Due altre vene situate nello
stesso piano delle precedenti e patallele a queste, — 4. Vena
costituita alla sua origine da capillari convergenti ed anastomiz-
zati, che fanno parte dello strato corio-capillare e rappresen-
tano col loro insieme una specie di stella. — b, Parte centrale
della stella o origine della vena. — 6, 6. Altri capillari, che
anche convergono, per concorrere alla formazione di una se-
conda stella, il cui centro era fuori il campo del microseopio, —
7, 7, 7. Rete che formano, con le loro anastomosi, i capillari’
della membrana ruyschiana.

sto lavoro, essa rappresenta la
configurazione della circolazione
coriocapillare di una regione mol-
to limitata della coroide.

Nel suo trattato di anatomia
dell’'uomo, 1’Hartmann ©) di, nel-
la figura 365, un disegno colorato
in turchino di una porzione della
rete coriocapillare, ingrandita 305
volte, il quale pero é molto lon-
tano dal vero. Le maglie rendono
in essa ’aspetto di un mosaico,

perché limitate da linee troppo rette. Inoltre non ¢’é I’indicazione della zona
della coroide da cui fu tratta. .

Non esiste dunque un complesso di figure, tratte da varie regioni della rete
coriocapillare e disegnate con ogni possibile diligenza, il quale offra I’esatta ri-
produzione della struttura anatomica di essa, e permetta di instituire delle com-

)
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parazioni fra le sue diverse parti. Né perfetta & ancora la conoscenza delle omo-
logie esistenti fra la rete coriocapillare dell’uomo, anzi fra tutto il sistema va-
scolare sanguigno della coroide di esso, e quello degli altri Vertebrati, sebbene
in alcuni lavori e principalmente in quelli di Hans Virchow, vi siano gid molte
osservazioni in proposito.

Anche per gli animali, benché si abbiano parecchie particolareggiate ricerche
sulla circolazione della coroide, si constata il fatto che ho gid osservato per I’uomo
che, cioé, la descrizione della coriocapillare & ancora molto incompleta e che
anche la raffigurazione di detta rete é tutt’altro che perfetta.

La « membrana coriocapillare » (Eschricht, 1838) ¢ nota anche sotto le deno-
minazioni di « tunica Ruyschiana » (Todd e Bowmann), di « smeinbiana Hovii »,
di « membrana capillaire interna » (Huschke), di « lamella vascolare arleriosa »
(M. J. Weber), di « stralo capillare della coroidea » (Henle).

La membrana coriocapillare e la sua circolazione non furono note a Federico
Ruysch, benché la prima sia molto diffusamente nota sotto il nome di « {unica
Ruyschiana ». (V. nota nella bibliografia).

Giacomo Benigno Winslow (1), per il primo, parla della rete coriogapillare uma-
na. A questa certamente egli accenna la dove egli dice di aver visto, mediante
finissime iniezioni, una gran quantita di piccole stelle vascolari sulla faccia interna
della Ruyschiana, nome con cui si indicava allora, da alcuni anatomici, la piu in-
terna delle due lamelle in cui si distingueva la coroidea. Benché cio sia scritto
in un trattato di anatomia umana e il Winslow non dica di aver fatto questa sco-
perta in Jualche animale, sembra all’Eschricht, ch’egli abbia avuto innanzi a
88 occhi iniettati di vacca, essendoché nell’ nomo non si pud descrivere una di-
sposizione stellulare cosi evidente come in quell’ animale. II Winslow non di al-
cuna descrizione della sua scoperta e neppure I’ha disegnata. Con maggiori par-
ticolari, invece, si trova descritta dallo Zinn (22, il quale non solo ha osservato
come la rete coriocapillare sia un’emanazione degli ullimi rami delle arterie ci-
liari posteriori brevi e si trovi distesa in uno strato pitt interno ad essi, ma ha
pure esattamente notato che essa si termina quasi bruscamente in corrispondenza
dell’ ora serrata retinae e che le sue maglie si van facendo piu ampig e pin rade
a mano a mano che si avvicina alle parti pit anteriori della coroide. Lo Zinn
Iha pure fatta disegnare in una figura di cui gid ho tenuto parola.

S. T. von Soemmerring (17 e 18), oltre i disegni della rete coriocapillare del-
Puomo e del bambino, di cui gid ho parlato, non aggiunse alcuna nuova osserva-
zione intorno ad essa. ’

Heinrich Mueller (11) richiamé P’attenzione sopra un fatto molto importante, gia
osservato dallo Zinn, cioé che le maglie della rete coriocapillare sono piu strette
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in vicinanza del polo posteriore dell’occhid, di quel che nelle parti anteriori, inol-
tre sostenne che esse sono visibili, nel vivente, con I oftalmoscopio (12,

Il Leber, nel suo primo lavoro ), descrive e disegna la rete coriocapillare
dell’vomo, sotto il nome di refe capillare della corigidea, vilevando anch’ egli il
falto che le maglie sono pin strette nella parte posteriore dell’ occhio, mentre che,
verso I'innanzi, sono pin ampie, acquistando soprattuito in lunghezza: di piu nota
che lo spessore dei capillari crosca pure; non molto notevolmente, dall’ indietro
allinnanzi. Delle sue tavols ho gid tenuto parola.

L’ Henle ), oltre le due figure gid ricordate, da, di questa rete, una descri-
zione sommaria, come quella dei precedenti autori.

Nel suo scritto del 1875 (10) il Leber descrive, meglio che nel precedente, la
distribuzione dei capillari della covoidea o riferisce le dimensioni di essi, injettati,
nei diversi punti dell’ ocehio. Quasto lavoro & degno di speciale considerazione per
le figure di cui gi ho parlato.

Il Saltler, nel suo seritto sulla coroiden (19), ¢i di una minuta descrizione della
membrana coriocapillare. Per qiel che riguavda la cireolazione di essa, descrive
con grande abbondanza di particolari la parvets dei capillari, la struitura, le di-
mensioni, il numero, la dizposizione dei loro nuelel, ma non di alcuna idea della
distribuzione ¢ della confisurazione doi capillari, Eoli parla della vdte coriocapillare

dei neonati, che hanno maglic

e piu strette dogli adultiy assicura che lo strato ca-
pillare & ben differenziato n

d embrioni di 6 mesi ¢ non aneora distinto dalle
arterie e dalle vene in quelli di 4 mesi. Inolire descrive minutamente e raffigura

una rete capillare, da Iui scoperta nel luogo di passaggio della coroidea propria
nel corpo ciliare, sottoposta alla reto coriocapillare, pit fina di (quesfa e limitata
a brevi tratti.

L’Hartmann () d& solamente la figura sopra ricordata; il Sappey (14), all’in-
fuori de’ suoi disegni, non dice alcunché di nuovo sulla circolazione della mem-
brana coriocapillare.

Parecchi autori hanno osservata e descritta la rete coriocapillare, o forma-
zioni analoghe ad essa, nei Vertebrati.

La rete coriocapillare fu descritta la prima volta nei Mammiferi e cid assai
tempo innanzi che nell’vomo. La scoperta, fatta nel vitello, si deve a Giacomo Ho-
vius ™, ¢he la rafigurd molto imperfettamente nelle sus tavole, mentre il Soem-
merring (18) la disegnd con molta esatlezza, nello stesso animale. Nella sua figura,
tratta da una porzione di coroide, situata all’equatore del bulbo, risaltano molto

bene le stellule da cui ¢ formata la rete coriocapillare del vitello, mentre in
quella dell’ Eschiicht () non appare cosl evidente, perché disegnata con maggiore
ingrandimento. Quest’ ultimo osservatore dice di averla veduta anche nella Phoca
vitulina.

11 Sattler (15) ha studiato la rete coriocapillare nel coniglio, nel maiale, nell’ e-
lefante, nella Balaenoplera Sibaldii, nella balena, in cui esiste ordinamento stel-
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lulare, nella vacca, nel cane e nel gatto. Egli dice che nel coniglio le maglie
della rete sono molto strette, che nel maiale queste hanno la forma, la larghezza
e 1 rapporti medesimi dell’nomo, che nell’elefanto la rete coriocapillare & molto
sviluppata, con maglie rotondeggianti e strette, le quali, perd, presso all’ora ser-
rala diventano pit ampie, acquistando in lunghezza, nel senso meridionale. Quanto
alla balena, in cui ¢ preseate il tappeto, lo strato coriocapillare ha delle stelle
vascolose molto nette, con maglie di grandezza uniforme nell’ambito del tappeto,
pit larghe anteriormente. Nella vacca egli dice che la struttura stellulare & meno
netta, che le maglie, tondeggianti vicino al polo prossimale, crescono, in lunghezza,
distalmente. Nel cane e nel gatto, che possegoono il tappeto, le maglie si compor-
tano, quanto alla variabilita delle loro dimensioni, come nell’nomo: esse sono ro-
tondeggianti od ovali e la loro ampiezza sorpassa quella dei capillari. I’ autore 1i-
porta, in quesla descrizione, molte dimensioni, ma non da alcuna ligura.

11 Frey 4) offre un disegno di una porzione di rete coriocapillare del gatto, in
cui si vedono le stellule vascolari molto evidenti.

11 Kadyi ® ha frovalo che nell’occhio della talpa esiste soltanto una semplice
rete vascolare, da cui si partono i rami venosi, che non formano uno strato a S8,
ma che giacciono in quello dei capillari: essi riunisconsi in quattro ~vene vorti-
cose. Non ho potuto esaminare I’originale di questo lavoro e quindi nemmeno
le tavole che gli sono annesse. Y

Hans Virchow, nel suo lavoro sui vasi della coroidea del coniglio (20), descrive
e raffigura la rete capillare di questo roditore. Le maglie di essa si presentano
molto filte e regolari nel polo prossimale del bulbo oculare; nelle regioni distali
della coroide esse sono un poco piit ampie, con capillari di poco pit grossi. La
rete capillare nelle sue varie regioni, oltre queste differenze, presenta anche delle
diversitd di configurazione dovute ai rapporti che con essa hanno le ramificazioni
arteriose terminali. Infatti queste, nella regione prossimale, fino al loro estremo,
posseggono un calibro doppio o triplo dei capillari, mentre nelle altre parti della
coroide, le arterie si dividono in rami sempre pit piccoli e, dopo aver dato va-
sellini che si staccano dai pia grossi ad angolo retto, raggiungono la rete ca-
pillare,

Negli Uccelli la rete vascolare della coroide venne fatta disegnare la prima
volta dal Soemmerring (18). La sua figura rappresenta una piccola porzione di co-
roide, tratta dalle vicinanze dell’ equatore del bulbo oculare del gallo. Visi vede un
unico strato vascolare, fatto da una rete costituita da grossi vasi, fra loro quasi
paralleli e riuniti da vasi molto pilt piccoli, che si anastomizzano a rete. Fu pure
studiata in molte specie di questa classe dal Sattler (15); il quale riferisce solo le sue
ricerche nello struzzo, in cui nega il tappeto e dice che le maglie sono di forma
irregolare, ma sempro pid ampie che negh altri Uccelli.

Nei Rettili, almeno per quanto io conosco, la rete coriocapillare o formazioni
analoghe, non furono mai descritte, né disegnate da alcuno.
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Il Soemmerring (8) ha fatto disegnare per il primo, negli Anfibi, la circolazione
della coroide. La quarta figura della sua tavola rappresenta la rete vascolare della
coroide, in vicinanza dell’equatore del buibo visivo, della Lacerte lacustris (sala-
mandra). Si tratta di un semplice strato vasale, costituito da una rete a maglie
molto strette, allungate nel senso antero-posteriore. Vi si nota molto evidente il
fatto che gli spazi intervascolari non sono disordinati, ma disposti in serie antero-
posteriori. Si direbbe quasi che la rete risulti da numerosi vasi, lunghi, sottili,
con diametro uniforme e fra loro paralleli, che decorrendo antero-posteriormente,
mandino dai loro lati numerose anastomosi, dalle quali venga costituita la rete
suddetta.

17 Altmann () servendosi del metodo della colorazione olio-osmica, ottenuta
iniettando i vasi sanguigni con olio e colorandoli in nero con I’acido iperosmico,
e quindi facendo i preparati con la eorrosione, ha descritto nella coroide della
rana, due reti vascolari sovrapposte: I'interna non &, per Dautore, che la rete
coriocapillare, nella quale si conswmano piceoli rami arteriosi, Uesterna & for-
mata da un semplice strato di maglie vascolari, appena un poco pit grandi di
quelle dello strato interno, mentre i vasi hanno un lume un poco pil grande.
L’ autore ritiene questo strato esterno di natura venosa ed omologo allo strato va-
scolare dei vasi vorticosi dei Mammiferi (* e 1). Le due veti suddette sono dise-
gnale nelle sue tavole. Egli, inoltre, ha studiato lo strato vascolave esterno nel 77
{on cristatus, dove & fatto solo da 10 a 15 maglie molto grandi e nella Testudo
gireeca, in cui somiglia molto allo strato dei vasi vorticosi dei Mammiferi.

La scoperta della rete vascolare esterna di Altmann non ¢ stata confermata
da Hans Virehow, nel suo lavoro sulla circolazione sanguigna dell’occhio della
rana (19). T vasi della coroidea di questo batracio sono forniti da due arterie, che
entrano dal polo prossimale e, I'una nasale ¢ Ialtra temporale, decorrono orizzon-
talmente in avanti. Ognuna di esse di quatiro o cinque rami che salgono sulla
porzione dorsale della coroide, diffondendosi nella rete vascolare di essa, La quale
rete & divisa dall’autore in tre regioni: la vegione coriocapillare, I’ intermedia o
dei vasi retii e quella delle origini delle radici venose. La rets coriocapillare sa-
rebbe formata da vasi di diametro uniforme e da maglie molto strelte, pure uni-
formi e tondeggianti. Bssa si trova solo ai lati nasale ¢ temporale ¢ nella regione
prossimale della parte superiore; manca nella parte inferiore e nella regione di-
stale della parte superiore. Nella regione intermedia le maglie si allungano; essa
& fatla da vasi reiti, in direzione perpendicolare a (uella delle due arterie della
coroidea, i quali mandano rami trasversi cosi numerosi che le maglie sembrano
rotonde. Le radici venose giacciono nello stesso piano dei vasi retli e della rete
coriocapillare. Esse mettono capo ad una grossa stella venosa ventrale ed a due
radici, che riunendosi fuori della sclerotica, formano una piccola vena superiore.

(*) in: Centralbl. Med. Wiss, 1878 Jahrg..
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Infine autore osserva che la rete vascolare della coroidea ha grande somi-
glianza con quella della talpa, descritta dal Kadyi.

Per ultimo non credo inutile far rilevare quanto é stato descritto dallo Schoebl
nel suo studio sulla circolazione sanguigna dell’ occhio dei Cefalopodi (16). In questi
Molluschi la coroide possiede, alla sua superficie interna, una rete mirabile arteriosa
ch’egli ritiene omologa alla rete coriocapillare dei Vertebrati, e sulla superficie
esterna, una rete mirabile venosa, ¢l egli omologa ai vasi vorticosi di Stensonm,
unita alla prima mediante (inissimi e numerosi capillari, fra loro paralleli ¢ per-
pendicolari alla coroide. A questo lavoro sono annesse due figure a colori di vaste
zone del sistema vascolare dell’ occhio della Sepia officinalis. Nello stesso Mollu-
sco fu pure studiato dal Richiardi (13).

La circolazione sanguigna della membrana coriocapillare ha una grandissima
importanza anatomica e fisiologica. Molti autord, fra i quali segnatamente 1. Muel-
ler (1), hanno sostenuto che la eircolazione della membrana coriocapillare abbia
una importanza notevelissima percio che riguarda la nutrizione degli strati retinicl
e segnatamente per quelli pit esterni, sui (quali la luce agisce direttamente, producen-
dovi Iimpressione ottica. A questa conclusione giungeva il Muecller considerando
come, in nessun animale, i vasi della relina si estendano fino alla meth esterna
di questa, la quale percio ha ljsogno di una vaseolarizzazione proprie, che la rete
coriocapillare giace molto pitt vicina allo steato dei coni ¢ dei Dastoncini, dei
vasi propri della retina, che 1a stessa esiste in tutta quella regione della retina
in cui questa possiede i suoi clementi specifici e termina all’ ora serrata, ciot 14
dove la retina cossa di avere ogni importanza per la visione, assumendo maglie
strette nella porzione posteriore dell’ ocehio, ciod dove I’importanza della re-
tina & mdssima, ¢ maglie allungate nella parle anteriove, dove questa importanza
va diminuendo, che processi patologici 1 (uali alterano i vasi coriocapillari por-
tano spesso alterazioni nello strato pizmentato ed anche, fino at una certa pro-
fondith, nella retina. Altrove (12) il Mueiler sospetta che la cireolazione coriocapil-
lare possa avere influenza anche sull’umor vitreo e sulla lente cristallina.

11 Sattler (5), a sostegno di queste idee, osserva come la non comune stret-
tezza delle maglie della coriocapillare del coniglio sia in rapporto con la man-
canza totale dei vasi retinici, ¢id che si verificherebbe pure nell’elefante.

L’ Ulrich (*), perfezionando un metodo ideato da Knies (**), mediante iniezioni
sottocutanee di ferro-cianuro di potassio in conigli viventi e la consecutiva immer-
sione, dopo un certo tempo, del bulbo visivo in sesquicloruro di ferro, ha potuto
osservare dello striscie di bleu di Prussia che si estendevano dalla coroide alla

(*) Ueber die Erndhrung des Auges; in: Arch. Ophthalm., XXVI Bd, Abth. 111, 1880, p. 35.
(**) Beitrage zur Kenntniss der Upealerkrankungen; in: Arch. Augenh., 1X Bd., 1880.
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retina ed anche alla sclera: la prima era da quel sale colorata diffusamente in
tutti gli strati, perd molto fortemente nello strato dei bastoncelli e dei coni e
meno nello strato dei granuli esterni. Conclude che la retina del coniglio, la q{xale
egli dice mancare in gran parte di vasi propri, & nufrita dalla coroide, avendo
inoltre notato che nella parte vascolarizzata della retina la irrorazione sanguigna
dello strato delle fibre nervose ¢ una dipendenza dei vasi retinici, i quali, pero,
non inviavano alcuna corrente nutritizia allo strato dei coni e dei bastoncini.

Tutti questi autori sostengono adunque e cercano dimostrare sperimentalmente
I'importanza della circolazione della membrana coriocapillave sulla nutrizione

. degli strati retinici pit esterni. A me pare probabile che I'importanza dei detti
capillari non sia soltanto limitata alla funzione di nutrizione, come essi pensarono,
ma che si estenda altresi al funzionamento, sia dell’ epitelio retinico, sia di quello
sensoriale della porzione neuro-epiteliale della retina. La loro immediata vici-
nanza alle cellule del tappeto nero, le quali, secondo quanto si conosce, hanno
una grande funzionalith nella visione, fa pensare che tali vasi debbano dare lo
stimolo nutritivo e funzionale alle cellule del detto epitelio, le quali hanno deter-
minati movimenti e distribuzione del loro pigmento a seconda delle varie impres-
sioni luminose. Inoltre, secondo quanto gia da gran tempo é conosciuto, la distri-
buzione e conformazione dei detti vasi corrisponde esattamente al? importanza fun-
zionale delle varie regioni della retina. Tralasciando anche di notare che in cor-
rispondenza della foves centralts i vasi sono piit abbondanti e formano maglie pia
strette che nelle altre regioni, fatto che potrebbe stare semplicemente in rapporto
con la mancanza, in quel punto, dei vasi della retina, non si puo porre in dubbio
che la legge che regola la circolazione della membrana coriocapillare non sia in
diretto rapporto con I'importanza delle funzioni visive nella parte fotosensibile
della retina e che quindi le variazioni di forma e di rapporto che tale circolazione
presenta siano in funzione diretta della sensazione ottica o, per lo meno, della
maggior quantitd e potenza di raggi luminosi che vanno ad impressionare le ter-
minazioni sensitive degli elementi retinici.

In stretto rapporto alla importanza anatomo-fisiologica della circolazione co-
riocapillare sta quella patologica. Data infatti la grande influenza esercitata dalla
coriocapillare sulla funzione e, fors’anche, sulla nutrizione della retina, é ben
facile il poter pensare che tanto questa, quanto il tappeto nero, dovranno subire
gli effetti delle anormalita della circolazione coriocapillave, e, probabilmente li
subiranno il vitreo e il cristallino. '

La circolazione della membrana coriocapillare, della quale ho qui esposta
I’importanza anatomica, fisiologica e patologica, ¢ degna di essere sottoposta ad
uno studio esatto e diligente, onde poterne dare una descrizione precisa e dei di-
segni scrupolosi: risultati questi che devono servire come base non solo alla fisio-
logia e alla patologia oculare, ma anche alle induzioni ¢ deduzioni morfologiche.
Sono questi gli scopi del presente lavoro.
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IL.

Metodi di ricerca e descrizione dells rete coriocapillare dell’nomo.

I metodi seguiti dai varii autori per la ricerca dei vasi capillari nella mem-
brana coriocapillare, sono stati i seguenti. .

Lo Zinn iniettava della cera colorata ed il Soemmerring una massa di colla
di pesce con cinabro. .

11 von Wittich (*), allo scopo di togliere il pigmento alla coroide, sezionava il
bulbo visivo lungo I’ equatore, allontanava la lonte e il corpo vitreo e lo immer-
geva per pin glorni in acqua di cloro, sotio 'inttuenza della luce solare, rinno-
vandola finché 1o scoloramnento fosse completo. Perd, siccome, dopo questo tratta-
mento, rimanevano sempre aleune parti ancora colorate, cost ricorreva alla
soluzione concentrata i potassa canstica, levawdo pol via questa e saturandone i

residud con acido acetico. Egli fa o are che mentre it pigmento della coroide

¢, nello stato naturale, molto resistente alla potassa caustica, vi si scioglie facil-
mente dopo che abbia subilo, anche incompletamente, "acqua di cloro.

Il von Wittich riconosce inoltre che Huenefeld, il primo, osservo 1’ azione
del cloro sul pigmento della corvoile, mentre, per Lelmann, il cloro Mesce a sco-
lorarla solo dopo lungo tempo. Infine antore dice che il metodo suddetto & assai
buono per lo studio degli occhi iniottati. Egli faceva uso, nelle iniezioni, di bleu
di Prussia, con gelatina, asserendo che il cloro non altera la massa turchina, che
diviene, anzi, piu colorata.

11 Leber (9 inietto, sotto pressione mercuriale costante, diverse masse. Egli, per
lo piu, aspawtava 'intiero contenuto dell’orbita ed inietlava nei vasi sanguigni recisi,
sia per le arterie che per le vene, essendoché, come gia aveva notato il Soemmer-
ring, il sistema vascolare sanguigno dell occhio si lascia riempire per ognuna di
queste due vie. Il Leber fece uso delle doppic iniezioni per poter distinguere le
arterie dalle vene. Egli adopero, quale massa turchina, una miscela di glicerina
con bleu di Prussia solubile e, come massa rossa, una soluzione di ferro-cianuro
di rame in ossalato acido di ammoniaca, inoltre si servi anche d’una miscela di
glicerina con solfato di barite precipitato. Dopo I’iniezione deponeva gli occhi per
poco tempo in alcool, quindi, apertili, 1i liberava dal tappeto nero, immntergendoli
poi nuovamente in alcool, onde fare uscire dai vasi la glicerina e lasciar deporre
il colore sulle pareti vasali. Quindi liberava la coroide dal pigmento della lamina
sopracoroidea, spazzando via questo con un pennellino, sotto I’ acqua.

(") Vergleichend Listologische Mittheilungen. 1) Ueber den Baw des Chorioiden des Siugethier -
wnd Vogelauges; in: Arch. Ophthalm,, 1T Bd., Abth. I, 1853, p. 124,
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I Haase (), per la depigmentazione della eoroide, usava I’acido nitrico, prefe-
rendolo alla potassa caustica, la quale egli consiglia solo quando questa membrana
& stata fissata con Pacido iperosmico, poiché allora i nervi ¢ le cellule ganglio-
| nari non sono da essa attaccati. . :

Uno speciale metodo di riempimento dei vasi sanguigni, dovuto all’ Altmann @),
& stato dall’inventore medesimo applicato allo studio microscopico di quegli or-
gani che contengono molto pigmento e precisamente della coroide. Il suo proce-
\ dimento, detto olio-osmio-corrosione, consiste nell’iniettare nell’aorta dell’olio di
. olivo e di immergere per alcune ore il bulbo oculare, integro dapprima e poi pri-
vato della sua parte anteriore, immediatamente dietro I"iride, nell’ acido iperosmico.
Si deve di poi ricorrere all’ azione corrosiva dell’acqua di Javelle. I vasi, in tal
modo, appaiono riempiti da una massa intensamente nera.

Egli iniettd, con questo metodo, I’ occhio della rana e venne alla conclusione
i che, nella coroide di questo anfibio, e

ono, come ho gia riferito, due reti vasco-
lari sovrapposte. Ma una di queste, I’esterna, come ognuno puo facilmente con-
vincersi, non & che lo strato di pigmento che si trova all’esterno della rete va-

, scolare della coroide e che egli, per analogia di configurazione e di colorazione ha
descritto per una rete vascolare sanguigna.

Hans Virchow uso le iniezioni di schellak colorato e scolerato, ricorrendo
di poi alla corrosione, la quale, pero, com’egli dice, lascia integro, mella rana,
uno strato di pigmento coroidale situato fra le arterie e la rete coriocapillare e
che resiste anche dopo che venne sciolto 1'altro pigmento.

11 Ciaceio (**) ha usato, nella depigmentazione della coroide, il miscuglio di
glicerina ed acido nitroso nitrico, quello di glicerina e solo acido nitroso, e la
soluzione acquosa di ipoclorito di soda all’8 per 100, con eccesso di cloro. In
quest’ ultima, quando & fatta da poco, la coroide, mello spazio da 12 a 24 ore di-
venta totalmente bianca.

Nello studio della configurazione della rete coriocapillare, mi sono servito del
metodo della iniezione dei vasi sanguigni. A questo scopo ho adoperato unicamente
(e ne dird piu tardi la ragione)la massa d’iniezione turchina, consigliata dal Ran-
vier (***), la quale & formata di venticinque parti di soluzione acquosa satura di bleu
di Prussia solubile e di una parte di gelatina.

Per ottenere I’iniezione del bulbo visivo dell’ uomo ho seguito il procedimento
qui sotto esposto.

La testa, disarticolata dalle vertebre cervicali e privata della calotta cranica

(") Zur Anatomie des menschlichen Auges. 2) Zur Anatomie der Chorioidea; in: Arch. Ophthalm.,
XIV Bd, Abth. I, 1868, p. 47.

(**) Della minuta fabbrica deglé occhi de’ Dipters; in: Mem. Accad. Bologna, (IV), Tomo VI,
1885, p. 601. (A pagina 614 e alla nota (1) della medesima pagina).

(***y Traité technique & histologie, Paris, 1875-1882.
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e dell’encefalo, veniva collocata, per circa un’ora, in un bagno d’acqua mante-
nuta alla temperatura di circa 38° C., e a cui era aggiunto il 10 per cento di cloruro
di sodio. In tal modo si otteneva I’uscita di una grande quantitd di sangue dal si-
stema vasale, poiché ’acqua calda e il cloruro di sodio scioglievano, dopo un cérto
tempo, il sangue coagulato. Con questo procedimento si aveva inoltre il vantaggio
di dare una certa toniciti alle pareti dei vasi sanguigni. Legati quindi i tronchi
delle due arterie carotidi interne al disopra delle origini delle arterie oftalmiche,
poichd erano stati recizi nell’asportazione dell’encefalo, ricercava, nella sezione
trasversa del collo, 1 tronchi delle medesime arvterie e vi spingeva la massa
d’iniezione, fusa nei vapori d’acqua bollente, giusta i consigli del Ranvier.

Gli animali, invece, furono tutti iniettati dall’aorta, spingendo in questa la can-
nula della siringa dal ventricolo corrispondente, aperto.

Trascorso il tempo necessario per la completa solidificazione della gelatina
iniettata nei vasi, estraeva il bulbo oculare e lo apriva mediante incisioni, che va-
riavano a seconda dei casi. Allontanati, allora, cautamente il cristallino, il vitreo
e la retina, con Paiuto di un pennellino liberava dal pigmento la faccia interna
della coroide e distaccava accuratamente quest’ullima dalla sclera.

Allo scopo di ottenere una perfetta depigmentazione della coroide e poter cosi
osservare chiaramente la rete coriocapillare, ho fatto uso del cloro allo stato
nascente. A questo fine ogni porzione di coroide, dopo nna permanenza di qualche
giorno in aleool a 70° veniva immersa per qualehe minuto in acquh distillata o
quindi distesa sopra un vetro portaoggetti che si adattava, a mo’ di coperchio,
agli orli della bocca di una vaschetta di vetro di forma prismatica rettangolare,
in guisa da chinderne perfettamente I'apertura ed in modo che la superficie, su
cui era distesa la coroide, prospettasse nella cavitd della vaschetta. Ebbi sempre
cura di disporre la coroide sul vetro portaoggetti in guisa che, a contatto con
questo, ritnanesse la superficie interna di quella e cio sia perché il cloro potesse
agire immediatamente sulla superficie esterna, essendoché il pigmento & solo pre-
sente negli strati esterni della coroide e mancante nella membrana coriocapillare,
sia perché questa risentisse nel minor modo possibile Pazione del eloro. Il prepa-
rato, grazie alla forza di adesione, non cadeva nella vaschetta ed era cosi esposto
al cloro che si sollevava dal fondo di quest’ultima, in cui erano stati collocati del
clorato di potassio cristallizzato e dell’acido cloridrico concentrato.

Quando, attraverso lo spessore del vetro portaoggetti si vedeva la coroide, che,
liberata dal pigmento, appariva di color verde diffuso, la immergeva, per qualche
minuto, in una soluzione al 5 per cento di ferro-cianuro di potassio, poi in acqua di-
stillata, per liberarla dall’eccesso di questo sale e quindi in acqua distillata, in cui
era stata versata qualche goccia di acqua ossigenata. Il preparato, in quest’ultimo
liquido, assume, quasi instantaneamente, il colore del bleu di Prussia. Dopo di che
la coroide era immersa, successivamente, nell’alcool a 70°% in quello assoluto, in
xilolo ¢, per nllimo, disposta sopra un porlaogeelli con balsamo del Canada.

10
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Per dar ragione dell’uso delle soluzioni di ferro-cianuro di potassio e di acqua
ossigenata, devo far noto come, dopo che la coroide & stata sottoposta alle emana-
zioni del cloro, essa, osservata al microscopio, appare tutta compenetrata da una
colorazione diffusa, verde, in cui si vedono a mala pena grossi tronchi vascolari
ripieni pure di una massa verde. Sospettando che questa colorazione fosse dovuta
al cloruro ferroso, formatosi per I’azione del cloro sul bleu di Prussia, ho imma-
ginato di trattare la coroide con una soluzione di ferro-cianuro di potassio e poi
con acqua ossigenata, allo scopo di ottenere la ripristinazione del bleu di Prussia.
Difatti, immergendo il preparato depigmentato dal cloro soltanto nella soluzione
di ferro-cianuro di potassio, non si ha la ripristinazione del bleu di Prussia, ma,
forse, la produzione di quel composto color verde azzurro chiaro, che si ha trat-
tando un sale ferroso con il prussiato giallo. Se, dopo I'uso del ferro-cianuro di
potassio, si fa agira I ossigeno dell’acqua ossigenata, si produce, instantaneamente
il ferro-cianuro ferrico o bleu di Prussia.

Io non intendo affatto, con queste parole, sostenere o no 1'esistenza e la suc-
cessione di tali reazioni chimiche, ma, soltanto, spiegave per quale ragionamento
io sia giunto al risultato di ottencre la ripristinazione, nei vasi iniettati, del bleu
di Prussia.

L’uso dell’acqua ossigenata ha anche il vantaggio di complétare la decolora-
zione del pigmento. Infatti, dopo ’azione del cloro, questo non é del tutto scom-
parso, ma rimane come una massa giallastra o giallo-brunastra, la quale, dopo
Tazione dell’acqua ossigenata, scompare del tutto.

Debbo inoltre osservare clie nei vasi sanguigni, dopo questo procedimento, ri-
mane una massa solida, forse la gelatina inalterata, colorata uniformemente dal
sale di ferro. .

Seguendo i procedimenti descritti sopra, si pud giungere ad ottenere dei pre-
parati privi di tutlo il pigmento dello stroma coroidale, onde il sistema ecirco-
latorio sanguigno della coroide ¢ visibile in tutta la sua estensione e lo si puo cosi
studiare in tutto il suo complesso e nella sua continuazione.

Le figure annesse a questo lavoro furono da me disegnate con scrupolosa esat-
tezza su fali preparati, usando la camera lucida di Abbe, e quindi dipinte ad ac-
quarello. Esse sono eseguite in fototipia; questo processo di riproduzione venne
scelto a preferenza di altri, come quello che offre la massima certezza d’ una esatta
riproduzione del dipinto originale.

Quegli osservatori che hanno asserito non esistere una perfetta uniformita
nella configurazione della rete coriocapillare in tutfa la sua estensione, sono
esattamente nel vero. La dimostrazione obbiettiva di questo fatto, risulta chiara-
mente dalla comparazione di due porzioni della rete coriocapillare, fra loro molto
distanti; una, cioé, prossima al polo posteriore del bulbo, I’altra in vicinanza del-
Pora serrata. Nella figura 4 & appunto ritratto un campo microscopico della rete
coriocapillare, a livello dell’ ora serrala relinue, ¢, nella figura 5, un altro campo,

o e,




La rete vascolare sanguigna della membrana coriocapillare dell’ uomo M7

corrispondente alla macuia lulea. Si vedono, a prima giunta, le differenze, moto
notevoli, fra le due regioni: in quella della macula lulea le maglie della rete co-
riocapillare sono notevolmente piccole, e non prevale di molto sulle altre alcuna
delle dimensioni degli spazi di essa, onde le maglie sono in gran parte tondeg-
gianti: nella regione dell'ora serrata, invece, le maglic sono notevolmente pit
grandi e i loro spazi posseggono molto prevalente una delle dimensioni, onde le
magliec appaiono allungate. .

La rete coriocapillave non & dunque uniforme in tutta la sua estensione.
Essa presenta delle modilicazioni, le quali se appaiono molto evidenti comparando
fra loro la vegione della macwula luice e quella dell’ora serrala, sono anche ap-
prezzabili confrontando due regioni non cosi distanti fra loro.

Nelle prime cinque figure della tavola 10 sono disegnati cinque campi micro-
scopici di rete ceriocapillave, dei quali il primo corvisponde all’ora serrata e gli
altri a regioni sempre pitt posteriord, fino a giungere, nella figura 5, a quella della
macula lulea. In quest ultima regione della rete coriocapillave si presentano,
come gid ho accennato, maglie molto piccole, di forma per lo pia rotondeggiante,
ma anche perfettamente rotonda, ovoidale, piviforme, a mo> della cifra otto, quasi
triangolare, o di altre forme che difficilmente si possono descrivere, ma che si
possono vedere nella figura. Tutte queste varie forme di maglie non presentano,
in genere, prevalenza votevole di una dimensione sulle altre.

Siccome molti autori hanno sostenuto che nella membrana coriocapillare del-
Puomo vi sia una disposizione stellulare dei capillari, come nei Mammiferi prov-
visti di tappeto, cosi era interessante lo studio di questa regione della rete corio-
capillare per vedere se una tale opinione fosse esatta. Ora, anche dallo studio com-
parativo della eircolazione coriocapillare dei Mammiferi con tappeto (gatto, bue,
cavallo), ie ho potuto venire alla conclusione che nell’uomo tale disposizione non
esiste affatto.

Nella regione della macula lulea la rete capillare mostra una grande unifor-
mith ne’ diametri dei suoi vasi ed appare come un reticolato continuo, senza che
lo si possa dividere in isolotti o in figure stellulari. Ad essa giungono, dalla parte
esterna, molto brevi e quasi perpendicolari al suo piano, i tronchicini terminali
afferenti ed efferenti (fig. 5).

In una regione poco distante dalla precedente, come quella disegnata nella”
ficura 4, le maglie appajono pili grandi ed ¢ gia perduta quella uniformith di con-
ficurazione notata nella regione della smacula lutea. Nel campo della figura 4, ben-
ché piceolo relativamente alla estensione della rete coriocapillare, esiste un po’
di differenza fra la metd destra di chi guarda, pit vicina al polo posteriore, e la
metd sinistra, che ne & pil lontana. In questa seconda porzione prevale gid un
allungamento delle maglie, fatto che non é ancora nettamente accennato a destra.

A mano a mano che, nell’csame dei preparati, si procede dal polo posteriore
verso Pora servalu, si nota un allungamento progressivo delle maglie della rete
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capillare, che git vedemmo iniziato nella meti sinistra della figura or ora descritta;
il quale diventa massimo nelle parti anteriori della membrana coriocapillare. Cosi
nella figura 3, tolta da una regione pitt anteriore di-quella della figura 4, & molto
evidente P’allungamento delle maglie. In questa regione appaiono tronchicini termi-
nali ricurvati, dallestremo dej quali si dipartono, in tutte le divezioni, a guisa di raggi,
i capillari. T tronchicini suddetti non giungono alla membrana coriocapillare in di-
rezione quasi perpendicolare, ma molto obliquamente. I capillari che si originano
da essi non hanno piu I'uniformith di calibro notata per quelli della regione della
macida lulea, ma sono di varia dimensione e a decorso tortuoso e piu grossi di
quelli del polo posteriore. Le maglic sono molto allungate, tanto che gli spaziin-
torvascolari sono ridotli a dei veri spiragli ondulati, perd sono piu piccole di quelle
che si trovano in regioni pitt anteriori. Le maglie ora descritte non sono allun-
eate nella direzione dei meridiani del bulbo, ma divigono il loro maggior asse verso
I’ estremo del tronchicino terminale afferente od efferente, onde I'aspetlo raggiato.

Nella figura 2 & rappresentata una porzione della rete corlocapillave di una
regione pitt anteriore della precedente e giiv wolto vicina all'ore serrata. Le ma-
glie sono molto allungate, e pitt grandi di quelle della regione precedentemente

descritta. A questa maggiors dimensione delle maglie ¢ congiwtfa una maggiore
ampiezza degli spazi intervascolari, onde la vete si presenta molto diradata. 13 no-
tevole inoltre il fatto che i tronchieini terminali afferenti ed efferenti, molto ri-
curvi, hanno una direzione molto obliqua alla mewbrana coriocapillare e, men-
tre nella regione della macida lutea dal solo estremo del tronchicino, quasi ver-
ticale, si dipartono 1 capillari, a mano a mano che si esaminano regioni pit an-

teriori, di pari passo con la progressiva obliquitd del tronchicino, la porzione di
esso da cui si dipartono i capillavi, va pure crescendo.

Finalmente, nella regione dell’ oia serrala, le mazlie son diventate molto ampie,
allungate, ma senza uniformiti nel diametro dei vasi e nella configurazione degli
spazi intervascolari e senza aleun ordinamento. I tronchicini terminali sono molto
obliqui e danno rami per tutto il loro decorso, da entrambi i lati, oppure si divi-
dono in un certo numero di ramoscelli che emettono i capillari, come nella figura 1.

Va poi segnalato il fatto che nella regione anteriore della membrana corio-
capillave si trovano delle arterie, lungo il cui decorso non esiste, internamente ad

" esse, la rete coriocapillare. Queste arterie, che appartengono al gruppo delle ri-
correnti delle arterie ciliari posteriori lunghe, nasale e temporale, e, forse delle
ciliari anteriori, e che, in dietro, prendono parte, mediante emissione di capillari,
alla formazione della rete, debbono percio funzionare, con la loro parete interna,
come capillari e, forse, la struttura di quest’ultima differisce da quella della parete
esterna (vedi figura 2).

Se confrontiamo quanto qui ¢ stato descritto con ¢id che si conosceva fin’ora
sulla circolazione sanguigna della membrana coriocapillare, si vedra facilmente
come vi siano notevoli differenze fra quanto era comunemente ritenuto su questo

.
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sogaotto e quanto risulta dalle osservazioni qui riportate. E queste differenze ri-
guardano i seguenti punti:

1.° Laconfigurazione della circolazions sanguigna della membrana coriocapillare;

2° La direzione e il comportamento dei tronchicini terminali afferenti ed ef-
ferenti della stessa;

3.° La esistenza, nella parte anteriore della membrana coriocapillare, di spazi
corrispondenti al decorso di arterie, e privi di vasi capillari.

Tsaminiamo ciascuno dei.tre punti suddetti. .

1.° Per quel che riguarda la confizurazione della circolazione sanguigna della
membrana coriocapillare, sebbene gli autori che fin qui si sono occupati di essa
od anche i pit esatti, come il Leber, ne abbiano descritto e fizurato le variazioni
nelle differenti sue regioni, pure, dalla deserizione da me dafa si & veduto come le
differenze di conficurazione della vete coriocapillare, esistenti fra le varie regioni
di questa, siano molto maggiori di quelle che fin qui si sospettavano. Tali diffe-
renze mostrano come nella rete coriocapillare vi siano per lo meno quatiro o
cinque differenti zone, nelle quali la circolazione assuime aspetti diversi e, per con-
seguenza, come I’importanza funzionalp della rete coriocapillare diversifichi molto
nelle differenti parti della regione fotosensibile della retina.

Inoltre mollissimi osservatori ed autori eredono che gli spazi delle maglie della
rete coriocapillare siano pit piccoli del calibro dei vasi. i é esatto per alcuni
di essi, mentre, per la maggior parle, sono sensibilmente pit grandi*del diametro
dei capillar, il che apparisce chiaramente nelle figure 1, 2 e 4.

2.° Il secondo punto riguarda la direzione ed il comportamento dei tronchicini
terminali afferenti ed efferenti della membrana coriocapillare. Per quel che con-
cerne la loro direzione se si esamina lo schema del Leber, esistente nella pa-
gina 325 del suo lavoro del 4865 @), e che 6 stato qui riprodotto esattamente
per quel %he riguarda la circolazione della coroide (fig. V), si vedrd facilmente
come, secondo il pensiero dell’autore, i vasi terminali afferenti ed efferenti
della rete coriocapillave sono, in tutte le regioni di questa, perpendicolari ad
essa, ossia, cio che & lo stesso, nella direzione dei raggi che convergono al
centro del bulbo visivo. Invece, da quanto qui & stato esposto, risulta una molto
differente direzione dei detti tronchicini, essi, ciog, nelle vicinanze del polo poste-
riore dell’ocehio, sono perpendicolari al piano della membrana coriocapillare, ma,
quanto pitt ci si avvicina all’ora serrala, tanto pitt assumono una direzione obliqua
alla medesima. Un tal fatto, del resto, fu anche rilevato da Heinrich Mueller (12).
Quindi il suddetto schema del Leber si pud modificare in quello della figura VI
Bisogna pero notare che in quest’ultima, schematicamente, i tronchicini terminali
obliqui al piano della membrana coriocapillare, sono tutti rivolti all’innanzi, men-
tre invece possono assumerc qualunque direzione. -

Infine, quanto al comportamento dei tronchicini terminali che mettono capo
alla rete coriocapillave, si deve notare che nella regione del polo posteriore, es-
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Figura V. Figura VL

.

sendo essi perpendicolari al piano della rete medesima, presentano solamente il
loro estremo scoperto di capillari, mentre a mano a mano che si progredisce verso
’ora serrata, tali tronchicini si adagiano sempre pit, di pari passo con la loro obli-
quitd alla rete coriocapillare, nel piano di questa. Onde avviene che & molto fre-

quente il ritrovare, nella porzione anteriore della membrana coriocapillare, dei

tronchicini terminali sulla cui superficie interna non decorre la rete coriocapillare
e cid sia per una porzione di essi, che per tutta la loro estensione (fig. 1 e 2).

3. La esistenza, nella parte anteriore della membrana coriocapillare, di spazi
cormspondentl al decorso di arterie e privi di vasi capillari & uno dei fatti piu in-
teressanti che io abbia riscontrato nella membrana suddetta e che é facile consta-
tare nella regione piu anteriore di essa, in preparazioni completamente iniettate.
Tali spazi, privi di vasi, non corrispondono a quei tronchicini terminali, a decorso
obliquo, che vanno poi a ramificarsi quasi immediatamente in capillari, ma, sib-
bene, essi rapppresentano il decorso di arterie ricorrenti, sia dalle ciliari posteriori
lunghe, sia dalle ciliari anteriori.

Le modificazioni, fin’ora conosciute, che la retina presenta nelle sue varie re-
gioni, corrispondono bene a quelle che abbiamo veduto esistere nella rete corio-
capillare. La retina, nella fovea centralis, manca di vasi sanguigni ed in questa
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fanno altresi difetto tutti gli strati delle alire regioni e, come hanno gid notato.
diversi autori, fra cui principalmente . Mueller, noi vediamo che in questo punto
la rete dei capillari presenta le maglie pit fine e pitt regolari. Il polo posteriore
dell’ occhio ¢ molto pit vascolarizzato delle altre zone, in relazione percio col
maggiore funzionamento che ha la retina in quella regione, mentre, nelle regioni
pitt anteriori, ove la funzionalith della retina & minore, vi € una rete meno stretta
di capillari. La circolazione sanguigna della membrana coriocapillare ha quindi
uno sviluppo che sta in ragione diretta della funzionalith della retina. .

ML

Morfologia del sistema vascolare sanguigno della coroide,

La semplice conoscenza della circolazione sanguigna della membrana corio-
capillare dell’nomo adulto, non ei rende ragione di molti fatti che abbiamo in essa
riscontrati, i quali non solo trovano la lero spiegazione nei fenomeni fisiologici,
ma devono altresi avere la loro ragione di essere in un fattore molto pitt im-
portante: nel fattore morfologico. Per la conoscenza perfetta del quale sono perod
necessarie due seric parallele di conoscenze, entrambe conducenti al medesimo
scopo e che si confermano a vicenda tra loro, le conoscenze cioé tratte dall’ ana-
tomia comparata e le conoscenze tratle dall’embriologia. Perd, mentre ho potuto
fare qualche ricerca nel campo dell’anatomia comparata, ricerche le quali ver-
ranno qui esposte, non ho potuto, per difficolth tecniche e per mancanza di tempo,
eseguire quelle embriologiche.

Le mie g*icer'che sono state fatte nelle varie classi dei Vertebrati che perce-
piscono i raggi luminosi attraverso Iaria, cioé ho esaminato la conformazione della
circolazione coroidale negli Anfibi, nei Rettili e negli Uccelli.

Premetterd alcune considerazioni generali tratte dalle conoscenze che si hanno
su questo argomento. Allorché si paragonano fra loro la circolazione della coroide
del’uomo e quella dei Vertebrali inferiori, si nota, a prima giunta, questo fatto im-
portante, che cioé mentre nell’nomo e nella massima parte dei Mammiferi fin’ora stu-
diati, vi hanno distinti strati vascolari, di cui I’esterno & occupato dalle vene, il me-
dio principalmente dalle arterie e I'interno dai capillari, nei Vertebrati inferiori que-
sta distinzione in strati va man mano scomparendo, fino a cessare del tu‘tto. Cosl
dalle mie ricerche sugli Uccelli, posso fin d’ora stabilire che lo strato immediata-
mente esterno alla rete coriocapillare presenta un egual numero di vene e di ar-
terie decorrenti nella stessa direzione e che, nei Rettili e negli Anfibi, la sempli-
ficazione della circolazione della coroide & tale da essere questa ridotta ad un solo
strato vascolare, poiché le loro arterie e le ramificazioni di queste, pur decorrendo
in un piano diverso, sono in piccolissima quantita e non formano affatlo un vero
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e proprio strato. Si pud dire anzi, come regola generale, che, nei Vertebrafi infe-
feriori, non esistono che due arleric, al di sopra della rete vascolare e che queste
arterie sono 1’una temporale e ’altra nasale, omologhe alle ciliari posteriori lun-
ghe dell’ uomo; da esse si spiccano vasi che vanno a fornire il sangue al vero
strato vascolare. In questi Vertebrati inferioii, dunque, la coroide ha la struttura
primitiva ed é distinta in uno strato vascolare ed in uno stralo pigmentato pilt
esterno al precedente.

Veniamo ora alla descrizione dei singoli tipi di circolazione coroidale nelle
tre classi di Vertebrati da me esaminate.

Per quel che riguarda gli Anfibi le ricerche furono esecuite nel bulho visivo
del rospo (Dufo vulgaris). L iniezione dei vasi sanguigni fu eseguita nell’aorta,
vicino al cuore, seguendo lo stesso procedimento adottato per 1'uomo, salvo che
I’animale vivente era immerso nel bagno tiepido al cloruro (i sodio e quivi la-
sciato per aleun tempo, dopo la incisione del ventricolo del cuore, onde I'alveo
circolatorio potesse liberarsi perfettamente del sangue.

La coroide di quest’anfibio venne depigmentata nella stessa guisa che nell’ uomo.

La circolazione della coroide del Bufo vrigaris ¢ molto somizliante a quella
della rana, descritta da Tans Virchow, di eui ho dato un riasgunto precedente-
mente. Nel Bufo esistono due arterie che, penetrate nella coroide in prossimith
del nervo ottico, vi decorrono_serpentinamente nel meridiano ovizzontale, I'una
dal lato nasale, Paltra dal lato temporale, ¢ due grosse stelle venose, 'una dor-
sale e altra ventrale, assai prossime alla radice dell’iride.

Nel loro decorso le due arterie della coroide emettono, tanto dal lato dorsale
che da quello ventrale, a differenza di cio che accade nella rana, da 10 a 20 ra-
mi, i quali spesso si ramificano e mandano cosi dai loro tronchi, che dalle rami-
ficazioni, numerosi tronchicini, assai brevi, che si recano, perpendicolarmente,
alla rete vascolare della coroide e vi si consumano (fig. 10). Gli estremi distali
delle due arterie principali si comportano come i loro rami. I quali tutti raramente
seguono una direzione ortogonale a quella delle due arterie principali da cui ema-
nano, ma, per lo pit, fanno con esse angoli acuti, il cui apice & volto verso il polo
prossimale del bulbo (fig. 10). Essi non s’inoltrano di molto verso il polo distale.

Le due arterie della coroide ed i loro rami si trovano in uno strato esterno a
quello della rete vascolare della coroide, la quale é una formazione unistratificata
che si estende per tutto "ambito di questa tunica. In vicinanza delle due arterie prin-
cipali della coroide e delle loro ramificazioni essa presenta maglie piccole, a tipo
rotondeggiante, i cui spazi intervascolari non sono, in genere, piu piccoli del dia-
metro dei vasi che li limitano, ma eguali o piu grandi. Le maglie di questa re-
gione non hanno alcun ordinamento, né reciproco, né rispetto ai tronchicini che
emanano dal sistema arterioso descritto. Questa disposizione della rete vascolare
si trova localizzata vicino alle due arterie principali della coroide e alle loro ra-
mificazioni (fig. 10), quindi in wuna zona orizzontale naso-temporale.
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Tale disposizione della rete vascolare si va modificando a mano a mano che
si procede verso le due stelle venose. Le maglie si vanno allungando considere-
volmente e tutte nella direzione delle due stelle suddelte, e si fanno pil ampie
(fig. 41). Esse non sono perd disposte in serie lineari. A mano a mano che si pro-
cede verso le stelle venose, i vasi della rete vascolare si vanno facendo piu grossi,
ma sempre fra loro anastomizzati a rete.

Le due stelle venose sono collocate mnella zona distale della coroide e nel
meridiano verticale del bulbo visivo, I'una dorsalmente, ventralmente 1’altra
e sono costituite da raggi vascolari che provengono da ogni direzione. La stella
superiore, come nella rana, trovasi, nella coroide, divisa in due semistelle. T
raggi venosi situati prossimalmente sul meridiano verticale sono i pit esili e
il lovo diametro va accentuandosi in grandezza tanto dal lato nasale che dal
lato temporale, fino a raggiungere un massimo nei raggi che decorrono paralle-
lamente alla radice dell’iride. Questi ultimi raggi formano quattro fasci vascolari,
costituiti eiascuno da grossi vasi, fra loro anastomizzati a mo® @ una rete molto
grossolana. I due fasel ventrali si riuniscono nella stella ventrale e cosi nelle due
semistelle dorsali i due fasei omonimi. Ognuno di essi mentre con uno de’ suoi
estremi e precisamente con (uello situato sul meridiano verticale, si termina nella
stella venosa corrispondente ¢ quivi 1 suoi vasi si raccolgono convergendo verso
lo stesso punto, con I'altro, sitnato sul meridiano orizzontale, si sfiocea in nume-
rosi vasi che si vanno sempre pil assottigliando e divergono dall’asse del fascio
come le barbe d’un pennello premuto su di un piano. E i duc estremi orizzontali
che si guardano rendono Iimmagine di due pennelli premuli I’uno contro 1’ altro.
Ne consegue, in ognuno dei due lati, nasale e temporale, del meridiano orizzontale,
la formazione di una figura bipenicillare. In mezzo a oghuna di tali figure ter-
mina, ramificandosi, 1’ estremo distale dellarteria coroidale corrispondente, circon-
dato da pothe maglie tondeggianti, i vasi delle quali sono in continuazione con
i vasi di ogni penicillo.

I suddetti quattro fasel vascolari, venosi, ricevono rami non soltanto dalla
porzione prossimale della coroide, ma anche da quella che rimane fra il decorso
di essi fasei e il punto centrale delle due stelle venose, da una parte, e la radice
dell’iride dall’alira. Questi rami si originano in prossimitd della radice dell’iride
da alcune maglie tondeggianti, cui mettono capo i vasi iridici, e si recano al fa-
scio venoso piu vicino (fig. 12).

Lo ricerche mei Rettili furono eseguite sugli occhi del Coluber viridiflavus.
La coroide di questi animali venne iniettata con ali stessi procedimenti seguiti per
il Bufo vulgaris. Per quel che concerne la depigmentazione di essa, va notato
che il cloro altera molto la sua rete vascolare, onde fui costretfo a vicorrere a
mezzi fisici, ossia ad una leggera macerazione nell’ acqua ¢ ad un suceessivo spaz-
zamento della sostanza pigmentata che si trova a formare uno strato sulla super-
ficic esterna della rete vascolare.
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Figura VIL.

Sclerotiche di Coluber wviridiflavus, iniettate e distese in .
un piano mediante incisioni. Zeiss, Oc. 1, Obb. ag, con ri-
duzione a meta dei disegni originali. Nella figura A @ in-
dicato con una linea punteggiata il forame ottico della
sclera. Ciascuna figura & disposta col lato dorsale in alto
e con quello ventrale in basso.

Nel polo prossimale della sclera
di questo Rettile e un po’ al di sotto
del luogo d’ingresso del nervo otti-
co, si rinvengono due arterie (non
ho potuto accertarmi se giustapposte
o provenienti da un tronco comu-
ne), le quali, decorrendo sulla su-
perficie sclerale, divergono fra loro,
I’ una verso il lato nasale e 1’ altra
verso quello temporale, recandosi,
nello stesso tempo, verso la regione
dorsale del bulbo. In questo modo
rendono la figura di una semiluna,
a concavitd superiore, circondante il
forame d’ingresso del nervo ottico
(fig. VII, A, Be C). Giunte agli estre-
mi di questa semiluna le due arterie
suddette si ripiegano 1’una verso il
lato nasale, I’altras verso il tempo-
rale, decorrendo tortuosamente nel
meridiano orizzontale e sempre sulla
superficie della sclera. In questo loro
decorso ciascuna emana, dal lato
dorsale, da 4 a 6 rami, che, dopo
breve tragitto sulla sclerotica, perfo-
rano questa tunica e si gettano nella
coroidea. Cosi fanno gli estremi delle
due arterie principali. Dal lato ven-
trale, verso la metd del loro decor-
so, ognuna delle arterie ora descritte
manda, ad angolo acuto, un ramo co-
spicuo, molto lungo, che si reca nelle
parti distali della sclera, la perfora
e raggiunge I’iride. I rami dorsali
si ramificano di rado e, perforata
la sclerotica, si gettano nella co-.
roidea quasi perpendicolarmente. I
punti in cui la sclera viene tra-
passata da essi si trovano, ad un
dipresso, sopra una linea curva oriz-
zontale. Giunti nella coroidea que-
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oti rami si dissolvono nella rete vascolare di essa, senza compiervi un tragitto
notevole. '

La rete vascolare della coroide del Coluber viridiflavus si estende per tutto
I’ ambito di questa. Nel meridiano verticale, dorsalmente e ventralmente, in punti
equidistanti dal polo prossimale e dalla radice dell’iride, si trovano due grosse
stelle venose.

Le maglie della rete vascolare sono piccole e tondeggianti nel polo prossimale
del bulbo (fig. 8) e si allungano solo di poco avvicinandosi alle stelle venose. In
nessun luogo sono seriate. Gl spazi intervascolari di questa rete sono dovunque
quasi uniformi in grandezza; solo, presso alle stelle venose, le maglie si presentano
notevolmente piu larghe e un poco allungate (fig. 9).

Negli Uccelli ho fatto alcune ricerche servendomi del Falco tinnunculus. Per
osso furono usati gli stessi metodi &’ iniezione descritti per gli altri animali.

Nel Falco tinmunculus esistono, nel polo prossimale del bulbo, due arterie,
Puna temporale e I'altra nasale, decorrenti nel meridiano orizzontale. Non mi &
possibile dare la descrizione esatta di queste artdrie e delle loro ramificazioni, poi-
ché posseggo solamente i preparati dei due occhi di un solo individuo e da que-
sti non & possibile trarre sicure deduzioni. Perd in essi appare molto evidente una
rete vascolare a maglie molto strette, la quale giace in uno strato piu interno a
quello in cui giacciono le avterie e le loro ramificazioni e si trova distribuita
soltanto nell’ emisfero prossimale del bulbo, in una zona allungata neksenso oriz-
zontale. Questa rete & a maglie molto piccole, tondeggianti, come appare dalla
figura 6, e solamente verso i suoi estremi distali le presenta un poco piu al-
lungate.

Per quel che riguarda il sistema venoso del Falco tinnunculus, esistono due
grosse stelle, situate nel meridiano verticale, I’ una superiormente, inferiormente
Ialtra. Ciascuna di esse & costituita da grossi vasi a decorso arcuato, paralleli e
molto vicini tra loro, i quali giacciono nello stesso strato, in cui, prossimalmente,
giace la rete coriocapillare, con la quale si continuano. Questi vasi, nella parte loro
pit vicina alla stella, sono fra loro uniti da anastomosi pili scarse che nella parte
prossimale, in cui sono molto pitt abbondanti. Inoltre, mentre, nella prima delle
suddette regioni, fra due grossi vasi componenti la stella, intercede una sola
serie di maglie ampie, conseguenza delle anastomosi suddette, nella seconda que-
ste sono relativamente piu piccole e, spesso, poliseriate, onde fra due grossi vasi
si presenta uno spazio riempito da una rete. Tutto cid appare nella figura 7, para-
gonando la parte superiore di essa con la parte inferiore e sinistra.

Inoltre il sistema venoso del Falco tinnunculus possiede delle vene le quali
giacciono con le arterie in uno strato pitt esterno alla rete coriocapillare e del
cui decorso non posso, come per le arterie, dare un’ esatta descriziane.

Da quanto precede possiamo tentare di risolvere le seguenti questioni:

1° Quale valore morfologico abbia la rete coriocapillare dell’uomo.
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2.° Quale sia il valore morfologico della circolazione sanguigna della coroide
umana.

Per rispondere al primo quesito & necessario instituire un parallelo fra la cir-
colazione coroilale dell’ uomo e quella del Bufo, della Rana (Virchow) ed anche
del Coluber. In questa comparazione risalta, a prima vista, il fatto seguente, che,
nell’uomo, si trovano, nella coroide, tre distinti strati vascolari, uno compren-
dente le vene, l’altro, in maggioranza, arterie, ed il terzo, il pid interno, i capil-
lari; mentre, nei Vertebrati inferiori, quali il Bufo e la Eona, non esiste che un
solo strato vascolare, poiché le arterie e le ramificazioni di queste, pur decorrendo
in un piano diverso, sono in piccolissima quantiti e non formano affatto un vero
e proprio strato ed inoltre perché, nell’uomo, esse hanno perduto quasi ogni im-
portanza per la vascolarizzazione della rete coriocapillare. Si deve quindi rite-
nere che tutta la circolazione coroidale dell’uomo sia omologa alla rete vascolare
della coroide dei Vertebrati inferiori. E percio la sola coriocapillare dell’ uomo
non pud essere considerata come omologa a tutta la rete vascolare della coroide
dei Vertebrati inferiori. Ora I’esame di quest’ ultima ci ha mostrato che in essa si
possono distinguere due conformazioni vascolari ben differenti fra loro. Una di esse
& fatta da una rete a strette maglie capillari, disposta in una zona orizzontale na-
so-temporale, a cui si puo dare il nome di regione coriocapillare della rete va-
scolare, la seconda invece & costituita da vene ed occupa le rimanenti regioni,
dorsale e ventrale, della coroider Di queste due formazioni la regione corioca-
pillare della rete vascolare dei Vertebrati inferiori si deve ritenere omologa alla
rete coriocapillare dell’uomo.

Tale omologia non pud essere infirmata dalle notevoli differenze di estensione
e di rapporti con altre parti vascolari della coroide, che intercedono fra la re-
gione coriocapillare délla rete vascolare dei Vertebrati inferiori e la rete corio-
capillare dell’uomo. Non pud ciod essere infirmata né dal fatto che la prima ha
un’ estensione molto minore della seconda, né da quello che la medesima si con-
tinua dorsalmente e ventralmente con una rete venosa, situata nello stesso piano,
né, infine, dalla mancanza, all’esterno di essa, di altri strati vascolari, fatti da
grossi vasi. Infatti tra la regione coriocapillare della rete vascolare dei Vertebrati
inferiori e la rete coriocapillare dell’uomo, sta, come conformazione intermedia, la
rete coriocapillare degli Uccelli. In questi ultimi, infatti, la rete coriocapillare &,
in proporzione, notevolmente pill estesa; inoltre, mentre le arterie e alcune delle
vene giacciono all’esterno di essa, in altri strati, la rete coriocapillare si con-
tinua, nelle regioni superiore ed inferiore della coroide, in vene molto frequente-
mente anastomizzate fra loro, le quali giacciono nello stesso piano di essa e si
raceolgono in due stelle, I'una superiore, I'altra inferiore.

Negli Uccelli, dunque, la rete coriocapillare da un lato ricorda quella del-
’womo per la sua notevole estensione e per I’ esistenza, all’esterno di essa, in
altri strati, di grossi vasi di natura arteriosa ¢ venosa, mentre, dall’altro, ricorda
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i Vertebrati inferiori, poiché, nelle due regioni, superiore ed inferiore, della co-
roide, non esiste rete coriocapillare, ma una rete venosa ricordante quella della
Rana, del Bufo e del Coluber, non solo per la topografia, ma anche per la sua
continuitd con la rete coriocapillare.

Noi abbiamo quindi veduto come, salendo dai Vertebrati inferiori all’ womo, si
verifichi il fatto che la rete coriocapillare, la quale dapprima ricopre una zona
molto limitata della retina fotosensibile, si vada estendendo sempre di pil su di
questa, fino a ricopriria tutta, come nell’ uomo. Siccome, d’altra parte, come cOn-
seguenza di questo fatto, si vede moltiplicarsi il numero dei rami arteriosi che
vanno alla detta rete, ed in seguito allo estendersi della rete coriocapillare per
tutta quella regione anteriore occupata prima dalle vene, queste si portano in uno
strato piu esterno, cosi si deve concludere che quello strato vascolave piu interno
che nell’uomo si & differenziato in strato vascolare della membrana coriocapillare
¢ il pin antico degli strati vascolari della coroide e che, per la specializzazione
della sua funzione, nell’nomo & formato quasi esclusivamente di capillari.

Si puo inoltre concludere che le varie rogioni della rete coriocapillare del-
Pwomo non sono ugualmente antiche, ma che 1a regione di essa corrispondente,
a un dipresso, per topografia, alla 1’egi0;1e coriocapillare della rete vascolare del
Vertebrati infeviori, & cortamente pit antica delle due rimanenti regioni, superiore
ed inferiore. La prima infatti corrisponde esattamente all’ antica regione corioca-
pillare dei Vertebrati inferiori, mentre nelle due ultime la rete capillage & di for-
mazione piu recente.

Cerchiamo ora di risolvere la s:conda questione enunciata, ovvero quale sia
il valore morfologico della circolazione sanguigna della coroide umana.

Nell’ vomo € nei Mammifevi lo estendersi della rete coriocapillare a tutta la
parte fotosensibile della retina ha determinato notevoli mutamenti nella circola-
zione coroifale primitiva. La spiegazione della circolazione della coroide umana
deve quindi sorgere come conseguenza dello studio morfologico della rete corio-
capillare.

Desidero ora richiamare attenzione sui due quesiti seguenti:

@) Quale sia il valore morfologico dolle arterie ciliari posteriori lunghe del-
I’uomo; )

b) Quale il valore morfologico della cireolazione venosa coroidale dell’uomo.

a) Per quel che riguarda il valore morfologico delle arterie ciliari posteriori
lunghe dell’ uomo, si puo stabilire che esse sono perfettamente omologhe alle due
arterie coroidali dei Vertebrati inferiori, descritte dal Virchow nei Selaci (* e e
nella rana (19), e da me nel Bufo e nel Coluber. Questa omologia si basa_essenzial-

() Ueber die Augengefisse der Selachier und die Verbindung derselben mit den Kopfyefissen;
in: Arch. Anat. Phys., 1890, Phys. Abth, p. 169. (Verh. Phys. Ges. Berlin 1889-90).
(**) Ueber die Augengefisse der Selachier; in: Sitz. Ber. Ges. Nat. Freunde Berlin, 1893, p. 33.
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mente sulla topogralia delle dette arterie, poiché tanto le prime quanto le seconde
glacciono nel meridiano orizzontale del bulbo, di cui Puna costeggia il lato na-
sale, e Ialtra quello temporale.

Le arterie della coroide, che nei Vertebrati inferiori presicdono unicamente
alla circolazione della coroide, cui provvedono col mezzo di loro rami, nell’ uomo
hanno perduto quasi del tuito, diventando ciliari posteriori lunghe, la loro primi-
tiva importanza sulla civcolazione coroidale e ne hanno assunta una nuova sulla
circolazione di parti pia anteriori dell’uvea, sostituendosiy cioé, nella funzione a
un altro ramo dell’arteria oftalmica, all’arteria dell’iride dei Selaci e della rana,
descritta dal Virchow. Perd, come ricordo filogenetico dell’ antica loro importanza
sulla circolazione coroidale, le arterie ciliari posteriori lunghe posseggono ancora
i rami ricorrenti, destinati alla parte pin anteriore della coroide.

Per quel che riguarda lo arterie ciliari posteriori lunghe dell’ womo si pud
anche stabilive che esse sono piu antiche delle arterie ciliari posteriori brevi. In

favore di questa asscrzione parlano tanto I omolegia delle arterie ciliari posteriori
lunghe dell’ womo con le arterie covoidali dei Vertebrati inferiori, di origine certo
molto antica, quanto jl fatto che avendo le arterie ciliari posteriori brevi sostituito
quasi fotalmente, nella funzione coroidale, le arterie ciliari posteriori lunghe, de-
vono necessariamente essere pitt giovani di queste ultime. *

La sostituzione delle arterie ciliari posteriori brevi nella funzione delle arterie
ciliari posteriori lunghe & accaduta sia per il fatto che questuliime hanno as-
sunto una nuova funzione in parti pit anteriori dell’uvea, sia perch? lo esten-
dersi della rete corjocapillare a-tutta la parte fotosensibile della retina ha ri-
chiesto una maggiore perfezione nelle sue fonti arteriose.

L’ origine pin recente delle arterie ciliari posteriori brevi ¢ anche dimostrata
dalle varietd di numero e di origine cui sono soggette. Ed in vero gli scrittori
d’anatomia umana non sono, su questi punti, molto d’accordo. Quanto al numero
delle arterie ciliari posteriori brevi v* hanno parecchi anatomici che ne descrivono
molte, ammettendo che s2 ne possano contare da 15 a 20, {ino a 30 e 40. Un se-
condo gruppo di serittori di anatomia ne descrivono da 3 a 4 fino a 6. Cosl, mentre
il Leber ¢ parla di 3 o 4 arterie ciliari posteviori brevi, che, giunte alla parte po-
steriore del bulbo, si dividono in un gran numero di rami, dei quali 20, circa, sono
destinati alla coroide, altri ne descrive da 4 a 6 che producono del pari circa 20
ramificazioni. Infine un terzo gruppo di anatomici ammette che le arterie ciliari
posteriori brevi emergano da due tronchi, situati I'uno indentro e 1 altro infuori
del nervo ottico (Denonvilliers). A un centimetro di distanza dalla sclerotica cia-
scuno di essi si divide in 4 o 5 branche, di cui la piu alta si avanza sulla parte
superiore del nervo otlico, mentre la piu bassa si applica alla parte inferiore di
esso, onde risultano due mezze corone di branche arteriose che abbracciano il
tronco nervoso, vicino alla sua entrata nel bulbo visivo. Tutte queste branche pe-
netrano nella sclerotica ¢ I attraversano, dividendosi ciascuna, nella sua spessezza,
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in 3 branche secondarie, che alcune volte si suddividono anch’esse di modo che,
nel momento in cui le ciliari corte posteriori escono dall’involucro fibroso dell’oc- -
chio, si contano gi4 da 18 a 20 diramazioni che provvedono il sangue alla coroide.

Anche la fonte da cui provengono le arterie ciliari posteriori brevi non é co-
stante. Infatti si trova scritto che, mentre, per lo piu, le arterie ciliari posteriori
corte provengono dal tronco dell’ arteria oftalmica, spesse volte qualcuna di esse
proviene dalle varie branche della medesima, come la lagrimale, I’etmoidale po-
steriore, la sopra-orbitaria, le muscolari e la centrale della retina.

A causa della posizione che assumono le arterie ciliari posteriori brevi rispetto
al decorso e all’entrata del nervo ottico, not possiamo supporre che esse rappre-
sentino rami nutritivi dell’ involucro durale dello stesso nervo, i quali dapprima
erano adibifi alla funzione di nutrizione della tunica sclerotica o per lo meno del
suo emisfero posteriore. Questi rami, perduta, nell’ uomo, ogni importanza per la
tunica sclerotica, poiché questa, come é noto, & quasi sprovvista di vasi sanguigni,
hanno, in seguito, preso rapporto con la coroide e si sono trasformati in arterie
ciliari posteriori hrevi.

Si pud dunque concludere che le arterie ciliari posteriori lunghe dell’ vomo
sono omologhe alle due arterie coroidalidei Vertebrati inferiori e che le medesime
sono, filogeneticamente, pitt antiche delle ciliari posteriori brevi, le quali hanno
sostituite le prime mella funzione circolatoria della coroide, mentre le arterie ci-
liari posteriori lunghe ne hanno assunta una nuova, pur serbando in piccola parte
I’ antica, con i loro rami ricorrenti. *

) Per quel che riguarda il valore morfologico della circolazione venosa
coroidale dell’womo il Fuchs ed Hans Virchow hanno omologato il sistema delle
vene vorticose dell’nomo e dei Mammiferi col sistema venoso che si riscontra nei
Vertebrati inferiori. In questi ultimi, giusta le osservazioni del Virchow, esiste un
primitivo tigo venoso fornilo di due soli sbocchi. Infatti, ne’ Selaci (*) e nel Gadus
Morrhua, Virchow ha trovato il sistema venoso fornito di due sbocehi o stelle
venose, ugualmente grosse, le quali sono situate nel meridiano verticale, I’una
dorsalmente e Ialtra ventralmente. Lo stesso tipo ha poi trovato nella rana ed io
lo posso confermare nel Bufo e nel Coluber. Bisogna soltanto osservare che nella
Rana (come ha osservato Virchow) e nel Bufo (come risulta dalle mie ricerche)
la stella superiore presenta una leggera variante:essa é divisa in due semistelle
che si riuniscono fuori della coroide. Esiste dunque nei Vertebrati inferiori, un
tipo venoso primitivo, provveduto di due sbocehi, situati I’ uno dorsalmente, I’ altro
ventralmente, nel meridiano verticale. )

Due stelle venose ugualmente disposte esistono pure negli Uccelli, come ha gia
accennato il Virchow e come risulta dalle mie ricerche sul Falco tinnunculus ¢
sulla Columba livia.

() loc. cit. (Vedi pag. 157).
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Nei Mammiferi, secondo le osservazioni del Virchow nel coniglio 0), del Fuchs
_nel cavallo, nella pecora, nel porco, nel cane e nel coniglio (*), e del Virchow e del
Bellarminow nei Carnivori (**), esiste un numero maggio.r'e di sbhocchi venosi. Cio
si riscontra pure nell’ uomo.

Mediante lo studio dell’ esatta
topografia delle vene vorticose del-
I’'uomo, il Fuchs (*) ha dimostrato che
ciascuna delle quattro vene vorti-
cose di esso non giace, per lo piu,
nel punto medio del quadrants ri-
spettivo, ma vicino al meridiano ver-
ticale del bulbo; onde si possono
raggruppare le dette vene in due
paia, I’uno superiore e 1’altro infe-
riore (fig. VIII). Il Fuchs, in seguito
a questo reperto, ha omologato le
vene vorticose dell’uomo alle due
stelle, 'una dorsale_e I’altra ven-
trale, descritte nel Gadus Morriua

2 dal Virchow. Questo sistema venoso,

Riproduzione della ﬁgt.u‘a. S.del lavoro del Fuchs (¥), rap- in seguito allo Sdoppiamento in due
presentante lo schema dei vasi venosi della coroide umana,
un po’ maggiore della grandezza naturale. 7, 7, meridiano i ciascuna delle sue stelle, avrebbe
verticale. All’interno ed all’esterno giacciont le due arterie assunto due paia di sbocchi venosi,

ciliari lunghe. p, papilla; m, macula lutea. ¢
Vuno superiore e I’altro inferiore,

Figura VIIL.

come appunto si trova nell’ uomo.

In seguito il Virchow (**) é giunto alle stesse conclusioni per il coniglio e
per i carnivori..

Si pud dunque concludere che il sistema venoso dei Vertebrati inferiori si pud
perfettamente omologare con quello dei Mammiferi e dell’ uomo, osservando che il
primitivo numero degli sbocchi si & moltiplicato nel passare dai primi a questi ultimi.

Voglio ora richiamare I’attenzione sulle cause che possono avere determinato
lo accrescimento in numero degli shocchi venosi della circolazione della coroide,
la quale, menfre nei Vertebrati inferiori e negli Uccelli ne presenta due soli, nel-
P’uomo possiede 4 vene vorticose e talora 5, 6 ed anche 7, giusta cio che si trova
seritto nei lavori di Leber, di Gurwitsch e di Fuchs.

Se ci facciamo a considerare il primitivo tipo circolatorio sanguigno della co-

(") Beitrdge zur normalen Anatomie des Augapfels; in: Arch. Ophthalm., XXX Bd., Abth. IV,
1884, p. L. :

(**) Ueber Augengefiisse der Carnivoren nach Untersuchungen des Hrn. Bellarminow; in: Arch.
Phys. Du Bois-Reymond, 1888 Jahrg., p. 552.
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roide, quale si riscontra nei Vertebrati inferiori, lo vediamo costituito da due ar-
terie disposte e ramificantisi lungo il meridiano orizzontale e da due sbocchi ve-
nosi situati in un meridiano esattamente ortogonale al primo. Questa disposizione
permette- una pressione sanguigna uniforme in tutte le regioni della rete vascolare
della coroide di questi animali. Nei Mammiferi e nell’ uomo lo estendersi della rete
coriocapillare a tutta la superficie esterna della porzione fotosensibile della re-
tina ha richiesto, come ho gii notato, una maggiore perfezione nelle sue fonti ar-
teriose, ossia lo sviluppo delle arterie ciliari posteriori brevi. E siccome queste,
con le loro ultime ramificazioni, giungono alla rete coriocapillare non soltanto in
in una zona orizzontale naso-temporale, come nei Vertebrati inferiori, ma in qual-
sivoglia regione della superficie della coroide, cost il numero degli sbocchi venosi,
per mantenere I'equilibrio di pressione nelle varie regioni della rete capillare, ha
dovuto necessariamente moltiplicarsi.

La spiegazione del valore morfologico della circolazione venosa coroidale del-
Puomo non da ragione dei differenti rapporti delle vene con le altre parti vasco-
lari della coroide che esistono tra i Vertebrati inferiori e i Mammiferi e 1’uomo.

Infatti, mentre nei Vertebrati inferiori, quali i Selaci, la Rana, il Bufo e il Co-
{uber, le vene giacciono nello stesso strato della regione coriocapillare della rete
vascolare, continuandosi s2nza limiti distinti con essa, nel Mammiferi e nell’ uomo
stanno disposte in altri strati, all’esterno della rete coriocapillare. Questa mutata
topografia delle vene ¢ il risultato di parecchi fattori, quali la perdita della fun-
zione che avevano primitivamente le vene, lo estendersi della rete coriocapillare
su tutta la superficie fotosensibile della retina, in seguito, forse, alla mutata costi-
tuzione istologica che nei Vertebrati superiori ha subito la regione piu anteriore
della retina, la quale ha richiesto un maggior perfezionamento del sistema circo-
latorio coroidale; e di qualche altro fattore ancora.

Di fatti Bisogna osservare che le vene della rete vascolare dei Vertebrati in-
feriori trovandosi nello stesso strato della regione coriocapillare e, come questa,
immediatamente all’esterno della retina fotosensibile, debbono compiere verso di
questa una funzione identica o molto somigliante a quella eseguita dalla loro re-
gione coriocapillare. I sangue di vasi di natura venosa pud dunque, nella co-
roide dei Vertebrati inferiori, compiers funzioni analoghe a quelle dei suoi vasi
capillari, ¢io che trova un validissimo argomento nella disposizione delle vene
della coroide di questi Vertebrati; poiché dalle loro frequentissime anastomosi ven-
gono mutate in una vera e propria rete venosa (veggansile fig. 9 e 11), alla quale
¢ impressa un’apparenza caratteristica dall’ organo cui appartiene. Questa funzione,
cui sono destinate le vene della coroide dei Vertebrati inferiori, spiega la loro gia-
citura nello stesso piano della regione coriocapillare, immediatamente all’esterno
della retina fotosenziente. D’altra parte nei Mammiferi e nell’uomo lo estendersi
della rete coriocapillare a tutta la superficie esterna della retina fotosensibile, ciod
anche a quelle due regioni che nei Vertebrali inferiori erano occupate ‘dalle vene,

1
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ha respinto quest’ultime in strati piu esterni a sé stessa, sostituendole nella fun-
zione.

Negli Uccelli la topografia delle vene della coroide ricorda da un lato quella
dei Vertebrati inferiori e dall’altro quella dei Mammiferi e dell’uomo. Difatti nel
Falco tinnunculus, mentre parte delle vene si trova nelle regioni superiore ed
inferiore della coroide, disposta nello stesso piano delle rete coriocapillare, ana-
stomizzata in una rete (fig. 7) e continuantesi prossimalmente con essa, un’alira
parte si trova all’esterno di questa stessa rete, in altri strati.

Bibliografia

La membrana coriocapillare ¢ molto comunemente designata sotto il nome di « tunica
Ruyschiana », o quello di « membrana di Ruysch » Questa denominazione, che per lungo tempo
servi ad indicare la piu interna delle due lamine, in cui un’artificiosa dissezione, nell’ uomo e,
meglio, negli animali pud risolvere la tunica coroidea, fu pitl tardi attribuita inesattamente alla
membrana coriocapillare. Tale asserzione ¢ dimostrata dall'esame dello scritto in cui Federico
Ruysch deserive minutamente e raffigura la sua tunica (Responsio ad T’z’i*um'Ezperz‘enh‘ssz’mum
Chrestianum Wedeldui in epistolam anatomicain, problematican de Oculoruwn Tunicis; in: Opera omnia
anatomico-medico-chirurgica, Amstelaedami, M.D.C.C.XXI,). Questo anatomico distinse la coroide
in due lamine: alla piu esterna di esse conservd il nome di « fwnica choroidea », alla pitt in-
terna, sottilissima, molto aderente alla prima e provvista di molto pigmento, il figlio suo En-
rico impose quello di « funica Ruyschiana ».

Col nome di « funica choroidea » Federico Ruysch intendeva gli strati pit esterni della co-
roide, ossia la lamina sopracoroidea e lo strato delle vene vorticose, con quello di « funica
Ruyschiana » 1o strato delle arterie, la membrana coriocapillare e il tappeto nero della retina.
Questa distinzione, dal Ruysch strenuamente sostenuta, si basa sul fatto che questo anatomico,
come i suoi predecessori e come quelli che lo seguirono, fino ad Haller, riteneva per arterie
le vene vorticose di Stenson . Cid appare dalla sua descrizione delle arterie della « funica cho-
roddea » quale egli la intendeva, in cui si parla di tronchi che, perforata la sclerotica verso I’ e-
quatore dell’ occhio, emettono i loro numerosi rami tutto all’ intorno, a guisa di raggi (loc. rit.,
p. 12 e nella spiegazione della fig. 8). Nello studio di esse il Ruysch poté, per piccola esten-
sione e a stento, dissecarle dallo strato sottostante in cui giacciono le arterie (loc. eit., p. 13
e fig. 10). La presenza di questi vasi con decorso ed origine affatto differenti da quelli della
« tunica choroidea », poiche, com’egli dice e raffigura, in pitt luoghi la direzione degli uni s’ in-
crocia con quella degli altri (Joc. cit, fig. 9) ed inoltre i primi emanano dal fondo dell’ occhio,
mentre quelli della coroide perforano la sclera verso I’equatore di esso, ha indotto il Ruysch
a descrivere come tunica 2 sé quello strato in cui decorrono i vasi arteriosi. Si comprende quindi
come egli confessi non poter descrivere le vene della sua nuova tunica, dicendo di non averle
osservate con certezza.

La descrizione che il Ruysch da della sua tunica, 'esame delle figure in cui I'ha disegnata
e il fatto che egli la descrive come espansa anche sui processi ciliari e sulliride (Zoc. cit, fig. 13
e 14 e loro spiegazioni), fanno concludere con 1’ Eschricht (3) e con I'Huschke (7raité de Splan-
chnologie et des organes des sens; in: Encyclopédie anatomique, traduit de Pallemand par A. J. L.
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Jourdan, T. V, Paris, 1845; a pagina 627, nota (2)) non essere giustificata T imposiziond del nome
di « membrana Ruyschiana » alla coriocapillare.

Per quel che riguarda l'ulteriore fortuna di una tale denominazione bastera ricordare che
il primitivo significato di essa e la esistenza della rispettiva membrana furono dalla pluralita
degli anatomici validamente oppugnati. Invero il Ruysch non poté, nell’ uomo, dissecare la sua
tunica dalla coroide se non per piccole porzioni e in seguito all’iniezione delle arterie, eseguita
con il suo metodo. Invece cid gli fu possibile, per tutta 1'estensione della coroide, nella balena
(T hesaurus Anatomicus secundus, Amstelaedami, M.D.C.C.II, tabula I, fig. 1), come, in molti ani-
mali, ad altri anatomici, quali Bourgelat, Parisini, Verheyen, Guenellon, Morgagni, Haller, Zinn,
sia per la maggiore spessezza della coroide, che per la presenza, nella maggior parte di essi, del
tappeto. Cosicchd dalla pitt gran parte degli anatomiei questa membrana venne negata nell'uomo
ed ammessa soltanto negli animali.

Soltanto piti tardi la denominazione di « tunica Ruyschiana » venne usata per indicare la
membrana coriocapillare.
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SPIEGAZIONE DELLE TAVOLE 10 e 11.

Tutte le figure delle tavole 10 e 11 furono disegnate da preparati di coroide i cui vasi san-
guigni erano stati iniettati con una miscela di gelatina e di bleu di Prussia solubile, e il cui
pigmento era stato distrutto con il cloro allo stato nascente. Le figure medesime furono dise-
gnate col mezzo della camera lucida di Abbe, applicata al microscopio Koristka modello IV a,
a tubo abbassato.

Ognuno dei 12 campi microscopici fu disegnato in figure originali con I'ingrandimento
indicato nella rispettiva spiegazione. Nella riproduzione col mezzo della fototipia, le dimensioni
delle figuro originali furono ridotte di *,, di guisa che il diametro di ognana delle figure delle
tavole 10 e 11 ¢ esattamente uguale ai */, del diametro di quelle. Con questo metodo si & otte-
nuta una buona riproduzione dei particolari.

Fig. 1. Oc. compens. 8, Obb. 3. Campo microscopico di un preparato dell'uvea d’uomo di 37
anni. Esso fu tratto da quella regione che corrisponde all'ora serrata retinae. La
porzione sinistra e superiore della figura appartiene all’ ordiculus ciliarss, quella
destra ed inferiore alla coroide propriamente detta. Nel piano inferiore del di-
segno sono raffigurati i grossi vasi che, decorrendo quasi paralleli fra loro, pas-
®ano dalla coroide nell'ordiculus ciliaris. Nel piano superiore ¢ disegnata la rete
choriocapillaris la quale & presente soltanto nella porzione inferiore e destra della
figura. Le maglie di essa sono notevolmente ampie e di forma variabile. Nel
quadrante inferiore e destro ¢ disegnato un tronchicino terminale, molto obli-
quo, proveniente da un vaso di medio calibro situato in un piano inferiore: da
esso si dipartono quattro ramoscelli che, alla loro volta, si continuano nei capillari.

. compens. 8 Obb. 3. Campo microscopico tratto dal medesimo preparato della
figura antecedente, ma da una regione poco distante dall’ora serrata. 11 polo po-
steriore dell’ occhio giace verso destra, lora serrata verso sinistra di chi guarda.
Nel piano inferiore della figura decorrono i grossi vasi. Da uno di questf, verso il
centro del disegno, si diparte un tronchicino terminale, che ricurvandosi forte-
mente verso il polo posteriore e decorrendo in direzione molto obliqua al piano
della coroide, si continua, in tutte le direzioni, con numerosi capillari che si ana-
stomizzano a rete. Le maglie di questa sono notevolmente ampie ed allungate.
Nolla parte superiore ¢ nella inferiore della figura sono rappresemtati due rami

Fig. 2 0

o

ricorrenti dal cireulus arteriosus iridis mador, sui quali non esiste rete coriocapillare.
Fig. 3. Oe. ecompens. 8, Obh. 3. Campo microscopico tratto dal preparato medesimo delle figure '
nrecedenti, e da una regione situata vicino all’equatore del bulbo oculare. Il polo
posteriore dell’ocehio giace verso destra, l'ora serrate verso sinistra di chi guarda.
Nel piano inferiore della figura giacciono due tronchicini terminali, rieurvi ed
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obliqui alla superficie della coroide, i quali si continuano nella soprastante rete
coriocapillare. Questa presenta maglie molto allungate, i cui spazi intervascolari
sono ridotti a vers fessure ondulate. I capillari emanano a guisa di raggi dagli
estremi dei due tronchicini terminali.

compens. 8,"0bb. 3. Campo microscopico tratto dal preparato delle figure antece-
denti, ma da una regione prossima al polo posteriore del bulbo oculare. In que-
sta figura non sono disegnati i grossi vasi, perché, in questo punto del preparato,
erano stati guastati dalla manipolazione. Il polo posteriore dell'occhio giace verso
destra, Vora serrate verso sinistra di chi guarda. Le maglie della rete capillare,
benehé non si discostino di troppo dal tipo tondeggiante, si presentano gia un
poco allungate, specialmente nella meta sinistra della figura.

compens. & Obb. 3. Campo microscopico di un preparato della coroide di un uomo
di 38 anni, in corrispondenza della macule lutea della retina. Nel piano inferiore
del disegno sono rappresentati i grossi vasi, nel superiore la rete coriocapillare.
La quale si presenta come un reticolato continuo le cui maglie sono notevol-
mente piccole, a tipo tondeggiante e i vasi di diametro molto uniforme. Qualche
tronchicino terminale si perde nella rete coriocapillare, come si vede nella por-
zione superiore.

compens. 8 Obb. 3. Campo microscopico della rete coriocapilla.re di Falco tinnun-
culus, presso al polo prossimale del bulbo visivo. Nel piano inferiore son dise-
gnati i grossi vasi e i ronchicini terminali. Le maglie della rete hanno appa-
renza molto uniforme e sono strette.

compens. 4, Obb. 3. Campo microscopico di circolazione coroidale tratto dal me-
desimo preparato della. figura 6, ma molto pit vicino ad una stella venosa, la
quale giace verso la parte superiore della figura, mentre il polo prossimale corri-
sponde alla parte inferiore. Si vedono grossi vasi venosi, quasi paralleli fra loro
ed uniti M'un V’altro con anastomosi, scarse nella porzione superiore della figura,
mentre nell’inferiore sono molto frequenti o intrecciate a rete, tanto che fra un
grosso vaso e 1'altro esiste una stretta zona di rete.

. compens. 4,0bb. 3. Campo microscopico della rete vascolare della coroide di Coluder

viridiflavus, situato vicino ai punti d’ingresso delle ramificazioni delle arterie
della coroide. Alcuni di questi punti, dipinti con turchino piu intenso, si trovano
a un dipresso sopra una linea orizzontale, nella parte inferiore della figura. Verso
la parte superiore giace la stella venosa. Le parti laterali di questo campo, cor-
rispondenti alle linee lungo le quali furono praticate le incisioni della coroide,
sono andate perdute e in questi luoghi, per la retrazione del tessuto coroidale,
le maglie non serbano la loro naturale conformazione, ma sono un poco deformate.
La rete vaseolare si presenta di aspetto molto uniforme e le maglie, tondeggianti,
sono strette vicino all’ingresso delle arterie e vanno ingrandendosi in alto.
compens. 4, Obb. 3. Campo microscopico della rete vascolare della coroide di
Coluber viridiflavus,in cui & compresa una stella venosa. La parte superiore di esso
¢ andata perduta. Le maglie sono molto ampie.

compens. 4, Obb. 3. Campo microscopico della rete vascolare della coroide di
Bufo vulgaris, prossimo al meridiano orizzontale. Nella porzione inferiore della
figura, e in un piano superiore a quello della rete vascolare, si vedono una delle
due arterie coroidali, a decorso serpentino, e le sue ramificazioni. In alto corri-
sponde la stella venosa. Le maglie, che s'accostano al tipo tondeggiante, nella
porzione inferiore della figura, diventano piu allungate nella superiore.
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Fig. 11. Oc. compens. 4, Obb. 3. Campo microscopico della rete vascolare della coroide di Bufo
sulgarss, in cui & compresa una stella venosa, Le maglie sono notevolmente pilt
grandi e pit allungate di quelle della figura precedente.

Fig. 12. Oc. compens. 4, Obb. 3. Campo microscopico della circolazione uveale del Bufo vulgaris.
Nella estremitd superiore della figura giace il margine pupillare delliride: il
polo prossimale dell’occhio corrisponde in basso. Verso la metd della figura, in
una linea orizzontale, giace la radice dell’iride. In basso si vede 'estremo distale
della regione coriocapillare della rete vascolare, situato sopra il meridiano oriz-
zontale.

11 presente lavoro ¢ stato eseguito sotto la direzione del Prof. Pio Mingazzini.
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