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Esperienze colle iniezioni di Tubercolina

nella cura delia tubercolosi polmonare
pel Dott. ANTONIO PISANI, Dirigente la Sozione Malattie di Petto e Cuore

nell’ Istituto Policonsultivo e nella Poliambulanza di P. Venezia in Milano

I buoni risultati ottenuti da parecchi medici e tisiologi d’oltralpe tra i quali Sprengler,
Turban, Philippi, Petrusky, Schlossmann e da alcuni nostri colle iniezioni di tubercolina
o con preparati analoghi, sono certamente incoraggianti e tali da indurre altri a tentarne
’esperimento.

£ affatto recente la comunicazione all’Associazione Sanitaria Milanese del primario
dott. Degli Occhi sopra esperienze cliniche nel campo dellimmunita attiva tubercolare
eseguite nel riparto Tubercolosi dell’Ospitale F'. B. F. in cui 'A. che ha largamente usato
del Bouillon filtré Denys, viene alla conclusione che il tubercoloso lievemente febbrile e
con nutrizione discreta pud raggiungere 'immunita per mezzo della cura specifica.

E il dott. E. Monti ka pure recentemente studiato il preparato Allilene T., il quale
consiste in una soluzione di Tubercolina ricca di materiale attivo in Allilene, o estratto
di « Allium Sativam » in modo che 1 cm.* corrisponde ad un quarto di milligrammo di
Tubercolina, vantandone gli effetti salutari. Lo stesso dott Degli Occhi ha pure speri-
mentato la tubercolina dell’Istituto Sieroterapico Mitanese (T. S. B.) trovando nella me-
desima qualche risorsa terapeutica, ma non in grado da paragonarsi al bouillon filtré Denys.

Gia prima di queste ultime ricerche sulle tubercoline io aveva iniziati dei saggi di
terapia antitubercolare con diversi preparati; ora mi propongo in questa nota rias-
suntiva di riferire in merito, soddisfatto se potrd portare al grave argomento che tien
viva lattenzione degli studiosi in questo momento, qualche contributo.

Le mie esperienze sono relativamente recenti, e i casi trattati non hanno superato
ancora un periodo di tempo tanto lungo quanto in simile materia sarebbe necessario ;
tuttavia per I'evidenza delle mutazioni avvenute si possono ritenere per esperienze con-
clusive e di cui la statistica deve tener conto.

Infatti io penso che queste cure antitubercolari debbano essere considerate non solo
in base agli esiti lontani, ma anche a quelli immediati; perchc qui si tratta di cure
antitossiche la cui azione o si esplica in breve tempo oppure rimarra del tutto frustranea.

Il walore di queste cure antitossiche & valutabile, secondo me, immediatamente all’'uso
del rimedio; secondoché risponde o no allo scopo. )

Altro mio obiettivo era quello di chiarire un problema di indole pratica, determinare
con sicurezza in quali forme cliniche si pud fare assegnamento ed in quali non é lecito
molto sperare da queste cure.

Percid ho allargato il campo delle mie osservazioni a due specie di tubercolina, ado-
perando quelle che finora furono poco o punto studiate per poterne paragonare i ri-
sultati fra di loro ed eventualmente con altre cure (Pnemotorace).

Le soluzioni da me usate furono le seguenti:

1.° La tubercolina T. A. di Koch in soluzione fisiologica. o
9.° Un preparato di Tubercolina con Iodio (Sierosina del dott. Sbarigia di Roma).

Dird partitamente di ciascun gruppo di queste esperienze:

I. Gruppo: (Iniezioni di Tubercolina T. A. in soluzione fisiologica). )

Per queste esperienze ho usato delle soluzioni di Tubercolina dell’ Istituto  Medico~
Farmacologico di Roma. Come & noto detto Istituto prepara da qualche tempo tre serie
di fialette di Tubercolina Kock in siero fisiologico, il cui pregio e la perfetta dosatura
della Tubercolina a dosi progressivamente crescenti, che incominciano con !/ ,, di milli-
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gramma per salire a dosi relativamente alte di 1 decigrammo, questa cura a tappe, o
graduale, ha il vantaggio di evitare le violenti reazioni febbrili che resero tristamente
famose in altri tempi le cure tubercoliniche.
La cura si inizia colla 1.* serie, eseguendo un’iniezione ogni 3 o % giorni e conti-
nuando fino alla 17= fialetta che esaurisce la 1* scatola; indi si interpone un riposo di 12-15
giorni, continuando colla 2* serie e similmente dopo altro riposo colla 3* serie, che chiude
generalmente il periodo di cura, nei casi pili favorevoli, e che pud anche essere rinno-
vata al bisogno. '
Gli ammalati suscettibili di questo trattamento sono quelli in cui la temperatura si
mantiene ancora al disotto dei 37,8, le iniezioni non devono dare reazioni di sorta, ed
in caso positivo bisogna sospendere per qualche giorno la cura. ;
Le mie esperienze col preparato suddetto non sono molte numerose. ed ebbero pilt
che altro lo scopo di saggiare la tolleranza da parte dei tubercolosi; n¢ voglio tener conto ;
degli esiti anche prossimi perché datano da troppo breve tempo. Percio riferiro brevemente
su questa cura, riservandomi di sviluppare con maggior ampiezza esperimenti condotti con
altro preparato. Gli ammalati sottoposti a cura tubercolinica sono tre; tutti presentavano |
manifeste lesioni polmonari specifiche ed avevano reperto bacillare positivo dello sputo. :
Recentemente il Basile sollevo alcuni dubbi sulla tolleranza della tubercolina a scopo
curativo ed era percid utile ritentare la prova, percio volentieri mi. accinsi a saggiare il

preparato in discorso. i
Per brevita le note salienti delle mie storie cliniche sono riassunte nella seguentetabella :
!
|
1
2 ] ’° E Quantita g
] Forma | % » o | Temperat. Reperto | Peso Esito .
g | Nome | Etd | Diagnosi g3 § | glornaliera dello | hacillare OSSERVAZIONI
E clinica | 5 2 | “massima ;f‘;tr% in Kg. |del corpo|della cura ]
. — - !
1
; prima dopo| p. d. | p. d. | p. d Caso lieve senza precedenti )
1| G.M. | 14| Bronco leggera | 35 |37.8 | 37.2(g.20[g.15[pos.| pos.| 20|31 | miglio- | ereditarii con buone condi- o
Milan alveolite ma dimi rato zioni di nutrizione generale. {
Milano sinistra | o o 1- Si ebbe aumento dell’appetito
’}.‘;l’.“ ba- e delle forze, localmente i !
cnit fatti clinici_ed ascoltatorii !

sono diminuiti. Nessun inci-
dente,

2 | R.D. | 37| Bronco |discreta| 20 | 3R.2 | 37.5|g. 24|g. ?Olpos. | pos.| 49 | 49 |staziona- Donna da un anno amma- I

Mil alveolite | ! rieta lata senza fatti cavitarii, ma

ano con | con temperatura febbrile e

infiltraz. sudori, la cura fu ben tolle-

a destra rata senza perd aversi dei no-

tevoli miglioramenti generali

e locali. Nessun incidente.

3] S. M. | 45 | Infiltraz. | grave | 30 385 | 38.- [g.40[g.35|pos. | pos.| 47 [ 45 | peggio- Uomo deperito, con gravi
Milano grave con non rato fattl locali e forma discreta- |
lesioni a cambiato mente febbrile, sudori, ecc. 4

destra Localmentenon siebberocam-

biamenti e neppure migliora-
mento delle condizion] gene-
rali. Ben tollerate le inieziont.

Da questa tabella risulta: 1. che la Tubercolina T. A. viene completamente tollerata
alle dosi minime ¢ progressive adottate dall’ Istituto Farmacologico, tanto cio ¢ vero che
nel caso n. 1 la cura durd circa due mesi e non produsse che qualche aumento termico
quando si usarono le dosi alte, aumento di pochi decimi; nel caso n. 2, la cura avendo
durato solo un mese, si ebbero ad osservare rialzi termici solo due volte e di breve
durata, e finalmente nel caso n. 3, la cura avendo durato 40 giorni, si ebbero solo tre
rialzi termici di mezzo grado circa.

In nessuno poi si ebbero fenomeni tumultuarii di reazione non fatti tossici di cefalea,
vomito, prostrazione, non sudori profusi, né¢ tantomeno minaccia di collasso.

Per quanto riguarda i sintomi locali: in un caso fu notata la diminuzione dei ran-
toli ed il ritorno della risonanza plessica, nel secondo solo qualche lieve miglioramento
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dell’ascoltazione, ma nel terzo persistenza dei fenomeni plessici ed ascoltatorii precedenti
con qualche diffusione a zone limitrofe.

3uanto ai sintomi generali, essi andavano di conserva con quelli locali, lasciandoci
tuttavia in due casi una impressione favorevole, onde, non volendo essere ottimisti,
ma obbiettivi, e tirando le conclusioni dalle risultanze cliniche si pud scorgere in questo
saggio di cura tubercolinica: che realmente la tubercolina agisce come stimolante della
difesa dell’ organismo aumentando il poterc antitossico del sangue, il potere fagocitario
o forse l'indice opsonico, tanto da creare al bacillo delle condizioni sfavorevoli al suo
attechimento purché ’organismo sia ancora in buone condizioni generali e locali.

Naturalmente queste valutazioni sperimentali richiedono mezzi tecnici adatti, ma
oggi si puo ammettere con Wright che la tubercolina ed i bacilli tubercolari eccitino la
produzione di sostanze opsoniche; da cid la capacita dell’organismo di reagire alla infezione
bacterica. Ma perché questo avvenga & necessario che Porganismo abbia ancora in se la
capacita di lasciarsi eccitare dalla tossina tubercolare, e percio la malattia non deve es-
sere troppo avanzata.

In termini generali credo adunque di dover ammettere una asione favorevole della
tubercolina per quanto molto condizionata.

Lo studio che io ho fatto della tubercolina adunque conferma pienamente ’opinione
di un geniale clinico, il Sahli, il quale dice che essa non & una terapia specifica nel senso
proprio della parola, ma serve solo a mitridatizzare il tubercoloso, ad immunizzarlo
entro certi limiti contro i veleni tubercolari chimici, a renderlo 1 ogni caso piu
forte verso la loro azione, ma é incapace di guarirlo. Percid non bisogna domandare
alla tubercolinterapia di venire in aiuto all’organismo per realizzaire un compenso alla
tubercolosi ; ma nella maggioranza dei casi non c’e¢ da illudersi con una guarigione. Si
scorge infatti con frequenza un miglioramento delle forze, dell’appetito, del peso ed
anche la scomparsa dei fatti locali, ma generalmente sono numerose le ricadute e
la cura deve essere ripresa. 1 tubercolosi avanzati, soprasaturi di tubercolina e fortemente
febbricitanti non ne ricavano alcun beneficio. La cura percid non ¢ applicabile che a
un numero ristretto di casi.

E veniamo al 2.° gruppo di esperienze, quelle fatte col preperato Sierosina (Tuber-
colina e lodio):

IT. Gruppo: La ragione principale per cui la Tubercolina di Koch e le congeneri
naufragarono fu precisamente la viva reazione provocata nell’organismo tubercolotico e la
febbre altissima che cagionavano.

Per cui le ricerche di alcuni studiosi di tisiologia in questi ultimi anni furono
indirizzate a scoprire qualche mezzo per attenuare Iattivita della tubercolina, fedeli al
precetto : primum non nocere. 15 gia il Daremberg avea detto: « perch¢ nna medicazione
della tubercolosi sia accettabile conviene prima di tutto che essa non detcrmini degli
accessi di febbre anche terapeutica ».

Su questa via e con questo indirizzo furono fatti studi specialmente in Italia dal
Cantani (junior), dallo Sbarigia ¢ da altri, e 'agente da essi ritenuto come attenuatore
della tuhercolina fu I'iodio.

Gia il Durante con gli allievi suoi, indi il Cervello, il Maffucei, il Simonini, il Manquat
avevano intuito quest’azione attenuatrice dell’iodio sulla tossina del bacillo di Koch; e lo
Spadoni, il Cantani, I’Isaia ne diedero la dimostrazione sperimentale. Si noti che mentre
le cavie trattate separatamente colla tubercolina e collo jodio dimagrivano, quelle invece
in cui si iniettava tubercolina addizionata di iodio, aumentavano di peso, superando le
cavie di controllo, il che dimostrava che lo iodio ¢ capace di neutralizzare Pazione della
tubercolina.

Infine il Cantani trovo che lo iodio sopprime la tossicita della tubereoling, e che,
sottoponendo individui iodicizzati alla tubercolina od anche iniettando iodio e tubercolina
contemporaneamente manca sempre la reazione febbrile caratteristica; e che le colture
di b. di Koeh tratlate con iodio perdono la loro tossicita, e si ottengono da esse tuber-
coline speciali le quali non danno rialzo termico neppure a dosi elevate.

Queste esperienze di laboratorio furono portate nel campo clinico dal Cantani stesso
e dallo Sharigia, il quale ultimo propose un metodo di cura della tubercolosi colle inie-
zioni del preparato che denomind Sierosina (Congresso internazionale di Medicina di
Roma 1908) e di cui fece recentemente conoscere i primi risultati.
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Secondo questo autore la Sierosina avrebbe il vantaggio ragguardevole di non aumen-
tare la temperatura nei tubercolosi, e di potersi adoperare la dove la tubercolina comune
non pud essere impiegata, e cioé nei casi che sono altamente febbricitanti.

La Sierosina non sarebbe passibile di controindicazione alcuna anche nei casi alta-
mente febbrili ed in quelli emottoici.

Nelle forme altamente febbrili il riposo a letto, dice egli, « riesce a liquidare il sup-
plemento di febbre dovuto al surmenage ». Cio perd & vero solo per qualche caso; nelle
forme galoppanti, cosidette pneumoniche, neppure il riposo a letto basta a diminuire
di 1 decimo la febbre e I'individuo con nessun mezzo puo perdere durevolmente della
sua temperatura. Tuttavia I'idea di associare lo iodio e la tubercolina & certamente felice,
e lo dimostrano i casi clinici riferiti dall’A.

11 sinergismo di azione del iodio colla tubercolina & pienamente diwostrato dai fatti.
Un concetto analogo ha pure trionfato nella tubercolosi chirurgica, e fu messo in luce
recentemente dal Brun.

Secondo ogni probabilita leffetto della cura combinata si esplica formalmente non
solo per il fattore tubercolina, ma anche per il fattore iodio, di cui si conosce speri-
mentalmente un’azione iperleucocitaria conducente ad un aumento dei mononucleati
(Tacob e Labbe), un’azione sull’emoglobina e sugli eosinofili, i quali utlimi sarebbero di-
minuiti.

Oltre a cio recentemente fu pure dimostrato per lo iodio un’azione antibacillare, ed
un’azione fagocitaria ed opsonica.

Infatti Plsaia trovo che I’ indice opsonico € generalmente basso prima della cura
iodica oscillante fra 0,20 e 0,50, indi si mostra pil elevato si da raggiungere 1,60 e 1,80
a cura iodica inoltrata.

Uguali risultaii ebbe il Coppelli, il quale ammette nello iodio una proprieta specifica
sui globuli bianchi, sicché questi sarebbero stimolati nella loro funzione inglobante,
digestiva e proteolitica, per cui ne avrebbe una distruzione maggiore dei bacilli specifici;
i quali sarebbero inglobati in maggior quantita, perderebbero le loro proprieta acido
resistenti, si decolorerebbero assai facilmente, molti poi subirebbero una vera bacteriolisi
endocellulare e scomparirebbero. I’A. poté anche stabilire che la favorevole azione del
iodio sull’organismo tubercolare ha un limite, oltre il quale possono avverarsi anche dei
fatti depressivi, e I'indice opsonico e fagocitario pud anche abbassarsi per un eccesso di
iodio, il quale intossicherebbe i leucociti in luogo di eccitarli. La dose giornaliera di iodio
in un individuo adulto per avere un effetto utile sarebbe circa di 2 ctg.

Cid premesso era vive desiderio in me di sottoporre a prova clinica il preparato di
Tubercolina e Jodio il quale per tante ragioni si raccomandava.

1 casi da me curati colla Sierosina, e qui riferiti, ammontano a 12 (1):la durata vario da
poche settimane a parecchi mesi. Iniettavo ogni giorno una fialetta nella regione sopra
spinata o interscapolare : I’iniezione non era punto dolorosa né mi ha mai dato il minimo
risentimento locale osservando sempre le comuni norme di scrupolosa asepsi.

Ogni volta sciaquavo la siringa con acqua distillata sterilizzata prima di servirmene,
perché Pacido fenico puo alterare ’azione del preparato.

Sette di questi individui furono curati ambulatoriamente, cinque ebbero cura a do-
micilio.

Io ho tenuto calcolo separatamente della temperatura, del polso, del respiro, della
quantitd giornaliera dello sputo, nel numero approssimativo dei bacilli (facendo prepa-
rati con una costante quantita di espettorato), ed infine del peso corporeo ed i dati
raccolti figurano riassunti nella tabella D.

Nella tabella sono raccolti i dati piti importanti.

Volevo anche determinare per ciascuna le variazioni dell’indice opsonico, sapendo
quanta importauza abbia questa ricerca nei tisici, ma mi mancarono il tempo e le
necessarie comodita di laboratorio.

Ad ogni modo dal lato clinico credo di essermi fatto un concetto chiaro ed esatto
della portata ed efficacia della nuova cura, si da sentirmi auforizzato a darne un
coscienzioso giudizio alla stregua dei risultati ottenuti.

(1) A tutt’oggi (Settembre) i casi da me curati colla Sierosina sono pilt di 24.
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Per brevita ho riassunto le storie cliniche nei loro dati salienti in poche colonne
(vedi tabella B) e qui ne fard solo una breve illustrazione :

Il caso n. 1 riguarda una donna di 25 anni con fatti bronchialveolari a destra:
febbre a 37,8, P. 86, R. 24. La Sierosina non ha mai aumentata la febbre ed ha prodotto
nel breve periodo di osservazione un lieve wiglioramento, dei fatti locali e generali ;
analogo risultato si osservd nel Caso n. 2.

Importante ¢ il Caso n. 3 in cui trattasi di un uomo di gracile costituzione fisica
ma appartenente a famiglia sana, il quale ebbe ripetute emoftoe, tosse, catarro e febbre.
Era forte bevitore ed arteriosclerotico; venne curato in due periodi: nel primo periodo
cola- Sierosina e nel secondo con altri preparati tra cui specialmente la Paratoxina del
dott. Lemoine di Parigi.

Diagnosi : Tubercolosi polmonare destra (lobo superiore).

I fatti osservati durante il primo periodo impressionarono per la loro favorevole
spiccata evidenza: la temperatura massima da 38,8 cadde gradatamente a 37,2-37.4,
cessarano i sudori, diminui lo sputo, la quantiti dei bacilli, ed aumentd il peso di 4 Kg.
(vedi tabella C per quanto riguarda la temperatura).

Sgraziatamente questo miglioramento non fu duraturo.

Paragonando la prima colonna di questa tabella che corrisponde al periodo in cui
I'ammalato non era ancora curalo colla Sierosina, colla seconda colonna, in cui si inizia
la cura, si vede che prima la temperatura serale era sempre febbrile; ma dopo la set-
tima puntura si ebbe apiressia, la quale scompariva, sospendendo per un giorno la puntura,
e ritornava il giorno appresso con una successiva iniezione.

La storia clinica di questo individuo dimostra che fino a tanto che le iniezioni di
Sierosina furono continuate, i fatti locali andarono gradatamente diminuendo e riducen-
dosi ad una sewplice ipofonesi e a qualche asprezza di respiro senza rantoli crepitanti e
cosl la temperatura non sorpassd il 37,2. Questo stato durd circa tre mesi, gennaio,
febbraio e marzo, essendo in tutto stato praticate n. 48 iniezioni di Sierosina.

L’ammalato a questo punto desiderd ritornare in famiglia (ad Ispra sul Lago Mag-
giore) e parti da Milano in condizioni di salute assai migliorate senza aver pii avuto
emoftoe da due mesi.

Per questo nella tabella B il caso figura come migliorato, ed infatti ci lusingavamo
di vederlo nelle nuove floride condizioni per molto tempo. Se non che l'aver ripreso
il lavoro, gli strapazzi e forti patemi d’animo fecero ricadere I'ammalato, sicché alla
fine di marzo la temperatura era ritornata febbrile e raggiungeva alla sera il 39.

L’ammalato ritorno allora a Milano, e noi ne constatammo con dispiacere una grave
ricaduta con ritorno dei rantoli, dell’espettorato e dell’emoftoe, e diminuzione del peso
di 3 Kg. In questo secondo periodo furono sperimentate le iniezioni di Paratossina Le-
moine “con risultato negativo sulla febbre e sugli altri sintomi (vedi tabella D):

Un nuovo tentativo colla Sierosina venne allora consigliato, ma ormai I'ammalato
era stanco e scoraggiato e voleva ritornare in famiglia; anche la proposta da me fatta
di tentare il Pneumotorace non valse a trattenerlo: si aggiunsero verso quel tempo
ripetute, copiosissime emoftoe le quali fecero scadere sensibilmente le forze dell'ammalato.

Ed ora egli trovasi al suo paese natio con una forma resasi bilaterale e febbre
continua a 39-40. Polso 130, 135 (1). L

Questo caso per me ha una importanza straordinaria perche dimostra: 1.° Che
realmente la Sierosina ha spiegata un’azione antitossica, antipiretica e ricostituente
notevole (vedi 1.° periodo). 2.° Che nel 2.° periodo avrei dovuto continuare colla stessa
Sierosina invece che ricorrere alla Paratossina; la quale, malgrado opinione contraria,
non ispiegd mai nessuna azione, ma aggravd anzi la febbre ed i fatti acuti polmonari.
3.° Che Vazione della Sierosina non fu duratura, ma cessd colla sopressione delle
punture, per cui si dovrebbe trarre il corollario che convenga praticare le iniezioni per
un tempo langhissimo, anche dopo cessata la febbre, poiché il beneficio ricevuto pud
scomparire rapidamente.

Passando ora agli altri casi (vedi tabella B), ne vediamo alcuni con esito buono o
soddisfacente, ed altri con esito cattivo. Nella prima categoria stanno una ragazza di
" 16 anni, una donna di 43, una donna di 40, un’altra donna di 19.

e C—
(1) Seppi che verso i primi di Settembre avvenne l'esito letale.
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TABELLA C — F. V.

Temperatura in rapporto colle Iniezioni di Sierosina.

| 2| e = . ENE
Giorno g 2 | e z Giorno s ore 10 | o o
N R z < ‘ 2 3
18 Dicembre 1909 | 36.8 | 36.8 | 37.8 | 38.6 6 Gennaio 1910 359  36.4 17 Iuipz,5 374 | 38.-
J 19 » » | 368|361 1388|386 7 » 855 1363 2 > 371 | 38.-
; 20  » » | 361 |35.9 | 37.8 | 388 8 > > 36.2 36.4 3 » | 371 1 37.7
1] i i
y 21 » » | 85.8 | 85.1 | 37.4 | 38.9 9 » i 36.1 | 355 4 » !37.- | 376
22 » » | 85.4 | 357|374 |35 |10 » » } 36.4 | 36.8 5 5 374 ‘[ 38.-
23 » » 35.7 | 85.8 | 36.2 | 375 11 » » ( 36.1 | 36,2 6" 37.- | 37.5
i 1 |
24 » » 36.1 [ 36.1 35.8 37.8 12 » » ‘ 36.2 37 7 37.2 37.8
% » » | 364 | 365 371 [ 385 |15 867 13T w0 s a7 . 37.-
26 » » | 371|355 | 36.8 | 389 |14 » > 1365 | 368 — 38.- | 38.-
27 » » | 3.8 36- 367 38415 » » 36.1 1 36.9 90 5 358 37.4
28 » » | 361 364 | 365 | 388 [| 16 » » ‘ 36.3 | 36.4 100 » ' 37.1 : 37.6
29 » » | 355|852 363 | 378 |17 > » } 35.8 | 36.3 11" 87.2 | 372
30 » » | 86.- (351 | 373 {376 )]s » » ’ 35.5 | 36 120 ; 36.8 \' 37.2
| |
31 » | 87.- 13871 | 368 |388 |19 y lass 368 - | 37.6 ' 37.6
/ 1 Gennaio 1910 | 35.5 | 36.2 | 36.8 ‘ 37.9 20 » » “ 36.4 35.8 131 » | 36.% 3 37.2
/
2 > 1363|364 | 374 379 |[21 > | 362 | 362 — 36.8 | 37.4
t {
\ 3 » | 365 | 37.1 | 38.- | 38.8 || 22 » » | 36.1 | 35.6 14% o« | 373 | 374
4 » | 355|367 |37.8 |381]l23 » > | 358 | 36.2 | 315 815
5 » » | 861 | 36.4 | 37.1 | 38 24 » | 36.1 J 36.4 15°  ~ | 37.3 | 37.3
_ — _ — — : — 2 » | 362 | 363 - 37.- | 37.8 |
| |
- _ _ - — r S | TN » | 861 | 35.9 160 . | an2 | 871 |
_ — — - - I\ —l2r > » | 36.- | 363  — a1 | 375

Tutti questi individui furono curati ambulatoriamente, e presentarono tubercolosi
aperta, ma con accessi febbrili poco pronunciati, quanto alla durata delle cure dird che
qualcuno fece solo una serie di 24 iniezioni e poi essendo migliorato disertd; altri in-
vece trovansi ancora sotto cura.
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In complesso tutti ebbero dei sensibili miglioramenti, perd nessuno ebbe una guari-
gione stabile perche, & giusto riconoscerlo, la cura durd troppo poco.

La tubercolina con Jodio si mostrd pil energica e diede risultati immediati supe-
riori alla semplice Tubercolina T, ma non portd 'organismo fuori del pericolo di una
recidiva.

Pure in qualche caso diede dei visibili vantaggi.

Tra i casi piu dimostrativi citerd quello del giovanetto di 16 anni che appartiene
al’Ambulanza di Porta Venezia e che or sono sei mesi era in condizioni generali assai
gravi e presentava una bronchiolite specifica sinistra.

Questo soggetto (Case n. 8) eminentemente gracile ¢ scrofoloso con grosse ghiandole
al collo e laringite tubercolare, per cui fu visitato anche dal dott. Ambrosini, poco
lasciava sperare data la sua grande predisposizione alla tisi. [nvece dopo la terza puntura
st notd un lieve miglioramento della fobbre con risveglio dell’appetito e delle forze, e cosi
continuando le condizioni generali migliorarono in modo significante, tantoché dopo un mese
di cura si ebbe aumento di 5 kg. nel peso, cessazione completa della febbre, e appetito
normale. Le ghiandole cervicali andarono diminuendo in modo sorprendente tanto da ri-
dursi ad un terzo del volume primitivo, la laringite guari completamente senza cure locali.
Quanto al polmone sinistro, sede del processo tubercolare, si noto un miglioramento del
suono plessico e la scomparsa quasi totale dei rantoli; di pari passo scomparve la tosse
e diminui il catarro fino a ridursi a pochi grammi al giorno.

Gli esami bacteriologici dello sputo, ripetuti ogni tanto dimostrarono la diminuzione
dei bacilli di Koch, che da numerosi e viuniti in gruppi ben colorabili, si ridussero a
poco a poco ad individui isolati, corti, vacuolizzati, difficilmente colorabili, indizio certo
della avvenuta bacteriolisi. Questo reperto dei bacilli contrasta colla persistenza delle altre
colonie microbiche dell’espettorato ; onde anche nei pit recenti esami si notavano in abbon-
danza stafilo-streptococchi e tetrageni, quasi i soli agenti che oggi ancora sostengono la
forma catarrale. Questo reperto ¢ assai significativo e trova la sua spiegazione nella spe-
cificita della sierosina pel solo bacillo di Koch.

Il caso adunque & oltremody importante e parla in favore della cura a base di
Sierosina.

Ma noi possiamo domandarci, si pud star paghi di questo miglioramento? Sara esso
temporaneo e stabile ? Attualmente abbiamo mandato il giovane ad una cura climatica
di montagna, tutto ci affida che le condizioni attuali continueranno a mantenersi, ma noi
edotti del caso n. 3, aspettiamo a pronunciarci sull’esito definitivo, pronti, se mai, a intra-
prendere un altro mezzo di cura piu radicale, il pneumotorace.

TABELLA D
|

orel2 | ore 16 | ore 20

|

[ | |
ore 8 f ore 10 |ore 12 :ore 16 ore 20
|
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! |
g i ‘ |
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|
{
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|
|
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Gli altri casi favorevoli della statistica riguardano, come ho detto due donne: una
di 19 e T altra di 43 anni (n. 10, statistica). La prima ha appena iniziata la cura e
gia si & notata diminuzione dei rantoli, scomparsa della tosse e del catarro, scomparsa
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della febbre, ed aumento dell’appetito e del peso; su questo caso mon posso avere che
un’impressione favorevole puramente senza parlare di esito definitivo.

Della seconda invece dird che si trattava di un caso grave di tubercolosi polmonare
destra a forma infiltrativa e distruttiva, vi era notevole esaurimento delle forze e dimi-
nuzione del peso, mancanza assoluta di appetito e febbre alta con sudore. Le mie previ-
sioni erano affatto pessimistiche quando iniziai la cura, ma dopo 12 iniezioni I'ammalata
stessa, assai diffidente sul principio, si mostrd cosi soddisfatta da voler continuarla
ad oltranza, ed oggi posso dire che sono totalmente cambiate, non solo le condizioni ge-
nerali, ma anche 1 fatti locali, & aumentato il peso, non vi & quasi piui tosse, né catarro
ed il reperto bacillare ¢ scomparso.

Questo caso puo quindi fare il paio col n. 8, e serve a dimostrare un’azione speci-
fica della Sierosina sul bacillo di Koch.

A questo devo aggiungere un’altro caso (n. 6 della statistica) il quale riguarda una
donna di 40 anni, ammalata da due anni di una forma broncoalveolitica tubercolare
sclerosante dell’apice sinistro e deperita in modo singolare tanto da dover seriamente
temere della inutilita di qualunque intervento. Orbene la cura di questa donna fu assai
saltuaria, ma altrettanto dimostrativa, inquantoche si pote constatare la scomparsa della
febbre e a poco a poco della tosse e del catarro, ed un grande miglioramento delle con-
dizioni generali e dei sintomi locali. Interrotta la cura dopo 24 iniezioni, 'ammalata
stette bene per qualche mese indi ebbe una lieve ricaduta dalla quale sta attualmente
curandosi ; ed anche questo & un caso che dimostra la efficacia della cura.

In questa donna fu evidente Pazione della Sierosine come antitossico e stimolante
della resistenza biologica e forse non vado errato nel pensare che si sarebbe potuto otte-
nere un miglioramento piu stabile quando vi fosse stato da parte sua maggior assiduita.

Se vi & adunque qualche cosa a deplorare, questo & la soppressione troppo precoce
della cura, mentre I'organismo neaveva ancora bisogno, e non era ancora sufficientemente
agguerrito. Del resto la tolleranza per il rimnedio fu perfetta in questo come in ogui altro
caso da me curato sia localmente nel senso che Piniezione non & dolorosa, sia da parte
dell’economia, non avendo mai avuto né febbre, né brividi, né sudore, né catarro o mi-
naccia qualsiasi da parte del cuore e del sistema nervoso.

Cid detto vengo ai casi in cui la cura o non raggiunse lo scopo in seguito alla inie-
zione, dando perd qualche accenno a miglioramento, oppure fu decisamente inutile e cio¢
lascio le stato del paziente completamente immutato.

In quest’ultima circostanza non ho a registrare che un caso solo (n. 4 della statistica)
nella prima posso registrare 3 casi (n. 5, 7 e 9 della statistica). Cominciamo dal caso n. 4.

Si tratta di un uomo di 35 anni, a gentilizio compromesso con forma di tubercolosi
polmonare destra galoppante.

Si ammald nel novembre del 1909 con tosse stizzosa quasi senza catarro, con febbre
a 39-40; dapprima a tipo remittente indi continuo. I fatti locali erano da principio una
vasta infiltrazione del polmone destro, lobo superiore, indi invasione del polmone sinistro
e formazione di piccole caverne bifateralmente.

Inutili riuscirono tutte le cure medicamentose a base di Guaiacolo, Lucaliptolo, Men-
tolo, per bocca, per inalazione o per la pelle, si tentd nel febbraio 1910 la cura delle
iniezioni di Sierosina, indi quelle di Paratossina Lemoine, e di nuovo si ritorno alla
Sierosina. Furon praticate circa 60 iniezioni di questo rimedio in 4 mesi, giornalnente
da principio e poscia ad intervalli pit o meno lunghi, mai si pot® notarc un migliora-
mento dei fatti generali e delle condizioni locali.

Gli esami bacteriologici dello sputo comprovarono sempre I'abbondanza del bacillo di
Koch, dello stafilo e dello streptococeo; gli sputi, dapprima scarsissimi andarono poscla
aumentando di quantitd di pari passo colle lesioni locali. L.a morteavvenne per consun-
zione, ma l'individuo resistette parecchi mesi ad una febbre gagliarda, ad un sudore
estenuante, ad una alimentazione scarsissima. .

Forse in questa resistenza grande si potra scorgere un effetto delle iniezioni di Sie-
rosina, ed ammettere che se essa mon ha servito terapeuticamente, ha allungato cio
non di meno il periodo della malattia, che altrimenti, dat‘(} la [‘orrpa. s-.n'e.bbe stato bre-
vissimo. In questo caso fu anche usatala Paratossina Lemoine ma si deve ripetere quanto
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fu detto per il Caso n. 3, e ciod che essa parve aumentare la temperatura e peggiorare
le condizioni dell’ammalato gia in condizioni gravi.

Per contro le iniezioni di Sierosina praticate anche quando 'ammalato era fortemente
febbricitante non aumentarono mai la febbre, né diedero reazioni di sorta no locali né
generali. Onde al postutto si pud concludere che, se nessun miglioramento esse produssero
nel decorso della malattia o sui sintomi locali e generali, esse furono bene tollerate e
non portarono nessunissimo danno al paziente. Cio & importante specialmente in rapporto
alla Paratossina anzidetta ed alle penellature di Eucaliptolo riuscite evidentemente di-
sastrose per i brividi, i sudori e la prostrazione che cagionarono!

I casi 5, 7 e 9 riguardano ammalati in cui si vide solo qualche tugace cenno di mi-
g lioramento, ma nel complesso non si poté notare un esito favorevole.

Il caso n. 5 & un womo di 4l anni con gravissima forma di tubercolosi bilaterale
prevalentemente destra, febbre alta a 39.5, 39, sudori, tosse, grande quantita di escreato
bacillare formantesi in una vasta caverna del lobo superiore, ripetute-emoftoe, emaciazione.

La cura incomincia sotto i pitt brutti auspici, perd riesce ad abbassare alquanto la
febbre, a diminuire i sudori, a rinvigorire le forze; dopo un periodo di sosta la ripresa
da minori vantaggi e da ultimo sopravvengono emoftoe gravissime onde si ¢ costretti ad
abbandonare la cura. '

L’ impressione favorevole dell’ inizio andd successivamente indebolendosi per le so-
pravvenute complicazioni; cid perd non infirma la completa tolleranza del rimedio che
non diede alcuna reazione locale o generale; e, poiché il caso terapeuticamente & nega-
tivo, pud servire alla dimostrazione clinica che dopo un certo stadio qualunque rimedio
& inutile, onde la nostra sfera di azione ha un limite ben definito oltre il quale nessuno
pud andare.

E vengo agli ultimi due casi di mia spettanza, ambedue con complicazioni laringee
gravi, I'una febbricitante e I’altra no, entrambi sono donne di media etd, e curate
contemporaneamente 'una nella sezione laringoiatrica dell’ Istituto Policonsultivo, 1altra
privatamente.

La cura della Sierosina fu praticata al duplice scopo di combattere la forma pol-
monare e la forma laringea, essa fu piuttosto breve non oltrepassando le 24 iniezioni per
ciascun soggetto. In entrambe le donne si notd solo qualche miglioramento dei fatti
laringei ; mentre pili evidenti furono i fenomeni ascoltatorii dei polmoni. Tuttavia, data
la piccola miglioria seguita, io preferisco elencare detti casi nel numero degli stazionari,
piuttosto che fra quelli migliorati.

Stimo pertanto che la complicazione laringea, quando & avanzata sia piuttosto un
grave ostacolo alla riuscita della cura e spesso metta a dura prova la nostra terapia.

A questi casi un altro ne avrei da aggiungere che figura ultimo nella statistica.

Si tratta d’una giovane donna maritata, che io vidi in consulto col dott. Chierichetti;
la donna era affetta da hroncoalveolite tubercolace febbrile piuttosto grave anche per il
notevole deperimento e pel nessun risultato avuto da altre cure gia praticate. Lo proposi la
cura della Sierosina ed ebbi la fortuna di ricevere dopo qualche mese dall’egregio collega
notizie assai confortanti, le quali attestarono un miglioramento iusperato nelle condizioni
della paziente ¢ nei fatti locali. Stando al reperto del collega questo sarebbe adunque un
nuovo caso positivo che io posso aggiungere alla statistica almeno per quanto riguarda
Pesito immediato. Non conosco le condizioni attnali della donna, ma & presumibile che,
se la cura fu continuata per un periodo sufficiente, il miglioramento si sard consolidato.

Ma cid non concesso, non possono essere messe in dubbio due cose: la perfetta tol-
leranza della cura ed il miglioramento immediato, sul quale ¢ bene insistere, dimostrando
esso la possibilita di una eventuale guarigione, quando si continui la cura per un lungo
periodo di tempo.
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Dopo quanto ho detto precedentemente & venuto il momento di tirare le conclusioni
che mi paiono né ardue, ne difficili.

Gli studi recenti sulla tubercolina, se hanno dimostrato una certa tolleranza da parte
degli ammalati, usando le dosi minime, non sono perd giunte a provare la loro completa
innocuitd in tutti i casi. D’altra parte abbiamo visto come il iodio attenua e renda
completamente priva di tossicitd la tubercolina al punto di non recare mai danni in
modo assoluto. Questa opinione che a suo tempo abbiamo illustrata, era il primo quesito
da dimostrarsi. In veritd tutti i nostri casi riescono assolutamente probativi: mai do-
vemmo registrare I'insorgenza di qualsiasi incidente attribuibile all’iniezione di tuberco-
lina e iodio. Questa perfetta tolleranza da parte dell’'organismo pud far sorgere il dubbio che il
iodio neutralizzi e renda inattiva la tubercolina stessa, ma cid non ¢ per la ragione che
in allora non dovrebbero piu sussistese i benefici da altri e da noi registrati, i quali non
si possono spiegare soltanto coll’azione del iodio. Anzi istituendo prove di controllo, mi
sono persuaso che liniezione di iodio soltanto non determina abbassamento della febbre
né diminuzione di rantoli, talora perfino li aumenta.

Credo quindi di essere nel vero, affermando che l'associazione del iodio alla tuber-
colina rappresenti un progresso nella terapia tubercolinica ed una trovata degna di essere
presa in considerazione. In quanto ai risultati io penso si debbono fare due classi di
ammalati: quelli con lesioni limitate ad un apice senza grande ipetermia ed in con-
dizioni generali discrete ; e quelli con lesioni gravi e distruttive, con febbre alta, sudori,
dimagramento rapido incipiente cachessia. Ora a questi ultimi la cura & meno consigliabile
non per i danni eventuali, ma perche¢ non ne risentirebbero alcun vantaggio. Sta al
giusto criterio del medico il decidere in proposito e I’ occhio clinico accompagnato dalla
valutazione esatta dei sintomi fara pendere la bilancia in un senso o nell’altro. Ma ini-
ziata la cura, non si dovra accontentarsi di lievi miglioramenti generali e locali; per
mia esperienza dichiaro che troppo frequente ¢ il miraggio di una cura riuscita, mentre
il male riprende poi con maggior vigore dopo pochi mesi. Insistere con tutte le forze
presso i pazienti che spesso si stancano delle cure lunghe & opera saggia del medico;
e se si ¢ ottenuto lentamente qualche successo, non dohbiamo perdere colla inattivita
la chanche di guarire il nostro ammalato, abbandonandolo troppo presto a sé¢ stesso; a
lui lasceremo se mai la responsabilita dell’esito finale.

Detto cio debbo dichiarare che si deve aver fiducia in questo mezzo di cura pil
che in ogni altro preparato di tubercolina. Come ho scritto pilt volte su questa impor-
tante questione a me pare che il tubercoloso possa giungere da diverse vie verso quello
stato di lalenza (ubercolare che si chiama guarigione clinica. Alcuni vi giungono attra-
verso i sanatori, altri colle cure fisiche, fatte a mezzo di apparecchi ¢ provvedimenti
speciali (Emiesotorace, I'ascia esotoracica, oppure apparecchio ad estenzione forzata delle
braccia) altri colle iniezioni di tubercolina ed infine altri col Pneumotorace.

Fra tutte le specie di tubercolina io credo sia preferibile quella associata allo iodio
come ho detto fin qui, ma non credo ad essa come ad una panacea che possa guarire
qualunque tubercoloso. Se non guarisce, certo migliora molti i questi individui, aumen-
tandone la resistenza ai veleni tubercolari, accresce i mezzi di difesa, le opsonine, la fa-
gocitosi, & quindi certamente utile ed in questo senso io mi credo autorizzato a dichiararmi
favorevole.

Non per questo io ripudio le altre cure preconizzate ed applico ancora frequentemente
il Pneumotorace, quando vedo che il caso lo richiede.

Concludendo adunque in base alle mie esperienze si deve ritenerc che la Sierosina
(Tubercolina e Iodio):

1. E’ un mezzo completamente innocuo pei i tubercolosi.

2." Migliora le loro condizioni locali e generali.

3.” Produce nell’organismo dei nuovi mezzi di difesa contro la malattia.

4.° I’ specifica verso il bacillo di Koch, lasciando quasi inalterati gli altri micro-
organismi che vivono in simbiosi.

5.° Deve essere usata per lungo tempo onde ottenere degli effetti duraturi.

6.° Pud essere associata ad altri mezzi di cura (montagna, sanatorio, pneumotorace).
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