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A FOCOLAT TUBERCOLARI CASEOSI (*).

Dott. CARLO PANA, Assistente ¢ docente.

Pitt volte ho potuto osservare in polmoni colpiti da diverse forme di
lesioni tubercolari Desistenza, nell'immediata vicinanza delle lesioni stesse,
di piccoli focolai, irregolari per forma, di colore giallastri. Alcuni di questi
focolai a volte assumono un’aspetto asciutto, granuloso, pulvirulento ben pa-
ragonabile @ quello della polverina di oro. La loro grandezza ¢ varia, maessi
non superano mai P'estensione di un piccolo trifoglio, mentre i pit piccoli
appaiono come delle semplici punteggiature.

I osservazione mi ha dimostrato che questi focolai giallastri si riscon-
trano assai pitt sovente quando i polmoni sono colpiti da estesi focolai caseosi
particolarmente nelle forme di - broncopolmonite confluente cascosa ¢ nelle
rarissime forme di polmonite cascosa questo reperto si puo gindicare costante
¢ molto evidente. Devo aggiungere peraltro di averli osservati anche netla im-
mediata prossimita di noduli di origine indubbiamente ematogena purche
questi avessero raggiunto un volume considerevole, e fosse macroscopicamente
ben visibile un’ampia componente caseosa, piuttosto fluida, della parte cen-
trale.

Per quanto ¢ a mia conoscenza, non ho potuto riscontrare nessuna parti-
colareggiata deserizione nei riguardi di queste formazioni, non posso escludere
perd che nell’enorme quantita di lavori usciti in questo campo non ve ne sia
in alcuno un cenno. Ho raccolto nel materiale della sala Incisoria di questo
Istituto numerosi di questi noduli (una ventina di casi circa) nei loro vari
aspetti ¢ in relazione alla diversita della lesione tubercolare principale esi
stente, anche per vedere se vi fosse un rapporto con le varie forme di questa,
r Devo dire subito che si trova una certa difficolti nellanalisi dis questi fram-
menti in quanto che wd un reperto macroscopico notevolmente uniforme net
caratteri suddescritti ¢ in particolare quello della granulosita e del colorito
ginllognolo-oro, non corrisponde cguale  uniformita di quadro microscopico.

Lo differenze constatate sono da attribuirst solo alle varie fasi di evoluzione

(*) Questa nota & slata comunicata alla Sedwla scientifica del o maggio 1938 della
Sez. Laziale della I derasione Fascista per la lotta contro la Tubercolost.
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in cui si osservano queste aree ; percido per maggior chiarezza esporrd i vari
reperti istologici riscontrati che vi corrispondono cercando di dare una de-
scrizione cronologica dell’andamento della lesione.

% k%

Un primo aspetto istologico, che va rilevato e che ¢ uno dei piu facilmente
osservabili, é che una gran parte di queste masse giallastre sono costituite da aree
molto simili per aspetto alle polmoniti desquamative. Si tratta infatti di alveoli
molto dilatati con setti molto sottili di cui alcuni rotti, nettamente enfisema-
tosi, che presentano nel loro interno una quantita di elementi cellulari grosst
rotondeggianti uniformi per struttura che riempiono quasi del tutto il lume
alveolare stesso ; talora questi elementi sono immersi in una sorta di essudato
plasmatico alveolare (v. fig. 1). Queste cellule ad un piti forte ingrandimento
appaiono formate da un nucleo centrale assai piccolo, rotondo, (v. fig. 2) e da
abbondante citoplasma chiaro nettamente vacuolare : colla apposita colora-
zione per sostanze grasse e lipoidiche si dimostra chiaramente nell’interno
degli alveoli I'esistenza di granuli di queste sostanze che d’altronde non
sono dal punto di vista microchimico ulteriormente precisabili nella loro-

natura.
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Molti di questi elementi coll’andar del tempo perdono questa struttura
cellulare e rimangono allora solo delle immagini cellulari residue e degli ac-

. Fig. 2.

cumuli di sostanze lipoidee in parte circoscritti in parte diffusi nel lume al-
veolare (v. fig. 3).
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Questa ora descritta rappresenta una prima evoluzione di queste forme
a tipo desquamativo perifocale. Da questo ultimo come direttamente dal pri-
mitivo aspetto si passa ad una ulteriore evoluzione ¢ modificazione delle
caratteristiche morfologiche del quadro e precisamente pud verificarsi : 1) che
il processo caseoso finitimo prosegua nella sua estensione ed allora anche
queste aree vanno incontro al disfacimento strutturale caratteristico ¢ alla
comparsa della magma omogenea caseosa. In questo caso si ha la scomparsa
macroscopica delle aree giallastre in questione ; 2) i processi di fibrosi, di
reazione connettivale che sempre si accompagnano, sia pure in modo maggiore
o minore alla lesione tubercolare qualunque essa sia, invadono progressiva-
mente queste arce dalla periferia al centro e nello stesso tempo mandano git-
tate di tessuto di granulazione che suddivide ulteriormente gli spazi alveolari
anche in parte inglobandoli (v. fig. 4). )

A questo punto puo avvenire che il tessuto di granulazione, che spesso
ha tuttii caratteri specifici, sia molto rigoglioso ¢ operi una sostituzione com-
pleta di queste aree (v. fig. 5) allora si pud avere con un esito opposto al pre-
cedentemente descritto, 1'uguale scomparsa macroscopica delle aree stesse
per sostituzione completa del tessuto tubercolare che peraltro noi conosciamo
assai avido di materiali lipoidei. Un ultimo caso di evoluzione infine ¢ rappre-
sentato dalla sostituzione delle aree primitivemente descritte con un tessuto
fibrillare a sottili maglie nel cui interno rimangono accumulati lipoidi e grassi
(v. fig. 0): questo aspetto macroscopicamente corrisponde sempre alla presenza
di aree giallastre e non ¢ differenziabile dagli altri. 12 molto probabile che nelle
sue prime fasi di evoluzione la intrecciatura descritta sia formata da un’avvi-
luppo di fibre reticolari che solo successivamente si trasformano, per loro
naturale evoluzione, in collageno.

IX naturalmente possibile che col proseguire e l'estendersi della lesione tu-
bercolare anche queste ultime aree descritte vengono suce Ivamente invase
da tessuto tipicamente tubercolare o cadano in preda a disfacimento cas

Nessuna differenza qualitativa ¢ legata al tipo della lesione tubercolare esi-
stente nel polmone sia essa inizialmente essudativa o ematogena, solo ¢im-
portante che essa abbia un discreto centro caseoso piuttosto fluido e recente.

& kK

Riguardo alla interpretazione dei reperti descritti va tenuto anzitutto
conto della loro localizzazione : le aree giallastre sono presenti solamente
nella immediata vicinanza di focolai nettamente caseosi; esistono ¢ vero
assai spesso focolai caseosi senza questo particolare accompagnamento s mat,
al conlrario, & possibile viscontrare aree giallastre non in prossimitd di sostanzua
caseosa. Questa constatazione mette in evidenza senza dubbio un legame di
cansa ed effetto tra i due particolari aspetti. Non conosciamo ¢ vero gran che
sulla intima costituzione chimica della sostanza caseosa specie quella umana,
sappiumo perd che in essa sono abbondantemente rappresentati lipoidi ¢
grassi. Quindi, dato che nellinterno delle arce in questione st puo mettere
in evidenza microchimicamente queste medesime sostanze vien fatto di pen-
sare, che vi debba essere stato un passaggio, con relativa assunzione, dei co
stituenti la sostanza cascosa nelle parti vicine.

Non ¢ possibile dimostrare come avvengi questo passaggio, non si pos-
somo fare su cio che delle ipotesi, come del pari non ¢ possibile dire se si tratti
di un'assunzione « in toto» o solo di aleuni costituenti della sostanza cascosi
stessit. Perd questa possibilitic di passaggio lasi pud facilmente immaginare,
asti pensare al fatto, che non esiste nessun limite netto, anche microscopico,
{ra aree caseose ¢ aree giallastre ; assunzione puo essere quindi diretta s non

|
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¢ neppure esclusibile poi una trasmissione per via linfatica intratissurale,
Comunque sia, 'assunzione delle sostanze lipoidiche viene effettuata da quelle

Fig. 4.

cellule che si trovano in seguito cadute nell'interno dell’alveolo. Queste non
sono che i cosidetti «epiteli alveolari» trasformati e modificati nella loro
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abituale morfologia per l'avvenuto inglobamento di questa sostanza. Ormai
non vi ¢ pitt dubbio (BusiNco e GIUNTI), — a parte la questione della con-

Fig. 6.

tinuita o no dell’epitelio stesso e a parte I'origine embriogenetica delle cellule
alveolari, questioni annosamente dibattute ma di scarsa utilita pratica —
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che a queste cellule, comunque siano interpretate, competa la propricta di
assumere corpi estranei ed abbiano funzionalmente il medesimo comporta-
mento degli elementi intersiziali istiocitari che si trovano nell'interno del pol-
mone.

La lipopessia non ¢ che una manifestazione parziale della granulo-
pessia, proprietd comunc a tutte le cellule del sistema  reticolo-istiocitarie ;
queste cellule si comportano di fronte ai grassi ¢ ai lipoidi come di fronte
alle sostanze ecstrance introdotte con le colorazioni vitali, sostanze che
esse assumono proporzionalmnte alla quantitd cui vengono a contatto. Si
noti che qualunque sia la via d'introduzione (endotracheale, pleurica, endo-
venosa) le sostanze giungono egualmente nell'interno di questi clementi. Nel
polmone abbiamo 'espressione di questa capacita [agocitante rispetto alle
sostanze grasse anche in alcune manifestazioni patologiche come nella com-
parsa delle cosiddette cellule dei vizi cardiaci, nelle celule da polvere ¢ nelle
prime reazioni alveolitiche fagocitarie all'introduzione dei germi. Nel corso di
alcune malattie poi alla cui base sono dimostrate profonde turbe del ricambio
dei lipidi (morbo di NIEMANN-PICK, morbo di Gavcnir, morbo di SCHULLER-
CHRISTIAN) si manifestano nel prosicguo della malattia I'inglobamento  di
lipoidi e sostanze grasse in tutti gli clementi reticolo-istiocitari dell’organismo,
polmone compreso.

Nelle genesi delle aree giallastre sia primitive che secondarie partecipano
perd non solo le cellule alveolari ma anche gli altri clementi del S. R. 1. polmo-
nare, quali le cellule settali e quelle avventiziali a cui massimamente si rico-
nosce questa capacita granulo fagocitaria. I'abbondanza del materiale caseoso
eccita inoltre questi elementi mesenchimali alla loro successiva proliferazione
ed estensione in volume ; tanto ¢ vero che anche la parte reticolare del si-
stema reticolo-istiocitario partecipa al processo in un sccondo tempo con fe-
nomeni di vivace proliferazione fibrillare che subisce, come si ¢ visto, succes-
sivamente la sua notevole evoluzione in tessuto collageno.

Ricordo che un reperto ben paragonabile a quello di me descritto si ha
anche nel caso di polmoni in cui durante la vita furono eseguite molte prove

- di broncografia con lipiodol : si ¢ potuto constatare come questa sostanza
non sempre viene climinata del tutto ma che invece frequentemente va in-
contro ad un processo di tesaurismosi da parte di elementi del . reticolo-
endoteliale @ ve ne sono diversi casi descritti da VALLEBONA, BESANCON,
DELARUE et VALET-BELLOT, MARTIN, RUTISCHAUSER ¢ SCICLOUNOFF.

Si tratta di solito di focolai giallastri secchi anche essi pulvurulenti,
nettamente disegnati sul fondo rosso del parenchima con una grossezza vi-
ria da un granulo di miglio a una ciliegia; quando ve ne sia la confluenza essi
sono sempre situati intorno ad un bronchiolo ¢ microscopicamente si riscon-
tra una fortissima proliferazione di cellule istiocitaric rigonfic di volume cou
la presenza nel loro interno di grassi ¢ lipoidi. Anche qui, al pari che nel caso
delle aree da me descritte, il materiale soffermatosi nei piccoli bronchioli viene
assunto direttamente dalle cellule reticolo-endoteliali del polmone dando Juo-
go a zone molto simili a quelle descritte nei casi in istudio. A questo pro-
posito si puo dire che riguardo al dibattito se la permanenza del mezzo di
contrasto sia pil facile in tessuto normale o patologico, si puo dire che c¢io
& assolutamente indifferente; Polio jodato non espulso viene assunto da
questi - clementi istiocitari che sono  cgualmente assai abbondanti sia nel
tessuto polmonare sano che in quello patologico. Cosi pure aspetto simile a
quello dei casi presenti si puo riscontrare nelle cosidette polmoniti lipoidee
da paraffina descritta da IKEDA.

Se le cellule istiocitarie assumono queste sostanze non significa, come
affermano Costa ¢ PARENTI, che la lipopessia, come espressione di gra-
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nulopessia si identifichi con la lipodieresi polmonare. Si pud ammettere se-
guendo questi Autori che I'intervento delle cellule istiocitaric si verifichi solo
quando sostanze grasse o simili giungano in vario modo ed in quantita esu-
berante a contatto col parenchima polmonare, non nel caso di un apporto
normale. Con ci0 si potrebbe pensare appunto ad un attivo intervento del
S. R. T. polmonare nel metabolismo dei lipoidi solo nei casi di necessita ¢ di
alterata funzionalitd del ricambio stesso.

Funzione specifica del S. R. 1. ¢ la colloidofissazione e colloidostabilizza-
zione (Businco) percio la proprieta da parte di quelle cellule di assumere le
sostanze colloidali ci fa inoltre pensare che la sostanza caseosa o i swoi derivali
debbano, per poler esserc inglobati, necessariamente assumere queesto particolare
stalo od anche che lo siano in quanto hanno appunto subito questa trasformazione.

Potrebbe anche verificarsi che la sostanza caseosa giungesse fino ad uno
stato di soluzione in quanto si sa che nell’organismo esistono sostanze (fer-
menti) adibiti alla solubilizzazione dei corpi lipoidei : in tal caso I'assunzione
delle sostanze da parte delle cellule avverrebbe per un fenomeno di assorbi-
mento. Ricordo del resto come anche all’esame macroscopico i focolai caseosi
si siano sempre mostrati in questi casi molto pitt fluidi del normale. La ne-
cessita che si debbano verificare delle modificazioni particolari in seno alla
sostanza caseosa perch¢ si abbia I'estrinsecazione dei focolai giallastri spiega
inoltre l'incostanza del loro reperto.

Questi casi, infine, oltre che una particolare modalita di evoluzione
della sostanza caseosa dimostrano come la intensa compartecipazione del
S. R. L. possa giungere alcune volte fino ad un’espressione morfologica ma-
croscopica.

RIASSUNTO'

Descrizione di focolai giallastri a contenuto grassoso lipoidec che siri-
trovano incostantemente in polmoni colpiti da gravi forme di tubercolosi di
vario tipo ma che sempre presentano una abbondante COMpPOnNente Caseosi.
L’esame istologico dimostra che tali focolai sono formati dalla proliferazione
delle varic cellule del S. R. I. polmonare in vivace attivita lipopessica.

Si_ammette un rapporto diretto tra sostanza caseosa e .presenza di fo-
colai giallastri e si prospetta l'ipotesi che essi si formino in quanto si possa
esser verificata una particolare trasformazione (solubilizzazione o colloidiz-
zazione) della sostanza stessa.

RESUME

Description de foyers jaundtres a contenu de graines lipoides qui se re-
trouvent d'une fagon inconstante dans les poumons atteints de formes graves
de tuberculose, de type variable mais qui toujours presentent une abondante
composant casceuse. L'examen histologique démontre que ces foyers sont
formés par le prolifération des differents cellules du S. R. I, pulmonaire cn
intense activité lipopessique. On admet un rapport direct entre cette sub-
stance caséeuse et la presence de foyers jaunitres, et on émet I'hypothese
qu'ils se forment en fonction d'une transformation particulicre (solubilisation
ou transformation colloidale) de cette méme substance.
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ZUSAMMENFASSUNG

Verf. beschreibt gelbliche Herde mit fettigem Lipoidgehalt die unbe-
stindig in, von schweren verschiedenartigen Tuberkuloseformen befallenen
Lungen angetroffen werden, die jedoch immer einen reichlichen  kiisigen
Bestandteil aufweisen, Die histologische  Untersuchung zeigt, dass solche
Herde durch die Wucherung der verschiedenen Zellen des histiocitiren reti-
kulilen Systems der Lungen mit lebhafter lipopessischer Aktivitif gebildet
werden.  Lis wird eine direkte Beziehung zwischen kasceoser Substanz und
Vorhandensein der gelblichen Herde angenommen und die Hypothese anf-
gestellt, dass sich dieselben dadurch bilden, dass eine besondere Umwandlung
(Aunflisungs - oder Kolloidisierungsfihigkeit) der Substanz selbst stattfinde,

SUMMARY

The author gives a description of yellowish foci ith a fatty liquid content
sometimes to be found in lungs affected by grave forms of various types
of tuberculosis but which always offer an abundant caseous component.
The histological examination shows that such foci are formed by the proli-
feration of thevarious cellules of the pulmonary S. I. R. in lively lypopessic
activity. A direct relationship is admitted between the cascous substance and
the presence of yellow foci, and the hypothesis is advanced that they form so
far as can be ascertained a particular transformation (solubilization and
colloidization) of the substance itself.
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