“"" pUBBLICAZIONE MENSILE DICEMBRE 1938-XVII

' " SPEDIZIONE IN ABBONAMENTO POSTALE

a Clinica

DIRETTORI:

. 'Pror. ANTONIO GASBARRINI On. Pror. RAFFAELE PACLUCCI
DIRETTORE DIRETTORE
DELLA R. CLINICA MEDICA DELLA R. CLINICA CHIRURGICA
PADOVA ROMA

REDATTORE CAPO
MARIO TRINCAS

REDATTORI PER LA MEDICINA REDATTOR! PER LA CHIRURGIA
G. BASSI'E G. SOTGIU ) A. QUIRI E E. RUGGIERI

AR ",ﬁ SEGRETARIO DI REDAZIONE

. B . ( E. BERNABEO

| 67 ANNO QUARTO
47’ 1938

L’ influenza della resezione gastro-
duodenale sulla funzionalitd pancrea-
tica negli ulcerosi gastro-duodenali.

Pror. MASSIMILIANO MONTANARI-REGGIANI

Awto E LIBERO DOCENTE

L. CAPPELLI — EDITORE — BOLOGNA

UG T O e










Direttore Inc.:

-

Prof. G. GaLvrt

L’ influenza della resezione gastro-duodenale
sulla funzionalita pancreatica negli ulcerosi
gastro-duodenali.

Pror. MASSIMILIANO MONTANARI-REGGIANI

AIUTO E LIBERO DOCENTE

I moderni progressi della chirurgia ad-
dominale, migliorando le conoscenze ana-
tomo-patologiche sul vivente con 1’osser-
vazione quotidiana delle alterazioni visce-
rali, hanno contribuito a dimostrare come
varie affezioni chirurgiche addominali, da
prima considerate ciascuna a s, possono
invece essere intimamente collegate a le-
sioni funzionali ed anatomiche di organi
vicini o di organi che fanno parte di siste-
mi lontani. In altre parole al principio lo-
calistico sul quale si imperniavano fino a
pochi anni or sono la diagnostica e la te-
rapia, si & sostituito oggi il concetto cor-
relativistico. Questa nuova concezione del-
la patologia moderna ha assunto in questi
ultimi anni grandissima importanza ed ha
fatto rilevare fattori dapprima sconosciuti,
strettamente legati alla patogenesi, alla dia-
gnosi ed anche alla terapia, di alcune del-
le pitt gravi affezioni chirurgiche viscerali.
Non mancano nella letteratura, sebbene
non numerosi, i contributi di ricerche fi-
siologiche sperimentali che hanno tentato
di stabilire i rapporti fisiopatologici tra i
vari organi dell’addome superiore. I risul-
tati di queste ricerche ci hanno dimostrato
come l'apparato digerente debba essere
considerato non solo come unitd anato-
mica con differenziamento dei suoi varii
segmenti in rapporto alle diverse esigenze
fisiologiche, ma anche dal lato funzionale
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noi siamo oggi tratti a pensare che i vari
organi di questo apparato siano cosi stret-
tamente legati fra di loro, che, in condi-
zioni fisiologiche, la collaborazione fra di
essi nelle funzioni alle quali sono adibiti,
sia perfettamente armonica. Passando dal
campo fisiologico a quello patologico de-
riva che, data I'intima correlazione di que-
sti organi, ¢ talora assai difficile localizza-
re e precisare il punto di partenza di un
processo morboso, trovandoci qualche
volta di fronte ad un complesso di influen-
ze che s’intrecciano e si riflettono a vicen-
da determinando, nella stessa malattia,
una notevole varietd di quadri morbosi.
Fra le piti importanti correlazioni fisiolo-
giche e patologiche che intercorrono fra i
vari organi addominali, ricordiame quelle
tra stomaco, duodeno e pancreas, messe
in evidenza dalle ricerche del BOLDYREFF,
che pill ci interessano nel presente studio.
Con queste ultime ¢ stata dimostrata una
perfetta sinergia e collaborazione tra que-
sti organi che si verifica per ’alternarsi
della funzione della secrezione acida dello
stomaco e della secrezione alcalina del
duodeno. E ora ben nota infatti I'impor-
tanza del reflusso duodenale alcalino at-
traverso il piloro per neutralizzare 1’aci-
ditd gastrica, mentre d’altra parte la se-
crezione acida dello stomaco agisce sia di-
rettamente, sia attraverso la formazione
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di secretina che provoca una secrezione
pancreatica non soltanto esterna ma an-
che interna. In altre parole queste ricer-
che hanno messo in evidenza I'importanza
del riflesso cloridrico pancreatico, sia eso-
crino che insulare, dimostrando in questo
modo una perfetta correlazione tra secre-
zione gastrica, secrezione pancreatica e se-
crezione duodenale. Sulla base di queste"
conoscenze fisiologiche, risulta che quando
nel campo della patologia digestiva par-
liamo di ulcera gastrica o duodenale, non
dobbiamo arrestarci a questo punto, ma
studiare la funzione di altri organi, fega-
to, milza e soprattutto pancreas che per
le loro correlazioni fisiologiche possono
partecipare alle lesioni ulcerative dello sto-
maco e del duodeno. Negli ulcerosi infatti,
specie in quelli duodenali, & stato riscon-
trato un eccesso della secrezione esterna
del pancreas, ed anche un iperinsulinismo
con ipoglicemia secondaria (PENDE). Che
gli ulcerosi gastro-duodenali siano indivi-
dui ipersecretivi non solo per quanto si
riferisce alla secrezione acida ed alla se-
crezione duodenale, ma anche a quella in-
sulinica, & stato da tempo dimostrato da
GaLLi, PEcco e Poracco della Scuola del
Dowarti, da recenti ricerche della Scuola
del PENDE e da recentissime ricerche del
Cozzuri. Tutti questi AA., occupandosi
della secrezione insulare, rilevabile soprat-
tutto con lo studio della glicemia, hanno
osservato in alcuni ulcerosi una ipoglice-
mia da iperinsulinismo che trova la sua
spiegazione nei riflessi gastro-duodeno-in-
sulari e nel vagotonismo. Dalle ricerche di
queste Scuole risulta che con una certa
frequenza & facile riscontrare nell’ulcera
gastro-duodenale alterazioni pii o meno
accentuate delle funzioni pancreatiche nel
senso di un’alterata secrezione sia esterna
che interna. Di fronte a questi risultati &
logico che il chirurgo debba valutare nella
sua giusta portata lo stato di ipoglicemia
e di iperinsulinismo o comunque di alte-

razione della funzione pancreatica che ac-
compagna molti ulcerosi, perché queste
condizioni rappresentano un fattore im-
portantissimo della resistenza di un am-
malato all’intervento operatorio. Se questi
casi non vengono giustamente valutati e
se non si praticano delle adatte cure pre-
ventive si pud assistere allo stabilirsi nel
decorso postoperatorio, di uno schok ipo-
glicemico con tutte le conseguenze che &
facile prevedere.

Per ben comprendere l'importanza dei
rapporti del tubo digerente in genere ¢ del-
lo stomaco e del duodeno in particolare
con la secrezione pancreatica, & bene ricor-
dare, sia pure brevemente, alcune ricerche
antiche e recenti, che dimostrano gli stretti
legami della funzionalita di questi organi.
E nozione ormai acquisita che la secrezio-
ne del succo pancreatico si verifica con il
passaggio del contenuto gastrico nel duo-
deno, che specialmente per la presenza di
acido cloridrico stimola maggiormente tale
secrezione. Ricerche successive di FREUD
€ SAADI hanno inoltre dimostrato che iniet-
tando una soluzione di acido cloridrico nel
duodeno non solo si provoca un aumento
della secrezione pancreatica, ma anche un
abbassamento della glicemia. Questi risul-
tati oltre ad essere stati confermati da vari
studiosi (CoEHLO e OLIVEIRO), sono stati
pill tardi ripresi da GLEY e HAzARD, ZUNZ
e LA BARRE, i quali sono inoltre riusciti a
precisare con ricerche sperimentali il mec-
canismo umorale con il quale la secretina
agisce sulla glicemia. Ulteriori ricerche di
BoatTin, La BARRE e Houssa, MARINO e
Rowmeo, MicrELAZZI, LuccHl, ecc. hanno
successivamente dimostrato che anche con
I'introduzione di acido cloridrico per via
orale si viene a determinare una ipoglice-
mia di notevole grado. Questa constata-
zione ha molta importanza perché ci per-
mette di concludere che se la formazione
di secretina ¢ provocata dall’acido clori-
drico, siamo autorizzati a pensare che tut-
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te le condizioni che determinano un au-
mento della secrezione gastrica sono in
grado di agire ugualmente sulla glicemia
provocando il passaggio in circolo di se-
cretina. Del resto, al PenpE, che fino dal
1932 aveva osservato con relativa frequen-
za uno stato ipoglicemico in alcuni ulce-
rosi, non era sfuggita la grande analogia
esistente fra la sintomatologia inerente &
questa forma morbosa e quella dell’iperin-
sulinemia e poiché pote osservare che am-
bedue scompaiono con introduzione di ci-
bo, sospettd 1'esistenza di un riflesso le-
gato allo stato irritativo del duodeno, rap-
presentato dalla lesione ulcerativa. A que-
sto riflesso I’A. ha dato il nome di riflesso
duodeno-insulare. Con ricerche sull’uomo,
nel quale studio la glicemia dopo l'intro-
duzione di una sondina nel duodeno, e con
ricerche nel cane, nel quale introdusse di-
rettamente nel duodeno un cristallino di
acido fenico, egli osservd in entrambi 1
gruppi di prove una costante ipoglicemia
che venne cosl a comprovare I’esistenza
del riflesso duodeno-insulare. Secondo I'A.
e secondo recenti ricerche di un suo allie-
vo (DE FLORA), il fenomeno sarebbe di na-
tura riflessa e del tutto indipendente dal
ciflesso umorale che si realizza attraverso
la secretina. Successive ed ancor pit re-
centi ricerche del CozzUTI hanno dimostra-
to che anche il semplice sondaggio gastri-
o & sufficiente a provocare abbassamenti
della glicemia pressoche analoghi dopo il
sondaggio duodenale, tanto che I'A. & por-
tato ad ammettere, accanto al riflesso duo-
deno-insulare, anche esistenza di un ri-
flesso gastro-insulare, per il quale la do-
cumentazione sperimentale apparirebbe
anche pit probativa.

Passando all’interpretazione dell’ipogli-
cemia provocata dal sondaggio gastrico 0
duodenale I'A. ritiene che accanto al 1i-
flesso nervoso invocato dal PENDE, possa
intervenire anche quello umorale, realiz-
zatosi ciot attraverso la secretina. Il Coz-
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zUTI pensa infatti che se la semplice pre-
senza di una sonda nelle prime vie dige-
stive & sufficiente a stimolare la secrezione
gastrica in modo pilt 0 meno notevole a
seconda dello stato di ipocloridria o ipet-
cloridria del soggetto, ¢ logico ammettere
che I'acido cloridrico cosi secreto, formi,
giungendo a contatto della mucosa di que-
sto tratto dell’intestino, la secretina, la
quale stimola le isole del pancreas deter-
minando ipoglicemia. L'A. & percid tratto
a concludere dalle sue ricerche personali
che V'ipoglicemia da stimolazione mecca-
nica dell’esofago, dello stomaco € del duo-
deno, & probabilmente determinata da ri-
flessi che partono da vari punti stimolafi
e giungono al pancreas o direttamente (ri-
flessi esofago-insulare, gastro - insulare,
duodeno-insulare), 0 indirettamente attra-
verso la stimolazione della mucosa gastri-
ca, quanto da un riflesso umorale (acido
cloridrico e secretina) che pud intervenire
per ognuna di queste tre differenti stimo-
lazioni (esofago, stomaco, duodeno).

1 risultati delle ricerche fin qui esposte
dimostrano chiaramente quanto intimi sia-
no i rapporti tra stomaco, duodeno e pan-
creas, ma ad illuminare ancor meglio que-
ste reciprocita di funzioni hanno contri-
buito le ricerche di LA BARRE, DESTREE,
DECESPEDES, MULINOS, OKASA, ecc. con
le quali ¢ stata dimostrata un’azione ecci-
tante dell’insulina sulla motilita e sulla se-
crezione gastrica, mentre con la stimola-
zione dello stomaco & stata provocata in-
sulinemia. OKADA, AOYAMA, SUGITO, Ga-
BRIELLI, ecc. hanno inoltre rilevato che le
semplici variazioni del tasso glicemico in-
fluenzano nettamente la secrezione gastri-
ca. Questi AA. infatti innalzando il tasso
glicemico con introduzione di glucosio han-
no osservato un’evidente inibizione della
secrezione gastrica, mentre La BARRE ¢
DesTREE abbassando la glicemia con I'a-
sportazione del fegato e con la sommini-
sirazione di incretina (La BaRgE) hanno
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notato aumento dei movimenti dello sto-
maco, nella secrezione gastrica e nei suoi
valori di acidita.

Dal complesso di queste ricerche si pud
pensare che gli stimoli meccanici portati
su una sezione del tubo digerente, deter-
minano azioni riflesse sulle altre sezioni e
soprattutto sullo stomaco, mentre gli stessi
stimoli, portati sulla mucosa gastrica o su
quella duodenale, esercitano un’azione pilt
o meno evidente anche sulla porzione in-
sulare del pancreas. .

Queste constatazioni permettono di in-
travedere in generale una vasta serie di
correlazioni tra i vari organi presi in con-
siderazione ed in particolare ci permetto-
no di interpretare alcuni fenomeni morbo-
si come liperglicemia (PENDE, GALLI,
Prcco, PoLacco), che con una certa fre-
quenza si osservano negli ulcerosi gastro-
duodenali. L’indubbia esistenza di queste
correlazioni funzionali fisiologiche, ci in-
duce a ritenere con ogni verosimiglianza
che i fatti infiammatori che colpiscono que-
sti vari organi possono apportare a disfun-
zione non solo dell’organo colpito, ma di
tutti gli organi con i quali quest’ultimo &
in stretta reciprocita di rapporti funzio-
nali.

Nelle presenti ricerche ci limiteremo a
studiare il comportamento della funziona-
lita pancreatica negli ulcerosi, occupando-
ci in primo luogo di stabilire I’entita ana-
tomo-patologica delle lesioni pancreatiche
che si possono osservare in questi pazienti.

Con quale frequenza il pancreas parte-
cipi con fatti infiammatori acuti o cronici
alle lesioni ulcerative gastro-duodneali,
non & facile stabilirlo soprattutto per la
difficoltd, da tutti riconosciuta, di diagno-
sticare in vivo le lesioni pancreatiche.

TRUHART (1909), FRITSCH (1910), BORE-
Lius (1912), N1os1 (1912), KORTE (1922),
GREGOIRE (1923), hanno riferito e descrit-
to osservazioni di necrosi acuta del pan-
creas da ulceri gastriche perforate. WiL-

Liams (1897), RoBson (1908-1911), NICO-
LAS (1912) e FLETCHER (1918) osservarono
vari casi di pancreatite acuta suppurativa
secondari ad ulceri duodenali. THIEREEL-
pER (1890) e CarnoT (1898) riportarono
casi di pancreatite acuta in ulceri gastri-
che che, perforata la parete posteriore
dello stomaco, avevano raggiunto in pie-
no lo spessore del parenchima ghiandolare
pancreatico.

Da questi e da un discreto numero di
casi riferiti da altri AA. non & facile pre-
cisare, sia pure in modo relativo, con qua-
le percentuale il pancreas partecipi ai fatti
infiammatori negli ulcerosi gastro-duode-
nali; tuttavia, poiché i casi descritti non
sono numerosi, ¢ facile dedurne che se la
partecipazione acuta del pancreas non si
puod ritenere una evenienza rara, non de-
vesi perd neppure credere che sia conco-
mitanza frequente.

Dato il carattere nettamente cronico
delle lesioni ulcerative dello stomaco e del
duodeno, sembrerebbe logico pensare che
pit1 frequenti dovessero essere le lesioni in-
fiammatorie croniche del pancreas, ma an-
che sulla frequenza di queste complicazio-
ni le statistiche sono tutt’altro che concor-
danti.

CAMMIDGE e SEHLBACH (1890-IQII) ri-
tengono che nel 54 % dei casi di ulcera
duodenale i dotti pancreatici ed il pancreas
vi partecipano con un’infiammazione cro-
nica, se non che la relazione di CAMMIDGE
dalla quale risultarono le citate statistiche,
non ha piu, dopo le ricerche di Vicing,
CuiaruGI, WIPPLE, RUSSEL, CARNOT, SOR-
RENTINO, ecc. alcun valore n¢ scientifico
né pratico. Secondo KAUFMANN I’esten-
dersi dei processi flgistici cronici al pan-
creas, da lesioni ulcerative dello stomaco
e del duodeno, rappresenta un elemento
abbastanza frequente: I’A. pensa che ol-
tre ai casi nei quali l'ulcera perforandosi
provoca per continuita lesioni pancreati-
che, i fatti infiammatori perigastrici e pe-
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riduodenetici, estendendosi progressiva-
mente anche al pancreas, vi provochino
delle lesioni croniche con sclerosi connetti-
vale. SOWKOFF (1922) ritiene che nel 45 %
dei casi di ulceri duodenali, si possono
osservare lesioni pancreatiche croniche.
SCHMIEDEN e SEBEMYNG (1927) studiarono
408 casi di pancreatite cronica ed in due
soli casi riscontrarono, quale fattore ezio-
logico, 'ulcera duodenale. GALLI, PEcco,
PoLACCO in g casi su 28 osservarono alte-
razioni del meccanismo glicoregolatore o
della diastasi, ottenendo in ulcerosi gastro-
duodenali, una percentuale del 32 % di
disfunzioni pancreatiche. Gli AA. sono
percid tratti a concludere che la presenza
dell’ulcera non porta di per s¢ come con-
seguenza un’alterazione della iperglicemia,
ma che pur tuttavia negli ulcerosi si pos-
sono riscontrare con questa prova delle
alterazioni del meccanismo glicoregolatore,
le quali con notevole frequenza sono do-
vute a lesioni pancreatiche. GASBARRINI
(x931) nella sua relazione al 37° Congresso
di Medicina Interna riporta 4 casi di pan-
creatite cronica accertati con intervento
operatorio, in due dei quali le lesioni del
pancreas erano secondarie ad ulcera duo-
denale. Di particolare interesse sono le ri-
cerche del CanNava, il quale occupandosi
diffusamente dell’argomento, & giunto alla
conclusione che nei processi ulcerativi ga-
stro-duodenali si possono distinguere due
gruppi di lesioni pancreatiche:

a) pancreatiti chirurgiche nelle quali
la flogosi del pancreas proviene dall’ulce-
ra per continuitd dopo aver superato la
barriera opposta della sierosa e si conti-
nua con l'organo vicino; b) pancreatiti
mediche consistenti in una lentissima flo-
gosi, estesa probabilmente per via linfati-
ca a tutto 'organo, caratterizzate anato-
mo-patologicamente da un processo di neo-
formazione connettivale e rilevate da sof-
ferenza della secrezione interna (diabete di
media gravita) ed esterna.

6

A risultati molto diversi da quelli fin qui
esposti & giunto TRIVELLINI in 16 individui
affetti da ulcera, 7 dei quali da ulcera ga-
strica e 9 da ulcera duodenale: nessuno
degli ammalati di ulcera gastrica presento
variazione di particolare importanza nella
funzione pancreatica saggiata con la ricer-
ca dei fermenti nel siero e nelle urine: tra
1 g pazienti affetti da ulcera duodenale, 2
presentarono all’intervento pancreatite cro-
nica rilevata in precedenza dagli esami
funzionali; in uno di questi ammalati pote
anche eseguire 'esame istologico dei vari
segmenti della ghiandola (testa, corpo, co-
da) che rivelo la presenza di una pancrea-
tite sclerotica.

Ross1 (1933) ha studiato le alterazioni
funzionali del pancreas nelle sindromi as-
sociate dell’addome destro venendo alla
conclusione che nel 50 %, dei casi di dette
sindromi si rilevarono i segni di una lieve
insufficienza funzionale esterna del pan-
creas, che si presenta con la stessa frequen-
za tanto nella sindrome addominale destra
semplice quanto in quella con ulcera duo-
denale e gastrica, che nelle colecistiti. Le
lesioni secondo I’A., appartengono al tipo
della pancreatite cronica interstiziale a len-
to decorso, con scarsa alterazione dell’ele-
mento nobile del pancreas. Se l'accordo
¢ pressoch¢ completo nell’ammettere la
possibilitd di lesioni pancreatiche in indi-
vidui affetti da ulceri gastriche o duode-
nali, insorgono i contrasti allorche si trat-
ta di stabilire con quale frequenza dette
lesioni si verificano. Cio ¢ dovuto, come
accenneremo brevemente, a vari fattori.

Abbiamo gia parlato della non lieve dif-
ficolta di giungere ad una diagnosi pan-
creatica certa. Anche la lesione pancrea-
tica pit classica, quella che per la sua
gravitd esige un’immediata decisione ope-
ratoria, la necrosi acuta emorragica del-
I'organo, raramente pud venire diagnosti-
cata con sicurezza, venendo invece a €O-
stituire il pit delle volte il reperto impre-
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visto di una laparatomia. La facilitd con
la quale I'affezione di alcuni organi (stq-
maco, duodeno, colecisti), possono eserci-
tare la loro influenza sullo stato anatomi-
co e funzionale del pancreas, e d’altro lato
le ripercussioni che le alterazioni primarie
di questa ghiandola possono esercitare alla
loro volta sulla funzione di altri organi o
distretti dell’organismo, spiegano, come
gia accennammo, le difficoltd, talora in-
sormontabili dal lato clinico, di giungerc
ad una diagnosi certa di pancreatite cro-
nica. La valutazione del sintomo dolore,
in riferimento sia alla sede che alla inten-
sita, al carattere ed alle sue irradiazioni,
ha uno scarso valore clinico, mentre 1’in-
dagine radiologica puo rappresentare qual-
che ausilio solo in lesioni grossolane della
ghiandola. Oltre a cio 'impossibility di
esplorare il pancreas con manovre palpa-
torie, data la sua sede profonda, rende 1’e-
same clinico semeiologico di scarso valore
per ammetere o no una lesione pancrea-
tica specie ad andamento cronico. Soltan-
to in caso di tumori o di grossi cisti, o di
una pancreatite cronica ad evoiuzione
ipertrofica, nella quale ultima & possibile
il rilievo di un grosso pancreas, la seme-
iotica ci fornisce dati che si possono rite-
nere di una certa esattezza. La diagnosi
di lesione pancreatica col metodo anato-
mico non fornisce elementi di sicuro giu-
dizio, se basato sul solo reperto macrosco-
pico (NIKOLL e PRATT), mentre I'esame
istologico rappresenta una delle ricerche
pitl esatte senza rappresentare, secondo la
maggior parte degli AA. eccessivi rischi
(N1xorr, DoxNaTi, Leras, HArTMANN, BE-
RARD, LECENE, LEREUF, CORACHAN e VIL-
LAROEL, Brocq e MIGINIAC, LEOTTA, etc.).
Recentemente PeTTINARI ha eseguito bio-
psie del pancreas in alcuni casi di coleci-
stiti, di ulcer; gastro-duodenali, di appen-
diciti ¢ perivisceriti. Le ricerche eseguite
negli ulcerosi, riguardano 5 ulceri gastri-
che e 7 duodenali: in queste il pancreas

SULLA FUNZIONALITA PANCREATICA, ECC.

prelevato a distanza dall’ulcera era per-
fetamente normale in tutti i suoj compo-
nenti e non presentava nessun segno di
sofferenza, salvo in qualche punto un leg-
gero ispessimento della capsula, il cui re-
perto apparve cosi costante da non uscire
dai limiti del fisiologico.

Le alterazioni osservate dall’A. negli al-
tri casi sono cosi distinte:

1’) aumento del connettivo con scle-
rosi perilobulare € piti raramente intralo-
bulare in due casi riguardanti, il primo un
individuo di 45 anni con una grossa ulcera
medio gastrica aderente al pancreas; il se-
condo un ammalato di 34 anni con una
enorme ulcera della curva precardiale per-
forata nel fegato e nel pancreas;

2°) infiltrazione linfocitaria in un caso
riguardante un individuo di 55 anni con
ulcera della piccola curva prepilorica, con
pancreas macroscopicamente indenne.

Considerando i risultati ottenuti dal Pe1-
TINARI, piuttosto rare e di ben poco conto
risulterebbero le lesioni istologiche del pan-
creas concomitanti alla presenza di ulceri
gastro-duodenali. A parte il fatto che que-
ste ricerche, per essere confermate, vor-
rebbero estese ad un certo numero di am-
malati, & indubitato che il rapporto fra le-
sioni pancreatiche ed alterazioni della sua
funzionalitd, non appare cosi stretto co-
me a prima vista si potrebbe sospettare.
GaLL1, PEcco e Poracco, nelle loro con-
clusioni sulle ricerche della funzionalit:
pancreatica negli ulcerosi, affermano che
le lesioni che sembrano macroscopicamente
le pitt gravi (ulceri perforate nel pancreas)
non sempre sono causa di una insufficien-
za pancreatica rilevabile con la iperglice-
mi, mentre lo possono essere delle lesioni
non riconoscibili all’atto operatorio. An-
che le presenti ricerche, come vedremo,
sembrano confermare questa affermazione.

Senza dubbio oltre all’esistenza di lesio-
ni infiammatorie pitit 0 meno rimarchevoli
del pancreas, lo stato funzionale dell’or-
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gano & legato all’azione di riflessi nervosi
(PENDE) od umorali, che ci possono spie-
gare indipendentemente dalle lesioni pan-
creatiche, le pitt ampie oscillazioni funzio-
nali, alle quali non possiamo per questo
non riconoscere la piut grande importanza.
Pur riconoscendo grande valore alla pro-
va biopsica del pancreas, specie se prati-
cata in pitt punti della ghiandola, noi Ti-
teniamo che la ricerca della funzionalita
pancreatica rimanga sempre la prova cli-
nica di pilt alta praticitd, perche ci indica,
con sufficiente attendibilith, lo stato fun-
zionale dell’organo, ancor prima che noi
¢i accingiamo all’intervento operatorio.

I metodi pitt in uso per la ricerca della
funzionalith pancreatica sono di due or-
dini:

a) glicemia a digiuno e con prova di
carico per la determinazione della funzio-
ne endocrina;

b) ricerca dei fermenti pancreatici (a-
minolitico, lipolitico e triptico) per la fun-
zione esocrina.

A questo metodo si & aggiunto abbastan-
za recentemente il dosaggio dell’azoto, del-
Pamido e del grasso delle feci (metodo di
Zo1a).

Anche lo studio della lipasi atoxil-resi-
stente, la ricerca della glicerina nelle orine,
secondo CAMMIDGE, non sempre sono at-
tendibili (GasBARRINI, TUSINI, FORNI) per-
che anche in individui sani possono talora
presentare variazioin simili a quelle che si
osservano in corso di inflammazioni acute
o croniche del pancreas.

Fra queste varie prove di indagine fun-
zionale, noi abbiamo scelto quelle che l'e-
sperienza clinica ha dimostrato essere le
pitt attendibili e ciog la glicemia a digiuno
e con prova di carico per la funzionalita
endocrina; il fermento diastasico nel san-
gue e nelle urine per lo studio della fun-
zione endocrina. Quest’ultima ricerca € an-
cor oggi di uso corrente dopo che il Wor-
GEMUTH ed il NoGucHI, ne segnalarono la
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utilita per la diagnosi di lesioni pancrea-
tiche.

Sulle possibili cause di errore di queste
due prove non insistiamo perché sono or-
mai ben note: basterd ricordare per la
prova glicemica che esistono forme di dia-
bete grave senza lesioni del pancreas o
con lesioni minime e che possono esistere
lesioni pancreatiche senza che si possa par-
lare di diabete. Alla ricerca della diastasi
pancreatica tutti riconoscono un indubbio
valore, perd alcuni AA. sostengono che
essa risponde meglio per lo studio delle
pancreatiti acute e subacute che per quel-
le ad andamento cronico (SKOGG, SIMON
¢ SEGENSCHMID, LASCHEGRASSBRGER), men-
tre per altri AA. (FILLINSKI, PoLAcCO, etc.)
si verificherebbe un aumento della diastasi
anche nelle pancreatiti croniche.

L’aumento della diastasi oltreché riscon-
trarsi in tutte le lesioni distruttive dell’or-
gano (MARINO, PETERASCHEWSKAJA) si puo
osservare in tutte le affezioni morbose che
producono forte stasi, sia nel campo della
vena porta che in quello della circolazione
generale (FICHERA). La stasi agirebbe di-
sturbando fortemente l'attivitd secretiva
delle cellule pancreatiche e forse, in secon-
do tempo, eccitando la probabile reazione
connettivale schlerogena (FICHERA).

Malattie che determinano un abbassa-
mento del fermento diastasico nel sangue
e nelle urine sono specialmente il diabete
{AcHarp, CLERC, NoGUCHI, LEPINE) e le
nefriti croniche (WOHLGHEMUTH, NOGU-
cHi, MariNo, BertonI). Secondo MARINO
si osserverebbe una diminuzione del fer-
mento anche nell’anemia perniciosa e nel-
Panemia secondaria. L'’intossicazione in-
fine, specie la saturnina, quella da tumori
maligni (FICHERA, MARINO ed altri) si ac-
compagnerebbe sempre a lesioni funzionali
del pancreas.

Tenuto conto di queste varie condizioni
morbose che possono essere in gran parte
escluse con un attento esame clinico del
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soggetto, noi riteniamo che 'unione delle
due ricerche, determinazione del tasso gli-
cemico ed unita diastasica nel sangue e
nelle urine, possano fornirci un giudizio
abbastanza esatto sulle condizioni funzio-
nali del pancreas.

La ricerca della glicemia ¢ stata prati-
cata da diversi AA. in ammalati di ulcera
gastrica e duodenale, con risultati talora
contraddittori.

Secondo alcuni le alterazioni funzionaii
del pancreas sono frequenti (L NoIr, R1-
CHET, MATHIEU, DE FOSSEI, STEGENDEEK,
Fan HeuxkerLoMm, GaLLI, PEcco e PorLac-
co, Rosst): secondo le ricerche di altri
studiosi (FRIEDEUVALD, GROUEL, SCHERK,
ec.) il meccanismo glicoregolatore di que-
sti ammalati sarebbe sempre normale. I!
NoGUCHI poté osservare alterazioni della
diastasi del sangue e delle urine in lesioni
gastriche interessanti il pancreas (ulceri
benigne o neoplastiche penetranti nella
ghiandola).

GaLL1, Pecco e Poracco affermnao che
spesso negli ulcerosi i dati della diastasi
hanno la possibilita di svelare lesioni pan-
creatiche, anche 12 dove queste lesioni non
si fanno menomamente risentire nella pro-
va della iperglicemia.

Per Rossi, al contrario, nelle sindromi
associate dell’addome destro, ivi comprese
le ulceri gastriche e duodenali, mentre i
valori della diastasi pancreatica sarebbero
aumentati solo in una scarsa percentuale
dei casi, quelli della lipasi risulterebbero
aumentati nel 50 % dei casi.

I risultati discordanti e talora contrad-
dittori degli studiosi che si sono occupati
dell’argomento, e soprattutto 1’ interesse
pratico dello studio dell’alterata funziona-
lita pancreatica, ci hanno indotto a ri-
prendere in esame se il pancreas partecipi
o no ed in qual misura alle lesioni ulcera-
tive gastro-duodenali. Si potrd in questo
modo ritardare od anticipare 'intervento
operatorio a seconda dei dati derivati sulla

funzionalitd pancreatica, e del migliora-
mento che puo seguire nel caso che esista
un’alterazione di detta funzionalita dopo
avere istituito una adatta cura medica.
Convinti dell'interesse e della grande u-
tilita delle due prove ora accennate ci sia-
mo proposti di servircene nelle presenti ri-
ecrche per stabilire, non solo la frequenza
di queste lesioni, ma anche di ricercare se
esse, almeno dal punto di vista funzionale,
siano o no riversibili di fronte ad un inter-
vento demolitore, quale & quello rappre-
sentato dalla resezione gastro-duodenale.
Riguardo alla tecnica della ricerca ab-
biamo praticato il metodo di ForLin-Wu,
per la determinazione del glucosio nel san-
gue ¢ quella di FEHLING per la ricerca del
glucosio nelle orine. Abbiamo avuto cura
di eseguire gli esami sempre nelle stesse
condizioni, cio¢ in soggetti a digiuno da
12 ore. La presa di sangue veniva poi ef-
fettuata al mattino prima e subito dopo la
somministrazione per via orale di gr. 100
di glucosio purissimo sciolto in 250 cc. di
acqua. Abbiamo quindi determinato il
tasso glicemico di mezz'ora in mezz’ora,
finché la reazione iperglicemica apparve
ultimata: alla distanza di 4-8 ore dall’ini-
zio della prova esaminammo le urine per
la ricerca del glucosio, non trascurando
questo esame anche nelle urine delle 24 h.
Per la ricerca della diastasi pancreatica
abbiamo usato la prova di Wolgemuth,
seguendo tutti i particolari di tecnica che
di recente quest’A. ha indicato per il suo
metodo e stabilendo come cifra normale
nel sangue 8 (minimo di 2 u. d. e massimo
di 16 u. d.), nelle urine di 28 (minima 4
u. d. massima 65 u. d.). Anche questa
prova ¢ stata eseguita in soggetti a di-
giuno dalla sera precedente ed un giorno
prima della prova di carico del glucosio.
Nell’'unita tabella riportiamo i risultati
ottenuti nei 24 casi di ulcerosi gastro-duo-
denali presi in esame.
La ricerca della glicemia e della diastasi

9
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furono eseguite prime dell’intervento ope-
ratorio in tutti i casi: dopo l'intervento
queste prove si sono potute effettuare alla
distanza di due mesi soltanto in 16 casi.
La diagnosi di ulcera gastrica o duodenale
¢ stata in tutti i casi confermata dall’inter-
vento operatorio.

Le presenti ricerche condotte su 24 ulce-
rosi gastro-duodenali (vedi tabella), ci di-
mostrano che le prove praticate sono ri-
sultate normali in 15 casi.

Prima di considerare i risultati da un
punto di vista generale crediamo pero utile
fare qualche considerazione per ciascun
caso nel quale la ricerca ha dimostrato
una disfunzione o a carico del meccanismo
glicoregolatore, o a carico della diastasi
pancreatica o dell’'una e dell’altra prova
insieme.

Nel caso numero 3 {(ulcera duodenale

I0

perforata nel pancreas) osserviamo una
iperglicemia a digiuno (1,25 per mille):
dopo somministrazione di 100 gr. di glu-
cosio la glicemia ¢& salita rapidamente do-
po un’ora (2,60 per mille) e neppure alla
quarta ora si osserva un ritorno alla cifra
di partenza mantenendosi il tasso glicemi-
co sensibilmente superiore (1,40 per mille).

La ricerca del glucosio nelle orine ci ha
dimostrato la presenza di tracce soltanto
alla seconda ora, mentre le successive Ti-
cerche furono tutte negative.

La successione dei diversi valori glice-
mici osservati sta ad indicare la grave di-
sfunzione esistente a carico del ricambio
dei carboidrati.

Mentre infatti a digiuno il tasso glicemi-
co si presenta di poco elevato al di sopra
della norma, i valori ottenuti dopo la som-
ministrazione di glucosio alimentare dimo-
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iperglicemia a digiuno (1,30 m/mg. per
mille) e la curva glicemica dopo sommini-
strazione di glucosio alimentare, raggiun-
ge dopo un’ora un notevole elevamento
(2,20 m/mg. per mille) che neppure alla
quarta ora si abbassa alla cifra di par-
tenza: analogamente anche i valori dia-
stasici risultano elevati tanto nel sangue
(98 u. d.) che nelle urine, nelle quali si
osserva la elevata cifra di 480 u. d. L’in-
tervento operatorio consistente in un’am-
pia resezione gastro-duodenale alla Polya-
Finsterer ha portato un miglioramento
netto della funzione glicoregolatrice: gh
esami praticati alla distanza di due mesi
dall’intervento hanno dato valori presso-
che normali residuando soltanto il prolun-
garsi di una moderata iperglicemia dcpo
la seconda ora. Per quanto si riferisce al
comportamento della diastasi pancreatica
rileviamo cifre normali per la diastasemia,
cifre ancora un po’ elevate per la diasta-
suria.

Nel caso 13° (ulcera duodenale aderente
al pancreas), non solo osserviamo un tas-
so glicemico elevato, ma addirittura un
lieve stato ipoglicemico a digiuno, mentre
la curva glicoregolatrice ¢ rappresentata
da cifre alquanto inferiori alla norma.

Le unita diastasiche si sono presentate
in notevole aumento sia nel sangue che
nelle orine, confermando anche qui i dati
strano palesemente 1'insufficienza glicore-
golatrice, poiché si sono raggiunte cifre
assai elevate e cio che pitt conta si osserva
iperglicemia anche alla quarta ora.

Anche le cifre riferentisi alle unita dia-
stasiche riscontrate sia nel sangue (8o u.
d.) che nelle orine (250 u. d.) parlano evi-
dentemente di una grave lesione a carico
di uno degli organi adibiti al meccanismo
glicoregolatore.

Durante I'intervento infatti abbiamo po-
tutto renderci conto che il processo infiam-
matorio, rappresentato dall’ulcera duode-
nale era largamente esteso anche al pan-

t
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creas, che appariva nella sua porzione a
contatto con l'ulcera, aumentato di volu-
me e friabile.

Assai concordi sono invece i risultati
delle due prove nel caso 11°, (ulcera duo-
denale semplice( , nel quale si osserva una
del reperto operatorio che dimostravano
I’esistenza di una pancreatite cronica.

E probabile che in questo caso piu di le-
sioni distruttive del pancreas si sia trat-
tato di una transitoria insufficienza del
meccanismo glicoregolatore.

Quest’ultima affermazione viene infatti
ad essere confermata dai dati ottenuti nel-
le prove eseguite dopo due mesi dall’in-
tervento operatorio i quali ci dimostrano
che ad uno stato ipoglicemico, dovuto pro-
babilmente ad un transitorio iperpancrea-
tismo, sono subentrati un tasso glicemico
ed una curva glicemica normali, mentre i

IT
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valori della diastasemia e della diastasuria
pure essendo ancora elevati, tendono pero
nettamente a riportarsi a cifre normali.

Il costante stato iperglicemico a digiuno
da noi riscontrato in ripetuti esami nel
caso 14° parla di una indubbia partecipa-
zione della funzione pancreatica alle alte-
razioni del meccanismo glico-regolatore,
ma in questo paziente anche tutti gli altri
dati ottenuti parlano chiaramente per una
lesione di quest’organo; osserviamo infat-
ti salita rapida e notevole della glicemia
sino alla 4* ora, comparsa della glicosuria
dopo 8 ore (1,80 per mille), diastasemia e
diastasuria elevate. Lesioni pancreatiche a
tipo cronico vennero riscontrate all’inter-
vento.

Le varie prove ripetute alla distanza di
due mesi dimostrano che I'intervento ope-
ratorio ha anche in questo caso apportato
la sua benefica influenza sulle condizioni
funzionali del pancreas.

12

B

A digiuno notiamo infatti una glicemia
normale e la curva di glicoregolazione ¢f
dimostra che la funzione endocrina dell’or-
gano & ritornata entro limiti fisiologici.
Questo ci viene anche confermato dal fat-
to che nelle orine prelevate durante questa
ricerca non si osserva presenza di zue-
chero.

Sia la glicemia a digiuno che la curva
glicoregolatrice osservate nel caso 16° non
dimostrano alcuna alterazione funzionale
del pancreas; al contrario i valori diasta-
sici sia del sangue che delle orine risultano
assai elevati (go u. d. nel sangue, 230 nelle
urine). ¢

Il reperto operatorio ci da ragione di
questi dati: il pancreas fu infatti trovato
ingrossato in corrispondenza della testa ed
alla palpazione risulto bernoccoluto e di
consistenza aumentata. '

Le ricerche eseguite dopo due mesi
dall’ operazione ci dimostrano che i va-
lori diastasici sono sensibilmente miglio-
rati in confronto di quelli precedenti (68
u. d. nel sangue, 115 u. d. nelle urine),
dandoci conferma da una parte dell’esi-
stenza di un’alterata funzionalita pancrea-
tica in relazione con la lesione ulcerativa
del duodeno, dall’altra della benefica in-
fluenza esercitata dalla asportazione del-
I'ulcera sulla funzione diastasemica del =
pancreas.

Nel caso 18° osserviamo glicemia nor-
male a digiuno mentre dopo la sommini-
strazione del glucosio alimentare compaio-
no valori che, sia per le elevazioni osser-
vate alla prima ed alla seconda ora, sid
per il prolungarsi della glicemia alla quar- =
ta ora, rilevano la grave disfunzione del 8
ricambio del glucosio.

In pitl anche la diastasemia e la diasta- =
suria presentano valori altissimi e confer--
mano la disfunzione notevole del pancreas. -

I risultati di queste prove sono in netto'-‘,
contrasto col reperto operatorio, il quale __
permise di rilevare che il pancreas nom =
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presentava alcuna alterazione macroscopi-
camente apprezzabile.

In pit vi ¢ da rilevare che nelle urine
prelevate durante questa ricerca si ebbe
comparsa di zucchero nella proporzione di
2,20 per mille.

Come spiegare allora il netto contrasto
del reperto operatorio coi risultati delle
prove della funzionalita pancreatica?

Noi siamo indotti a pensare che un’ul-
cera duodenale, anche senza dare lesioni
del pancreas, macroscopicamente apprez-
zabili, possa provocare un’insufficienza sia
pure temporanea dell’organismo; il sem-
yp‘lice riflesso duodeno-insulare (PENDE) od
umorale possono, come si disse, spiegarci
Pesistenza dell’ alterata funzionalita pan-

~ Creatica. Che questa evenienza sia verosi-

Ipile ce la dimostrano i risultati delle prove
-.f§§eg,1.11te ad una certa distanza di tempo
dall’intervento operatorio.

.

Osserviamo infatti un sensibile miglio-
ramento delle successive glicemie (a digiu-
no 1%o; 1,30%0 dopo mezz’ora; I,80%o0
dopo un’ora; 1I,60 %o dopo due ore;
1,20 %o dopo tre ore; 0,90 %o dopo quat-
tro ore), specie nei valori terminali ed un
notevole abbassamento della diastasemia
sia nel sangue che nelle urine, insieme alla
scomparsa della glicosuria, osservata nel-
le urine durante la prova di carico del glu-
cosio.

Benché nel caso ventesimo si trattasse
di una vecchia ulcera duodenale aderente
al fegato ed al pancreas e quest’ultimo or-
gano apparisse anche aumentato di volu-
me non abbiamo osservato valori anor-
mali né del tasso glicemico a digiuno, ne
della curva glicoregolatrice, tanto che si
sarebbe indotti a pensare che non esista
alcun rapporto diretto tra le lesioni ma-
croscopicamente apprezzabili del pancreas

I3




M. MONTANARI-REGGIANI - RESEZIONE =D,

e HE 1 T s
e mw 2

Sttt 1 it

ed il suo grado di funzionaliti.

I risultati di queste prove ci fanno pero
ritenere che il tessuto insulare in alcunj
ammalati di pancreatite cronica, per quan-
to alterato, conservi tuttavia una funzione
sufficiente a mantenere il tasso glicemico
in condizioni normali.

La ricerca della diastasi si & invece, an-
che in questo caso, rilevata piu sensibile
in rapporto alle lesioni pancreatiche tanto
che, pur non avendo osservato valori ele-
vatissimi, ci siamo trovato di fronte a ci-
fre che parlano in modo sicuro di una al-
terata funzione del pancreas. I dati rife-
rentisi alla glicemia, ripetuta dopo due
mesi dall’intervento operatorio, risultano
pressoché invariati, mentre i valori della
diastesemia e della diastasuria appaiono
sensibilmente migliorati in confronto con
quelli precedenti.

Nel caso 22° notiamo: mancanza di gli-

14
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cemia spontanea e dopo somministrazione
di 100 gr. di glucosio, lieve, ma costante
iperglicemia e notevole alterazione della
curva iperglicemica. Nella prima ora in-
fatti la glicemia ¢ salita rapidamente molio
in alto (1,70-2,10 per mille), poi si & ini-
ziata una discesa molto lenta che non ha
riportato il tasso glicemico alla cifry dj
partenza neppure alla quarta ora (1,40
per mille). La disfunzione dell’organo ci
viene ad essere confermata dalla ricerca
della diastasi che sia nel sangue (68 u. d.
che nelle urine (380 u. d.) é risultata no-
tevolmente aumentata.

Anche in questo caso benché non si sia-
no osservate all’intervento operatorio le-
sioni macroscopicamente apprezzabili del
pancreas, i risultati delle ricerche non ci
lasciano dubbi sullo stato di notevole di-
sfunzione dell’organo.

Gli esami ripetuti alla distanza di due
mesi dalla resezione gastro-duodenale ci
dimostrano un lieve miglioramento della
iperglicemia provocata pero non cosi no-
tevole come nei casi precedenti, persisten-
do ancora una glicemia superiore alla ci-
fra di partenza alla quarta ora di osser-
vazione. Anche i valori della diastasemia
e della diastasuria risultano piuttosto ele-
vati tanto che puo, in questo caso, insor-
gere il dubbio di non trovarci di fronte a
lesioni pancreatiche a carattere reversibi-
le, come nei casi precedenti.

Soltanto con successivi esami, che
duole di non aver avuto la possibilita di
ripetere, avremmo potuto aver il modo dj
concretare un giudizio abbastanza presun-
tivo sul carattere delle lesioni pancreati-
che, secondarie alla presenza dell’ulcera
duodenale.

Nel caso 23° la ricerca della diastasi si
¢ dimostrata di grande utilita: infatti con
glicemia a digiuno piuttosto bassa tanto
da far pensare ad uno stato di iperpancrea-
tismo, senza glicosuria provocata, con pro-
va iperglicemica dimostrante uno stato di

ci
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notevole ipoglicemia, ha confermato la esi-
stenza di una compromissione, per lo me-
no funzionale, dell’organo.

Nelle ricerche ripetute due mesi dopo
Iintervento operatorio notiamo che la gli-
cemia a digiuno & notevolmente migliorata
(88 m/mg. per mille) e la prova iperglice-
mica ha pure subito un notevole migliora-
mento. La diastasemia ha raggiunto cifre
pressoché normali, mentre la diastasuria
pure avendo subito un notevole migliora-
mento mantiene i suoi valori piuttosto alti.

Questo notevole miglioramento specie
della glicemia a digiuno e della prova
iperglicemica, ci conduce a pensare che
Pintervento operatorio abbia troncato la
disfunzione pancreatica.

In complesso su 24 individui affetti da
ulcera gastrica o duodenale, in 5 casi ab-
biamo riscontrato alterazioni del meccani-
smo glicoregolatore (28 per cento); in no-

ve casi abbiamo osservato alterazioni della
diastasi (37 per cento).

Quest’ultima ricerca percid sembra dun-
que abbia la possibilita di rilevare lesioni
0 quanto meno disfunzioni del pancreas
anche in quei casi nei quali queste lesioni
non esercitano alcuna ripercussione sulla
prova della iperglicemia.

Che la ricerca della diastasi sia pitt sen-
sibile a svelare alterazioni pancreatiche,
ci viene del resto confermata indirettamen-
te dalla constatazione che in nessun caso,
nel quale la prova della iperglicemia ali-
mentare fu alterata, osservammo valori
normali ed il reperto operatorio confermo
sempre in modo pitt o meno evidente la
fondatezza dei fatti forniti dalla diastasi.

Le turbe glicemiche sono risultate pii
frequenti nelle ulceri duodenali (4 su 15)
che nelle ulceri gastriche (1 su g); analo-
gamente alle alterazioni diastasiche che si
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sono osservate nella proporzione di sette
su 15 nelle ulceri duodenali, e di 2 su 9
nelle ulceri gastriche.

La ricerca del glucosio nelle urine du-
rante la curva iperglicemica ¢ risultata po-
sitiva solo in tre casi (14 %) per cui non
pud assegnarsi grande valore a questa
prova nel rilevare le variazioni del meta-
bolismo del glucosio; va tuttavia osserva-
to che in tutti e tre i casi essa fu sempre
accompagnata da alterazioni sia della cur-
va iperglicemica che della diastasi. Anche
le deviazioni glicemiche osservate e digiu-
no nei nostri pazienti sono risultate tanto
modeste da doverle considerare inutiliz-
zabili a scopo diagnostico.

Esse ci permettono di concludere che il
tessuto insulare negli ulcerosi gastro-duo-
denali, con lesioni pancreatiche, conserva
tuttavia nella maggior parte dei casi una
funzione sufficiente a mantenere il tasso
glicemico in condizioni pressoché normali.

Questo equilibrio, come abbiamo gia os-
servato, viene invece a mancare nella pro-
va di carico del glucosio alimentare che si
¢ rivelata una ricerca molto utile a svelare
insufficienze funzionali del pancreas sia
pure modeste. I valori alquanto bassi sia
della glicemia a digiuno, che della curva
iperglicemica osservati in due casi ci spin-
gono ad ammettere che in alcune pancrea-
titi croniche degli ulcerosi gastro-duodenali
possono instaurarsi transitori periodi di
iperpancreatismo, forse quale primo segno
della alterata funzionalita del pacnreas.

L’utilitd di aver aggiunto alla iperglice-
mia la ricerca delle unita diastasiche ha
grande importanza anche per I'attendibi-
lita delle deviazioni glicemiche osservate.
I infatti noto che la prova di carico del
glucosio puo essere alterata da numerosi
fattori, estranei alla funzione pancreatica
¢ non tutti clinicamente rilevabili, per cui
le alterazioni diastasiche oltre ad avere im-
portanza come ricerca a s¢, ci hanno dato
anche la possibilita di attribuire al pan-
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creas con certezza le deviazioni della cur-
va iperglicemica.

In base ai risultati delle presenti ricerche
appare percio confermata la notevole fre-
quenza delle deviazioni glicemiche e del-
I'aumento della diastasi nel sangue e nelle
urine negli ulcerosi gastro-duodenali.

Dal punto di vista pratico, mentre non
possiamo traire conclusioni utilizzabili nel-
la diagnosi di pancreatite cronica, dai dati
della glicemia e della glicosuria, abbiamo
invece rilevato che tra questa forma mor-
bosa e curva di glicoregolazione ed unita
diastasiche del sangue e delle urine, esi-
stono dei rapporti che se probabilmente
non sono sempre in proporzione alle le-
sioni istopatologiche della porzione insu-
lare del viscere, sono pero sufficienti a for-
nirci un giusto criterio sullo stato funzio-
nale del pancreas.

Passiamo ora a considerare quale in-
fluenza ha esercitato l'intervenio operato-
rio, consistente in un’ampia resezione ga-
stro-duodenale con l’asportazione dellui-
cera, sull’evoluzione delle lesioni pancrea-
tiche accertate con le prove della ipergli-
cemia e della diastasi.

Nel caso n. 11, con notevole deviazione
della prova iperglicemica, con iperglice-
mia, a digiuno, e con forte aumento delle
unitd diastasiche nel sangue e nelle orine,
la resezione gastro-duodenale ha apporta-
to senza dubbio una netta modificazione
nel meccanismo glicoregolatore, nel quale
osserviamo, quale residua alterazione, una
modica iperglicemia alla quarta ora (1,10
per mille), mentre i valori della diastase-
mia e della diastasuria si sono ridotti a
cifre pressoché normali.

La resezione gastro-duodenale ha de-
terminato una netta modificazione del mec-
canismo glicoregolatore anche nel caso nu-
mero 13 nel quale alla curva iperglicemica
che ci indica un manifesto iperpancreati-
smo vediamo sostituirsi una curva pres-
soché normale; le unita diastasiche nel san-




M. MONTANARI-REGGIANI - RESEZIONE G.-D.

SULLA FUNZIONALITA PANCREATICA, ECC.

gue e nelle orine conservano ancora valo-
ri un po’ alti, ma il miglioramento & pit
che evidente.

Nel caso I4° l'intervento operatorio a-
vendo determinato il ripristino completo
della funzionalityh pancreatica induce a
pensare che in questo paziente I'ulcera pitt
che aver determinato vere e proprie le-
sioni dell’organo abbia provocato soltanto
una sua temporanea disfunzione.

Si trattava infatti di un paziente nel
quale la sintomatologia da ulcera era in-
sorta da soli sei mesi ed all’intervento o-
peratorio non si 0sservarono fatti infiam-
matori a carico del pancreas. La disfun-
zione quindi potrebbe in questo caso spie-
garsi con la semplice esistenza di un’alte-
razione del riflesso duodeno-insulare od
umorale.

1l forte aumento della diastasi nel san-
gue e nelle orine osservato nel caso nu-
mero 16, & sensibilmente diminuito a di-
stanza di due mesi dall’intervento, pero i
valori ottenuti ci stanno ad indicare che
la funzionalita pancreatica & ancora al-
terata.

Nel caso 18° osserviamo un netto miglio-
ramento della glicemia a digiuno e della
curva iperglicemica, perd a dimostrazione
della anormale funzione del pancreas per-
siste una elevata glicemia alla seconda ora
(1,60 per mille) che persiste, sia pure in
grado minore, alla terza ora (1,20 per
mille), per ritornare alla norma solo alla
quarta ora.

Anche la diastasemia e la diastasuria
mantengono, per quanto migliorati, i loro
valori piuttosto elevati. Da notarsi la scom-
parsa della glicosuria osservata durante la
prova iperglicemica.

Piu notevole appare il beneficio appor-
tato dall’intervento operatorio nei valori
diastasici nel caso 20°, nel quale le cifre
osservate si avvicinano ad un tasso dia-
stasico pressoché normale.

\

Anche nel caso 22° ¢ evidente, nella pro-

va praticata dopo due mesi, il sensibile
miglioramento delle successive glicemie,
specie nei valori terminali, miglioramento
che si osserva, sebbene in modo meno sen-
sibile, a carico dei valori della diastasemia
e della diastasuria.

La prova iperglicemica praticata prima
dell’intervento nel caso 23°parla per uno
stato di iperpancreatismo accompagnato
da un netto aumento delle unita diastasi-
che nel sangue e nelle orine.

Le prove ripetute dopo due mesi ci par-
lano anche qui chiaramente del notevole
miglioramento apportato dalla resezione
gastro-duodenale.

La glicemia a digiuno & infatti notavol-
mente migliorata. La prova iperglicemica
¢ normale, i valori della diastasemia si
possono pur considerare normali, mentre
ancora elevata appare la diastasuria.

Dalla casistica ora dettagliatamente e-
sposta risulta quindi che su 8 casi nei
quali si osservarono alterazioni funzionali
del pancreas rilevate da deviazioni della
curva iperglicemica ¢ da elevamento delle
unita diastasiche nel sangue e nelie urine,
in due casi abbiamo riscontrato una com-
pleta ripresa dell’attivita funzionale del-
’organo; in tre i valori diastasici sono no-
tevolmente migliorati e la curva iperglice-
mica presenta valori successivi che ten-
dono a quelli che si osservano in condi-
zioni normali: in due casi il miglioramento
osservato ¢ evidente, ma assai meno net-
to: in un ultimo caso non abbian o osser-
vato un miglioramento degno di qualche
rilievo.

Questi risultati ci dimostrano quindi che
I'intervento operatorio e pit precisamente
la resezione gastro-duodenale, con I’aspor-
tazione dell’ulcera, pud in realta esercitare
una notevole influenza sull’evoluzione del-
le lesioni pancreatiche degli ulcerosi ga-
stro-duodenali.

Quando, come nei casi IT e I6 si 0sser-
va la quasi completa reintegrazione della
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funzionalith pancreatica a cosi breve di-
stanza dall’intervento operatorio, & logico
pensare che non ci si trovi di fronte a le-
sioni anatomiche del pancreas, ma a sem-
plici disfunzioni forse dipendenti da sem-
plice stasi sanguigna, che ecciterebbe se-
condo alcuni AA. Vattivitd secretiva delle
cellule, o dalla penetrazione per via san-
guigna o linfatica di sostanze tossiche che
potrebbero agire disturbando transitoria-
mente le normali funzioni dell’organo, od
anche per semplici alterazioni del riflesso
duodeno insulare od umorale.

Quando per il persistere di queste con-
dizioni si vadano lentamente determinan-
do modificazioni della struttura anatomica
del pancreas (neoformazione connettivale
sclerogena) i vantaggi della terapia chirur-
gica non possono essere cosi decisivi e sa-
ranno tanto meno sensibili quanto pit gra-
ve ¢ pili esteso sara il processo infiamma-
torio cronico.

Poiché nella grande maggioranza dei ca-
si osserviamo, in un periodo relativamente
breve, la facile reversibilita di sofferenze
pancreatiche rilevabili con la prova della
iperglicemia e della diastasemia, noi slamo
tratti a pensare che negli ulcerosi gastro-
duodenali I'alterazione dell’organo sia in
un certo numero di casi semplicemente
funzionale. In pit si deve tener presente
che anche nei casi in cui non si & verifi-
cato un vantaggio molto manifesto non
possiamo precisare, data la precocita degli
esami postoperatori, se le condizioni fun-
zionali osservate siano definitive o se in
seguito si possono verificare ulteriori mo-
dificazioni.

Quale sia il meccanismo patogenetico
con il quale negli ulcerosi gastro-duodenali
si vengono a stabilire semplici disfunzioni
od alterazioni anatomiche del pancreas,
non ¢ facile stabilire. Noi siamo tratti a
pensare che questo meccanismo non sia
unico, ma complesso, ¢ possa variare da
caso a caso: talora la flogosi potrd rag-
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giungere il pancreas, specie nelle ulceri
duodenali per continuitd, superando sem-
plicemente la barriera opposta dalla sicro-
sa peritoneale: tal’altra la flogosi potra
raggiungere ed estendersi a tutto I'organo
per via linfatica. La teoria perd che sccon-
do noi pud trovare pili credito, specic a
spiegare le turbe leggere, transitoric, sia
del meccanismo glicoregolatore, che delle
unitd diastasiche, ¢ quella dei disturbi cir-
colatori che sempre si stabiliscono negli
organi vicini, specic quando questi sono
irrorati da vasi che hanno la stessa ori-
gine. Data la diretta dipendenza e gli in-
timi rapporti di vascolarizzazione tra sto-
maco, duodeno e pancreas, ben si com-
prende come all'iperemia ed alla stasi del
due primi visceri ora menzionati, si possa
accompagnare quella pancreatica, che, co-
me abbiamo gid accennato, pud, a secon-
da della sua intensitd ¢ durata determi-
nare da sola, sia semplici turbe funzionali,
sia vere e proprie lesioni della struttura
anatomica dell’organo. I risultati delle no-
stre ricerche ci inducono percio a ritenere
che, nella maggior parte dei casi, le alte-
razioni del pancreas, siano semplicemente
funzionali, ovvero che se esistono anche
lesioni pancreatiche, esse siano completa-
mente reversibili. Questo ce lo dimostra il
miglioramento osservato nella funzionalita
pancreatica in quasi tutti i casi presi in 0s-
servazione alla distanza di appena due me-
si dall’operazione. Accanto al fattore ope-
ratorio, al quale va riconosciuta la parte
principale nel determinismo della miglio-
rata funzionalita pancreatica, possiamo
segnalare la dieta opportuna del periodo
postoperatorio alla quale vengono sotto-
posti gli ulcerosi ¢ che rappresenza scnza
dubbio una delle condizioni favorevoli per
it ripristino funzionale dell'organo. A que-
sta dictetica non possiamo pero assegnare
molta importanza perche la maggior parte
degli ulcerosi, anche prima dell’intervento
operatorio, viene in molti casi sottoposta
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4d una dieta pill 0 meno rigorosa, senza
che per questo si verifichino sensibili mi-
glioramenti della funzionalitd pancreatica.
" \] fattore operatorio quindi prevalente-
mente, se non quasi esclusivamente. noi
Jobbiamo attribuire il rapido ¢ deciso mi-
alioramento che abbiamo osservato nella
maggior parte dei casi da noi presi in e-
same.

Con quale meccanismo esso agisca sulla
funzionalita pancreatica, non ¢ facile dir-
lo: noi siamo tratti a pensare che nume-
rosi siano i fattori che vengono ad essere
tratti in campo.

Se noi infatti pensiamo che tra il pan-
creas ed il tubo digerente ed in particolar
modo tra il pancreas, lo stomaco ed il duo-
deno esiste un insieme di correlazioni al
quale partecipano le fibre efferenti ed af-
ferenti del vago, la secretina, I'ormone in-
sulare ed il tasso, glicemico, non ci sara
difficile rendersi conto come la resezione
gastro-duodenale interessando i due orga-
ni (stomaco e duodeno) principalmente le-
gati alla funzione pancreatica, possa agire
su quest’ultimo attraverso la via nervosa
od umorale, modificandola profondamen-
te. Che cosi avvenga ce lo dimostra il no-
tevole squilibrio glicemico che si verifica
in tutti i resecati nei primi giorni dopo
I'intervento operatorio. A questo transito-
rio periodo, che dalle nostre ricerche r1i-
sulta abbastanza breve, succede ben pre-
sto, con l'adattamento funzionale di tutti
gli organi interessati dall’intervento, una
modificazione profonda anche della fun-
zione pancreatica, che, secondo i nostri 1i-
sultati, si concreta nella maggior parte del
casi in un netto miglioramento.

La descrizione dettagliata ¢ la discussio-
ne dei risultati ottenuti nelle presenti ri-
cerche, ci permettono di giungere alle se-
guenti conclusioni:

.I") Negli ulcerosi gastro-duodenali ab-
biamo messo in cvidenza alterazioni pan-
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creatiche nel 37 % dei casi; infatti in 3
casi abbiamo riscontrato alterazioni del
meccanismo glicoregolatore ed elevamento
delle unity diastasiche nel sangue e nelle
urine (28 %): in 4 casi abbiamo invece
osservato soltanto elevamento delle unita
diastasiche nel sangue e nelle urine.

2") La ricerca della glicemia a digiuno
non si ¢ dimostrata di utilita pratica, nella
diagnosi di lesioni pancreatiche, mentre
assal pitt probativa ¢ risultata la prova
dgella iperglicemia. La ricerca delle unitd
diastasiche nel sangue e nelle orine, si ¢
dimostrata la prova piu sensibile: risulta
pertanto molto utile associare le due prove
in parola.

3") Le lesioni pancreatiche non sono
sempre facilmente rilevabili al tavolo ope-
ratorio, e la loro gravitd ed estensione non
¢ sempre stata svelata con la prova del-
I'iperglicemia.

4"} L’intervento operatorio, consistente
in una resezione gastro-duodenale alla Po-
lya-Finsterer, ha portato un completo ri-
pristino della funzionalita pancreatica nel
25 % dei casi; nel 62 % il miglioramento
¢ stato pill o meno manifesto; nel 13 %
dei casi le modificazioni osservate sono ri-
sultate trascurabili. Queste cifre non pos-
sono perd ritenersi definitive data la preco-
cita degli esami postoperatori, potendosi
in ulteriori osservazioni verificare piti con-
siderevoli miglioramenti.

5") Oltre al fattore operatorio la miglio-
rata funzionalith pancreatica deve in una
certa misura essere attribuita alla oppor-
tuna dieta postoperatoria alla quale co-
stantemente sono stati sottoposti gli indi-
vidui in esame.

6") T meccanismo attraverso il quale la
resezione gastro-duodenale apporta un mi-
glioramento della funzionalita pancreatica,
st pud identificare nelle profonde modifi-
cazioni nervose od umorali determinate
dallo stesso infervento operatorio.
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RIASSUNTO

L’A. con la prova della iperglicemia provocata e con la ricerca delle unita diastasiche nel

sangue e nelle urine ha messo in evidenza,

nel 37°/, dei casi.

negli ulcerosi gastro-duodenali, lesioni pancreatiche
L’intervento operatorio, consistente nella resezione gastro-duodenale, ha

apportato un completo ripristino della funzionalita pancreatica nel 259/ dei casi: nel 620/ il

miglioramento ¢ stato pit o meno manifesto, mentre nel 139/,

dei casi le modificazioni osser-

vate sono risultate trascurabili. I’A. identifica il meccanismo del miglioramento osservato

dopo l'intervento nelle profonde modificazioni nervose ed umorali

intervento operatorio.

determinate dallo stesso
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