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La scoperta della sulfanilamide ha arricchito
fa medicina di un importante mezzo terapeu-
tico; sono ormai noti, per una lunga serie di
pubblicazioni, i successi ottenuti con questo
composto chimico nella terapia delle infezioni
sirepto e stafilococciche. E ormai raggiunto
I'accordo fra i diversi autori per quanto riguar-
da il limite di impiego e la posologia di que-
sto medicamento.

Accanto alla sulfanilamide, da poco piu di
uan anno ali’estero e da poco tempo presso di
woi. si ¢ andato affermando un suo derivato:
la sulfamidopiridina. Questo prodotto ¢ cono-
sciuto all’estero sotto diversi nomi, due princi-
pelmente: M, ¢ B 693, Dagénan; chimicamente
e¢sso corrisponde alla 2 (paraminobenzensolfo-
namido) piridina; presso di noi i prodotti cor-
rispondenli del commercio sono: lioseplale,
piridene, piridin derganil, streptosil piridina,
rubraseplil.

L’introduzione del radicale piridinico ha da
una parte rafforzato l'azione chemioterapica
della sulfamide, dall’altra le ha conferito una
speciale eletiivitd verso alcuni germi: e cio@,
se la sulfanilammide esplicava gid una intensa
allivita sul gonococco, sul meningococco e sul
pneumococco, il nuovo prodotto oltre che dimo-
strarsi pitt altivo, ha assunto nei riguardi di
questi germi il carattere di un medicamento
quasi specifico.

L'evolversi degli studi su questa branca della
chemioterapia, ha diviso in tre gruppi i germi
sensibili all’azione dei preparati sulfamidici;
un primo gruppo, sensibile all’azione della
semplice sulfanilamide (streplo e stafilococco);
un secondo gruppo, contenente i diversi grup-
pi del gonococco pil sensibili ai preparati del
tipo uliron (4 amidobenzensulfon-ammide-ben-
zensolfondimetilamide); un terzo gruppo che
comprende il meningococco e sopra tutto il
pneunococco, sul quale ha dimostrato una
grandissima altivitd la sulfamido-piridina.

Le pubblicazioni di questi ultimi tempi si
sono dedicate allo studio della atlivitd chemio-
terapica, clinica e sperimentale del M e B 693
uella polmonite e ancor pilt recentemente nel-
le meningiti.

Non & nostro compito trattare dei brillanti
risultati ottenuti nella cura della polmonite e
della broncopolmonite dopo I'introduzione del-
la piridinsulfamide, risultati ormai consacrati
da una larghissima serie di pubblicazioni.

Intendiamo occuparci invece, relativamente
al nostro caso, dei risultati oltenuti nelle me-
ningili, segnalamente nella meningite pneu-
mococcica; una ricca casistica ha gid permesso
delle deduzioni positive per quanto riguarda la
meningite cerebrospinale epidemica. essendosi
il meningococco dimostrato sensibilissimo al-
I'azione della piridinsulfamide.




Venendo a parlare della meningite pneumo-
coccica crediamo utile premetlere alcune noti-
zie di ordine statistico e clinico.

Secondaria a processi pneumonici, pilt spesso
complicanza di otiti @ mastoiditi pneumococ-
ciche, pit raramente di endocarditi ed in casi
sporadici primitiva, la meningile pneumococ-
cica ben poco si differenzia nella sua sintoma-
tologia dalla meningite cerebro-spinale epide-
mica con la quale va spesso confusa. Menin-
gile a liquor piu spesso torbido, talora franca-
mente purulento, ma talvolta anche appena
corpuscolato, sub-limpido e persino limpido.

Raramente il liquido & xantocromico, raris-
simamente francamente ematico (Smith). Tl
germe pud appartenere a tutti i tipi con una
certa predilezione ai tipi III e XX.

La sintomatologia comprende tutti i segni

delle meningiti purulente in genere (Kernig,
Brudzinsky, I e II, Binda, Sertorelli); tachi-
cardia, stato generale grave e confusionale,
contrattura, pill violenta nella forma da menin-
gococco. Come dato ematico & caratteristico
‘la forte leucocitosi (da 10.000 a 12.000 globuli
bianchi fino a 30.000, con prevalenza dei neu-
trofili).
- Ad una insorgenza brusca segue un decorso
rapido e l'exitus & a breve scadenza. Ci pare
il caso di ricordare che la prognosi della me-
ningite pneumococcica & assolutamente infau-
sta; praticamente mortalitd del 100 %, dei casi
come si pud dedurre dalle statistiche di nu-
merosi autori (Schottmuller, Smeal, Kolmer,
Neal, Lubarsch, Fraenkel, Verney, Applebaum,
Mitchel, Wart, Allan, Sidney, ecc.). Casi iso-
lati di guarigione vengono accerlati da alcuni
autori; cosi il Viglietta da noi ammette una
mortalitd del 98 %; Schiappoli, trattando della
sieroterapia specifica, accenna ai casi isolati di
guarigione otlenuti da Parkinson, Culper, Cru-
veihlier, Campbell. Simpson, Sala, Harkavy,
Mignot, Mino, Arione e di altri ancora, che
aggiunli a qualche altro arrivano ad una cin-
quantina. Al di fuori di questi casi sporadici
possiamo ripetere sulla casistica di alcune mi-
gliaia di casi citati da vari autori che la pro-
gnosi della meningite pneumococcica & rapida-
mente mortale.

L’introduzione della terapia sulfamidica ha
modificato grandemente la prognosi di que-
sta malattia; pur restando notevolmente alta
la. percentuale di mortalitd, i casi di guarigio-
ne vanuo moltiplicandosi e le statistiche a ri-
guardo danno gid delle percentuali che si av-
vicinano al 50 ¢ di successi.

Dai primi tentalivi medianle la semplice te-
rapia sulfamidica tipo Prontosil si & passati ai

trattamenti con sulfamide privata del radicale
crisoidinico ottenendo, grazie all'impiego di
quanlitd piu elevaie di medicamento, i primi
successi.

In seguito si aggiunse alla chemioterapia la
sieroterapia ed infine la somministrazione per
via endorachidea ed i successi si andarono
vieppill moltiplicando; riassumiamo i nomi de-
gli studiosi sull'argomento essendo nostra in-
tenzione soffermarci pit a lungo sul capitolo
della terapia coi derivati piridinici.

Gli autori che si sono occupati del tratta-
mento mediante semplice sulfamide non sono
pochi: Latto, Landor, Galdweli, Appelbaum,
Perley, Allan, Mayer, Finland, Jonny. Gubner,
Tixier, Eck, Grossiard, Hubert, Hewe, Mitchel,
Brown, Telling, Haxwell, Morton, Ewing, He-
well, Neal, ancora Finland; e recentissima-
mente ancora Neal, Déreux, Sappington, Favo-
rite. Presso di noi Decleonardi e Pellegrini
(Prontosil : insuccesso).

Abbiamo creduto utile riassumere in una ta-
bella i casi fino ad oggi pubblicati riguardanti
la terapia piridinsulfamidica. T casi che vi
sono esposti crediamo rappreseniino una ras-
segna completa o quasi completa delle pubbli-
cazioni sull’argomento.

Alla enumerazione dei casi sopra accennati
abbiamo da aggiungere un recente caso di For-
nara trattato con alte dosi con insuccesso; que-
sto caso era perd complicato a setticemia pneu-
mococcica.

Un contributo di altri 17 casi ¢ stato recen-
temente pubblicato da Gimbelt e Burnett; di
questi casi 7 sono stati coronati da successo
e 10 seguiti da morte.

Un altro caso con successo viene citato da
Sappinglon.

La raccolta di quesli numerosi casi ci per-
mette di riassumere una statistica su un totale
di 39 soggelti trattati con sulfamidopiridina,
con 20 guarigioni, una statistica quindi supe-
riore al 509 di guarigioni. Questi risultati
aggiunti a quelli di poco inferiori ottenuti me-
diante la semplice terapia sulfamidica ci per-
mettono di concludere cha 1'introduzione det
nuovi preparati chemioterapici ha abbassato
quelle cifre di mortalitd cui abbiamo in pre-
cedenza accennato dal 99-100 %, dei casi intor-
no al 50 %. Della posologia e delle vie di som-
ministrazione del medicamento parleremo trat-
tando del nostro caso.

DESCRIZIONE DEL CAso. — Virginia C., etd anni
27, professione casalinga, coniugata, nata e do-
miciliata a Milano.

“ Anamnesi famigliare: Padre vivente, gode buo-
na salute. La madre pure vivente & sofferente di




AUTORE ETA’ LIQUOR DOSAGG'O ESITO
Robertson 14 anni 99 elementi pneumococ- | Primo giorno 2 gr. ogni Guarigione
co su striscio e in col-| 4 ore; secondo giorno
tura. gr. 1,5; il terzo gr. 1;
dal quinto in poi 0,5
gr. ogni 4 ore
i
Reid G. C. K. Dyk S. C.| 7 anni Liquor verdastro pneu-|Prima dose 1 gr. poi 0,5 Guarigione
mococco su striscio e| ogni 4 ore per i primi;
in cultura giorni, poi ogni 6 ore;
29 gr. lotali
Cunningham 47 anni Liquor lorbido, 1460 ele-|Sulfamide 15 gr. in 30 Guarigione
menli, pneumococco| ore, sulfamidopiridi-
tipo I in cultura na gr. 50 in 7 giorni
e mezzo.
Douglas Mc Alpine ¢ 24 anni Liquor scarsamente tor-|25 gr. in lotale in 7 Guarigione
Crewdson T. bido. 2800 elem. peu-| giorni, M. e B, 693.
mococco su striscio e
in cultura.
Verney S. C. 7 anni Liquido torbido a pres-|1 cc. intramuscolo ogni Guarigione
sione aumentata, pneu-| 4 ore per 7 giorni; poi
mococoo tipo 10e in [ gr. 6,25 per os., M. e
cultura B. 693 e suo sale so-
dico
Aitchinson J. D. 20 mesi Liquor torbido pneumo-|0,25 gr. 4 volle al gior-| Morle
cocco lipo 160 in cul-| no; 29 gr. totali
tura
Dowds J. H. Adulto Reperto di autopsia di|l gr. 4 volte al di Morte
meningite pneumococ-
cica
Dunlop H, e Laurie J. 9 anni Liquor torbido; pneumo-|24,5 gr. totali Guarigione
cocco su  striscio
Oppenheimer C. 28 anni Liquor torbido; pneumo-|1 gr. ogni 6 ore; 12 gr.| Guarigione
Caso I. cocco su striscio ed in| totali + 6 gr. di sul-
cultura tipo 4°; 5000| fanilamide
elem,
Id.: Caso II. 5 anni Liquor torbido pneumo-|1 gr. ogni 4 ore Morte
cocco su striscio ed in
cultura 5400 elem.
Id.: Caso III 30 anni Liquor torbido pneumo-|40 gr. totali Guarigione
cocco su striscio ed in
cultura 3° 14000 elem.
Id.: Caso IV. 53 anni Liquor torbido pneumo- |11 gr. in 42 ore Morle
cocco in cultura
Id.: Gaso V. 6 anni Liquor torbido pneumo-|Unica dose di un gr. Morle
cocco su striscio
Kenneth May 2 a. e mezz| Liquor torbido pneumo-[0,25 gr. ogni 4 ore Morte

Cable Verbey S.

7 anni

cocco in cultura tipo
10°

Liquor torbido pneumo-
cocco in cullura tipo
10°

|
i
i
1 cc. intramuscolo ogni

4 ore per 7 giorni,
quindi gr. 6,25 per os

| Guarigione



AUTORE ETA’ LIQUOR DOSAGGIO ESITO
Ramon P. S, 34 anni Liquor limpido; pneu-|1 gr. ogni 3 ore per otto| Guarigione
mococco in cultura. 61| giorni poi 3 gr, al di;
elementi 80 gr. totali
Cutlts M. e Gregory 14 anni Liquor torbido pneu-|Da 5 a 6 gr. al giorno| Guarigione
K. K. mococco in coltura, ti-| per 15 giorni poi 3
po 20°, 4000 elementi grammi fino a guari-
gione
Gélice J. L. Sealhat 63 anni Liquor sublimpido pneu-|3 gr. di piridina sulfa-|  Morle
nococco  su - striscio | mide semplice in sol.
275 elementi al  6%; Intram. al
giorno
Bertrand Fontaine 43 anni Liquor torbido pneumo- |1 gr. endovena 2 gr. in-| Morle
e Schneider M. J. cocco su striscio ed in| tram. 2 gr. per os al
cultura 1162 elementi.| giorno
Canuy M Adulto Liquor purulento pneu-|2 gr. al giorno Guarigione
mococco su  striscio
' U

grave ipertensione tanto che ha dovuto ripetuta-
mente ricorrere a sottrazioni sanguigne,

Anamnesi personale remota: Nata a termine
da parto eutocico, allattamento materno, primi
atti fisiologici normali; nella prima infanzia ebbe
a soffrire di una grave forma scarlattinosa da cui
residud una endocardite mitralica: non pare ab-
bia avuto complicazioni renali. Nulla di rilevante
nella seconda infanzia. Mestruata a 10 anni, me-
struazioni regolari per l’epoca, abbondanti per la
quantitd. Si sposd all’etd di 21 anni. Dopo due
anni ebbe la prima gravidanza complicata ad una
affezione renale che rese necessario il ricovero
in clinica, dove venne riscontrata iperlensione
massima di 200 mm. Hg e grave albuminuria
(11 per 1000). Questo slato di cose rese necessario
il parlo strumentale che venne espletato al com-
piersi dell’ottavo mese; puerperio normale, tanto
che dopo 40 giorni I’A. venne rilasciata com-
plelamente ristabilita.

La madre riferisce che durante questo periodo la
pressione arteriosa era notevolmente elevata si da
raggiungere i 300 mm. di mercurio. Il bimbo
venne allattalo dalla madre, vive e gode buona
salute. L’a. ha goduto buona salute fing all’anno
scorso quando in seguito ad un aborto settico
dovetle essere nuovamente ricoverata in clinica
ostetrica e sotloposta a raschiamento.

Anche questa volla venne riscontrata albumi-
nuria-e ipertensione. Uscita dalla clinica 1’a. & ri-
tornata in Dbuone condizioni di salute: ebbe a
lamentare solo qualche cefalea che cedeva perd
all’'uso di comuni analgesici.

Anamnesi personale prossima. Nella sera del
14 settembre 1'a. ¢ stata improvvisamente colpita
da una intensa cefalea accompagnata da vomito:
i fenomeni si sono presentati improvvisamente
tanto che 1'a. che si trovava fuori casa, ha dovuto
essere riaccompagnata a domicilio. Questo stato

~ di cose dura da due giorni.

Cefalea intensa, vomilo e sensorio gravemente

obnubilalo per una profonda sonnolenza. 11 per-
durare di questo stato di cose, lendente ad ag-
gravarsi, ha consigliato il ricovero d’urgenza. L’a.
entra in Istituto il 18 settembre 1939.

Esame obbiettivo generale: Al momento del-
Iingresso 1'a. & in uno stato che fa temere pros-
simo il coma; la coscienza & fortemente obnubi-
lata tanto che la parola viene emessa solo dopo
insistente inlerrogatorio e con frequenti contrad-
dizioni.

11 decubito & preferibilmente sul fianco con fles-
sione delle gambe sulle coscie e delle coscie sul
bacino (alteggiamenlo «a cane di fucile »)

Cute normale, adipe sottocutaneo ben conser-
vato, muscolatura trofica, con turbe del tono
esposte piu oltre. Apparato scheleirico ed artico-
lare in condizioni normali.

Polso raro, piccolo, teso, ritmico. Temp. 37°4.
R. 16, pressione arleriosa 230 N/155.

Esame obbiettivo particolare : Capo. I movimen-
li di lateralitd e di flessione sono notevolmente
ridolli e contrastati da vivo dolore e da rigidita
muscolare alla nuca ¢ dei trapezi.

Alla pressione sui nervi cranici il V si dimostra
iperalgesico; & risvegliabile una dolorabilita abba-
stanza viva alla pressione sulla regione corrispon-
dente al forame stilo-mastoideo (segno del Serto-
relli).

L’esplorazione della dolorabilitd alla pressione
tui seni frontali e mascellare, sull’apofisi mastoi-
dea & negaliva.

Occhio. Rime palpebrali normalmente e sim-
metricamente ampie: riflesso congiunlivale e cor-
neale presente,

Muscolatura estrinseca del globo oculare nor-
malmente efficiente; solo a tratti 1’a. accenna ad
una visione diplopica nella visione forzata verso
destra.

I riflessi alla luce sono un poco torpidi, sono
normali i riflessi dell’accomodamento e della con-
vergenza.




Presente pure il riflesso consensuale alla luce.

A riposo le pupille sono isocoriche, lievemente
miotiche.

L’intensa illuminazione provoca sofferenza; do-
lorosa & la pressione sui bulbi oculari. Visus con-
servato.

Nulla a carico dell’orecchio esterno e medio;
nulla a carico del naso. La lingua & mobile e
bene esposta; lievemente patinosa, umida; lieve
arrossamento  dell’oro-faringe.

Collo. Cilindrico. Per Ia accennata rigiditd la
motilitd vi & difficoltata e dolorosa; presente il
segno di Binda. Non vi sono turgori venosi, la
tiroide & normale.

Torace. Di conformazione normale, piuttosto
ampio. Alla ispezione vi & buona espansibilitd e
cosi pure alla palpazione che non risveglia punti
particolarmente dolorosi.

F. V. T. ben trasmesso su tutto P’ambilo. Alla
percussione suono chiaro polmonare su tutto
I"ambilto; basi mobili in modo simmetrico: apici
normalmente conformali secondo gli schemi di
Krénig e Goldscheider. Alla ascoltazione murmure
vescicolare normale su {ulto 1’ambito.

Cuore. Itto non visibile. Lo si apprezza alla pal-
pazione in V spazio 1 c¢cm. all’esterno della: emi-
claveare.

Non si apprezzano fremili alla palpazione. Alla
percussione l’aia di ottusitd relativa dimostra un
accenno alla conformazione a scarpa per aumento
di volume del ventricolo sinistro.

L diametri principali sono i seguenti :

Fascio vascolare cm. 5.

Diametro mucro-aortico cm. 16.

Diametro trasverso massimo cm, 11,5.

Marginale sinistra in III spazio cm. 6 in IV spa-
zio cm. 8 dalla medio sternale.

Marginale destra cm. 3 daila medio sternale.

Angolo epato-cardiaco retto in 4o spazio, 52 co-
sta. L’itto percussorio coincide coll’itto palpa-
torio. Alla ascoltazione soffio sistolico dolce alla
punta a scarsa diffusione; 2° tono vibrato sul-
Paorta con lieve impurita prolodiastolica.

Addome. Pianeggianie. ~Cicatrice ombellicale
normalmente introflessa. Non reti venose. Dermo.
grafismo rosso intensg e pertinace.

Alla percussione lieve ingrandimento della mil-
za e del fegalo. Allo slomaco nulla di partico-
lare. La grande curvatura giunge 2 dita trasverse
al disopra della ombellicale trasversa.

Alla palpazione il fegato si apprezza all’acme
della jspirazione.

All’acme dell’ispirazione & pure appena apprez-
zabile il polo inferiore della milza.

Esame neurologico: Abbiamo accennato alla
presen-a dello stato dj rigiditd nucale, alla posi-
tivitd dei sintomi di Sertorelli e di Binda. Ag-
giungiamo che i sintomi di irritazione meningea
si_completano nella presenza dei due segni di
Brudzinsky, del segno di Kernig, espressione di
uno stato di rigiditd esteso ai muscoli del tronco
€ degli arti inferiori. I riflessi superficiali sono
presenti e non deviali dalla norma. Per i riflessi
profondi, lieve torpidila dei rotulei. La sensibi-
litd dolorosa & esaltata da uno stato di ipereste-
sia cutanea

Normale la sensibilita tatlile e termica.

Dermograﬁsmo, come si & gid accennato, rosso,
intenso e pertinace. -

La deambulazione & resa difficile dalla posi-
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livitd del Kernig anche nella slazione eretta; as-
sente il segno di Romberg.

1 dati anamnestici, lo stato precomatoso del-
I’A., la notevole ipertensione, il vomito e la ce-
falea ci fanno primitivamente orientare verso un
quadro uremico per quanto l'evidenza dei segni
meningei ci lasci perplessi; riteniamo opportuna
un’immediata puniura lombare dalla quale otte-
niamo reperti di caratlere neltamente meningi-
lico. Pressione iniziale cc. 62, pressione lermi-
nale cc. 45 dopo estrazione di 15 cc. di liquor.

Manovra di Queckenstedt positiva fino a 76 cc.
I caratteri del liquor sono i seguenti: torbido.
nettamente emorragico, dopo centrifugazione xan-
locromico.

Albumina 0,70 % (Nissl). Pandy +-++; Nogu-
chi +-+; Weichbrodt ++; Nonne Appelt ++.

Reazione di Wassermann : negativa.

Esame citomelrico. Leucociti 27 per mmc. Pre-
senza di neutrofili e linfociti nel rapporto 2 a 1.
Numerosissime emazie hen conservate.

Si semina il liquor in terreno di cultura,

L’esame del sangue periferico ci da i seguenti
risultati: Globuli rossi 4.100.000; globuli bian-
chi 12.400; emoglobina 84 %; valore globulare 1,05.

Formula leucocitaria N. 77 % E. 1% B 0%,
L. 18%, M. 4%.

Nulla & rilevabile a carico della serie rossa.

Facciamo praticare nello stesso giorno d’in-
gresso I'esame del fondo oculare che si traduce
nel seguente reperto: intensa slasi venosa con
papilla sfumata in entrambi gli occhi. Pratichia-
mo un salasso e una fleboclisi ipertonica cloru-
rala. I giorno seguenie la temperatura si eleva
fino a 38,2, ripetiamo Ila puntura lombare, la
quale ci dA pressapoco gli stessi reperti della
puntura praticata il giorno 18. Nel frattempo 1’e-
same deli'urea sanguigna unitamente all’esame
delle urine modificano 1’indirizzo diagnostico; in-
fatti 1'urea ipobromitica & di gr. 0,45 per %o sul
siero di sangue.

L’esame delle urine & il seguente: reazione aci-
da ps. 1020 limpide.

Albumina presente (velo); zucchero assente; ace-
lone assente; indacano tracce.

Sedimento: qualche globulo bianco scarse cel-
lule di sfaldamento assenza di globuli rossi e di
cilindri.

Le condizioni generali dell’A. si aggravano ul-
teriormente, 1a coscienza & profondamente obnu-
bilata, la rigidita nucale e dei muscoli delle
doccie paraveriebrali & divenuta violenta tanto
che I’'ammalata mantiene quasi costanlemente
una posizione in opistolono.

Non viene modificata la lerapia in considera-
zione del fatto che ’emocultura praticata sul li-
quor estratto il giorno 18 & rimasta negativa,

Nei giorni 20, 21, 22 la febbre va elevandosi
ed avvicinandosi a 39. I1 giorno 23 vedendo che
Ia lerapia fino ad ora praticata non ha arrecato
nessun vantaggio si ripele la puntura lombare e
dopo aver sotlratto una corrispondente quantita
di liquor si introducono 30 cc. di siero antime-
ningococcico.

L’esame del liquor nuovamente pralicato ci da
il seguente risultato: liquor netlamente xanto-
cromico, ancora ematico (prevale ora la xantocro-
mia). P. 1. 42. P. T. 92, 114 elementi per mmec.
Il risultato piu interessante ci & dato dall’esame
microscopico del centrifugato.




Vi si osservano emazie pill o meno ben con-
servale, dei gruppeltli di polinucleari talora fram-
misli a qualche elemento endoteliale in degene-
razione idropica. Netta prevalenza dei polinu-
cleari nei confronti dei linfociti.

La colorazione col metodo di Gram ci permetle
di porre in rilievo la presenza di diplococchi gram-
positivi morfologicamente identici al diplococco
di Fraenkel per la forma a fiamma di candela e
per la presenza di una capsula.

Completiamo gli esami di laboratorio, coi se-
guenti risultali: la glicorrachia sul liquor pra-
ticata sul ligquido estratlo nella giornata di ieri
ci di su due differenti ricerche i valori di 0,43
e di 0,48%. La cullura del liquor rinnovata
riesce ancora negativa.

Emocultura: negativa;
mann: negativa; reazione di Sachs: negativa;
reazione di Kahn: negaliva; Culireazione alla
tubercolina: negativa.

Gultura del secreto faringeo: positiva per pre-
senza di diplostreptococchi grampositivi.

Sebbene le culture del liquor siano risultate
negative il reperto batterioscopico della presenza
di diplococchi nel liquor confermato da una nuo-
va puntura lombare, orienta la diagnosi nel senso
di una meningite da pneumococco e di conse-
guenza si attua una lerapia piridinsulfamidica
che indichiamo giorno per giorno unitamente al
decorso della malattia.

Giorno 23: vengono somministrate 12 compres-
se da gr. 0,50 di piridinsulfamide (Tioseptale) alla
dose di due compresse ogni 4 ore con un lotale
di 6 grammi nelle 24 ore.

Si aggiunge una terapia sinlomatica diretla a
soslenere le forze del cuore, essendo la pressione
scesa a 190 ed il polso salito a 112 battiti al
minuto. Leucocitosi: 13400.

Giorno 24: dopo aver ripetuto la puntura lom-
bare con la somminisirazione endorachidea di
cc. 30 di siero anlimeningococcico si continua la
terapia sulfamidica portando la dose totale nelle
24 ore a 5 grammi secondo lo schema seguente:
2+ 1+ 2+ 1+ 2 + 2 compresse sempre
s’intende lasciando tra 1'una e l’altra dose 1’in-
tervallo di 4 ore.

L’esame microscopico del centrifugate del Ili-
quor ha confermato la presenza di diplococchi
gramposilivi e coi caratteri morfologici dei pneu-
mococchi. Le condizioni generali dell’ammalata
sono sempre gravi e lo stato di rigiditd ci pare
anzi accentuato, si nota solo una lieve diminu-
zione della temperatura.

Giorno 25: il dosaggio del medicamento & lo
stesso di quello del giorno precedente. Pur per-
manendo gravi le condizioni dell’ammalata, &
evidente una forte diminuzione della tempera-
lura.

Giorno 26: il miglioramento & ora evidente;
nella giornata la dose di piridinsulfamide viene
ridotta a gr. 3 somministrando una compressa
ogni 4 ore; il massimo della temperalura & di
370,5; diminuzione della rigiditd nucale, senso-
rio piu libero, miglioramento anche soggetlivo.
Globuli bianchi 10.400.

Giorno 27: la dose di tioseplale & quella del
giorno precedente (gr. 3). Pur essendo evidente
il miglioramento dell’ammalata, verso sera ab-
biamo un aumento della temperatura.

Giorno 28: ancora 3 gr. di piridinsultamide.

reazione di Wasser-

Nella giornata 1’a. ha un ulleriore aumenio di
lemperatlura fino a 38°,6; la ragione di questo
rialzo di temperatura viene chiarila dalla presen-
za di elementi di urlicaria sparsi per Llulto il
corpo ¢ si ritiene tratlarsi di una reazione feb-
brile alle introduzioni di siero dei giorni 23 e
24, percid si fa una fterapia calcica endovenosa.

Giorno 29 settembre: la forma da sicro & in
regressione; la temperatura nella giornata supera
di poco 37°. Viene sospesa la terapia sulfamido-
piridinica.

Giorni 30 settembre e 1-2 otlobre: durante
questi giorni la sindrome meningea va progres-
sivamente atlenuandosi, vi ¢ solo una modica
rigidith nucale; 1 movimenti spontanei dj late-
ralitd ¢ di flessione del capo sono rilornati quasi
normali; permane solo una modica cefalea, un
accenno al Kernig e vivacita del dermografismo.
La coscienza dell’a. va chiaramente riprendendo,
lasciando il posto ad una lendenza melancolica
espressa da facilild al pianlo. La pressione arte-
riosa in questi giorni si ¢ mantenula su un li-
vello medio di 195/150. 1 globuli bianchi nel
sangue scendono progressivamente sino alla cifra
di 8400.

Giorni 3, 4, 5, 6 e 7 ottobre: riprendiamo la
terapia sulfamidica alla dose di 3 grammi al
giorno sempre per via orale mediante una com-
pressa ogni 4 ore. Durante quesli giorni la tem-
peralura subisce una ulieriore diminuzione ridu-
cendosi ad una lemperatura intermitiente con
massimi a 37¢ ¢ qualche decimo.

Giorno 12 ottobre: puntura lombare; pressione
iniziale 58 cc.; P. T. 38 cc.

Manovra di Queckensledt positiva fino a 80 cc.
Vengono estratti 40 cc. di liquor, limpido, xanto-
cromico.

Albumina 0,50 %y, Pandy ++, Noguchi +-+,
Weichbrodt ++, Nonne Appelt ++; 6 elementi
per mmc. in prevalenza neutrofili, qualche ema-
zia ben conservala. L’esame batlerioscopico del
sedimento non conferma la presenza di diplococ-
chi grampositivi.

Nei giorni seguenti I’ammalata continua a mi-
gliorare.

La cefalea scompare definitivamente cosi come
la rigiditd e gli altri segni di irritazione menin-
gea. Apiressia completa. In relazione al falto che
il trattamento sulfamidopiridinico ha una nota
azione sulla mielopoiesi, manteniamo frequente il
conteggio dei globuli bianchi, che scendono ad
un minimo di 4600 elementi per mmec. Unila-
mente a questo fatto ricorderemo come l'unica
manifestazione tossica riscontrata nell’a. durante
il tratlamento chemiolerapico & stata una cianosi
alle labbra unitamente a qualche accenno a di-
sturbi di tipo nauseoso. La formula leucocitaria
tardivamente ripetuta & la seguente: N 70 %,
L. 26%, E. 1%, M. 3% (14 otlobre).

Prima di dimettere 1'a. pratichiamo una nuova
puntura lombare. Quesla viene eseguita in data
3 novembre e ci di il seguente reperto: P. L.
cc. 56, P. T. cc. 32.

Vengono estralli cc. 40 di liquor limpido a trs-
sparenza giallognola. Albumina 0,30 % Pandy +;
Noguchi Weichbrodt : Nonnc Apelt debolmente
posilive. X

Un clemento per mmc.; assenli le emazie,

R. Wassermann: negativa.

L’a. esce dall’Istituto il giorno 5 novembre 1939.




Ci viene riferito dopo una ventina di giorni dalla
paziente stessa di non aver avuto piu alcun di-
sturbo se non un certo disorientamento psichico
ed una attenuazione della memoria, che si accom-
pagnano perd ad un lento ma progressivo mi-
glioramento.

Rimarcheremo soltanto la permanenza dell’iper-
tensione arteriosa aggirantesi su un valore di
200/150.

Rivediamo ancora 1'ammalata il 13 dicem-
bre e constatiamo la permanenza dello stato

;§

verso l’esame di una numerosa serie di casi
una sola volta ho visto citato un liquor fran-
camente ematico (Smith); mentre & meno raro
un certo grado di xantocromia.

Nel caso studiato si pud presumere che il
raro carattere emorragico abbia una correla-
zione col fatto che la malata, gid nefropatica
in gravidanza era fortemente ipertesa: questa
concordanza che si suole annoverare fra le pos-
sibili cause di emorragia meningea primitiva,

TAVOLA RIASSUNTIVA DEL CASO IN RELAZIONE AL TRATTAMENTO CURATIVO
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ipertensivo; nessuna sintomatologia che ricor-
di la forma sofferta, anche le condizioni psi-
chiche hanno ripreso la perfetta normalita.

Esposto cronologicamente il caso sono pos-
sibili alcune considerazioni. La natura menin-
gilica della forma in esame poteva ammettersi
in base alla sintomatologia ricca di un corre-
do di sinlomi meningei, che vanno dall’atteg-
giamento dell’ammalata, ai segni di Kernig,
di Brudzinsky, ecc. in un quadro di infezione
acuta. E l'esame del liquor, colla pleiocitosi
neutrofila e la positivitd evidente delle reazio-
ni, potevano confortare tale diagnosi; tuttavia
la presenza di sangue nel liquido cefalo-rachi-
diano era tale da potere anche far dipendere
da essa la positivitd di quelle reazioni.

A proposito di Jiquor emorragico nella me-
ningite da pneumococco, ricordo che attra-
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& verosimile abbia favorito I'azione del pro-
cesso infiammatorio e precisamente in senso
emorragico.

A ritenere che il processo fosse essenzial-
mente. meningitico e subordinatamente emor-
ragico, ci sembra importante il reperto batte-
rioscopico di pneumococchi nel liquor, ripe-
tutamente constatato.

Non ci & stato possibile ottenere in cultura
il germe; ma un certo ritardo dalla presa del
liquor alla semina, susseguentemente la inie-
zione di siero nel rachide, infive 1’azione stes-
sa dei sulfamidici, sono probabilmente la cau-
sa di questo mancato reperto.

Sul reperto batterioscopico si pud obiettare
che alcuni autori avrebbero riscontrato casi di
germi nel liquor senza sintomatologia; cid per
altro & ammesso soltanto da pochi autori e i
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cusi da essi descritti non amnetlono un avvi-
cinamento colla forma sicuramente meningi-
lica su esposta ¢ d'altra parte non si trattava di
rari germi ma di pneumococchi rilevati in
buon numers e ripetutamente.

Nessun dubbio quindi sulla diagnosi eziolo-
gica. Non ullima considerazione infine quella
del risultato terapeutico ottenulo a mezzo dei
preparati sulfamidici e segnalamente dei loro
derivati piridinici, ai quali si attribuisce una
particolare atlivitd precisamente per le infezio-
ni pneuniococciche,

Ancora brevi considerazioni sulla terapia. Ci
slamo attenuti ad una posologia media corri-
spondente a quella di Withy: questc sistema
di dosaggio consiste nel somministrare 5 gr.
nelle prime 12 ore, successivamente 2 gr. di 4
in 4 ore, quindi I gr. ogni 4 ore.

Come si vede, sulia traccia di questo schema
di somministrazione oraria, abbiamo sommi-
nistra‘o dosi inferiori, attenendoci al fatto che
recenti studi hanno dimostrato non essere la
concentrazione nel sangue e nel ‘iquor stretta-
mente in funzione della quantith somministra-
ta, ma variabile nei diversi soggetti; ritenia-
mo in genere sufficienti queste dosi; tuttavia
anche quelle piu forti, che recenti autori con-
sigliano, attraverso una lunghissima seric di
osservazioni riguardanti affezioni varie si di-
mostrano hen tollerate.

In una recentissima pubblicazione sui me-
todi di terapia sulfamidica, Brown, Thornton
e Wilson consigliano dosi iniziali di 12 gram-
mi con una riduzione quotidiana di 2 grammi.
Queste dosi fortissime potranno essere util-
menle somministrate nei casi che si presenti-
no con note di estrema gravitd.

In particolare ancora per la sindrome menin-
gitica la somministrazione endorachidea, da
noi non seguita per mancanza di preparati
adatti, & raccomandata da numerosi aulori,
limitatamente ai preparati sulfamidici sem-
plici; soltanto in vari casi sono stati sperimen-
tati quelli piridinici: il loro uso attende in
questo campo una ulteriore esperienza.

RIASSUNTO.

L’A. descrive un caso di meningite emorra-
gica da pneumococco con caratteristiche par-

-

ticolari legate alla sinlomatologia clinica del
caso ¢ ad uno stato di notevole iperlensione
del soggetto.

Il caso stesso ha avulo esily favorevole ¢ la
guarigione & legala ad un trattamento chemio-
terapico espletato mediante la sulfamidopiri-
dina.
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