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UNO SGUARDO D’INSIEME ALLO STATO
ATTUALE DELLE NOSTRE CONOSCENZE
SULL’ETIOLOGIA E LA PATOGENESI
DELLA SCARLATTINA

ES]STE un agente specifico della scarlattina e conosciamo
noi tale agente 7 Nonostante 1 numerosi studi in proposito, antichi
¢ modernt, una precisa risposta a queste domande ancora non si puo
dare; perd le pin recenti ricerche portano molta luce sulla questione
mettendola su una via che pare debba condurre alla soluzione.

LA scArRLATTINA QUALIL SINDROME ANAFILATTICA.

La prima questicne, se esiste cio¢ un agente specifico della scarlat-
tina pud sembrare superflua. Il decorso epidemico, 1 caratteri clinici,
e quelli anatomo-patologici parlano nettamente per un’entitd mor-
bosa ben definita con una propria causa specifica. Cid non pertanto,
ripetutamente, e anche di recente, ¢ stata avanzata 1’ipotesi che
possa trattarsi di una speciale reazione organica a stimoli variabili.
Pertanto é bene accennarvi.

L’ipotesi viene formulata da diversi e, a dir vero, pochi sostenitori.
Secondo alcuni (Kretschemer, Benjamin e Witzinger, Glanzmann,
Schlossmann e Mayer S., Bayer, Bristol, Dabney ecc.), un indi-
viduo che abbia sofferto di un’angina o altra infezione streptococ-
cica, se colpito altra volta da analoga infezione, reagirebbe con
sintomi uniformi di anafilassi, quali 1’esantema, la febbre, la linfo-
adenite ecc. che costituirebbero il quadro della scarlattina. Si spie-
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gherebbe la scarlattina senza esantéma, ammettendo in alcuni indi-
vidui una si scarsa quantita di anticorpi preformati da non dare la
compartecipazione del grande organo cute; e si spiegherebbe la rarita
della forma nel lattante e la non recettivita di una forte percentuale
di individui, per la mancanza di una precedente sensibilizzazione.
Secondo altri (Szontag) il quadro della scarlattina sarebbe dato da
una crisi organica esplodente in modo acuto sotto l’influenza di
stimoli diversi, sia di natura tossica che baftterica.

L’una e l'altra maniera di vedere presuppongono naturalmente
I’esistenza di speciali faftori costituzionali analoghi in un gran
numero d’individui.

Ma né l'una né I'altra ipotesi resiste al confronto dei fatti.

Nel primo caso noi in realtad non ci troviamo di fronte ad una teoria
ctiologica che escluda un agente specifico, ma piuttosto di fronte
ad una speciale concezione patogenetica della rcinfezione strepto-
coccica in armonia con le vedute di v. Pirquet, Schick, Moro,
Schiff ed altri, perche la teoria presuppone !'cistenza di uno spe-
ciale streptococco o gruppo di streptococchi, capaci di dare infe-
zioni a sindromg variabile e reinfezione a sindrome uniforme. Ma,
anche a voler accettare in via d’ipotesi la teoria come concezione
patogenetica, ci troveremmo costretti ad accettare I’altra ipotesi
dell’esistenza di uno upeciale guadro anafilattico, perche la conta-
giositd, la costante durata dell’incubazione, ’accentuato e persi-
stente stato febbrile, i fenomeni infiammatori (e non iperemici 1)
delle mucose e delle ghiandole, le speciali, costanti caratteristiche
dell’esantema, le varie complicanze, costituiscono un insieme ben
differente dal solito scoppio anafilattico.

Nel secondo caso ¢ ovvio osservare come non si frovano, nei sin-
goli infermi, i vari stimoli determinanti 1’esplosione della crisi
organica che si dovrebbero trovare; mentre d’altro canto si con-
stata ogni giorno che stimoli ben conosciuti, come l'infezione
tifoidea, o pneumococcica, o morbillosa, o difterica ecc., nei casi
di reinfezione, danno le forme cliniche proprie di queste infezioni
e non l’esplosione a sindrome scarlattinosa, come dovrebbe avve-
nire secondo 1l’'ipotesi di Szontag.

Gli stessi fatti che dimostrano la poca consistenza dell’ipotesi
della non specificita della scarlattina, portano ad ammettere 1’esi-




slenza di un agente specifico e mettono dinanzi alla seconda qui-
stione, de, cio, oggi J4i conosce lale agente.

Le ricerche tentate in proposito sono numerose e sarebbe assai
lungo il volerle solamente accennare.

Tralasciando percido di trattenerci sui vari tentativi d’identifica-
zione di microrganismi batterici o protozoari, non confortati da
sufficienti prove e che per la loro stessa diversita si escludono a
vicenda (*), ci limitiamo ad esporre brevemente ed obicttivamente
le ricerche che presentano maggiore consistenza, e che pit sem-
brano avvicinarsi alla verita. Queste ricerche si polarizzano in-
torno a due teorie: l'una, piu antica, che attribuisce la scarlat-
tina allo streptococco ¢ ad uno speciale streptococco; 1'altra, piu
recente, che mette a base della malattia un virus filtrabile, secondo
alcuni bene identificato.

TeoriA STREPTOCOCCICA.

Il primo accenno allo streptococco nella scarlattina risale a Lit-
ten, che lo notd nel pus articolare di uno scarlattinoso, ¢ a Loeffler
(1882), che quasi contemporaneamente lo isold dall’essudato farin-
geo, dalle tonsille e dagli organi di cinque morti per scarlattina.
Subito dopo le osservazioni si moltiplicarono e streptococchi furono
isolati dalle mucose, dal sangue e dagli organi interni; e, mentre i
pitt non facevano distinzione tra gli streptococchi della scarlat-
tina e quelli di altre malattie, alcuni tentavano di dare allo strepto-
cocco della scarlattina una sua individualita. Cosi Kurth parla
di uno ulreptococcus conglomeratus, D’Espine, Marignac e Brunner

(*) Per dare un'idea della molteplicita e diversita dei microrganismi volta a volta sco-
perti citiamo: la tilletia scarlatinae di HALLIER (1869), i micrococchi
di Horrmaxy, i bacilli di Coze e Frurz (1872) e quello di Riess, il monas
scarlatinosum di Kiess, i batteri di Tscuemer (1879) e quelli di Pon
Pixkus e Kramasy, © micrococchi di Bases, i diplococchi di Crass e Cjar-
cowsky, il bacillo di Jamirson ed Epinciox, i plasmodi di Preirrer, i primi
cocrpusgoli di Donig, i citoryctes scarlatinae di SikcrL, i corpi di
MarrLory, di Prowazeck e di BerxHARDT, i corpi di Duvar, il svnantozoon
di Gamavkla, i corpi di Pascuex, di Hokrer, i corpi di Baraxikow, i nuovi corpi
inclusi di Doute e quelli di AMaTo, i corpuscoli di CaNTACUZENE, il nema-
tosoma di ABRAMOW ecc.
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di uno slreplococcus scarlatinae, Hlava di un leuconostoc hominis,
Jungelmann di uno ulreplococcns bemolilicus, ecc.

Naturalmente le varie ricerche morfologiche, culturali, serolo-
giche avevano man mano portato a varie concezioni patogenetiche
e a tentativi di sieroterapia e vaccinoprofilassi. I pit concepivano
la scarlattina come una setticemia streptococcica con punto di
partenza dal faringe o da una ferita, qualcuno (Bergé, 1895) la
concepiva come un'infezione locale a sindrome tossica generale,
in armonia con il reperto frequente dello streptococco nel faringe
¢ raro ncl sangue e negli organi. Marmoreck (1895) e Moser (1go2)
preparavano con gli streptococchi isolati daila scarlattina un siero
antibatterico, che per qualche decennio aveva fortuna, mentre
Gabritschewski (1905) introduceva 1'uso di un vaccino, capace di
reazioni tossiche e, secondo le larghe applicazioni della sua scuola,
atto a conferire immunita.

Ma l'incostanza e la varieta dei reperti batteriologici, serologici,
patogenetici ed in definitiva l'insuccesso dei teatativi sierocurativi
¢ vaccinoprofilattici, di contro ad una piccola schiera di sosteni-
tori della specificita dello streptococco, avevano schierato la mag-
gioranza dei pit autorevoli ricercatori, che attribuivano allo strepto-
cocco il valore di un germe di associazione, csaltato nella sua viru-
lenza dall’agente proprio della scarlattina.

Stava a questo punto la questione, quando veniva ripresa da altri
ricercatori con nuovi criteri e approfondita con perfezionati pro-
cedimenti tecnici.

Dochez (1916-19), ritornando al concetto che lo streptococco
della scarlattina fosse uno speciale streptococco da non confon-
dere con il comune streptococco piogeno, isolava quasi costante-
mente dalla gola degli scarlattinosi uno streptococco emolitico, del
tipo di quello precedentemente descritto da Jungmann, ¢ con i
suoi collaboratori riusciva ad ottenere nel cane, nella scimmia,
nel porco febbre, eritema ¢ desquamazicne, noncheé specifiche
reazioni serologiche ed in seguito una quasi costante azione pato-
gena anche sulla cavia (febbre e desquamazione). Dick G. F. e
Dick G. H. piu tardi, dopo vari e vani tentativi d’infezione speri-
mentale nell’'uomo, sia con essudato faringeo che con sanguc di
scarlattinosi, riuscirono ad ottenere in 2 su 10 individui una forma




lieve di scarlattina mediante spennellature in gola di culture di
streptococco emolitico fermentante la mannite, di recente isolato
da una ferita del dito di un’infermiera in cui si sviluppava poi la
scarlattina. Nessuna azione ottenevano dall’inoculazione di filtrati
delle stesse culture.

Ulteriormente gli stessi Dick, partendo dal concetto di Berge,
gia fatto proprio ¢ confortato con dati sperimentali da Dochez,
che la scarlattina fosse un’infezione localizzata con manifestazioni
tossiemiche sul tipo della difterite, prepararono dalle culture di
streptococco una tossina, che, inoculata nel derma di individui
che mai avevano avuto scarlattina, dava in una forte percentuale
una reazione locale pitt 0 meno intensa, mentre in individui convale-
scenti di scarlattina o che avevano sofferto precedentemente la
malattia non dava alcuna reazione. Vennero cosi a stabilire un
parallelo tra la reazione di Schick e la reazione da loro sperimen-
tata con lo streptococco, proclamando recettivi per la scarlattina
gli individui con reazione positiva e non recettivi quelli con rea-
zione negativa. A convalida di questo concetto tentarono 1’infe-
zione sperimentale con spennellature in gola di uno streptococco
emolitico non fermentante la mannite in un individuo con reazione
positiva ed in uno con reazione negativa ed oftenevano fenomeni
scarlattinosi nel primo, nessuna manifestazione nel secondo. Una
conferma a queste ricerche davano Nicolle, Conseil e Durand
(1926), oftenendo una tipica forma di scarlattina in un individuo
a reazione di Dick positiva, inoculato nella tonsilla con cultura di
4° passaggio di uno streptococco emolitico di recente isolato dalla
gola di uno scarlattinoso.

Altri argomenti sulla specificita dello streptococco emolitico veni-
vano contemporaneamente cercati nelle prove serologiche, quali
I'agglutinazione e la deviazione del complemento (Dochez e Bliss),
I'indice opsonico (Tunnicliff), la precipito-reazione (Rosenow), ecc.;
mentre rapidamente si passava alla preparazione di sieri antitos-
sici (Dochez, Dick) o misti (Mayer) e di vaccini, largamente
applicati in questi ultimi anni con risultati pit o meno felici, se-
condo le varie epidemie ed i vari ricercatori.

Oggi possiamo cosi riassumere gli argomenti su cui si basa la
rinnovata teoria streptococcica:
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1° Uno speciale gruppo di streptocoechi emolitici si trova costan-
temente nella gola e rispettivamente nelle ferite e nel secreto vagi-
nale degli ammalati di scarlattina. Tali streptococchi spesso ven-
gono agglutinati e precipitati dal siero di ammalati o convalescenti,
ed in presenza di tale siero deviano il complemento e sono facil-
mente fagocitati.

2% Essi hanno potere patogeno per alcuni animali e per 'uomo,
dimostrandosi capaci di provocare talvolta caratteristici sintomi
di scarlattina.

39 Dalle loro culture in terreni liquidi, mediante filtrazione, si ottiene
una sostanza (tossina, dicono gli AA.), la quale ha le seguenti pro-
prieta: a) introdotta nell’organismo umano in forti dosi per via
sottocutanea, puod provocare sintomi scarlattiniformi (febbre, males-
serc e fugace esantema); #) inoculata nel derma a piccole dosi da
una reazione locale a carattere di specificita, perche positiva solo
negli individui recettivi; ¢) viene neutralizzata dal siero di convale-
scenti e dal siero degli individui non recettivi persla scarlattina, per-
dendo la sua capacita di dare reazione generale e locale, mentre
conferisce al siero di animali, con essa trattati, la capacita di pro-
vocare il fenomeno d’ estinzione; d) adoperata in dosi adeguate, puo
provocare negli individui recettivi immunita verso la scarlattina.

4° Il siero di cavalli, trattati con i filtrati di cultura, secondo i Dick,
o con streptococchi sviluppantisi nello stesso organismo dell’ani-
male, secondo Dochez, acquista proprieta curative e profilattiche.
Sembrerebbe cosi finalmente risolto il problema dell’etiologia
della scarlattina e ne apparirebbe chiara la patogenesi. In brevi
termini, la scarlattina sarebbe un processo infiammatorio locale
(gola, ferite, genitali femminili) da speciali streptococchi, le cui
tossine darebbero i fenomeni tossici generali e le lesioni a distanza
(febbre, esantema, nefrite ecc.).

Noi saremmo lieti di poter chiudere qui la quistione dell’etiologia
e patogenesi, se gravi e molteplici obiezioni non fossero sorte
contro la rinnovata concezione e se altri dati sperimentali non si
imponessero alla nostra considerazione.

19 La prima obiezione riguarda l'incostanza della presenza dello
streptococco nella gola degli scarlattinosi e la sua variabilita,
sia nei caratteri culturali che in quelli biologici.




A dir vero non si pud dare grande importanza al fatto che non in
tutti i casi si trova lo streptococco negli scarlattinosi, perché
si pud rispondere che la negativita potrebbe talvolta dipendere
dal procedimento tecnico adottato. Del resto, osserva giustamente
lo Zlatogoroff, trovare un germe come lo streptococco anche nel

% dei casi nell’organismo, specie in una superficie esterna

100
come la gola, dove albergano tanti germi, non significa necessaria-
mente che tale germe sia 1’agente specifico della scarlattina. Piu
importanza invece assume la variabilita dei caratteri del germe.
La propricta emolitica attribuita allo streptococco
della scarlattina per differenziarlo dagli altri streptococchi banali
si & dimostrata incostante. Lo streptococco emolitico pud essere
trasformato in viridans (Valentin, Krumwicld, Satake ecc.) ¢
viceversa il viridans in emolitico (Notvig, Rosenow ecc.). La pro-
prietad di fermentare speciali zuccheri ¢ variabile; gli stessi
Dick trovano che degli streptococchi emolitici da loro isolati
quali agenti della scarlattina 1'84 %, fermenta la mannite ed il
16 %, non la fermenta.

Le varie prove biologiche, quali "agglutinazione o la
saturazione delle agglutinine, I'indice opsonico,
la deviazione del complemento, sono riuscite quanto mai
discordanti, anche in mano degli stessi sostenitori della specificita
dello streptococco emolitico, in quanto che non sempre nel san-
gue degli ammalati si dimostrano i relativi anticorpi e, quando
si dimostrano, essi non hanno caratteri di specificita per lo strep-
tococco ritenuto agente della scarlattina, potendosi ottencre le
reazioni con streptococchi di provenienza la pit diversa.

In proposito sono molto importanti e potrebbero spiegare la discor-
danza dei risultati le ricerche di Cantacuzéne e Bonciu e quelle
di Martin e Lafaille, di Zlatogoroff, Palante e Fessenko, di Zseller
e Mcerseman, di Ritossa, di Sacquépée, Liégeois e Fricker, di
Abramov. Esse dimostrano che uno streptococco non emolitico,
non agglutinabile dal siero di scarlattinosi, diventa agglutinabile
se messo in contatto di prodotti scarlattinosi (essudato faringeo,
urine) filtrati, mentre non lo diventa in contatto con gli stessi
prodotti filtrati di persone sane. Dimostrano inolfre che non solo
gli streptococchi non scarlattinosi acquistano la propricta di essere
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agglutinati ¢ di deviare il compleniento, se tenuti in confatto
con filtrati di essudato faringeo e di urine di scarlattinosi, ma
anche gli stafilococchi, i bacilli tifoidi, i paratifoidi, i pseudodifterici.
Secondo queste ricerche lo streptococco nella scarlattina verrebbe
ad assumere il significato che ha il proteus X 19 nel tifo esan-
tematico.

Parallelamente alle ricerche, dimostranti 1'incostanza dei carat-
teri dello streptococco ritenuto specifico della scarlattina, altre
ricerche hanno accertato che lo stesso streptococco si pud trovare
in svariate forme morbose, quali: grippe, morbillo, angine catar-
rali, angine scttiche, flemmoni, eresipela, febbre puerperale, infe-
zioni chirurgiche, osteomielite ecc., nonche in individui sani viventi
in ambienti liberi da scarlattina (Seligmann, Zlatogoroff).

In conclusione, per quanto riguarda i caratteri culturali ¢ biolo-
gici, oggi la quistione ¢ quasi allo stesso punto in cui cra prima
delle nuove ricerche. E soltanto accertato in pitt che 1’appa-
rente specificita delle reazioni sierologiche ¢ con-
ferita agli streptococchi dai filtrati scarlatfinosi.
29 La seconda obiezione riguarda le prove di riproduzione speri-
mentale negli animali ¢ nell’uomo (Dochez, Dick, Nicolle, Du-
rand e Conscil), di cui abbiamo sopra riferito.

La riproduzione sperimentale, quando & realmente raggiunta, & la
migliore prova di specificita. Ma nel caso dello streptococco emo-
litico vi ¢ da osservare che: a) i casi di riproduzione nell'uomo
sono molto limitati in rapporto al numero dei tentativi; by tali
casi sono oftenuti con streptococchi di provenienza e caratteri
diversi; c) nella piu gran parte di questi casi i dati clinici for-
niti dagli sperimentatori (periodo d'incubazione ¢ decorso dei
sintomi) non sono tali da permetterci una netta differenziazione
tra scarlattina e semplice angina streptococcica (*); d) anche

(*) Queste ckiczioni scno soprafutto giustificate dalle esperienze dei Dick. Essi, in una
serie di ricerche (1921) su 3o individui inoculati in gola con culture recenti di strepto-
cocco emolitico isolato da scarlattinosi, osservarono in 7, dopo circa 48 ore, elevamento
termico ed infiammazione della gola, che in uno arrivo sino alla tonsillite follicolare.
In una seconda serie (1923}, su 10 individui inoculati con culture di uno streptococco
emolitico fermentante la mannite, isolato dalla ferita del dito di un'infermiera, in cui

si sviluppo poi scarlattina, ottennero in 3 semplice anzina ed in 2 una forma lieve di




volendo ammettere di trovarci di fronte ad una vera sindrome
scarlattinosa (come, per esempio, nel caso di Nicolle ¢ collabora-
tori), non abbiamo dati per escludere la presenza di un altro virus,
avendo gli AA. operato con culture di recente isolate (32-4% gene-
razione); ¢) le molteplici prove di riproduzione della malattia
sugli animali con lo streptococco sono generalmente fallite, e,
quando son riuscite, sono valse a dimostrare la patogenicita di un
dato streptococco, non la sua capacita a riprodurre l'infezione
scarlattinosa: assumono in proposito valore dimostrativo le re-
centi ricerche di Zlatogoroff e Derkatch, i quali, controllando le
prove di riproduzione sperimentale sulla cavia, secondo il metodo
di Dochez, ottengono la stessa forma (febbre ¢ desquamazione),
sia con lo streptococco emolitico ritenuto specifico della scarlat-
tina, sia con altri streptococchi (su 21 cavie inoculate con strepto-
cocco scarlattinoso, 13 reagirono con febbre ¢ desquamazione; su
26 inoculate con altri streptococchi, 16 diedero la stessa reazione);
/) di fronte ai discutibili successi di riproduzione con stretpo-
cocco emolitico non filtrato ed al costante insuccesso con 1 suoi
filtrati, stanno le prove di riproduzione della sindrome scarlatti-
nosa con sangue e con altri prodotti scarlattinosi, passati o no
attraverso i filtri.

scarlattina (angina, febbre, esantema lieve e poi desquamazione); mentre in alcuni di
essi nulla avevano ottenuto con i filtrati delle stesse culture. In una 3% serie (1924), su
2 individui, inoculati con culture di streptococco proveniente dalla gola di scarlattinosi
e non fermentante la mannite, ottennero in uno, sempre dopo 48 ore circa, angina, febbre,
esantema. In una 4* serie infine, in 3 individui, inoculati con streptococchi emolitici del-
I"eresipela, ottennero, sempre dopo circa 48 ore, angina e febbre, traendone la seguente
conclusione: « Giusto come ¢ dimostrato dai nostri esperimenti del 1921 e 23, che cioé
lo streptococco della scarlattina pud provocare infiammazione della gola senza esan-
tema, ¢ ora dimostrato che lo streptococco emolitico dell’eresipela puéd provocare angina
acuta senza le manifestazioni dell’eresipela ».

Qui una domanda sorge spontanea: Come mai lo streptococco emolitico proveniente
dagli scarlattinosi, quando arriva per le vie naturali nella gola dell’individuo recettivo,
darebbe quasi sempre, dopo un'incubazione di 6-7 giorni, angina tipica, lingua lamponc,
esantema di lunga durata, desquamazione ¢ tutte le sequele dela scarlattina ed ecce-
zionalmente la sola angina, mentre, quando vi ¢ portato sperimentalmente, darebbe quasi
sempre, dopo un’incubazione di 48 ore o meno, soltanto angina semplice, ed eccezional-

mente esantema e desquamazione, al pari degli streptococchi emolitici di diversa prove-
nienza ?
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Queste varie osservazioni portano~ a concludere che, allo stato
attuale delle ricerche, la prova di riproduzione sperimentale della
scarlattina con lo streptococco non si pud dire raggiunta, perche
dei pochi risultati positivi segnalati, alcuni dimostrano soltanto
la patogenicita dello streptococco, altri non sono sufficienti a fare
escludere 1’eventuale presenza di un virus specifico.

3° Per quanto riguarda la proprietd dei filtrati ottenuti dalle
culture di streptococco emolitico e che costituisce la parte vera-
mente nuova e pitt importante delle ricerche degli AA. americani
sullo streptococco, esistono molti dati sperimentali che infirmano
il carattere di specificita delle varie reazioni da essi provocate.
Tali osservazioni le possiamo cosi brevemente riassumere:

a) Le reazioni generali, che pud dare la tossina dello strepto-
cocco emolitico degli scarlattinosi inoculata a forti dosi nell’vomo
o negli animali ¢ dai Dick ritenute specifiche, possono ecssere
provocate con caratteri uguali dai filtrati di altri streptococchi
(Gerbasi). .

6) Una sostanza capace di dare la stessa reazione intradermica
negli stessi individui si oftiene anche dai filtrati di streptococchi
di natura la pit diversa (Paraf, Williams, Zlatogoroff, Bieling,
Shervood, Kolmer, Kirkbride e Wheler, Gerbasi, Mc Lachlan,
Satake, Sacquépée ¢ Lesbre, Jacobsohn ecc.) e perfino dai filtrati
di altri germi (tifo o melitense, Gerbasi).

¢) Le percentuali di recettivita segnalate dalla reazione dei Dick non
concordano con quelle che segnalano le statistiche di morbilita
rispetto all’etd, mentre concorderebbero con la diffusione dell’in-
fezione streptococcica.

d) Non sempre la reazione diventa negativa durante e dopo la ma-
lattia e inoltre non ¢ infrequente il manifestarsi della scarlattina
in individui a reazione negativa (Bachmann), mentre viceversa
possono restare indenni, non ostante sicuro contagio, individui a
reazione positiva (*).

¢) Non si puo dare valore dimostrativo di specificita alla neutra-
lizzazione dei filtrati da parte del siero di convalescenti ¢ di non
(*) In proposito, oltre alle osservazioni statistiche, esistono anche rigorose prove speri-

mentali: Cruca e GHEORGHIU inocularono con sangue di scarlattinosi in periodo eruttivo
parecchi individui con Dick positiva e non ottennero alcun sintomo della malattia.
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recettivi, perché il fenomeno & incostante, perche lo si puo ottenere
anche con sieri di individui con reazione di Dick positiva (Ger-
basi, Ciuca, Baltenau e Thoma ecc.) e perché gli stessi sieri che
neufralizzano i filtrati dello streptococco emolitico neutralizzano
anche i filtrati di altri streptococchi e perfino di altri batteri, come,
per esempio, quelli del tifo e della melitense (Gerbasi). Parimenti non
si pud attribuire valore alla possibilita di conferire il potere di estin-
zione al siero di animali mediante trattamento con filtrati di trepto-
cocco emolitico, perche, a parte l'incostanza e l'indeterminatezza
del fenomeno d’estinzione per se stesso, ¢ dimostrato che ad
un’uguale percentuale di animali si pud conferire lo stesso potere
mediante frattamento con streptococchi i piu diversi (Zlatogoroff).
f) Non ¢ dimostrata ancora la capacita dei filtrati streptococcici
a darc immunita, perché anche in casi trattati si ¢ manifestata
talvolta I'infezione, perche le statistiche sinora presentate riguar-
dano o individui di cui & ben nota la scarsa percentuale di morbi-
lith (medici, studenti, infermiere ecc.) o individui che non risultano
sicuramente esposti a contagio, perché infine & troppo breve ancora
il periodo di sperimentazione, trattandosi di una malattia a caratteri
epidemiologici tanto variabili come la scarlattina.

In sostanza, la numerosa serie di ricerche sui filtrati streptococcici,
mentre accresce notevolmente le nostre conoscenze sull’azione pato-
gena di questi germi, anche per quanto riguarda 1 loro rapporti
con l'infezione scarlattinosa, non & sufficiente a dare la dimostra-
zione della specificita dello streptococco emolitico quale agente
della scarlattina.

4. Dell’azione profilattica e curativa del nuovo siero antitossico
o misto, giustamente si osserva che non si pud ancora fare un argo-
mento pro o contro l’etiologia streptococcica. I tentativi profilat-
ticl sono assal scarsi e quasi mai condotti su materiale dimostrativo.
I tentativi terapeutici sono gia numerosi, ma i risultati discordanti:
buoni o dubbi, secondo molti autori americani; negativi secondo
molti degli autori europei. E da tener presente in proposito che la
forma per ora prevalente nell’America del Nord ¢ a carattere
benigno (1 9, o meno di mortalitd); mentre la forma europea ha
caratteri ben pit gravi (10 % e piu di mortalita). Cid spiegherebbe
la ragione del contrasto. Lo stato della questione ci sembra ben
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definito dalle parole di un ricercatore americano (Toomey), che
in proposito ha molta esperienza ¢ che non & ostile alla teoria
streptococcica: « Noi crediamo che allo stato presente 1’evidenza
dell’azione del siero non & né netta, né decisiva ».

La nostra non breve esperienza su molte centinaia di casi non mo-
stra differenza di comportamento dei cas; sottoposti a sieroterapia,
rispetto a quelli non sieroterapizzati, salvo i casi di evidente inva-
sione streptococcica.

5. A queste varie obiezioni oggl pud aggiungersene altra di non
trascurabile valore. E nota ormai la netfa cfficacia dei preparati
sulfamidici contro le varie infezion] streptococciche, generalizzate
o localizzate. Orbene, questi preparati non dimostrano alcuna
influenza sulla infezione scarlattinosa pura, mentre agiscono favo-
revolmente sulle complicanze determinate dallo streptococco (Ro-
scoff, Nussbaum, Carey, Caronia cec.).

Circa la concezione patogenetica che scaturisce da questa serie
di studi, si osserva che, anche a voler tener copto delle serie obic-
zlonl mosse alle singole ricerche, esistono molt; fatti non in armonia
con tale concezione e cioé: 19 La clinica o I"anatomia patologica
dimostrano che le varie lesioni a distanza che si possono osservare
nella scarlattina, specialmente le lesion; renali, non hanno il carat-
tere di lesioni tossiche, quali, per esempio, la nefrite difterica, ma di
vere lesioni infiammatorie in rapporto ad un agente patogeno perve-
nuto nei singoli organi per le vie ematiche. 20 Corrispondentemente a
questi dati, il sangue degli ammalati di scarlatfina ha il potere di
riprodurre la scarlattina e cosi i filtrati di essudato faringeo e di
organi di scarlattinosi, mentre generalmente nel sangue e negli
organi non si hanno streptococchi o, se talvolta si trovano, si trafta
di forme tossiche in cui lo streptococco ha invaso ’organismo, come
nelle comuni sefticemie. 3° La scarlattina da immunita permanente,
mentre non la danno le alfre infezioni streptococciche, quali
Peresipela, U'infezione puerperale, la setticemia, il flemmone ecc.
4° 1 filtrati di streptococco emolitico, come abbiamo detto, non
hanno dimostrato al controllo pilt rigoroso un comportamento
strettamente specifico, né¢ riguardo alla produzione di fenomeni
tossici generali, né riguardo al potere immunizzante, né riguardo
alla reazione intradermica. Inoltre i loro caratteri differiscono




notevolmente da quelli di una vera tossina del tipo, per esempio,
della difterica o della tetanica, che sono a base di malattie tossie-
miche: essi sono termostabili, resistenti all’azione del tempo, privi

di tossicita, anche a dosi elevate, sia per 1’'uomo che per ’animale, e
danno una reazione cutanea con caratteri diversi dalla reazione di
Schick ecc. (Cooke). Tutto tenderebbe a far ritenere che tali fil-
trati non siano vere sostanze antigene in senso specifico, ma veleni
batterici ad azione vasodilatatrice, comuni a molti germi e influen-
zabili dai fattori pit diversi (*).

Volendo trarre una conclusione dall’insieme di
tutte le ricerche sullo streptococco emolitico in
rapporto all’etiologia e patogenesi della scarlat-
tina, noi oggli obiettivamente dobbiamo convenire
che, mentre ¢ certa una notevole influenza di
questo germe sul decorso della malattia, nessuno
degli argomenti portati a sostegno della sua spe-
cificita resiste al controllo dei fatti.

TEORIA DEL VIRUS FILTRABILE.

Prima e durante gli studi sullo streptococco emolitico, st sono andate
svolgendo una serie di ricerche che portano ad attribuire, come
abbiamo detto, la scarlattina ad un virus filtrabile, non ancora bene
identificato secondo alcuni, coltivabile e ben determinato nei suoi
caratteri secondo altri. Gli uni e gli altri perd si accordano in alcune
osservazioni fondamentali, quali: 1) i caratteri clinici e anatomo-
patologici dell’infezione scarlattinosa, che sarebbero pitt quelli di
una vera e propria setticemia, che quelli di una tossiemia; 2) la
possibilita di riprodurre sperimentalmente la malattia con il sangue

(*) Torna in proposito ricordare che non solo i sieri di individui a reazione di Dick nega-
tiva, o di animali trattati con streptococchi i pilt diversi, o con altri germi, o con proteine
eterogenee, o non trattati affatto, possono neutralizzare questi filtrati (n vitro, ma anche
vaceini non streptococcici e proteine eterogenee introdotte per via sottocutanea, pos-
sono provocare la scomparsa della reazione dei Dick in individui che la presentavano
(Brokmax, Fejoiy, H. HirszreLp, Mavzxer, Prz

SMYCKY).
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e con i filtrati di essudati rino-faringei, di umori o di organi interni
di scarlattinosi (*).

Un virus filtrabile, dunque, sarebbe la causa determinante della scar-
lattina e lo streptococco avrebbe il significato di un germe di asso-
ciazione.

In armonia con questa concezione sono le ricerche degli AA. ita-
liani e russi, iniziate dal Di Cristina e culminanti nelle pitt recenti
dello Zlatogoroff. Di Cristina nel 1921 annunzid in una breve
Nota preventiva di aver potuto coltivare dal sangue e dal midollo
osseo degli scarlattinosi, in speciali terreni catalizzatori (*¥*%) ¢
in relativa anaerobiosi, piccolissimi corpuscoli a diplo, a sviluppo
lento e scarso, i quali, inoculati nelle cavie o nei conigli, davano
una forma morbosa identica a quella prodotta dal sangue degli
ammalati. Pid tardi, confermando le prime ricerche, aggiunse di
aver potuto provocare, con iniezioni di culture morte, immunita
attiva nei bambini esposti a contagio.

Queste ricerche vengono scguite da quelle d# Caronia e Sindoni
(1923), 1 quali determinano meglio i caratteri dei corpusccli (ele-
menti globoidi, isolati o accoppiati, di dimensioni tali da raggiun-
gere appena il limite della visibilita, tingibili con i color; dj anilina,
gram-positivi); ottengono con il liquido culturale ricco di tali cor-
puscoli specifiche reazioni serologiche (agglutino-precipitazione,
deviazione del complemento, indice opsonico); provocano una pit
caratteristica forma morbosa nei piccoli conigli albini e cio¢: dima-

(*) La riproduzione della scarlattina o di sintomi scarlattinosi ¢ stata ottenuta da Cax-
TACUZENE nelle scimmie inferiori con sangue od emulsione di organi di scarlattinosi e nej
conigli con sangue e con liquido pericardico; da CaxTacuzise e Bonciu nei conigli con
filtrato di sangue e di essudato faringeo; da LaANDSTEINER, LEvADITI e Pravzeck nello
scimpanzé e nell’'urang-utang mcdiante inoculazione di sangue; da Hrava nella scim-
mia con inoculazione di sangue; da BERNHARDT nella scimmia con filtrati di essudato farin-
geo e di gangli linfatici; da CASAGRANDF, IBBA ¢ VERONESE nei cani e nei conigli con
filtrati di mucosa orale e di organi; da D1 CristiNa nei conigli con sangue; da Caroxnia
e Sixpont nel coniglio con sangue e con filtrati di essudato faringeo; da ZLATOGOROFF,
DerkaTcH e NasLEpiscHEwa nella scimmia e nel coniglio con sangue, emulsione di organi,
filtrati di patina linguale ecc.

(**) I terreni sono di 2 tipi: bredo citratato all’x % con ph 7.4-7.6, liquido ascitico
transudativo e sangue umano; brodo citratato, liquido ascitico transudativo o succo di
carne filtrato e pezzo di organo di cavie o di coniglio (Caroxia). L'anaerobiosi relativa &
ottenuta con sovrapposizione di olio di vaselina.




gramento, eruzione cutanea, desquamazione e qualche volta morte
con alterazioni anatomo-patologiche analoghe a quelle dell’uomo,
con presenza negli organi di elementi identici a quelli culturali;
riescono anche a riprodurre una lieve ma caratteristica malattia
in 5 bambini in speciali condizioni di recettivity (convalescenti di
morbillo), dopo di essersi assicurati dell’attenuata virulenza del
virus con esperimenti sugli animali e su se stessi; e degli stessi bam-
bini dimostrano la conseguita immunitd con la controprova della
spennellatura in gola di essudato faringeo di ammalati in atto, e
casualmente anche ne constatano la contagiosita per il manifestarsi
dell’infezione scarlattinosa in un 6° bambino venufto a contatto
con essi.

Questi AA. perd, preoccupati dell’apparente contrasto che veniva
a stabilirsi tra queste ricerche e la dimostrata filtrabilita del virus
della scralattina, praticarono altre ricerche con cui pervennero alla
dimostrazione che dal filtrato delle culture, attraverso Berkefeld
N oW o Chamberland Ly~ L,,, si puo ottenere sviluppo culturale
con gli stessi caratteri delle culture ottenute direttamente dal san-
gue, come lo si pud ottenere dal filtrato dell’essudato faringeo.
Vengono pertanto alla conclusione che accanto agli scarsi elementi
visibili esistono pili numerose forme invisibili capaci di attraversare
i filtri e che quindi non vi ¢ confrasto tra la teoria del virus filtra-
bile e i risultati del Di Cristina. )
L’estensione delle ricerche da parte della scuola del Caronia por-
tava poi ad altre importanti osservazioni, quali:

a) la presenza del virus nei filtrati di elementi eruttivi e di squame
(Sindoni), nel filtrato di urine degli ammalati in atto (Ritossa),
nel liquido cefalo-rachidiano (Catteruccia), nel filtrato diessudato
pleurico (Sindoni), otitico (Cartia), ascessuale (Ortoleva), nei
filtrati di urine dei nefritici post-scarlattinosi (Nastasi);

b) il potere immunizzante del vaccino preparato con culture inatti-
vate o attenuate (Sindoni), dimostrato da vari autori su migliaia
di casi di individui esposti a contagio;

¢) il potere curativo del vaccino ottenuto dalle stesse culture (Ca-
ronia);

d) la proprieta del virus culturale di provocare, se inoculato a pic-
cole dosi nel derma (cc. 0,10), una reazione locale maculo-papu-
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losa (*) a caratteri di specificithd analoghi a quelli della reazione
di Schick (De Villa): essa infatti & negativa durante la malattia,
nei convalescenti, negli individui che hanno avuto la malattia; &
positiva in una piccola percentuale dj neonati e di lattanti piccoli
ed in una piu alta percentuale di lattanti pitt grandetti e di bambin;j
della 2% e 32 infanzia che maj hanno sofferto di scarlatfina @l che
si accorda con i dati epidemiologici); diventa negativa negli indi-
vidui vaccinati ed ¢ quasi un indice sicuro d’immunita perche gli
individui con reazione negativa non s’ammalano dj scarlattina,
anche se esposti a contagio (Troili);

e) il potere tossico del filtrato di cultura, in forte concentrazione,
sui conigli e sulle cavie, di cui pud anche determinare la morte
rapida (Ritossa).

Raccogliendo questi vari dati positivi, Di Cristina e Caronia (1925)
vengono alla conclusione che il virus da loro isolato presenta carat-
teri di specificita tali da meritargli una speciale considerazione
nell’etiologia della scarlattina; mentre dei catatteri attribuiti allo
streptococco emolitico nessuno sj dimostra stretfamente specifico,
ma tutti concordano nel farls rifenere un germe di associazione la
cui influenza é~innegabile nella patogensi della malattia,

Com’¢ ovvio immaginare, queste ricerche, date le notevoli diffi-
colta tecniche,. hanno trovato sinora limitate per quanto valide
conferme e piu facili critiche. Non & pertanto possibile ancora dire
su di essc la parola definitiva. Sono in corso altre ricerche nella
nostra scuola con pit perfetti metod; culturali, che porteranno
probabilmente maggior luce.

Tralasciando di citare ; vari risultati negativi, che non possono
distruggere quelli positivi, 1’obiezione pill importante riguarda

(*) La tecnica della reazione & la seguente: si inietfano nel derma dell’avambraccio
ce. 0,10 di liquido culturale ricco dj sviluppo fenolizzato al 0,5 % e decantato per 24 ore
¢ contemporaneamente si iniettano, come controllo, ad una certa distanza cc. o.10 di
liquido culturale sterile e fenolizzato. Quando la reazione & positiva si ha entro 24-36
ore una reazione maculo-papulosa del diametro di cc. 1-2. Si pud avere una pseudo-rea-

zione di minore intensita e durata. I1 controllo da soltanto un lieve arrossamento nelle
prime ore o una pseudo-reazione nei casiin cui questa ¢ data anche dall’emulsione cul-
turale. Queste pseudo-reazioni sono frequenti sopratutto negli essudativi e nei tuberco-
lotici.




P’esistenza dei corpuscoli descritti dagli AA. italiani. Secondo
Biirgers, S. Mayer, Friedmann e Deicher ed altri, i corpuscoli de-
scritti da D1 Cristina, Caronia e Sindoni e da quanti hanno con-
fermato le loro ricerche non sarebbero corpuscoli viventi, ma sem-
plici precipitati provenienti dall’autolisi del mezzo culturale. Gli
Autor1 italiani veramente, con rigorosi controlli, avevavo dimo-
strato, nel corso delle loro ricerche, che gli stessi corpuscoli non
si trovano mai nelle culture lasciate all’autolisi spontanea o inse-
mensate con sangue od altre sostanze (filtrati di muco naso-farin-
geo, di urine, di essudati) provenienti da individui normali o affetti
da malattie ad etiologia ben conosciuta. Ma, anche a voler am-
mettere che non si tratti di elementi viventi, non si esclude con
questo la presenza nelle culture di un virus con caratteri di spe-
cificita. E sopratutto anzi sul potere patogeno di questo virus
culturale che basano le loro conclusiont Di Cristina e Caronia,
pit che sui vari dati morfologici, da loro accuratamente riportati
per obiettivita.

Scnonche pitt di recente Zlatogoroff e la sua scuola, mentre con-
fermano i dati culturali, serologici, di riproduzione sperimentale
riferiti dagli AA. italiani, dimostrano con rigorose prove, che i
corpuscoli del Di Cristina sarebbero veri microrganismi rappre-
sentanti una fase visibile del virus filtrabile della scarlattina, come
avevano gia enunciato Caronia e Sindoni. Questi corpuscoli si dif-
ferenziano nettamente dalle minute ¢ non ben deliminate granula-
zioni che provengono dall’autolisi dei tessuti. Essi non si trovano
mai nelle culture insemensate con materiale non scarlattinoso,
culture in cui perd si trovano le granulazioni indifferenti che
hanno potuto indurre in errore i sopranominati autori.

Nelle culture dove c¢’¢ sviluppo dei granuli diploformi il ph passa
da 7,6 a 6,2, il che non avviene nei controlli. Se queste culture
vengono riscaldate a 58°-60°, non si ha piu sviluppo negli ulteriori
passaggi e non si ha piu alcuna azione patogena sui conigli. Se una
cultura, con presenza dei corpuscoli elementari, viene iniettata nella
cavita addominale della cavia e si estrac a distanza di parecchie
ore l'essudato peritonecale, si osserva in esso, accanto a leucociti
ed endoteli, una grande quantita di tali corpuscoli con gli stessi
caratteri di quelli culturali; e, sc dello stesso essudato si fa il
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riproduce il reperto. Nulla di futto questo si osserva nella cavia
inoculata con terreno normale in cuj sono i prodotti di autolisi.
L’innesto in terreni solidi (agar-ascite) in anaerobiosi della cultura
pura in Tarozzi-Noguchi non da sviluppo; ma V'innesto di materiale
proveniente dalla gola di scarlatfinosi su agar-ascite, in anaero-
biosi, da sviluppo di caratteristici diplo-granuli accanto a vari
germi; il che non si osserva innestando materiale di altra origine.
Queste e le altre ricerche sul virus filtrabile (culturali, serolo-
giche, di riproduzione sperimentale nei conigli e nelle scimmie),
condotte parallelamente ad altre sullo streptococco, conducono
Zlatogoroff alla conclusione:

a) che l'agente etiologico della scarlattina o rappre-
sentato dal virus filtrabile il quale da nei terreni
liquidi di Tarozzi-Noguchi in anacrobicsi elementi
visibili isolati o a diplo, secondo la descrizione dj
Di Cristina ¢ Caronia;

6) che lo streptococco proveniente dagli scarlat-
tinosi non presenta alcun carattere il quale possa
essere considerato specifico, perche tutti i carat-
teri ritenuti specifici sono comuni anche agli strep-
tococchi di diversa provenienza.

La ODIERNA CONCEZIONE PATOGENETICA DELLA SCARLATTINA,
SECONDO I SOSTENITORI DEL VIRUS FILTRABILE.

I dati positivi a favore del virus filtrabile e coltivabile, secondo gli
AA. italiani e russi, e d’altro canto l'innegabile azione patogena
dello streptococco nella scarlattina, hanno fatto sorgere I'ipotesi
dell’esistenza di forme filtrabil; dello streptococco emolitico scar-
lattinoso; ipotesi che toglierebbe ogni contrasto tra le due teorie
etiologiche.

In questo senso Ramsine ha condotto una serie di ricerche che
dimostrerebbero la filtrabilita dello streptococco attraverso can-
dele Chamberland F. Ma rigorosi controlli istituiti da Palante e
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Kondriavitzewa, dimostrano che lo streptococco emolitico non
passa in nessuna forma i filtri Chamberland Lj, accuratamente
controllati, e che gli streptococchi eventualmente rinvenuti nei
topolini iniettati col filtrato da Ramsine sono germi di sortita. In

armonia del resto con questi risultati dei russi sono tutte le prece-
denti e successive ricerche di Caronia e Sindoni e di Zlatogoroff
e suoi collaboratori, che escludono con sicurezza la presenza dello
streptococco nel loro virus filtrabile.

La spiegazione invece dell’azione patogena dello streptococco,
esplicitamente ammessa da Di Cristina e Caronia, e quindi ’eli-
minazione di una reale discordanza tra i dati positivi in favore dello
streptococco e quelli in favore del virus filtrabile, sembra essere
raggiunta dalle piu recenti indagini di Zlatogoroff e della sua scuola.
Abbiamo gia detto delle ricerche di Cantacuzéne e Bonciu, confer-
mate da Martin e Lafaille, da Zoeller e Meerseman, da Sacquépée,
Liégeois e Ficker, da Ritossa, da Abramov, dimostranti come lo
streptococco, proveniente o no da scarlattinosi, possa acquistare
caratteristiche di specificita (agglutinazione e flocculazione con siero
di scarlattinosi), se tenuto in contatto con materiale scarlattinoso
filtrato (essudato faringeo, urine).

Zlatogoroff, Palante e Fessenko confermano ed estendono queste
ricerche. Essi tengono in contatto per 24 ore con filtrato di patina
linguale di scarlattinosi streptococchi eresipelatosi, bacilli del tifo
e del paratifo A, poi li coltivano in brodo ed infine 1i sottopongono
alla prova dell’agglutinazione con siero attivo di convalescenti di
scarlattina. Trovano che questi germi, prima non agglutinabili con
lo stesso siero, acquistano forte agglutinabilita. Trovano inoltre
che il siero di conigli, inoculati con il filtrato di patina linguale di
scarlattinosi acquista proprieta agglutinanti verso gli streptococchi
emolitici isolati dagli scarlattinosi.

Questa possibilita di conferire allo streptococco proprieta speci-
fiche mediante il contatto con prodotti scarlattinosi & gia una note-
vole prova a favore della simbiosi patogenetica tra virus filtrabile
e streptococco emolitico. Ma lo stesso Zlatogoroff va oltre ten-
tando la controprova della separazione del virus dallo streptococco.
Egli dal filtrato, attraverso candele Chamberland Lj, di culture
fresche di streptococco scarlattinoso, tenute per due giorni in agi-
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tatore, riesce ad ottenere la cultura dei tipici corpuscoli diploformi
del Di Cristina, nonche la riproduzione della sindrome scarlatti-
nosa nella scimmia. L'inoculazione del sangue di queste scimmiec e
dell’emulsione dei suoi organi, filtrati o no, da nei conigli la solita
reazione morbosa caratterizzata da febbre, eritema, desquamazione
ed alterazione del rene e degli organi emopoietici. Le scimmie jn-
vece inoculate con lo stesso streptococco, agitato, centrifugato e
ripetutamente lavato non danno alcuna reazione e cosi i conigli
inoculati col sangue o con gli organi di queste scimmie. Egli viene
alla conclusione che il virus, il quale si trova in stretta simbiosi con
lo streptococco, ne pud essere separato mediante scuotimento c
filtrazione.

Noi, con analoghe ricerche, abbiamo potuto osservare che, immu-
nizzando conigli con streptococchi non scarlattinosi ed inoculando
poi nel peritoneo di essi uno streptococco scarlattinoso di recente
isolato, si otticne dal filtrato del liquido ascitico insemensato in
terreni di Tarozzi-Noguchi lo sviluppo dei cbrpuscoli elementari
di Di Cristina.

Abbiamo inoltre constatato che streptococchi di diversa prove-
nienza, che non dimostrano azione patogena verso i conigli, di-
ventano patogeni dopo prolungato contatto con il filtrato di culture
in Tarozzi-Noguchi del virus del Dj Cristina o con il filtrato di
essudate faringeo di scarlattinosi in atto.

Queste ricerche, seé ulteriormente confermate, darebbero la spie-
gazione di tutti i dati positivi ottenuti daj sostenitori delle due
contrastanti teorie, dello streptococco e del virus filtrabile, confer-
mando la concezione etiologica ¢ patogenetica degli AA. italiani
e russi, che si pud cosi formulare:

Il virus filtrabile e coltivabile determinerebbe la
setticemia scarlattinosa con punto di partenza dal
faringe (o dalle ferite, o dalle vie genitali femmi-
nili); mentre lo streptococco emolitico assumerebbe
una parte notevole nell’evoluzione della malattia,
sia per l'attivita patogena ad esso conferita dal
virus, col quale pud vivere in simbiosi, sia per
le modificate condizioni del terreno organico pro-
vocate dall’invasione dello stesso virus.




E facile intuire quale serie di felici applicazioni
diagnostiche profilattiche e terapeutiche potreb-
bero scaturire da queste vedute, se confermate
dalle ulteriori osservazioni.

RIASSUNTO

Sono obbiettivamente esposti i dati principali su cui sono fondate le due teorie etiolo-
giche della scarlattina, la teoria streptococcica e quella del virus filtrabile; ed in base alla
loro revisione critica e ad ulteriori ricerche sperimentali, viene formulata l'ipotesi che il
virus filtrabile determinerebbe la setticemia scarlattinosa con punto di partenza dal fa-
ringe (o dalle ferite); mentre lo streptococco emolitico verrebbe ad assumere una parte
notevole nell’evoluzione della malattia, sia per l'attivita patogena ad esso conferita dal
virus, col quale pud vivere in simbiosi, sia per le modificate condizioni del terreno orga-
nico provocate dall’invasione dello stesso virus.
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