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L'ENZIMO-TERAPIA EPATICA

Rivista critica e osservazioni personali.

Prof. Paoro Staveanecnr, della R. Universita di Napoli.

I

GLI ENzIMI LIpOLITICL

L'esistenza nel sangue di enzimi lipolitici in
quantitd minima, ma presso a poco costante,
¢ nota da tempo, ed ¢ noto da tempo che nel
fegato esistono enzimi in quantiti e a pro-
prictd assai variabili, in rapporto con l'eta,
col tipo di nutrizione e sopratutto con le con.
dizioni di salute del soggetto.

La grande officina di elaborazione & il fega-
to, non solo per il grasso che vi penetra di-
reltamente, ma anche per quello richiamato dai
depositi: promuove la trasformazione dei gras-
si in idrati di carbonio e viceversa, trasforma
i grassi saturi in non saturi, meglio atti alle
reazioni, ne modifica la molecola :n modo da
assumere il tipo del grasso proprio della specie,
promuove con esso la sintesi dei lipoidi.

11 fegato, organo sintetico e metabolizzatore,
pud esserc ormai compreso tra le ghiandole a
secrezione interna, almeno nei riguardi dell’e-
mopoiesi, e anche della glicogenesi: & noto
infatti che il fegato secerne delle « emopoje-
tine » capaci di stimolare direttamente o spe-
cificamente il midollo delle ossa, e la « glice-
mina », 0 ormone cpatico ipoglicemizzarte di
Loewy, 1a quale, secreta in seguito allo stimolo
indotto sul fegato dal glucosio che vi perviene
con la digestione, influenzerebbe a sua volta
la glico-genesi, sicché il ricambio idro-carbo.
nato appare oggi governato da tutlo un com-
plesso ormonico.

Ma il fegato ha una personalita biologica che
lo distingue da tutte le altre glandole endo-
crine o esocrine, perché la sua cellula o legata
intimamente. pitt che alla biligenesi, a una
quantitd di altre funzioni o interferenze fun-
zionali, comportandosi per il metabolismo dei
grassi, analogamente che per il meltabolismo
degli 7uccheri: arresto dei grassi che immagaz-
zina (funzione adipopessica) e scomposizione dei
grassi e ri sione all’organisimo, quando que-
sto ne fa richiesta (funzione adipolitica). Tutto
questo & opera della lipasi, di cui esistono pa-
recchi tipi con attivitA' analitica ¢ sintetica in-
versa, e tanto pei tipi naturali quanto per quelli
comparsi sotto speciali stimoli alimentari. co-
me si verifica nel maiale ingrassato.

Se Popoterapia epatica non pud avere I'azio-
ne di supplenza di altri estratti ¢ manca qual-
siasi prova biologica dell’azione sostitutiva de-
eli estratti epatici, cid & dovato al fatto che it

succo di fegato non apporta solo nucleina, co-
lesterina e ferro, legato in frazione grassa, ma
sopratutlo vitamine liposolubili, fermenti lipo-
litici, sostanze ormoniche e forse altre di natu-
ra_ancora non ben definita.

Duplice pertanto & 'azione degli enzimi lipo-
litici: 1) preparare i grassi che devono essere
raccolti nei depositi; 2) mobilitare questi stessi
grassi e utilizzarli quali fonti di energie,

Nei maiali sottoposti ad ingrassamento, si &
trovato un aumento degli enzimi lipolitici,
contenuli specialmente nel fegato, ma anche
nel rene e nei polmoni, nel periodo in cui
I'animale deve utilizzare la ricca alimentazione
ingrassante che gli ¢ fornita, mentre I’animale
ancora magro, di sei, selte, otto mesi, possiede
nel suo fegato un enzima lipolitico di scarso va-
lore. Se in queslo periodo si estrac con glice-
rina I'enzima lipolitico da detto legato e si sag-
gia il suo potere enzimatico sulla tributirrina,
si vedra che 1 cc. di glicerina contenente en-
zima scinde in un’ora circa il 10 9% di una
sospensione di tributirrina preparata’ di recen-
te, e che il potere enzimatico ¢ pill accentuato
nella milza che nel lfegato. Invece, nel periodo
d’ingrassamento ¢ dopo, I'enzima epatico scin-
de la tributirrina fino al 60 e ancha al 100 %
(Ghiron). Da queste ricerche scaturisce logica-
mente che la utilizzazione delle sostanze grasse
alimentari e il loro accumulo nei depositi di
riserva & in rapporto con un aumento del po-
tere enzimatico lipolitico dei vari organi e spe-
cialmente del fegato. I pertanto si pud dire
che «la capacita ingrassante ¢ una funzione
enzimatica ».

Da questo concello teorico all'applicazione
pratica, terapeutica, il passo ¢ breve, pensando
che questi enzimi lipolitici possono essere uti-
lizzati a scopo terapeutico se artificialmente in-
trodotti in altro organismo. Gl esperimenti
preliminari tendevano in primo luogo ad otte-
nere tali enzimi allo stato di purezza per poter
essere introdotti senza danno: in secondo luogo
che tali enzimi, introdotti sotto-cute o in cir-
colo, potessern esplicare ancora la loro azione
non essendo neutralizzati e potendo agire a di-
stanza dal punto di iniezione,

II primo quesito essendo stato risolto con
vari accorgimenti di tecnica, al secondo & stato
facilmente ovviato, avendo osservalo che, i-
nicltato I'enzimia in circolo. lo si ritrova an-
cora attivo se si estrae da una vena il sangue

dopo aleuni minuti e <i sacoia il potere lipo-
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litico sulla tributirrina, e che 1'enzima lipo-
litico non determina la formazione di anti fer-
menti, come avviene in seguito all’introduzio-
ne di fermenti del tipo proteolitico (Abdher-
halden).

L'elaborazione degli enzimi & in rapporto al-
le necessitd dell’organismo, sopratutto in rap-
porto, allintroduzione alimentare. Gli studi
moderni si accordano nel ritenere:

1) che la qualitd dei fermenti non & sem-
pre la stessa, ma varia in rapporto al tipo di
alimentazione : individui abbondantemente nu-
triti producono fermenti pitt attivi per meglio
utilizzare i rispettivi alimenti;

2) 1 fermenti possono avere azione diversa
in rapporto con la qualila dell’alimentazione
e I'organismo pud produrre nuovi tipi di fer-
mento che hanno una specifica azione digestiva
sulle diverse sostanze introdotte, Abdherhalden
ha messo in evidenza che I'introduzione nel tor-
rente circolatorio di differenti sostanze protei-
che & seguita dalla presenza nel sangue di
fermenti ad azione digestiva per le speciali so-
stanze introdotte: questi fermenti non esiste-
vano prima o erano alla stato latente, ed hanno
proprietd chiaramente specifiche per quelle
speciali sostanze introdotte.

Ed & stato dimostrato che il fegato di maiale
ingrassato pud fornire fermenti capaci di idro-
lizzare grassi come l'olio d’olivo, fermenti che
non sono mai contenuti nel fegato dell’anima-
le ad alimentazione ordinaria,

Di qui l'importanza di estrarre questi fer-
menti da animali opportunamente trattati e
renderli adatti alla introduzione nell’organi-
smo, per supplire alle deficienze degli stessi
fermenti in rapporto alle pilt svariate circo-
stanze, analogamente a quanto si 2 ottenuto
con la somministrazione dei fermenti esterni
(tripsina, pepsina ecc.). L'esperienza clinica ha
ormai convalidati i tentativi di somministrare
fermenti estratti da organi per ottenere una
utilizzazione degli alimenti che consenta di av-
vantaggiare la nutrizione generale e¢ la crasi
sanguigna.

1I.

IL FEGATO coME GLANDOLA ENDOGRINA
ED ENZIMATICA.

11 fegato, tra le altre funzioni endocrire, ha
quella molto importante, della formazione del-
la lipasi. Esistono perd almeno due altre lipasi
olire I'epatica, la serica e la pancreatica.

Sulla scorta dei fatti accumulati da Wilstiit-
ter, da Fiessinger e Gajdos e dalle loro scuole,
da Perrin, da Stanley Plott ¢ Dawson, Kraut e
Pantschenko-Turewicz si pud concludere che
non & pid possibile stabilire una differenza fon-
damentale tra le lipasi o esterasi cpatica ¢ seri-
ca da una parte ¢ la lipasi pancreatica dall’al-
tra: oggi si ritiene che la differenza & nel so-
stegno colloidale del fermento, al quale si de-
vono i caralteri secondari, come la specificita
d’azione, la stabilita, il comportarsi di fronte
agli attivatori e agli inibitori, la natura protei-
ca, ma non lattivita diastasica.

Per sapere in quale maniera il fegato ¢ ca-
pace di realizzare questo aggruppamento costi-
tuzionale del fermento lipolitico e di assumere,
anche a questo riguardo, grado di glandola a
secrezione interna, versando nel sangue una
eslerasi, occorre servirsi di argomenti speri-
mentali o clinici.

A) Argomenti clinici intorno all’origine e-
patica della 1. s. (lipasi serica).

Nelle malattie del fegato, il tasso di 1. s.
diminuisce considerevolmente: un parallelismo
esiste tra il grado dell’insufficienza epaticq e la
diminuzione del lasso lipasico del siero

Questo parallelismo ci spiega il fatto, in ap-
parenza paradossale, che in alcuni casi il tasso
della 1. s, ¢ normale ¢ in altri ¢ diminuito,
talora fino al terzo del valore normale.

Su 30 casi di cirrosi epatica, Iiessinger e
Gajdos hanno trovato la 1. s. considerevolmen-
te diminuita in 26 casi: le prove della galatto-

" suria provocata e del rosa bengala hanno mo-

strato nello stesso tempo un insuflicienza epa-
tica marcata. Nei 4 casi con un tasso di 1. s.
sensibilmente normale, sono del pari normali
i valori delle prove funzionali.

In 6 casi di ittero catarrale benigno, vi &
parallelismo tra il tasso, pochissimo diminui-
to, della 1. s. e i valori delle prove funzionali
del fegato.

Su 8 casi di cancro, si & trovata 4 volte la
1. s. fortemente diminuita (2 cancri del fegato
e 2 della testa del pancreas con ittero da riten-
zione); negli altri 4 casi, il cancro non aveva
leso il fegato e il tasso della 1. s. era normale.

Nell'insufficienza cardiaca, la 1. s. era dimi-
nuita in 2 casi e il fegato era grosso e dolente,
mentre il tasso del fermento restava normale
quando il fegato non era affatto leso dall’insuf-
ficienza cardiaca.

In 1 caso di m. di Recklinghausen con iper-
tireosi (metabolismo basale + 34 %), il tasso
della 1. s. era 0,8 unitd, mentre la galattosuria
provocata e la prova del rosa bengala davano
valori di netta insufficienza epalica: una tiroi-
dectomia e una paratiroidectomia parziale fe-
cero scendere alla norma il metabolismo basale
e le prove funzionali mostrarono il migliora-
mento notevole dello stalo del feguto c il tasso
della 1. s. sali a 1, 2 unita,

J. Bauer e L. Feil, esaminando Deffetto della
tirosina sulla 1. s. del coniglio. hanno trovato
diminuzione notevole del fermento e nello stes-
so tempo parallela diminuzione del tenore del
fegato in L s.: ¢id vuol dire che la diminu-
zione della I. s. & parallela con la diminuzione
della lipasi al livello del fegato. £ dunque as-
sai verosimile che I'abbassamento della 1. s. &
la conseguenza della lipasogenia deficiente del
fegato: questo effetto specifico della tirosina
sul fegato s’accompagna ad una serie di altri
effetti gid conosciuti esercitati dalla tirosina
sul tessuto epatico.

Le osservazioni cliniche di Fiessinger e Gaj-
dos sembrano provare in maniera perentoria
Uinfluenza del fegato sulla genesi e sulle va-
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riazioni patologiche della 1. s., mentre 'in-
fluenza del pancreas sulla 1. s. non ¢ stata di-
mostrata in maniera netta. Questo tasso si @
rivelalo normale nei diabetici, comne in un ca-
so di pancreatite subacuta e in un altro di ac-
cesso del pancreas.

B) Argomenti sperimenlali intorno all’ori-
gine epatica della 1. s.

1) Fiessinger ¢ Gajdos hanno visto, perfu-
sando il fegato di cane con sangue defibrinato
per 2-4 ore, un aumento costante della lipasi
nel sangue di perfusione: cid che & una prova
diretta della lipaso-genesi epatica.

2) Molti autori hanno saggiato I'iniezione
intravenosa della lipasi pancreatica agli anima-
li senza potere osservare l'aumento della 1. s.
Anche Bolo e Bach, iniettando al coniglio una
lipasi pancreatica da 0,3 a 0,5 unitd di Will-
stitter per cc. in ragione di 10 cc. per via en-
dovenosa, dopo una sola iniezione constata-
rono che 'aumento del tasso della 1. s. non
dura che alcune ore; dopo 20-25 iniezioni in
un mese, nessun aumento del tasso di fer-
menti del sangue. Nitzescu e Benetat hanno
del resto osservato diminuzione della ). s. O-
liaro e Adler non trovarono in questa espe-
rienza che una elevazione assai passeggera del
tasso della 1. s. Invece Fiessinger e Gajdos han-
no potuto elevare il tasso della 1. s. del cane,
in maniera costante e durevole, mediante I'inie-
zione endovenosa o intramuscolare della 1. e.,
di 4-5 unitd per cc. (1).

Per sapere che ¢ veramente la 1. e. che &
responsabile di questo aumento del tasso della
1. s. questi autori hanno iniettato ad un cane
l'estratto epatico attivo e ad un altro 'estratto
inattivato dal calore (2) E son venuti alla con-
clusione che nel primo caso si ha aumento
netto della 1. s. e nel secondo caso nessun au-
mento. Nei cani affetti da epatite fosforica, la
1. s. diminuisce considerevolmente anche pri-
ma dell’apparizione dell'ittero, in genere do-
po la 2* o 3* iniezione sottocutanea di 1 cc. di
olio fosforato al centesimo iniettato in giorni
alterni. Continuando la somministrazione di

(1) L’unita ¢ la quantitd di fermento capace
di diminuire in 1 ora di 20 il n. di goccie della
seguente miscela:

50 cc. di una soluzione acquosa satura di tri-
butirrina;

2 cc. di una soluzione di tampone a pH 7,6;

2 cc. di liquido da esaminare.

N. B. 2 cc. di siero di un soggetto normale con-
tengono 1,5-1,6 unita.

L'unitd di Willstilter ¢ un po’ diversa: 56 cc.
di soluzione di tributirrina + 2 cc. di una sol.
tampone a pH 86 + 2 cc. di liquido da esami-
nare, in 50 minuti primi.

(2) Fiessinger e Gajdos hanno preparato il loro
estratlo lipasico del fegato di cane col doppio me-
todo di assorbimento e di scioglimento da un
estrallo glicerico di organo disseccato: questo
estratto, di un polere diastasico da 4-5 unitd per
ce. & assai stabile: sterilizzato per candela, & leg-
germente alcalino, colorilo giallo chiaro, conte-
nente 1'1 % Qi albumina e tracce di polipeplidi.

olio fosforato e facendo un iniezione biselli-
manale endovenosa di 20 cc. di 1. e., questi
aulori hanno poluto mantenere gli animali in
equilibrio lipasico sanguigno. Un’altra serie di
esperienze & stata fatla in animali con lega-
tura del canale di Wirsung, che produce dege-
nerazione grassa del fegato: somministrando la
lipasi epatica per via endovenosa si & consta-
lato una maggior resistenza degli animali della
1* serie e mancanza di segni di degenerazione
grassa in quelli della seconda serie clie avevano
sopportato il trauma operatorio ¢ la pancreatite
emorragica. Gli autori mettono in rilievo le
difficolta di una conclusione terapeutica per le
differenze che esistono tra la palologia speri-
menlale e la patologia umana.

C) La lipasi epatica nel traliamento delle
cirrosi del fegato.

E noto che il tasso della 1. s. & costante-
mente diminuito in maniera importante nelia
cirrosi epatica con ascite,

Fiessinger e Gajdos hanno soltoposto al trat-
tamento solo malati gravi, servendosi dappri-
ma dell’estratto lipasico del cane a {-3 unita
Willstiitter per cc. e poi quello a 12-15 unita:
iniezioni solo per via sottocutanca in serie
quotidiana di 5-10 cc. oppure ogni due, tre,
quattro giorni, in numero di 7-10 harno pro-
dotto miglioramento dello stato generale, au-
menlo della diuresi, scomparsa o notevole di-
minuzione degli edemi e dell’ascite in casi di
cirrosi che duravano da anni, con marezza-
mento venoso, dispnea, fegato duro, talvolta
notevolmente ingrandito, con galattosuria,
prova del rosa bengala piuttosto elevata. Inol-
tre, la 1. s. da valori 0,55 o 0,65 o 0,70 sale
a valori piu elevati.

Gli AA. considerano la 1. e. come un medi-
camento prezioso che supera l'efficacia degli al-
tri rimedi fin qui impiegati nel trallamento
della cirrosi epatica, sopratutto per ¢id che ri-
guarda la diuresi, che si stabilisce rapidamente
alla 3*-5* iniezione e poi raggiunge i 2-2 litri
¢ mezzo al giorno. La durata delia diuresi @
variabile, all’inizio diminuisce con la cessazio-
ne € risale con la ripresa del trattamento; poi,
col miglioramento progressivo delle stato ge-
nerale, si mantiene pit o meno a lungo. L’a-
zione del medicamento sulla diuresi ¢ ostaco-
lata dalle infezioni acule sopraggiunte o da
uno stato generale molto grave  Nei casi fa-
vorevoli, l'azione sull’ascite e gli edemi ¢ ma-
nifesta: con le iniezioni si rallentano e spari-
scono asciti molto cospicue, mentre gli cdemi
spariscono prima dell'ascite. 11 subittero e 1'u-
robilinuria spariscono rapidamente. Col mi-
gliorare dello stato generale, 'ammalato esce
dal suo torpore, l'appetito aumenta. le forze
ritornann. Quest’azione favorevole del (ratta-
mento pud esserc misurala con le prove fun-
zionali del fegato. La ritenzione del rosa hen-
gala diminuisce, 'eliminazionc del galatiosic
si fa a tassi e a concentrazione meno elevata.
I’aumento del tasso della I. s. & un fenomeno
costante che accompagna il miglioramento.
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Tuttavia questo medicamento nou sfugge al-
le regole generali della patologia epatica: per
la sua azione favorevole occorre una riserva di
ricupero da parte dell'organo. Se l'offesa del
fegato & massima, se il parenchima @ intera-
mente invaso dal processo morboso, il tratta-
mento & inefficace. Tuttavia le iniezioni di 1. e.
sono perfettamente innocue: non si hanno rea-
zioni n¢ locali né generali. La puntura ¢ alcune
volte dolorosa, ma il dolore cede rapidamente
ad una compressa calda.

Il meccanismo d’azione della 1. e. & di diffi-
cile interpretazione: la lipaso-terapia ¢ una te-
rapia di supplenza di una funzione deficiente.
Sembra che il fermento lipasico, che cosi fa-
cilmente decompone la tributirrina, pud « in
vivo » agire sulla parete lipo-proteica delle
membrane e delle cellule: la lipasi permealiz-
zando le celluie viventi aumenla la loro vita-
lita e la loro resistenza alle trasudazioni (Fies-
singer e Gajdos): I'ipolipasemia potrebbe in
questo modo spiegare in certa maniera I’ascite,
I'anasarca dei cirrotici, e la lipasoterapia il mi-
glioramento dei malati nei quali si manifesta
prima di tutto la diuresi e il riassorbimento
dei liquidi sparsi nel peritoneo e nei tessuti.

III.
FFRMENTI LIPOLITICI E TUBERCOLOSI POLMONARE.

E incontestabile che il bacillo di Koch, pe-
netrato nell’organismo, non pud essere inge-
rito dalle cellule e dai liquidi dell’organismo
come gli altri microbi a causa della capsula
che avvolge il bacillo stesso, capsula costituita
da certe sostanze grasse che rassomigliano alle
cere per la loro proprietd e alle quali fin dai
tempi di Roberto Koch si imputavano i fatti
necrotici.

Kanocz ha dimostrato recentemente che il
polmone normale ha una parte importante nel-
la lipolisi: in quest’organo viene decomposto
il 30 % circa dei grassi trasportati dal sangue.

11 potere lipolitico del polmone tuhercolare,
invece, ¢ assai diminuito e nella maggior par-
te dei casi sparisce anche completamente. Que-
st’autore ha potuto isolare dal polmone nor-
male un fermento lipolitico che scompone 1’o-
lio d’oliva, ha una azione inibitrice sullo svi-
luppo della cultura del bt. e decompone i gras-
si dei bacilli: con questi bacilli liberati dalla
loro sostanza cero-adiposa e ridotti in granuli,
ha potuto vaccinare delle cavie contro infe-
zioni tubercolari successive. Al contrario, nel
polmone tubercolare non ha trovato lipasi.

La sensibilitd della cavia per I'infezione tu-
bercolare saggiata con iniezioni di succo di
polmone di polli (Arloing, Thévenot, Masse-
rand); 'influenza benefica di estratti di capsule
surrenali e di polmone normale di coniglio
nella tubercolosi della cavia in confronto di
quelle negative degli estratti di milza e di reni
(Austin); i nodi di lebbra traitati con estratti
di pancreas (Compagna e Carbone); la resisten-
za del ratto bianco al bt. messa in rapporto

alla influenza del pancreas che in questi ani-
mali raggiunge un volume considerevole in
rapporto al corpo (Gloyne e Page, Rabinovitsch
e Stiles); I'azione inibente esercitata dalla lipa-
si del pancreas sullo sviluppo del bt. (Meyer):
la distruzione della virulenza «in vitro e in
vivo » (cavie, conigli) del bt. ad opera degli
estratti di pancreas e glicerina (Auclair, Lopo
de Carvalho): tutti questi fatti hanno contri-
buito ad orientare ricerche sulla parte che han-
nc gli enzimi nella difesa del nostro organi-
smo dalle malattie infettive e dalla tuberco-
losi in particolare.

La quantitd di lipasi pud variare considere-
volmente nello stesso individuo: il digiuno e
le malattic fanno cadere I’energia lipolitica,
meentre l'alimentazione abbondante 1'aumenta,
sopratutto se & a base di grassi. Nei tuberco-
lotici si osserva un abbassamento considere-
vole dell’energia lipolitica in rapporto col gra-
do di malattia e nel periodo terminale la di-
minuzione della lipasi & regola generaie.

Pisniatchevsky, studiando le variazioni quan-
titative della lipasi in centinaia di tubercolo-
tici, ha visto che la media di essa scende a 4
e anche a 2,5 negli individui gravemente col-
piti, mentre negli individui sani & 13-16: un
miglioramento dello stato del malato e anche
una alimentazione a base di grassi permettono
di osservare una elevazione dell’energia lipo-
litica.

Grinerv conclude le sue ricerche sperimen-
tali affermando che la diminuzione dell’ener-
gia intracellulare della lipasi nella tubercolosi
cronica & assai grande: in quasi tutti gli orga-
ni serviti per le esperienze si scende fino alla
meta della quantitd iniziale, Agli stessi risul-
tati giunge la Kotchnev, che ha studiato le
variazioni quantitative dei fermenti lipolitici,
provocati dall’iniezione dei bacilli tubercolari
morti.

Fontés ha dimostrato che la lipasi, isolata
dalle glandole tubercolari e disciolta nell’ac-
qua distilla’a, saponifica il grasso estratto dai
bt.; inoltre lo stesso Fontds ha segnalato in
questa miscela (lipasi e bt.) una diminuzione
rapida intensa del numero dei bacilli che son
digeriti dalla tubercolo-cerosi, che & la lipasi
del pus tubercolare.

Happold e Taylor videro che organi di ani-
mali tubercolosi sembrano avere un’azione li-
politica minore che gli stessi organi di ani-
mali normali.

Tutte le sostanze chimiche (cloroformio, e-
tere ecc.) capaci di sciogliere il grasso e le
cere e quindi l'involucro cereo dei bt. sono
tossici per le cellule dell'organismo, e pertanto
tutti gli sforzi dei biologi e dei clinici si sono
diretti a trovare una sostanza, che agisca in
maniera specifica sulla capsula cerea pur re-
stando inoffensiva per I'organismo. Questa so-
stanza deve naturalmente esistere nell’animale,
che, nutrendosi di cera, dev’essere capace di
digerirla, come nella tignuola delle api (Galleria
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mellonella), (1) di cui le larve abitano negli
alveari.

L’immuniti straordinaria di cui son dotati
questi piccoli bruchi di fronte al bacillo tu-
bercolare, sebbene qualche Autore tedesco I'ab-
bia messo in dubbio, va attribuita alla presenza
nel loro organismo di fermenti lipolitici capaci
di digerire i bt., e poiche essi, a preferenza di
altri animali (polli, cani ecc.), il cui sangue €
stato impiegato, previo trattamento con bt.,
come rimedio contro la tubercolosi, hanno una
immunitd perfetta e contengono delle lipasi
specifiche per digerire i bt., sono stati fatti ten-
tativi per trattare cavie tubercolose col san-
gue di bruchi normali e di bruchi preven-
tivamente immunizzati coi bt.: iniettando va-
recchie volte, 7-20 volte, il sangue o gli e-
stratti di bruco in cavie infettate sottocute o
intra-perilonealmente con bt. di debole o me-
die virulenze, ma in quantitd sufficiente per
uccidere ’animale in 5-8 settimane, si & avuta
la sopravvivenza nei confronti degli animali te-
stimoni. Dublet ha cercato di guarire la cavie
tubercolotiche e di vaccinarle contro 1'inocula-
zione di bt. iniettando estratti glicerici di bru-
chi di Galleria mellonella, addizionati con e-

(1) La Galleria (Galleria Mellonella) & un mi-
crolepidottero (farfallina) che appartiene al grup-
po dei Piralidini.

B una piccola farfalla le cui ali anteriori han
12, 11 e 10 costole, di cui la 1* & biforcata alla
base, le 7¢ e 8 sono peduncolati. Nelle ali po-
steriori la costola mediana posteriore & villosa alla
base. Le ali anteriori sono grigio-cinerine, di color
giallo cuoio e con macchie bruno-rosse sul mar-
gine inlerno. Le ali posteriori del maschio hanno
una tinta grigia, e quelle delle femmine, un po’
pid grosse, sono bianchicce. I tarsi nei due sessi

“sono muniti di una squama dentata bianca.

Questa farfalla compare all’aperto due volte al-
l’anno: in primavera e nel cuore dell’estate, dal
mese di luglio in poi.

11 bruco o larva & munito di 16 zampe: & bruno-
castagno sulla testa e sulla piastra della nuca, piu
chiaro sulla valvola anale: sul secondo e sul terzo
segmento presenta una corona di piccoli bitorzoli
gialli, selolosi disposti a due a due; gli altri seg-
menti ne hanno invece nove-otto per ciascuno.

Vive negli alveari delle api domestiche e sopra-
tulto nei favi pilt vecchi, in cui si sviluppa la
prole novella, ma penetra pure in quelle piene
di miele e si nutre di cera, in cui pratica una
galleria che indica tutto il suo cammino.

Sviluppa la sua attivitd principalmente di notte,
in cui & pitt al sicuro dalle insidie delle api, ma
se non ¢ disturbato pud rovinare tutto 1’alveare.

Lo sviluppo del bruco o larva procede rapida-
mentle e nell’estate non esige piu di tge settimane.
L'ultima generazione avviene allo stato di ninfa.
La crisalide & chiusa in un bozzolo consistente ¢
allungato.

11 bruco passa quattro settimane nel bozzolo pri-
ma d’incrisalidarsi, poi si trasforma in una cri-
salide giallo-bruna, carenata sul dorso grigio rosso.
1l periodc di ninfa dura 18 giorni, dopo i quali
in maggio compare la farfallina, che si nasconde
subito in un ricovero oscuro per sottrarsi alla luce
del giorno.

siratti glicerici epato-pancreatici ottenuti in
presenza di calcio.

Holland ha impiegato il sangue dei grossi
bruchi di Saturnia pavonia per vaccinare le ca-
vie: l’azione favorevole di questo sangue su
alcune lesioni tubercolari (glandole inguinali
e lombari) non pud essere smentita, sebbene
non si tratti di guarigione.

Fiessinger, confermando le ricerche di Me-
talnikow sulla precocitd della fagocitosi e sulla
rapiditd della batteriolisi delle tignuole delle
api, conclude affermando che la ragione della
resistenza del bruco consiste nell’attivitd del
suo fermento lipasico.

N. Fiessinger, mettendo una emulsione di b.
di Koch in contatto per 48 ore con una lipasi
ricavata dalla tignuola delle api e centrifugando
prolungatamente, ha decantato il fermento li-
politico, che veniva sostituito da una soluzione
di tripsina o di proteasi all'l %: dopo 24 ore
questa soluzione mantenuta a 50°, presentava
una batteriolisi intensa.

Secondo Chin Hong Ryong, l'iniezione di
dosi crescenti di lipast a lunghi intervalli pro-
voca nell’animale la formazione di una anti-
lipasi nel siero, che frena l'azione della lipasi
autogena e il peso del corpo aumenta. Iniet-
tendo quantild crescenti di lipasi a brevi in-
tervalli, il siero diviene sempre pit ricco in li-
pasi e il peso diminuisce rapidamente a causa
della distruzione dei grassi. Egli ha dimo-
stratc che la lipasi distrugge l'involucro cereo-
adiposo del bt., che prende allora la forma gra-
nulare.

1 lavori recenti di M. Aksianizefl sono inte-
ressanti per la dimostrazione di 2 specie di fer-
menti lipolitici: una lipasi non specifica, che
decompone gli oli e i grassi e un’altra lipast,
specifica, che decompone le emulsioni cero-
adipose estratte dai bt. Mentre negli animali
normali non si trovano mai lipasi specifiche,
il siero degli animali tubercolari ne contiene
sempre: questa regola & stata dimostrata da
questo autore negli uomini tubercolotici e ne-
gli uomini sani: in questi ultimi, si & sempre
trovata la lipasi non specifica (da 8 a 15 unitd),
ma mai la lipasi specifica. Nei tubercolotici
egli ha constatato un abbassamento considere-
vole delle lipasi non specifiche e I’abbassamen-
to delle lipasi specifiche: questo fenomeno &
regolare e costante, tanto che l'autore lo rac-
comanda come un nuovo metodo di diagnosi
della tubercolosi.

Fiessinger, Gajdos e Pezzangora, avendo stu-
diata l'azione delle iniezioni di lipasi epatica
nella tubercolosi sperimentale per inoculazione
sottocutanea e peritoneale. constatano che gli
animali trattati in questo modo presentano una
tubercolosi pit limitata, che permette una so-
pravvivenza molto pilt lunga, in confronto con
oli animali testimoni, e determina delle lesioni
a carattere completamente diverso con caesifi-
cazione massiva del fegato e della milza.

Ghiron coltivando il bt. in brodo coa glice-
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rina contenente enzima di fegato, aggiunto do-
po la sterilizzazione in autoclave, ha visto dopo
10-15 giorni una patina biancastra alla superfi-
cie molto pil sottile ed esigua delle corrispon-
denti bevute di controllo: e nelle bevute con
glicerina pit enzima di milza lo sviluppo delle
culture seminate & pressoche nullo. I bacilli dei
terreni con enzima epatico hanno forma diver-
sa dal normale, o a canna di bambu con gra-
nuli o a clava, e, colorati a caldo col liquido di
Ziehl, perdono facilmente il colore col tratta-
mento di soluzione acida, mostrando cosi la
parziale scomparsa dell’acido resistenza; i bt.
provenienti dalla cultura con enzima splenico
si presentano disfatti, con contorni sfumati e
con la perdita dell’acido resistenza. Queste cul-
ture si dimostrano di virulenza attenuata, per
cui le cavie inoculate con esse ammalano di
una tubercolosi a decorso assai benigno.

Lo stesso Ghiron trattando cavie con enzima
nei primi 10 giorni dopo I'iniezione di bt. le
ha viste in vita da circa due anni, mentre i
controlli sono morti per tubercolosi in 2-5
mesi: all’autopsia delle cavie trattate si son
visti i segni di una lieve infezione guarita nella
prima fase del processo infiammatorio, carat-
terizzata dall’infiammazione, senza la fase suc-
cessiva necrobiotica caratteristica della tuber-
colosi. Le applicazioni della enzimo-terapia al-
P'uomo sono state fatte per primo da Ghiron
in lesioni oculari e poi da Strampelli e De Cori,
con buoni risultati.

L’intervento della lipasi nella difesa locale
contro alcune infezioni in genere e in partico-
lare contro I'infezione tubercolare risulta cosi
sperimentalmente dimostrata. Le esperienze
hanno dimostrato che il fermento lipolitico si
pud ottenere ricorrendo alle suppurazioni tu-
bercolari (ascesso freddo glandolare, pleuriti
tubercolari primitive): dopo I'isolamento. que-
sto fermento & disciolto nell’acqua clorurato-
sodica e utilizzata anche nella digestione dei
grassi. La cera, mezzo raccomandato da Bergel,
¢ meno adalta a subire uno sdoppiamento. Tut-
tavia su placche di cera la lipasi fa apparire
una leggera cupola di depressione.

Le esperienze di Fiessinger ¢ Pierrz Louis-
Marie hanno dimostrato, che la lipasi leucoci-
taria appartiene sopratutto agli elementi della
serie linfatica. I mononucleari in gencre, che
comprendono tutte le cellule connettivali (lin-
fociti, medi e grandi mononucleari, macrofagi),
sembrano dunque essere delle cellule riservate
particolarmente, ma non in maniera esclusiva,
al riassorbimento dei grassi. Le cellule linfa-
tiche restano le formazioni predominanti della
lipasi leucocitaria. L'iniezione soltocutanea di
emulsione debolmente carbonata di olio d’o-
liva, di grasso, di burro o di cera emulsionata
provoca sempre una reazione mononucleare e
linfocitaria. Tutte queste esperienze dimostra-
no I'importanza dei linfociti nel riassorbimento
dei grassi.

H. Roger e L. Binet, studiando la lipodieresi
del polmone segnalano il potere lipolitico dei

gangli mesenterici ¢ della milza servendosi del
dosaggio dei grassi col metodo di Kumecgawa.

In conclusione, I'involucro cereo o adiposo
costituisce per il bacillo un vero involucro di
protezione e 1'organismo per difendersi contro
il bacillo tubercolare deve agire per mezzo dei
suoi fermenti lipolitici, e per questo invia verso
i bt. i mononucleari e linfociti che digeriscono
i grassi e le cere. Quando 1'involucro grasso
scompare, il bacillo diviene vulnerabile. La li-
pasi del pus tubercolare ha I'ufficio dissolvente
della capsula cerea.

Perd non basta l'azione del fermento lipoli-
tico per distruggere il ht., perché il corpo al-
buminoideo del bacillo resta inlaito e occorre
l'azione dei fermenti proteolitici per distrug-
gerlo completamente.

Tutta questa letieratura indica che la lipasi
ha senza alcun dubbio un ufficio importante
nella difesa dall’infezione tubercolare.

Questo punto di vista affatto moderno & con-
validato dall’opinione dei medici pratici sul-
I'importanza che pud avere 1’alimentazione di
grassi e di alimenti grassi, in primo luogo
I'olio di fegato di merluzzo e il lardo. T.a super-
alimentazione con grassi aumenta probabil-
mente l’energia lipolitica e tutti i medici da
tempo hanno conslatato che gli individui che
digeriscono male i grassi sono pitl esposti alla
tubercolosi.

Negli animali superiori € nell'uomo il pro-
cesso della lotta contro 'infezione tubercolare
si svolge presso a poco come nei bruchi: fago-
citosi, formazione delle cellule giganti, delle
capsule e digestione dei bacilli tubercolari ad
opera de fermenti lipolitici. La sola differenza
consiste nella pit o meno grande rapiditd con
le quali si fa la distruzione dei bt.: mentre nei
mammiferi il processo & lento, cronico, di du-
rata spesso di mesi € anni, nel bruco tutto dura
brevemente, qualche ora o qualche giorno,
perche tutti i bacilli siano inglobati dai fago-
citi e le cellule giganti chiuse ¢ murate all’in-
terno di queste capsule. Poiche le cellule dei
vertebrati non sono adatte alla digestione delle
cere, il processo della digestione dei bt. & assai
lento. In tutti i casi in cui le cellule e I’organi-
smo sono indeboliti, non sono sufficientemente
altivi o sono incapaci di lottare contro i mi-
crobi, i bt. prendono il sopravvento, comincia-
no a moltiplicarsi considerevolmente nell’orga-
nismo che perisce gradatamente.

Da tutto cid risulta che 1’organismo umano
¢ mirabilmente costituito per lottare contro la
tubercolosi. Nella maggior parte degli indivi-
dui colpiti da questa malattia, questa decorre
in modo tale che il malato nemmeno se ne ac-
corge. Numerose osservazioni ed esperienze su
animali e sull’'uomo hanno dimostrato che il
processo della guarigione & dovuto all’attivita
delle cellule, sicché I'immunitd antitubercola-
re consiste nell'immunita cellulare. Da questo
postulalo scaturiscono tutti i mezzi che posso-
no fortificare le cellule. aumentare il numero
dei fagociti, sopratutto dei macrofagi e dei lin-
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focili, come 1 migliori rimedi contro la ma-
lattia (buona e abbondante alimentazione, aria
di caiupagna, lavoro moderato, tranquillita
morale).

Le nozioni acquisite sulla importanza tossica
e necrosante delle sostanze grasse del bt. au-
torizzano a porre il problema della loro scom-
posizione per mezzo di opportuni enzimi lipo-
litici che, trasformando i grassi, possono pri-
varli dell’azione necrotica e rendere possibile
con la loro eliminazione, la digestione e la eli-
minazione anche dei corpi bacillari, All’insuf-
ficiente azione degli enzimi, che normalmente
si trovano nelle varie razze e nei vari animali,
si pud attribuire lo svolgersi del processo ne-
crobiotico e la formazione del tubercolo. Di
qui appare quanto siano logici quegli sforzi
terapeutici che mirano ad aumentare il potere
lipolitico naturale conferendo all’organismo
uno stato di difesa quale si trova nelle razze
animali (Galleria mellonella, ecc.) e negli indi-
vidui refrattari al processo tubercolare; oppure
ad introdurre un enzima lipolitico capace di
scomporre le sostanze grasse dei bt. gid pene-
trati nell’organismo, facendo si che questo en-
zima si trovi in ambiente che possibilmente si
avvicini a quello in cui naturalmente esplica la
sua azione (azione della luce, dell’aria, dell’ali-
nientazione sopratutto a base di arassi),

V.
RICERCHE PERSONALIL

Le applicazioni terapeutiche degli enzimi li-
politici riposano su tre concetti fondamentali:
a) le sindromi di deperimento e di ma-
grezza esprimono un « deficit » di fermenti li-
politici, in particolare dell’esterasi epatica;

b) I'insufficienza epatica procede parallel-
lamente e attesta un « deficit » della funzione
endocrina enzimatica del fegato;

¢) I'immunitd antitubercolare consiste nel-
I'immunita cellulare ed & legata al potere dige-
stivo e litico della capsula adipo-cerosa del
bacillo tubercolare che i succhi e gli organi
posseggono grazie all’azione enzimatica.

L. pertanto abbiamo rivolie Ie nostre ricerche
su tre gruppi di infermi:

1) deperimenti organici e magrezze costi-
tuzionali od acquisife;

2) stati varii di insufficienza epatica:

3) forme di tubercolosi polmonare iniziale
o di tipo fibrinoso (1).

F. noto che durante la vila questi fermenti
si trovano atlivi nelle cellule epatiche, mentre
dopo la morte la loro azione si va rapidamnente
attenuando fino a scomparire del tutto

Una prima confusione va evitata tra i comu-
ni « estratti epatici », che si trovano in com-
mercio, e 1'eparenzitma o enzima lipolitico che.
estratto dal fegato. pud estrarsi con gli stessi
netodi anche da altri organi (rene, polmo-
ne, ecc.). Gli estratti epatici, infatti, conten-

(D Ci siamo serviti degli enzimi attivi del fe-
gialo che i Laboratori Russi sono riuscili a estrar-
re e a conservare in sospensione idro-glicerica col
nome di eparenczima,

gono gli elementi nutritivi propri del fegato e
la loro azione si esplica in via ormonica, in
quanto questi principi alimentari e ormonici
sono necessari per la costituzione della mole-
cola emoglobinica e quindi esplicano un’azio-
ne curativa delle anemie. L'enzima invece rap-
presenta qualche cosa di vitale chs permette
I'utilizzazione degli alimenti introdotti, per-
che, contenuto nel fegato, come in altri orga-
ni, va estratto e conservato con alcuni accor-
gimenti di tecnica, affinché non si deteriorino
e muoiono, in guisa che il preparato manchi
dell’azione enzimatica.

Gli organi piu ricchi di enzimi lipolitici
sono il fegato, il polmone, la milza, il rene,
ma il fegato ¢ l’organo che pin si presta per
Pestrazione degli enzimi, per la sua alta im-
portanza nel ricambio delle sostanze grasse.
Una terapia di enzimi & possibile perd qualora
quesli vengano estratti dai vari organi con
adatta lecnica e abbiano questi tre requisiti:
1on essere tossici, essere sterili, essere capaci
di dimostrare una specifica azione enzimatica
in vitro ed effetti analoghi se inoculati nell’ani-
male. E quanto si riscontra in sommo grado
nell’eparenzima.

La loro somministrazione, sia per via orale
che parenterale, non da luogo ad inconvenienti
di sorta: nessuna infolleranza si verifica da par-
te di infermi anche dispeptici, come sono tutti
quelli sui quali abbiamo compiute le nostre
ricerche; massima tollerabilitd delle iniezioni
intra-muscolari.

1. Stati di deperimenlo organico e di magrezza
costituzionali ed acquisiti,

Questo_gruppo di stati morbosi o pre-mor-
bosi meritano la maggiore attenzione da parte
del pratico non solo per la esatta definizione
nosografica, ma per i provvedimenti di ordine
terapentico. Senza entrare pitt nella questione
circa I'esistenza di una sindrome pre-tuberco-
lire, che marca le fronticre della malattia, &
incontestabile che esistono una quantitd di stati
che sono al limite tra la salute e la malattia,
in cui il sintoma dominante & la magrezza e il
deperimentn organico, non secondario a cause
tossiche o infeltive, non legato a strapazzi o
a cause debilitanti di vario genere. Sono con-
dizioni per lo piti costituzionali, appannaggio
del biotipo astenico, sia con le note dell’abito
longilineo che del brevilineo. e si accompagna-
no all'ipocalcemia ¢ all’ipocolesterinemia, at-
tributi di quell'ipomesenchimosi costituzionale.
di cui parla Pende. Caratteri peculiari di questo
biotipo sono dal lato uwmorale il « deficit »
della lipasi sanguigna e il « deficit » degli an-
ticorpi, ¢ dal lato endocrino-vegetativo segni
di ipofunzione del gruppo ormonico-pelvico
ghiandole sessuali, surrene, pancreas) e delle
paratiroidi ¢ di iperfunzione del aruppo ormo-
nico cervico-toracico (tiroide, timo, ipofisi),
squilibrio endocrino che si traduce con lo stato
di debolezza irritabile. diminuzione della forza
muscolare, nervosa ¢ genitale, ipereccitabilita
viale, labilith vasomotoria. Tn tutti questi in-
dividui. frequenti sopratutto in quella larga ca-
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tegoria di soggetti che varcano la pubertd e
sono travagliati dalle turbe, molteplici e mi-
sconosciute, della crescenza, la magrezza € in
repporto con la deficiente assimilazione da una
parte e con l’esagerazione funzionale del grup-
pe ormonico tiro-timo-ipofisario e con l'ipoto-
nia del simpatico dall’altra. L’insufficienza e
la meiopragia epatica & appannaggio di nume-
rosi soggetti di questo biotipo, di quelli cio¢
che hanno note di lungi-tipia: & l'anepatia il
fulcro di importanti disordini inter-ormonici.
Cgnun vede come da queste condizioni facile
sia il passaggio alle forme tubercolari e alle
malattie infettive in genere, per la facile ten-
denza alle congestioni infiammatorie ed essuda-
tive che caratterizza la malattia tubercolare del
polmone.

Orbene, & noto che questa categoria di sog-
getti mette a dura prova la pazienza e la saga-
cia del medico, ribelli corme sono a giovarsi
delle cure alimentari, igieniche, medicamento-
s¢ e climatiche: la magrezza si accentua, il de-
perimento si fa pit evidente e con esso 1'aste-
nia, 'anemia, I'anoressia, il decadimento di
tutte le funzioni vegetative, cid che autorizza
un pronostico severo.

In tutti questi casi noi ci siamo giovati con
effetti brillanti dell’enzimo-terapia per via ora-
le o intramuscolare; dopo 15-20 giorni di cura
¢ cominciato 1'aumento dell’appetito, il mi-
glioramento delle forze, I'aumento dei globuli
rossi e dell’emoglobina, I'aumento del peso.

Ci dispensiamo dal riferire la solita casistica
clinica, limitandoci ad esporre, nella tabella
annessa, i risultati delle nostre osservazioni.

Citerd per tutti il caso di una ragazza di
18 anni che ha una sorella ricoverata in Sana-
torio per una forma di ulcero-caseosi e la ma-
dre portatrice di una vecchia infiltrazione api-
cale, ormai sclerotica: da circa un anno depe-
riva continuamente, le masse muscolari si era-
no assottigliate in maniera tale che non solo
era sparita la plastica armonia delle curve, ma
si delineavano in pit punti lo scheletro e gli
attacchi dei legamenti: appetito scarso, aste-
nia, oligoemia notevole. Peso kg. 38. Eritro-
citi 3.550.000. Hb. 56. Val. glob. 0,78. Leuco-
citi 5000. Tutte le cure essendo riuscite vane,
compreso il cambiamento d’aria, inizia il trat-
tamento con una prima serie di 10 iniezioni di
eparenzima: non tardano a verificarsi la ripre-
sa dell’appetito, il miglioramento dell’ematosi,
la cessazione dell’astenia. Dopo 1 mese di cura
i risultati furono questi: Peso kg. 40. Eritrociti
4.400.000. Hb. 55. Val. glob. 0,62. Leucociti
5500.

Continuata la cura per via orale, il migliora-
mento si ¢ mantenuto, il peso ¢ aumentato pro-
gressivamente e 1'organismo ha riacquistato il
suo « en-bon-point »,

In altri casi, in cui le condizioni non erano
cost gravi, ma si trattava di stati di magrezza
post-infettivi, a seguito di malattie lunghe ed
esaurienti, di emorragie, di interventi operato-
ri, i risultati dal trattamento enzimatico furono
auche pilt rapidi e cospicui. Sopratutto evi-

denti sembrarono a noi quei miglioramenti
che si potevano ricollegare alle migliorate con-
dizioni del fegato.

E mestieri avvertire che tutti i nostri infer-
mi sono stati tenuti allo stesso regime dietetico
e, per alcuni degenti in clinica o in Sanalorio,
arche alle stesse condizioni di vita e di am-
bienti. L’eloquenza delle cifre & tale che ci di-
spensa da molti commenti, sopratutto se si tien
conto della brevita de] periodo d’osservazione.
2. Insufficienza e affezioni varie del fegalo.

Il concetto moderno della funzione endocri-
na del fegato, organo sintetico e complesso, le-
gato ad una quantitd di funzioni e di interfe-
renze funzionali, suffraga largamente l'intro-
duzione dell’esterast nella terapia di tutta una
serie di disordini di tipo ormo-metabolico.

Nella sindrome itterica da disfunzione epa-
tica, cio¢ da epatite tossica o infettiva, non da
occlusione acuta o cronica calcolotica o di al-
tra natura, la esterasi & capace di concorrere
allo svelenamento della cellula epatica, riatti-
vendo la funzione lipolitica.

In svariate affezioni morbose che colpiscono
il fegato, sia pure lasciando integra la bilige-
nesi ¢ la secrezione della bile, in tutti gli stati
di insufficienza funzionale del fegato, di meio-
pragia e di incapacitd allo sforzo, sopratutto
legati a quello stato costituzionale che si iden-
tifica con la 3* combinazione morfologica del
De Giovanni e in cui i processi del ricambio
son torpidi e pigri € I’organismo & un deposito
di materia fredda e inerte: l’esterasi riattivan-
do la funzione lipolitica, regolarizza le correla-
zioni inter-ormoniche ¢ mostra come i rapporti
complessi, e non interamente chiariti, attraver-
so i quali si hanno le prove della meravigliosa
unitd biologica e funzicnale della cellula epa-
tica, siano solidalmente congiunti.

Ma dove una medicazione epatica razionale
occorreva era nel grosso capitolo delle epatiti
croniche che degradano verso il campo senza
rimedi e senza speranze delle cirrosi. Sia che
si tratti di fegato dispeptico o di dispepsia epa-
tica, conforme alle idee degli antichi autori
(Hanot, Graves, Grocco), sia che ci si trovi in
presenza di una vera e irreparabile cirrosi epa-
tica, come il Grocco, il Cardarelli e il Castel-
lino avevano da tempo amimesso. assegnando
ai principi irritanti di genesi ¢ di provenienza
gastro-intestinale, potere cirrogeno, insieme al-
I’alcoolismo, alla sifilide ¢ alla malaria: la esle-
rasi rappresenta il medicamento di elezione,
maneggevole ¢ prezioso, purch® non si tratti di
infermi giunti in gravi condizioni e privi
di risorse da parte della cellula epatica.

Risultati sorprendenti abbiamo visto in casi
di cirrosi epatica con edemi, marezzamento ve-
noso, ascite, urine crocee e cariche di pigmenti
biliar, insufficienza marcata del fegato (galat-
tosuria, rosa bengala, ecc.). Dopo poche inie-
zioni si inizia una diuresi abhondante, 2 litri-2
litri e mezzo, gli edemi diminuiscono e spari-
scono, addome diventa meno tumido, I'asci-
te si riduce e poi sparisce del tutto, la funzio-
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relith epatica si ripiglia. Naturalmente non si
tratla di guarigione delle cirrosi epatiche, ma
di risultati tanto pit interessanti quanto piu si
tratta di infermi ai quali poco o nulla si pud
fere, quando abbiano esperiti 1 soliti diuretici,
mercuriali o non, e le solite diele, aclorurate e
povere di acqua. A noi sembra che il tratta-
mento con la lipasi epatica colmi una lacuna
e migliori il piccolo bagaglio terapeutico di cui
disponiamo e renda meno fosco il panorama
della grave malattia.

3. Infiltrazioni lubercolari ¢ lubercolosi fibrose.

Date le disillusioni di cui & causa la terapia
di cui attualmente disponiamo nella tuberco-
losi polmonare, in genere ci siamo limitati a
trattare con gli enzimi lipolitici solo forme ini-
ziali, infiltrazioni e fibrosi, lievemente febbrili o
con punte febbrili saltuarie, senza spingerci al-
le forme invecchiate, a decorso ormai datante
da tempo, essudative e ulcero-caseose, miliari o
fortemente febbrili, indici sempre di bacillemia
cospicua. Quanto allo stato generale, esso nei
casi da noi trattati era piuttosto scadente, con
dimagramento accentuato, oligoemia, astenia,
anoressia, espettorazione quasi sempre bacilli-
fera. Quello che colpi subito la nostra osserva-
zione fu il fatto che infermi anoressici da tem-
po o con disturbi notevoli dell’assimilazione,
tali che ad onta del riposo, del regime, della
viltitazione, della cura sanatoriale, non utiliz-
zevano alcuna alimentazione, per copiosa che
fosse, sopratutto i grassi, anzi talora con ri-
pugnanza per i grassi, dopo poche iniezioni di
eparenzima potettero cominciare a heneficare
di una alimentazione pitl larga e sopratutto
dell’uso dei grassi, la cui imporlanza per il tu-
bercolotico & incontestabile.

Miglioramento dello stato generale ¢ del pe-
so, cessazione dell’astenia, euforia, diminuzio-
ne e poi scomparsa della febbre. a lutto questo
si accompagna spessissimo, dopo qualche me-
se di cura, la scomparsa dei bacilli dall’espet-
torato. Risultati da riferire perd con prudenza
e da accogliere con riserbo, sopratutto in ar-
gomento cosi delicato: ma se noi potessimo
disporre col trattamento enzimatico di un ri-
medio sicuro sul metabolismo e sulla migliore
ulilizzazione del grasso, ottenendo solo un po’
di bilancio tra le perdite e le entrate, frenando
la fuga della materia che ¢ appannaggio del
tsbercolotico, se noi potessimo solo ottenere
un po’ di appetito di pitt e una alimentazione
pilt larga e tollerata, sopratutto a hase di gras-
si, senza danneggiare I'apparato digerente, cro-
nicamente dispeptico, avremmo fatto un pro-
gresso nella terapia della tubercolosi polmo-

nare,
VI.
CoNCLUSIONI.
I risultati terapeulici, numerosi e costanti,
oltenuti mediante il trattamento di svariate

forme morbose con gli enzimi lipolitici rappre-
sentano la dimostrazione pratica del postulato

scientifico che tali enzimi hanno una funzione
importantissima nell’accumulo della riserva di
grassi e quindi nella nulrizione, e che un « de-
ficit » di essi ¢ alla base della magrezza costi-
tuzionale o acquisita.

Inoltre, la lipasi epatica o esterasi fa parte di
quel « quid » ormonico che 1l fegato produce
e che noi conosciamo solo in parte; e pertanto
& giustificata la sua introduzione nella cura di
numerosi stati d’insufficienza e di meiopragia
epatica, mentre risultati brillanti si registrano
nella cura delle cirrosi epatiche con ascite.

Infine, il concetio che I'immunitd antituber-
colare & una immunita cellulare raggiunta at-
traverso il potere digestivo e litico dei fermen-
ti, capaci di attaccare il guscio cero-adiposo
del bacillo di Koch, autorizza la terapia enzi-
matica nella tubercolosi polmonare, anche per-
ché consente il miglioramento dell’appetito,
I'utilizzazione dei grassi e I'equilibrio interor-
monico del fegato, attivitd sempre deficiente
del tubercolotico e nel candidato alla tuberco-
losi. E pertanto, sulla scorta delle osservazioni
cliniche esperite, questo tipo di terapia merita
un posto nel patrimonio di cui attuahinente di-

sponiamo per riscatiare il terreno organico dal
grave morbo.

RIASSUNTO.

Dopo un largo esame critico della pit auto-
revole letteratura sulla attivitd dei fermenti in-
tracellulari, viene messa in evidenza I'impor-
tsnza oggi accordata ai fermenti lipolitici nel
ricambio def grassi, nell'insufficienza endocrina
ed esocrina del fegato e nell'immunita cellulare
contro il b. di Koch. Dopo aver considerato il
fegato come glandola endocrina anche nei ri-
guardi della sua lipasi o esterasi, vien riferita
una serie di ricerche cliniche su un triplice or-
dine di affezioni, nelle quali 1'enzimoterapia
epatica ¢ formalmente indicata: siali di ma-
grezza costituzionale ¢ acquisita, insufficienza
endocrina del fegato, stati di tubercolosi pol-
monare iniziali e fibrosi; e si viene allh concln-
sione che I'enzimoterapia epatica merila titolo
¢ grado di terapia della personaliti individuale
o del terreno organico.
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