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CONCEPŢII NOI IN ETIOPATOGENIA SCLEROZEI IN PLACI• 

L. Popoviciu, Şt. Csăgor 

Imense date adunate in literatura mondială tind să arate ca m e~tOpawgenia, 

sclerozei in plăci (S. P.) pot surveni o mulţime df' factori, pe care \rrem să-i sin- 
tetizăm pe grupe de concepţii: 

1. Etiologia infecţioasă si infecţios-alergică a fost susţinută in că de .nul t, in 
special de ş::oala sovietică (Mavgulis. Soloviev. Şubladze) care acuză intervenţia 
unui virus, precum şi de alţi cercetători ca Let·llditi şi Nicolau, Drăgănescu,_ 
Olteanu, Greenfield etc. A. F'erraro (1957) a 1:-t!ist<:it asupra rr.ecani!olllului infecţios

alergic sau toxico-alergic in eticpatrn::enia ent efalomielitelor dis~minate acu le şi 
cronice prin realizarea de reacţii specifice imune-biologice. Substllnţele •mtigenice 
sint conţinute nu numai de unele virusuri, dar şi de o serie de ba:terii, carP con
ţin proteine şi nucle<>-proteine (neisseria catarh~lis, shigella di'>Cnteriae. prcteus 
vulgaris, hemofilus influenzae, pneumococi, bacih tbc, stafilococi, bacilr coli, ricket
sii, micobacterii etc.). (Ferraro A .. Guirand P. La Gac P .. Arquie E.) Guirand a 
pus in evidentă in 1962 incluzii ci:oplasmatice şi intranucleare ("corpusculi Ievuli
formi"l in astrocite in c-azuri acute de S. P. ceea ce sugerează o eliologie virală 

Ipoteza alergică este sprijinită indeosebi de apariţia unor encefalomiehte cu· 
rlemielinizare, după vaccinuri şi infecţii acute ale copilăriei (Szliwowski H. 13 , Cu
mings J . N .). Se ştie că encefalomielita alergică experimentală (EAE) seamănă des
tul de mult cu E.M. care apare ca o complicaţie in urma vaccinării sau a infec
tiilor din copilărie, dar diferă de S. P. prin o serie de caractere esenţiale (Thomson· 
R.N.Sl. Contribuţii importante şi interesante asupra E.A.E. şi a relaţiei acesteia 
cu S.P. umană au adus D. Miskolczy şi colab. 

T. Maros şi colab. au elaborat un model experimental de producere a E.A.E. 
la ciini, obţinînd leziuni morfologice şi simptome clinice asemănătoare cu leziunile 
găsite la bolnavii cu S.P. In special incidenta simultană la aceleaşi animale (şi pe 
acelaşi preparat) a focarelor acute. subacute şi cronice aminteşte leziunile întîl-
nite la om in unele forme de S.P. Maros şi colab. au studiat dinamica evolutivăt 

• Comunicare U S.S.M. Tg.-Mureş, secţia neuro-psihiatrie, 21. XII. 1966. 
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.a proceselor patologice, manifestate prin leziuni alergice va.sculare, dind loc unei 
dezintegrări a m.ielinei, asociate cu reacţii ale neurogliei. J . Lecamte şi recent 
Broman a'.l insistat de asemenea asupra patogeniei alergice a S.P şi au arătat că 
la baza acestui fenomen stă alter.>rea barierei hemato-ence!.alice şi leziunile din 
jurul capilarelor şi venulelor 

Broman a pus în evidenţă leziunea barierei hemato-encefalice in S .P. şi rela
ţiile plăcilor de scleroză eu vasele. in ,;pecial cu venele. utilizind coloraţia cu al
bastru de tripan in perfuzii. 

Manta şi colab. au constatat in E.A.E. tulburări ale unor mecanisme respira
torii şi enzimatice (citocromoxidază, consum de oxigen) ca urmare a tulburărilor 

<le perm<>abilitate vasc•1lară şi de barieră hemato-e:-~cefalică. De altfel alterarea 
banerei hemato-encefalicP. a f05t susţinută şi de Sigwald, Schmirlt, Gntlieb, Le
·~Omte, Thomas, Morgan, Kabat, Lumsden, iar recent (1964! de Steinwall. 

Duma. Papilian. Şerban şi Popoviciu au susţinut patogen.ia imunoalergică a 
E.M . dem.ielinizante primitive uman~. punind în discuţie atit un me:anism imuno
.alergic umoral , cit şi un m~anism celular in unele tipuri de demielinizare. De 
.altfel unele cercetări experimentale (Feszt şi Gyergyay, 1963 ; Caspary şi Field, 
1964) au reactualizat cu argumeo1te convingătoare intervenţia mecanismului imuno
.alergic umoral atit in E.A.E. cit şi in S.P. L. Roisin ş1 L. Kolb arată că 1eziunile 
umane, analoage cu cele observate la animale sint expresia unei izo- sau auto
~ensibil!zări. Reacţia alergică facili~ează, agravează sau precipită un lanţ de reacţii. 
.al căror term~n ultim este o demiehnizare. Aceasta reacţie alergică poate repre
:zenta o fază secundan1 provocată de un alt proces exotlen sau endogen. Vchimura 
.şi Schirakl. pe baza unor observaţii de scleroză în plăci in Japonia (unde ~deroza 
Ir.. plăci est~ foarte rară), după va::cinare antirabică, su~ţin de ilsemenea natura 
~lergică a acestei afecţiuni. După S. Bogoch gangliozidele cerebrale au o funcţi<? 
-de membrană şi există posibilitatea interacţiunilor lor cu virusurile neurotrope 
El sugerează că substanţele care conţin acid neurarninic, ca de !:X . gangllozidele. 
,t:licoprowinde şi alţi ccnjugaţi sînt implicate intr-un sistem barieră-anticorp . 

Kies şi colab. i n 1964 au izbutit să demonstreze că factorul encefalitogen 
jzolat prin ultracentrifugare este o proteiPă bazică solubilă aC"tivă . Carletton şi 
<;ayduck au pus in evidenţă o serie de anticorpi in bolile de autoagresiune. Cer
-cetările lui Becker conduc la ipoteza fermentară in etiopatoge nia demielinizăMi 
(Cord•er). Patogenia alergică a S.P. este susţinută şi de alţi autori ca Pette, Van 
Bogaert, Rivers şi Alexander, Schmidt, Gotlieb. Lecomte. Thomas , Morgan, Rabat. 
Lumsden. H Hoff. Lehoczky. Cordier. Roisin. Baasch, Delmar . In sc:himb G Schal
lenbrand nu este de acord cu natura alergică a S .P . (Schapira şi colab.). 

Mc. Alpirn> (1957) a susţinut ipoteza unui genotip specific, dar a cărui influ
~nţă genetică ar fi sl;tbă . Gena moştenită ar interesa proteinele din eonstituţia 
tec1i de mielină, f:~vorizind vulnerabilitatea tecii la diferiţi factori de agresiune 
.(Cordier). 

2. Etio-patogenia anoxică. prin intervenţia su(eMnţei vasculare in procesul de 
rlemielinizare, derivă din experimentele prin care s-a putut provoca demielinizarea 
wtor zone din s .n .c. prm diferite oirăvuri respiratorii, cnm sint cianura, azidele 
sau oxidul de carbon (Thomson şi colab.). Ferraro, Hurst şi Neston. precum şi 

Lumsden au provocat leziuni clisem.inate de tipul S .P . cu aJutorul cianurii. Totuş1 
Wyndham in Jeziunile expeMmentale prin cianură nu a putut demonstra o dimi 
nuare a proceselor de oxidare din s.n.c. şi nu s-a putut stabili dacă leziunile se 
rlatoresc unei acţiuni directe a cianurii asupra procesului respirator din substanţiJ 
albă (Thomson şi colab.). Se ştie pe de altă parte (Hurst. Ferraro . Benetato şi colab.) 
că reinnoirea proteinelor s.n.C". este condiţionată in mare parte de eficacitatea şi 

\ntegritatea sistemelor fermentative enzimatice. Energia necesară lncorporăni am.i
noacizilor într-o moleculă de proteină provine din compuşii macroergici, ca A TP 
şi acetil-coenzima A. Unele substanţe toxice ca plumbul, blochează gruparea SH 
din coenzima A, cianura de potasiu şi azidele paralizează !ermentul respirator. 
Substanţele care deranjeazA metabolismul fosforat împiedică refacerea ATP. Deci 
substanţele toxice care produc demielinizare paralizează sistemele enzimatlce. enzi-
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mo-chimice energetice necesare pentru reînnoirea proteinelor din s.n.c. (Benetato
şi colab.). Benetato şi colab. arată că şi demielinizarea p r in blocaj vascular (pro
Jusă experimental de Putman), ca şi anoxia lipsind celulele nervoase de "fondul 
de schimb proteic" şi de 0 2 necesar pentru procesele enzimatice, ar acţiona tot 
prin dereglarea metabolismului proteic din celulele nervoase. 

Toate cele de mai sus ar veni in sprijinul alterării primordiale a metabolis
mului proteic in S.P. după cum vom vedea mai departe. 

Thompson a demonstrat că toxicele organofosforate demielinizante, ca tri
crto-cresil-fosfatul au o acţiune inhibit.oare asupra activităţii pseudo-colinesterazice 
din s.n.c. (Edgar). Diminuarea pseudocolinesterazei poate constitui un fenomen se
cundar datorită atingerii primare toxice a celulelor gliale care conţin această en-
7jmă (Edgar). Problema raportului plăcilor de scleroză cu vasele, ca · rezultat al 
anoxiei locale în urma ocluziei trombotice a vaselor mici (plăci aşezate circular în 
jurul venelor şi venulelor, in special în leziunile acute) a fost urmărită şi susţinută 
de Lumsden. dar a fost combătură de Dow şi Berglund, de Zimmermann şi de Fog. 
Lumsden in~istă asupra vasomotricilăţii nervoase, vasodilataţiei, stazei şi edemu
lui. cu rol în demielinizare. Osmo-raglarea şi echilibrul ionic sint una wn func
ţiile principale fiziologice ale oligo-dendrogliei ( Lumsde n). 

Recent. Fog studiind relaţiile vas-placă in S.P .. a stabilit că intr-adevar cauza 
diferentelor imre partea centrală şi cea periferică a plăcii de scleroză ar putea fi 
determinată de arhitectoruca sistemului de susţinere nevroglial in relaţie cu siste
mul vascular. 

r.onsette. Andre-Balisaux şi Delmotte au demonstrat la bolnavii cu S.P. c 
;,Jterare a permeabilităţii vaselor cerebrale la nivelul focarelor de demielinizare, 
deci o leziune a barierii hemato-encefalice. Gonsette şi colab .. injectînd intracaro
tidian la cobai diferiti detergcnţi cu proprietiiti de disociere a complexelor pro
teinice şi lipidice, au produs leziuni serioase ale barierei hemato-encefalice şi le-
7Jur.i demielinizante cu topografie perivru.culară evidentă. evocind aspectele unor 
afecţiuni demielinizante umane. 

3. Unii co?rcetători iau in consideraţie posibilitatea lipsei anumitor micro
metale cu rol in patogeneza S.P. La miei apare în mod spontan o demielinizare 
în urma deficitului df- cupru: Ataxia enzootică australiană apare in' regiunile unde 
răsunile sint deficitare în cupru, iar sîngele. laptele si ficatul acestor oi conţine 
puţin cupru (Bennetes, Beck, Chapman cit. de Thomson şi King). O boală asemă
nătoare. observată in Anglia. Swayback. s-ar dat.ori unui deficit de asimilare a 
cuprului in ţesuturile mieilor, la care s-a găsit un nivel scăzut al cuprului şi la 
care terapia cuprică este eficace (lnnes şi Shearer. Dunlop şi Wells, Shearer şi 
Wel/~). Plum Calus Munk şi Svend Erik Hansen constată in cazurile de S.P. canti
tatea de cupru serie normală, în schimb au găsit o scădere a cupru-oxidazei şi a 
ceruloplnsminei. Fisch a remarcat o creştere a activităţii ceruloplasminei în S.P. 
in special în cazurile severe. 5-ar părea că şi cupru! este necesar pentru 
formarea normală a mielinei, deşi Mendelbrote, Steiner, Thompson şi Thurstoh 
(1948) studiind cupru! urinar şi sanguin in S.P. nu au găsit modificări concludente 
(Thompson). 

Un studiu asupra unor oligoelemente din serul bolnavilor cu S.P. a fost efec
tullt de Duma, Manta. Popoviciu, Lazăr şi colab. care au remarcat o scădere a 
manganului şi a cadmiului (in special in formele evolutive), de c;semenea o scă
dere a zincului şi a cromului. Scăderi ale manganului, cadmiului şi zincului (în 
schimb cu creşterea cromului) au f05t remarcate de Popoviciu şi colab. şi în dege
nerescenta hepato-lenticulară. Modificări ale acestor oligoelemente au fost remar
cate de Popoviciu L. şi colab. (1964) şi in unele boli degenerative ale sistemului 
nervos şi muscular. 

S-a emis şi ipoteza că lngerarea unor cantităţi excesive din anumite substanţ~ 
minerale ;plumb de ex.) prezente în sol şi ap5., poate avea un rol în apariţia S.P 
(Campbell. Herdan, Tatler şi Whittle, 1950). 

Legată de compoziţia solului şi a apei. precum şi de factorii climatict apare 
problema repartiţiei geografice a S.P .. în ultimul timp existind unele referinţe in 
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acest sens. Toţi autorii (AIIi&on. Nusret. Mutlu. Miller. Barlow. Graşcenkov şi colab. 
flenner şi colab., Kurland, Limburg, McAipine, Baile, Lumsden, Hyllested, Swank. 
Dean. Georgi) sint de acord că S.P. este mult mai frecventă in regiunile nord1ce. cu 
climat rece şi in regiunile temperate şi că ea nu se intilneşte in regiunile tropi
cale şi subtropicale Unii leagă această repartiţie geo-dimatică de alimentaţia bo
gată in grăsimi in regiunile cu maximă fn-:venţă (Swank, Barlou:. Thomson). alţii 
de temperatură (Limburg). ulţii de efectele geo-m.agnetice şi ale razelor cosmice 
(Barlow). alţii de prezenţa unor agenţi lnfecţioşi (Thomson). iar alţii de compo
ziţia oligoelementelor in asociatie cu un factor constituţional (Georgi) sau genetiC 
din compoziţia mielinei (McAipine). 

4. Majmitatea cercetărilor din ultimul timp s-au axat pe investigaţii biochi· 
mice. insistindu-se fie asupra alterării metabolismului lipidic (majoritatea cercetă
rilor), fie a~upra alterării metabolismului proteic, sau a deficienţe! unor sisteme 

· enzimatice. 
a) Alterările metabolismului lipidic. O serie de cercetări s-au dirijat in ultimii 

ani spre elucidarea modificărilor lipldelor cerebrale şi a colcsterolului in serul san
guin al cobailor cu E.A.E. 

Totuşi Fog, Wiimat, Chiavacci şi Sperry afirmă că nivelul colesterolului din 
singt> este normal (Pium Calus Munk si col:ab. şi Thomson şi cnlab.) Thompson 
şi Webster au constatat o reducere a unor acizi graşi nesaturaţi in fracţmnea de 
lecitinâ izolată din substanţa albă din crPierul bolnavilor cu S.P. precum şi o scâ
dere a proporţiei de acid linoleic in lipidele ser1ce totale ale acPstor bolnavi. 

Fisk. Chanutin şi Klingman au arătat că in S P. creşte nivelul sfingomielinei 
sanguine. dar Jones Howard şi Bunch. Wilmor şi S!L·ank nu au găsit nici o modlfi
care a nivelului fosforului lipidic din ser sau a lecitinei, cefalinei sau sfingomieli
nei din singe (Thomson şi colab.). 

Mai concludente au fost cercetările efecinate direct pe ţesutul nerv"". Cerce
tările lui Cumings, Edgar, Finean, Plum şi Hansen au pus in evidenţă in regiu
nile demielinizate o reducere a fosfolipidelor (sfingomielină. lecitină) precum şi a 
cerebroz1delor. cu creşterea cantităţii - de acid neuraminic (Cumings, Edgar, Richar(l 
şi colab.). Are o deosebită importanţă in cazurile de S.P. studiate prezenţa este
rilor colesterolului, care nu se găsesc in creierul normal (Cumings, Weil, Edgar, 
Brante). Finean (cit. de Edgar) a arătat rolul colesterolului liber in menţinerea 
stabilităţii mielinei. Szliwowski şi Cumings au studiat lipidele cerebrale in ence
fal'tele subacute şi au constatat o pierdere a fosfolipidelor, a sfingomielinei şi a 
colesterolului in substanţa albă şi o creştere a colesterolului esterificat. In schimb 
acidul neuraminic şi gang!iozidele au fost normale (Szliwowski şi colab.). Conco
mitent au găsit o creştere a hexozaminelor. E' arată că spre deosebire de encefali
tele subacute. in S.P. hexo7..aminele totale sint normale. dar creşte acidul neura
minic. 

b) In ultimul tillJ.p o serie de cercetări s-au orientat spre alterarea metabolis
mului proteic in S .P. O serie de cercetări moderne tind să arate că tulburările me
tabolismului lipidic nu sint cauza primă a apariţiei fenomenelor nervoase. Finean 
a arătat importanţa proteinPlor ca element structural al tecii de mielină. Cercet-'1-
rile lui Soula, ale lui Palladin, Vladimirov, Waelsch, Benetato şi colab. au arătat 
că reinnoirea proteinelor din creier se face cu o viteză impresionanta, fiind ega
lată doar de cea din ficat. Amoniogeneza nen·oasă pledează pentru participarea 
activă a proteinelor in activitatea r.ervoasă (VIndimirov, Weii-Malhevbe, Greem cit. 
de Benetato şi colab.). 

Se ştie (Finean) că legătura celor două str;;turi (proteic şi lipidicl ale tPCii de 
mielină se face prin intermediul unui aminoacid. fenilalanina, care intră in cate
nele lateralE" lipofile ale polipeptidelor şi participă la stabilirea legăturii intre 
bucla de neurokeratină şi fosfolipide sau cerebrozide. conferind mie!inei unitatea 
sa structurală. Absenţa tenilalaninei duce la desfacerea Iegăturii normale dintre 
proteine şi fosfolipide şi la dezintegrarea unităţii mielinice (Cincă şi colab l Dar 
şi alţi aminoacizi stnt in relaţie cu metabolismul fosfolipidelor. Aşa de exemplu, 
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serina participă la sinteza fosfolipidelor şi a colinei şi absenţa sa se repercută 
asupra sintezei fosfatidelor (sfingomielină, fosfatidilserină), care intră in Sti"Jctura 
mielinei. Proteolipidele din teaca de miE-lină, după Folch, conţin 2/3 proteine si 
1/3 lipide. 

Există deci posibilitatea perturbării metabolismului unor aminoacizi, care să 

stea la baza unor sindroame clinice. Aşa de ex. l. Cincă şi C. Bona au pus in evi
denţă o carE-nţă proteică in sindromul neuroanemic (lipsa serinei şi a fenilalaninei). 

Manrad Krohn (1957) a subliniat interesul cercetării "profilului proteic in bo
lile demielinizante". Cercetări ample asupra bioch.imismului proteinelor in E.A.E. 
au fost efectuate de Gr. Benetato şi colab. care au constatat dereglarea profundă 
a metabolismului proteic in E A.E. ceea ce dovedeşte că echilibrul proteic al s.n.c. 
in E.A.E. ar f1 pe primul plan, fiind urmat de alterarea constituenţilor lipidici 
·(Benetato şi colab.). 

Duma, Manta, Popoviciu şi colab. au remarcat la bolnavii cu S.P. valori nor
male ale azotului aminic şi total, precum şi ale grupărilor SH libere şi totale, ln 
schimb constată modificări mari cromatografice ale aminoaciz.ilor sencL cu creş
terea unor aminoacizi (cistina. leucina. arginina. glicocolul) şi scăderea altora (aci
du! glutamic şi treonina). Modificări asemănătoare ale aminoacizilor au fost re
marcate şi de Popescu şi Drăgănescu (1961). 

După Benetato şi colab. modificările histochimice ale proteinelor apar de tim
punu, cu mult inaintea apariţiei focarelor de dem.ielinizare, fiind prezente şi in 
regiunile indemne de procesul inflamator şi de demielinizare, ajungind insă la in
tensitatea maximă după ce apar leziunile de demielinizare, adică după 20 de z.ile 
de la inocularea animalelor. Modificările histochimice ale constiluenţilor lipidici 
(lipoizi, glicolipide, grăsimi neutre) apar odată cu lez.iunile demielinizante. fiind 
precedate de procesul de proteoliză. Eficacitatea lecitinei in tratamentul proceselor 
demielinizante nu vine in sprijinul ipotezei alterării metabolismului lipidic, ci 
Benetato o explică prin influenţa pe care această substanţă o are ampra metaboli~
rnului proteic (Benetato). 

Cercetările histochimice in unele E.M. demielinizante primitive umane ale lui 
Duma, Papilian, Şerban şi Popoviciu au rernai'fSt însă că in procesul de demieli· 
nizare se produc modificări concomitente ale lipidelor, proteinelor şi hidraţilor de 
carbon. 

In sfîrşit Adams, Harper, Gordon, Hutchin şi Bentick au remarcat in S.P. 
scăderea puterii de combinare amoniacală a acidului glutamic (Cordier J.). 

Cercetările electroforetice ale proteinelor serice şi lichidiene au arăt:Jt cre<;
terea netă şi uneori masivă a gama-globulinelor. însoţită de hipoalbuminemie (Da· 
nielzyk şi KTivanec, Van Sande, Sei.fer, Volk, Rabiner, Jones şi colab., Vlad, Caba 
şi Guguianu, Wymersch şi Lowenthal, Duma, Popotoiciu şi colab., Schapira şi Park, 
Bcnetato. Clausen Jorgen, Cumings, Thomson). Lăwenthal şi Schapira, Dcnker, La
terre consideră creşterea gama-globulinelor ca fiind o constantă foarte caracteris
tică pentru S.P. (in special in L.C.R.). Majoritatea autorilor (Bauer, Knapp, Roboz 
van Sande, Schapira şi Park, Clausen ~i colab., Denker) au arătat că gama-globu
linele cresc mult mai m•~lt in L.C.R. decît in ser. Semnificaţia patogenică a acestor 
modificări ale protidogramei încă nu este clară, dar se pare că este o manifestare 
a unei tulburări imunologice (Field şi Ridley, 1960). Ni se par interesante cercetă
rile făcute de Vlad, Caba şi Gugui11nu in S.P. mai ales că ele sint valabile pentru 
observaţiile efectuate anterior de unul dintre noi (Duma şi colab.). Astfel ei re
marcă faptul că ridicarea valorilor alfa-2 şi beta-globulinelor este de scurtă du
rată, în timp ce creşterea gama-globulinelor se produce mai tardiv şi are o durată 
mai lungă HipergamaglobuliP-emia apare mai ales in faza de instalare a imuni
tăţii, in faza reparatorie şi de scleroză !)roductivă, cu sechele irev~:rsibile de obicP.i 
şi recl!lmă continuarea unu' tratament (Duma şi colab .. Vlad şi colab-). 

In sfîrşit Swank, a remarcat in procesele evolutive creşterea fibrinogenului 
(Cordier J.). 

c) Unii autori sust' n că bolnavii cu S.P. manifeslă unele semne biochimice 
care indică un metabolism anormal al hidratilor de carbon. 
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Jones, Jones şi Bunch, precum şi Mc Ardle (Thomson) au descris o toleranţă 
bcăzută la glucoză. Ei au arătat de asemenea că nivelul piruvatului sa.nguin este 
crescut la bolnavii cu S.P. şi că în urma administrării bucale a glucozei, are loc 
o acumulare excesivă a piruvatului in sînge (Ardle, Thomson). 

Sercl, SperriJ şi Waelsch au susţinut alterarea metabolismului acidului p1ruvic 
in timpul sintezei lipidelor ş1 întreţinerii mielinei. 

Hanneman, Altschul'!, Gonez şi Alexander, precum şi Mc Ardle au studiat 
metabolismul cetoacid, folosind o metodă cromatografică pentru determinarea aci
dului piruvic şi a acidului alfa-cetoglutaric, studiind paralel şi nivelul sanguin al 
lactatului IA; dle, Thomsonl. După administrare de glucoză, au obţinut niveluri 
anormal de ridicate de alfa-cetoglutarat şi de citrat. 

Orientarea acestor cercetări spre metabolismul hidrocarbonat derivă din fap
tul că acesta este socotit ca o sursă de energie celulară principală în creier (Edyar). 
In acest sens, este foarte important ciclul tricarboxilic sau ciclul <'Cidului citr ic al 
lui Krebs. Aceste reacţii interv;n în creier pentru oxidare& acidului piruvic (Peters, 
Elliot Page şi Quastel). Multe interreacţii ale metabolismului acidului piruvic sint 
catalizate de coenzime, care derivă din unele vitamine ale complexului B (schema 
lui Tower, cit. de Edgar). In acest ciclu un rol important I-ar avea şi coenzima A 
prPcum şi acidul pantotenic, care intră in compoziţia acestei enzime. Victor şi 
Adams (1956) au constatat la maimuţă apariţia de leziuni demielinizante in defici
tele de vitamina B6 . 

Dereglări metabolice ale glucidelor şi deficienţe vitaminice ale complexului 
B in S.P. au remarcat şi D~;oinikov (cit. de Manta şi col<lb.), Edgar, Huszak, Sze
chenyi şi Heiner (cit. de Manta şi colab.) şi alţii (Elliot şi colab ), Manta, Gorun 
şi Popoviciu au studiat în S.P. tiamina şi esterii ei: tiaminmonofosfatul (Tl\1P), 
tiaminpirofosfatul (TPP) şi tiamintrifosfatul (TTP) prin cromatografia pe coloană. 

Autorii au remarcat o scăd~re a esterilor tiaminei faţă de martori, în special a 
coc-arboxilazei (TPP), valorile fiind in limite normale, de unde se poote presupune 
un defect de fosforilare. 

Cercetarea glicoproteinelor se1;ce a permis unor autori (Lang şi colab .. Wa
recka) să constate în S.P. creşterea glkoproteinelor, îndeosebi a fracţiunfior albu
minice şi beta-globulinice în ser (Warecka) >au chiar in L.C.R. (Lang şi colab.). 

Finean şi Sjăstrand arătaseră că mielina conţine şi unele mucopolizaharide 
şi acestea sînt reprezentate de cantitatea de hexozamine. După S:::liwowski şi Cu
mings. diferitele forme de demielinizare (reacţii inf!amatorii. S. P.l pot să dea re
zultate chimice diferite. In encefalomielitele subacute, una din consecinţele infla
maţiei cu destrucţia mielinei este prezenţa de cantităţi crescute de hexozamine 
totale. Hexozaminele totale crescute în aceste cazuri ar putea să fie reflectarea 
reacţiei inflamatorii şi nu o consecinţă a distrucţiei mielinice (Szliwou;ski şi colab.). 
Lumsden, Wyckoff şi Young (1956) cred că substanţa care conţine mucopolizaharide 
ar fi legată in S.N. de mecanismul barierei hemato-ence(alice şi o alterare a a~es

tui mecanism a fost invocată în pato~enia demielinizării (Van Bogaert. cit. de 
Edgar). O permeabilitate anormală a barierei hemato-encefalice a fost admisă şi 
în E.A.E. de Gozzano şi Barlow (1956). Faptul că bariera hemato-encefalică are 
raporturi cu procesul de demielinizare şi că între barieră şi mucopolizaharidele 
decelate histo-;:himic in S.N. există relaţii, justifică importanţa lor in demlelini
zare (Edgar). Prezenţa mucopolizaharidelor în tesutul conjunctiv poate fi de ase
menea un fir conducător in această problemă. 

d) In ultimul timp o serie de cercetări în S.P s-au orientat spre surpnnde
rea unor dereglari enzimatice. Se ştie că ipoteza unei "lize" enzimatice a m1elinei 
a fost susţinută încă din 1906 de Marburg şi Brickner, care au constatat că plasma 
bolnavilor cu S.P. produce o "mielinoliză" a segmentelor de măduvă de şobol'ID 
in vitro. Această ipoteză a fost ulterior reluată de Minea, Weil, C'laveland, Cran
dall şi Che'I'TIJ, care susţin că este vorba de o lipază, cu activitate crescută în serul 
bolnavilor cu S.P. Ulterior însă Richard şi Wolff (1940) nu au reuşit să stabilească 
o creştere a activităţii lipazei sau esterazei serice la bolnavii cu S.P. (Thomson şi 
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colah.l. Totusi, in anii din urmă, ipoteza activităţii lipolilice a serului este reluată 
el!' Lesn11 şi Po!acelc, de Jo~danof/, precum şi de Birlcmaye~ şi Neumane~ (C~die~. 
Thom ;an şi colab.l care surprind o activitate lipolitică crescută a serului doar in 
fazele acute ale bolii. 

Vogel a obţ'nut oemielinizări ia iepuri prin injccţii de lipază puriCicată, trip
sină, chimiotrip~ină sau lipază pancreatit-ă (Cumings şi colab.). Wolfgram şi Rase 
C"red că acest factor lipoiitic face parte din grupul acidului benzoic (Cordier), iar 
după Elliot este o lizolecHină. Plum şi Fog se referă la nivelul ridicat al colincste
razd serice (Mislcolcz'll şi colab., Thomson şi colab.). Kovăcs şi colob. determinind 
aC"tivitatea proteolitică a J..C.R. pe substrat de cazeină, au constatat-o considerabil 
crescută la cazurile cu S P. 

Ea~l şi Thompson, Thompson şi Debste~. Be~nes. Belcett, lones au constatat 
diminuarea activităţii pseudocolinesterazei (Edgar). In schimb Cumings şi Koelle 
au remarcat scăderea colinesterazei şi creşterea activităţii pseudocolinesterazei 
Burgen, O~d. Thompson şi Koelle au arătat că activitotea pseudocolinest.crazică 
este situată in substanţa albă şi in astrocitele fibrilare. 

După Tass (1956), Kănyves şi Kolonics, cantitatea de antihialuronidază a se
rului ar fi coborîtă in faza acută a S.P. (C~dier, Edga~). 

Huszălc a remarcat de asemenea o scădere a puterii antihialuronidazice a se-
rului in cursul puseelor. El a demonstrat că aceste variaţii ale puterii an t ihialu · 
ronidnice ţin de o diminuare a magneziului serie (cit. de Cardie~). 

Bernsohn. Ba~ron şi Hess au remarcat modificări ale nucleotidazei in S.P. 
Greenr Oldewurtel şi O'Doherty au remarcat creşterea dehidrogenazei lactice 

in L.C.R (Co~dier). 

Molander şi colab., Karmen şi colab., Schloss, Wroblewslci, Plum şi Fag au 
găsit in ser şi in L.C.R. creşterea transaminazei glutamino-oxalacetice (GOT). Creş
terea transaminazelor in ser a fost crescută şi in cazurile studiate de D. Duma, 
1. Manta, L. Popoviciu şi colab. precum şi de Jensen şi Oste~man (cit. de Maro" 
~i colab.). GOT a fost constatotă crescută şi in alte afecţiuni neurologice, inclusiv 
in accidentele va~culare cerebrale (Plum şi Fag, V. Ionăseşcu, D. Duma, L. Popovt
ciu şi colab.). 

Lesny, Polacelc şi Zelenlca au constatat creşterea tributirinazei in S.P. 
Richa~d. Mc C?man şi Eli Robins au remarcat creşterea betagalactozidazei si 

a fosfatazei acide. paralel cu scăderea aldolazei şi a dehidrogenazei tactice 
(Popoviciu şi colab.). Creşterea fosfatazei acide in ser sau in plăcile de scleroză a 
fost remarcată şi de Clausen şi colab. precum şi de Cend~owslci. Lăwenthal. Van 
Sande şi Karche~ au semnalat creşterea dehidrogenazei acidului !actle şi acidulul 
malle in substanţa albă in bolile demielinizante. H~net a remarcat scăderea fosfa
tazei alcaline perivasculare in E.A.E. (Benetato şi colab.). 

S-a mai susţinut în patogenia S.P tulburări ale citocromoxidazei şi din partea 
unor vitamine din grupul B. (Cordier, Edgar). Amintim pe scurt că in patogcnia 
S P. s-a mai invocat lipsa de acid pantotenic, scăderea vitaminei A, a vitaminei 
E, a tiaminei, a riboflavinei, a acidului nicotinic, scăderea biotinei (Philips, Engel. 
Moris. Elliot) precum şi a vitaminei B 12 sau deficitul de vitamina B6 (Victo~ şi 
Adams.). 

Unii autori acordă un rol şi coproporfirinelor, pe care Kluve~ (1955) le consi
deră ca un element structural al tecilor de mielină şi le pune in legătură, proba
bil cu activitatea oligodendrogliei. Gibs~on (1956) a găsit demielinizări la un bol
nav decedat cu porfirie acută (Edgar). Blumenfeld şi Grasoviţlcaia au arătat 

la animale că substanţa albă cerebrală şi medulară conţine copro- şi uroporfirină, 
in aceste teritorii citocromii fiind in concentratie foarte mică. După aceşti autori, 
porfirinele din aceste structuri ar alcătui un sistem oxidoreductor care inlocuieşt.e 
citocromul şi cltocromoxidaze. Aceste consLatări sint foarie importante pentru ex
plicarea leziunilor nervoase in porfirie şi probabil că explică şi unele demielini
dlri prin intervenţia unor toxice, ştiindu-se că de ex. plumbul acţionează şi prin 
interferenţă cu porfirinele. 
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Din cele rxpuse rezultă d(.-osebitul Interes .:are se acordă astăzi balilor demte
linizanlc, in ~pecial S.P. şi că pentru elucid:m;a etio-patogeniei acestor afecţiuni 

sint necesare studii sistematice şi per~everente. 

Cert este că nu există o scleroză in plăci, ci scleroze In plăci. deci această 
n!ecţiunl' d~ mielinir.a~.tă 1.1mană e~tE' p!ur;patogenică. in determinlsmul său inter
venind factori variati (anoxici, toxici, metabolici, inf'!Cţiosi şi alergici), avtnd .:!1 

rezultat proceo;ul de d(m\elinizare. De fapt este logic să admitem că indiferent 
care factor intervin~ iniţial, el antrenează in lanţ, dereg!ăr! metabolice cC>mp!exe 
~i procese de autoagresiu::lc, validate prin tablouri C'linice mai mult sau mai p:~ţin 
unitare, dar prin a5pectc biochimice intrica!.e, variate. 

Sosit la redacţie: 4 mai i967. 

Bibliografia la autori. 

Clinica chirurgicală nr. 1. din Tg.-Mureş (cond.: prof. Papai Z 
Cloctor rn medicină) 

HIPERTENSIUNEA PORTALA 
ŞI REPERMEABILIZAREA VENEI OMBILICALE 

E. Bancu, 1. Creţu 

In cursul dezvoltării unei hipertensiuni portale, se întîlneşte destul 
de rar in practică, incidenta in care permeabilizarea venei ombilical€', 
să se facă paralel cu dezvoltarea unei ciroze hEpatice. In mod cu totul 
excepţ~onal, această permeabilizare, se face in absenţa cirozei, pe lîngă 
o hipertensiune portală autonomă. Din aceste posibilităţi, in ultimul timp, 
au fost desprinse dou'l aspecte clinice: 1. - Sindromul Cruveilhier-Baum
garten, 2. - Boala Cruveilhier-Baumgarten. 

Observaţia nu este nouă, ea datează din secolul trecut şi se leagă de numele 
lui Pegot (1833). Cruveilhier (1835) individualizează sindromul ce-i va purta mai 
tirziu numele şi care e legat de observarea unui caz (bolnav de 48 de ani, pre
zentind o importantă circulaţie periombilicală. caracterizată prin tril palpatonc şi 

suflu ascultatoric. Fenomenele apar la 23 de ani după un traumatism abdominal. 
La 16 ani de la debut are circulaţie colaterală cu aspect de ,.caput medusac". Auto
rul constată la autopsie: splină mare. vena ombilicală permeabilă. ficat mic. dar 
<ănătos ca aspect). 

Cruveilhier considera că vena ombilicală. derivind o parte a singelui po11. 
~r putea duce la o irigare slabă a ficatului şi de aici la o atrofie glandulară se
<:undară. 

In 1808, Baumgarten observind un caz ao;emănător (copil de 16 ani). este pri
mul care pune problema hipertensiunii portale, care ar apare pe baza unei lez.nuti 
hepatice, a cărei esenţă ar fi o hipoplaz.ie congenitală a trunchiului şi a ramuri
lor porte. 

In 1942 Armstrong adună din literatură 52 de cazuri, printre care 2 
personale şi împarte aceste incidente in două grupe: 

1. - Sindrom Cruveilhier-Baumgarten mai frecvent. 
2. - Boala Cruveilhier-Baumgarten deosebit de rară 
ln 1955 Bonnin, Moretti, Benelli şi Staeffen descriu 2 posibilităţi: 
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